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RESUMO




Coutinho IH 1l LS. Estudo de rastreamento precoce da doenca renal na
populacdo de Palmas — TO : uma aplicacdo do SCORED comparada aos
métodos convencionais [dissertacdo]. Sdo Paulo: Faculdade de Medicina,
Universidade de Sao Paulo; 2011. 88p.

Introducdo: O impacto da doenca renal na saude é alto para os pacientes
e para 0s servicos de saude em todo o mundo, e a triagem para doenca
renal crénica (DRC) tem sido cada vez mais defendida. Estudos de base
populacional referentes a prevaléncia da DRC na comunidade sao limitados.
Objetivos: Estudamos prospectivamente se a estratificacdo pelos valores do
SCORED registrados podera ser Uutil para identificar individuos que estéao
em alto risco de ter doenca renal cronica em uma amostra da populagéo
geral e comparamos com os métodos de diagndésticos convencionais para
DRC. Casuistica e métodos: A frequéncia de individuos com alto risco para
a DRC foi determinada utilizando um estudo transversal de 873 individuos
adultos em Palmas, Tocantins, Brasil. Os individuos entrevistados foram
selecionados aleatoriamente através de um método estratificado por
conglomerados. ldade, sexo e raca foram semelhantes a populacdo urbana
de Palmas. DRC foi definida através do ritmo de filtragdo glomerular
estimado (RFGe) <60 ml/min/1.73 m?. Resultados: Um RFGe <60 ml/min/
1.73 m? estava presente em 46 (5,3%) dos participantes estudados. O risco
de ter doenga renal cronica foi maior em mulheres que em homens, e
aumentou com a idade de 2,7% no grupo de 18-44 anos de idade para 19,0%
naqueles com 65 anos de idade ou mais. As frequéncias da DRC nos
estagios 3, 4 e 5 foram de 4,8%, 0,5% e 0%, respectivamente. Os valores do
SCORED incluiram 224 (25,7%) individuos com altos valores (= 4), e 649
(74,3%) individuos com baixos valores. Individuos com maiores valores na
pontuacdo do SCORED tiveram um risco significativamente maior de ter
doenca renal crbnica em comparacdo com aqueles que tinham menores
valores pontuados (12,9% vs 2,6%, x2 = 35,58, p <0,001). A sensibilidade
para prever DRC por esse modelo foi de 63% e a especificidade foi de 76%,
o valor preditivo positivo foi de 13%, enquanto o valor preditivo negativo foi
de 76%. Conclusé&o: Valores elevados do SCORED foram associados a um
risco maior de ter doenca renal crbnica em uma amostrada populacéo
geral. Esta ferramenta simples de triagem foiuma ferramenta (Util para
identificar individuos de alto risco para DRC.

Descritores: l1.Insuficiéncia renal cronica 2.Programas de rastreamento
3.Questionarios 4.Modelos de predigéo



SUMMARY

Coutinho IH I LS. Early screening of renal disease in the population of
Palmas — TO: an application of SCORED compared to conventional methods
[dissertation]. S&o Paulo: “Faculdade de Medicina, Universidade de S&o
Paulo”; 2011. 88p.

Background and objective: The health burden of renal disease is high for
patients and health services worldwide, and screening for chronic kidney
disease (CKD) has been increasingly advocated. Population-based studies
relating to the prevalence of CKD in the community are limited. We
prospective studied whether stratification by SCORED values could be useful
to identify subjects who are at high-risk for having CKD in a general
population-based sampling. Design, participants & methods: The frequency
of individuals at high-risk for CKD was determined using a cross-sectional
study of 873 adult households in Palmas, Brazil, randomly selected using a
stratified, cluster method. Age, gender, and race were similar to the entire
Palmas’ urban population. Results: An estimated GFR <60 ml/min/1.73 m?
was present in 46 (5.3%) of participants studied, and the risk for having CKD
was greater in women than in men, and it increased with age from 2.7% in the
18 to 44 yr age group to 19.0% in those 65 yr of age older. The frequencies of
CKD Stage 3, 4 and 5 were 4.8%, 0.5% and 0%, respectively. SCORED
values included 224 (25.7%) patients with high SCORED values (=4), and 649
(74.3%) subjects with low SCORED values. Subjects with higher SCORED
values were at a significantly higher risk of having CKD compared with those
who had lower SCORED values (12.9% vs 2.6%, x* = 35.58; p <0.001). The
sensivity for predicting CKD by SCORED model was 63% and the specificity
was 76%; the positive predictive value was 13%, whereas the negative
predictive value was 76%. Conclusion: High SCORED values were
associated with a higher risk for having CKD in a general population-based
sampling. This simple screening tool was a useful tool to identify individuals at
high-risk for CKD.

Descriptors: 1.Renal insufficiency, chronic 2.Mass screening
3.Questionnaires 4.Predictive model



1 Introducéo




Introdugao 2

A doenca renal crénica (DRC) é um problema de saude publica
mundial. O namero preciso de pessoas com DRC em qualquer estagio é
desconhecido no mundo todo. H4 uma crescente incidéncia e prevaléncia da
DRC nos Estados Unidos. Somente em 2009, 115.312 pacientes iniciaram o
programa de terapia renal substitutiva (TRS) nesse pais’. O aumento da
prevaléncia de pessoas com DRC em tratamento através de TRS pode ser
atribuido, principalmente, ao aumento no numero de pacientes que iniciam a
terapia renal substitutiva a cada ano, e em menor grau, ao aumento da
sobrevida de pacientes com doenca renal crénica terminal.

Apesar das melhorias na qualidade das terapias dialiticas e de
transplante observadas nas ultimas décadas e do crescente investimento
financeiro no tratamento da DRC, esses pacientes mantém altas taxas de
morbidade e mortalidade, com reduzida qualidade de vida. A sobrevida de
pacientes em dialise com 1, 2 e 5 anos séo de aproximadamente 81, 65 e 34
por cento, respectivamente® # 3. Além disso, 50 por cento dos pacientes em
dialise tém 3 ou mais comorbidades e o numero de dias de internamento
hospitalar por ano é de cerca de 12,6 por paciente® 3,

Embora as razbes exatas para o crescimento de pacientes em
programa de TRS sejam desconhecidas, acredita-se que mudancas na
demografia da populacéo, diferencas na incidéncia de doencas entre grupos

raciais e subdiagnodstico da DRC em estagio inicial, bem como de seus
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fatores de riscos possam explicar em parte esse crescimento’. Crescentes
evidéncias acumuladas na década passada indicam que as fases iniciais da
DRC podem ser detectadas através de testes laboratoriais, e que as
intervencdes terapéuticas implementadas no inicio da doenca sao eficazes
para retardar ou evitar a progressdao da insuficiéncia renal e suas

complicacdes associadas* °

. Infelizmente, a doenca renal, que tem alta
prevaléncia em todo o mundo, é subdiagnosticada e/ou subtratada,
resultando em perdas de oportunidades para prevencdo® " 8.

De acordo com os censos realizados pela Sociedade Brasileira de
Nefrologia, existe um crescente aumento da prevaléncia de pacientes em
TRS no Brasil, passando de aproximadamente 150 pmp em 1994 a 391 pmp
em 2007°. Nesse ano o nimero de paciente em terapia renal substitutiva foi
de 73.605 e estimado em 87.044 pacientes para o ano de 2008°.
Infelizmente, existem poucos trabalhos que estudaram a prevaléncia de
doenca renal ndo dialitica no Brasil. Baseado em um estudo populacional
realizado na cidade de Bambui-MG, a prevaléncia de creatinina sérica
elevada (>1,3 mg/dl para homens e >1,1 mg/dl para mulheres) variou de
0,5% em adultos (18-59 anos) até 5,1% em idosos (>60 anos), sendo mais
de 12% em homens com mais de 70 anos de idade'®. Vale lembrar que
nesse trabalho foi analisada apenas uma amostra da creatinina sérica.

Baseado em dados da Secretaria de Estado da Saude do Tocantins,
existiam aproximadamente 430 pacientes em programa de dialise crénica

em dezembro de 2010 no Estado do Tocantins e, 150 pacientes nessa

categoria na cidade de Palmas — TO. Levando em consideracdo dados
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norte-americanos, para cada paciente em dialise crénica existiriam cerca de
20 a 25 pacientes com algum grau de disfuncao renal*'. Estima-se, portanto,
que existam quase 11 mil individuos com algum grau de disfuncéo renal no
Tocantins e quase 4000 pessoas com doenca renal na capital desse Estado.

No entanto, h& escassez de dados relativos a evolugdo da DRC e sua

correlacdo com as mudancas na incidéncia da doenca renal em fase final*%.

1.1 Defini¢cOes e classificacbes

O grupo de trabalho da National Kidney Fundation — Kidney Disease
Outcomes Quality Initiative (NKF-KDOQI) definiu a doencga renal cronica da
seguinte forma®®, o qual tem sido aceito internacionalmente* **:

e Presenca de marcadores de lesdo renal por mais de 3 meses,
definida por anormalidades estruturais ou funcionais do rim, com
ou sem diminuicdo da taxa de filtracdo glomerular (TFG), que
possam levar a diminuicdo da TFG, manifestadas por quaisquer
anormalidades patoldgicas ou de dano renal, incluindo alteracdes
na composi¢ao do sangue ou urina, ou alteragcdes em exames de
imagem.

Ou

e Presenca de TFG <60 ml/min/1,73 m? por mais de 3 meses, com

Ou sem outros sinais de dano renal, como descrito acima.
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Baseado em amostras representativas da populacdo dos Estados
Unidos, alguns estudos estimam a prevaléncia da DRC na populacao geral
através da dosagem de marcadores de lesdo renal, tais como a
concentragdo de creatinina sérica elevada, diminuicdo do clearance de

creatinina estimado e presenca de albumindria.

1.1.1 Concentracdo de creatinina sérica elevada

O intervalo normal para a concentracédo de creatinina seérica foi de 0,8 a
1,3 mg/dl em homens e 0,6 a 1,0 mg/dl em mulheres, de acordo com um
trabalho realizado em uma amostra populacional de adultos em 1962*°. Em um
trabalho realizado posteriormente nos Estados Unidos, em individuos sem
diabetes ou hipertensédo arterial, os valores médios da concentracdo sérica de
creatinina para homens e mulheres foram de 1,13 e 0,98 mg/dl,
respectivamente’’ (figura 1). O valor € menor em mulheres porque elas tém

menos massa muscular e, portanto, uma menor taxa de producéo de creatinina.

60
[ Feminino

B masculing

Percentagem

0.7-0.8
1.3-1.4
1.5-1.6 |

0.9-1.0
1.1-1.2

Crestining sérica (mosdl)

Figura 1. Distribuicdo da creatinina sérica (mg/dl) entre homens e mulheres
americanas no periodo de 1988 a 1994. Adaptado de Jones, CA, McQuillan, GM,
Kusek, JW. Am J Kidney Dis 1998; 6:992
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Os seguintes estudos populacionais avaliaram a prevaléncia da DRC

baseada no aumento da creatinina sérica isoladamente:

No Third National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES III), a concentracdo sérica de creatinina foi obtida em
uma amostra de 18.723 individuos com idade de 12 anos ou mais,
entre 1988 e 19947, A prevaléncia de creatinina sérica igual ou
superior a 1,5, 1,7 e 2,0 mg/dL foi de 5,0, 1,9 e 0,6 por cento para
homens, respectivamente; e 1,6, 0,7 e 0,3 por cento para
mulheres. Extrapolando os resultados do NHANES Il para a
populacdo dos Estados Unidos baseado no Censo de 2010,
estima-se que o niumero de pessoas com creatinina sérica igual
ou superior a 1,5, 1,7 e 2,0 mg/dl seja de 10,2, 4,0 e 1,4 milhdes,
respectivamente. Ja para o Brasil, baseado no Censo de 2010, o
namero de pessoas com a concentracdo de creatinina sérica igual
ou superior a 1,5, 1,7 e 2,0 mg/dl seria de 6,3, 2,5 e 0,9 milhdes,
respectivamente. Deve-se ressaltar, no entanto, que somente
uma amostra da creatinina sérica foi utilizada para estimar a
prevaléncia da DRC e que a creatinina sérica estava disponivel
em apenas 31 por cento da amostra potencialmente elegivel.

Em um estudo de quase 200 mil pacientes atendidos em uma
Organizacdo de Saude do Sudoeste dos Estados Unidos, a
prevaléncia de pelo menos uma amostra de creatinina sérica
elevada (>1,2 mg/dl em mulheres e >1,4 mg/dl em homens) foi

de 3,7 por cento; e de pelo menos 2 amostras de creatinina
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sérica elevada, separadas por pelo menos 90 dias ou mais, foi de
1,7 por cento®. A partir desse estudo, considerando o Censo
americano de 2010 e uma dosagem sérica de creatinina elevada,
estima-se em 11,4 milhdes de pessoas com DRC e 5,2 milhfes
quando observamos 2 dosagens séricas de creatinina elevadas
com intervalo de pelo menos 90 dias. No Brasil, a prevaléncia
de DRC, baseada nesse estudo e no Censo de 2010 seriade 7 e
3,2 milhdes para uma dosagem e 2 dosagens séricas de
creatinina com intervalo de pelo menos 90 dias ou mais,

respectivamente.

1.1.2 Clearance de creatinina ou ritmo de filtracdo glomerular estimado

diminuido

Véarias férmulas que utilizam dados facilmente obtidos foram
desenvolvidas para estimar o clearance de creatinina e o ritmo de filtracéo
glomerular (RFG). As equacdes de Cockcroft-Gault e Modification of Diet in
Renal Disease (MDRD) sdo as mais usadas, respectivamente.

Baseado em dados do NHANES IIl, o grupo de trabalho da NKF-
KDOQI estimou o ritmo de filtracdo glomerular através da equacdo MDRD,
levando em consideracdo os fatores idade, género, raca e nivel sérico de
creatinina'® ?°. A prevaléncia do ritmo de filtracdo glomerular estimado
(RFGe) <90 ml/min/1,73 m? foi de 36 por cento. Entretanto, o RFGe <90

ml/min/1,73 m? pode representar um processo de envelhecimento renal
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“normal”, considerando que uma parte representativa da populacdo dos
Estados Unidos é idosa, isso resultaria em um grande numero de
individuos falsamente identificados como tendo DRC. Portanto, o grupo de
trabalho da NKF-KDOQI, que elaborou as diretrizes para DRC, decidiu
classificar a DRC com um RFGe <60 ml/min/1,73 m? ou com algum
marcador de lesdo renal. Usando o RFGe <60 ml/min/1,73 m? para definir
DRC, a prevaléncia dessa doenca foi de 4,7 por cento. Baseado no Censo
de 2010, estima-se em 14,7 e 9 milhdes de individuos com DRC nos
Estados Unidos e Brasil, respectivamente.

Com base nessas definicbes e de acordo com os dados do NHANES
do periodo de 1999 a 2004224 3 classificacdo de DRC recomendada por
fases e sua prevaléncia nos Estados Unidos e no Brasil seria a mostrada no

quadro 1.

Quadro 1. Estratificacdo da DRC com percentual e prevaléncia na populagéo geral

de acordo com Censo de 2010 dos Estados Unidos e Brasil

Censo 2010 (em
Estagio (mI/m(i:r(Iirl??a?) mz) Descricao % milhGes de pessoas)
EUP Brasil
1 >90 Leséo renal com fun¢éo normal 1,8 5,6 3,4
2 60 — 89 Lesao renal com leve diminui¢do de fungdo 3,2 9,9 6,1
3 30-59 Moderada diminuigcdo de fungdo 7,7 23,8 14,7
4 15-29 Severa diminui¢do da funcgéo renal 0,35 11 0,7
5 <15 Insuficiéncia renal 2,4 7.4 4,6

& CCre: clearance de creatinina estimado; ® EU: Estados Unidos
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Dado que a TFG diminui ao longo do envelhecimento das pessoas, a
definicdo rigorosa de DRC implica em um grande percentual de idosos
sendo taxados como tendo doenca renal cronica, apesar da funcéo renal
estavel. Isso tem sido mostrado em varios estudos. Um estudo japonés
calculou o clearance de creatinina através da equacgdo de Crockcroft-Gault
em mais de 100.000 individuos com 20 anos de idade ou mais®. Baseado
nas definicbes da NKF-KDOQI, mais de 80% dos que tinham mais de 70
anos de idade foram classificados como tendo DRC estéagio 3.

Outro estudo, holandés, de base populacional, transversal com mais
de 6000 homens e mulheres saudaveis determinou que 42 por cento dos
homens e 44 por cento das mulheres com idade igual ou superior a 85 anos

tiveram CCre <60 ml/min/1,73 m?, avaliado através da equacédo MDRD?®.

1.1.3 Albumindria

A taxa normal de excrecao de albumina por dia é menor que 20 mg.
Valores persistentes entre 30 e 300 mg por dia sdo chamados de
microalbuminudria. Usando a relacéo urinaria de albumina / creatinina para
estimar a concentracdo de albumina na urina, um valor acima de 30 mg/g,
sugere que a excrecao de albumina é maior que 30 mg/dia e, portanto, que a
microalbumindria estd presente. Albumindria € definida como excrecéo
persistente de albumina na urina maior que 300 mg/dia.

Proteintria aumentada, particularmente, microalbumindria, é um

achado precoce de nefropatia diabética. A microalbuminudria também pode
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ser marcador precoce de doenca renal ndo diabética e um fator de risco para
doenca cardiovascular.

Em um estudo com 4101 individuos, baseado em dados do NHANES
no periodo de 1999 a 2000, foi avaliada a microalbuminuria como marcador
de doenca renal inicial®®. A prevaléncia de albumindria clinica, definida como
concentracdo urinaria de albumina >300 mg/L, foi de 1,7 e 0,9 por cento
para homens e mulheres, respectivamente. A prevaléncia global de
microalbuminduria, definida pela razao entre albumina / creatinina urinaria 230
mg/g e <300 mg/g, foi 8,8 por cento, sendo menos nos homens (7,3%) que

nas mulheres (10,4 %).

1.2 Impacto da doenca renal na morbidade geral

Estagios iniciais da DRC sédo associados a maior morbidade e uso
dos servicos de saude. Importante lembrar que, muitas caracteristicas e
complicacbes observadas entre pacientes com doenca renal, também sé&o
relatadas entre os pacientes em dialise. Em um estudo retrospectivo, com
259 pacientes com DRC (mulheres com creatinina sérica 21,5 mg/dl e
homens 22,0 mg/dl), hipertensao arterial, diabetes, doencga cardiovascular e
doenca arterial periférica estavam presentes em 87, 35, 40 e 14 por cento,
respectivamente?” Quarenta e sete por cento dos pacientes foram
hospitalizados durante um seguimento médio de 11,4 meses e 0 numero de

hospitalizacbes e de dias de internamento por paciente/ano foi 0,96 e 6,6,



Introdugao 11

respectivamente. Doenca cardiovascular (excluindo insuficiéncia cardiaca
congestiva) e hipertensdo arterial foram os diagndsticos primarios mais
comuns, ocorrendo em cerca de 24,5 por cento das hospitalizacbes. Em
uma andlise de regressdo multivariada, envelhecimento e doenca cardiaca
foram associados com maior risco de hospitalizacdo, enquanto maior niveis
de albumina sérica e hematodcrito foram associados a menor risco de
hospitalizacao.

O risco de hospitalizacbes e eventos cardiovascular em pacientes
com DRC aumentam progressivamente com o declinio da taxa de filtracéo
glomerular. Em um estudo, baseado no banco de dados de um servico de
saude dos Estados Unidos, a TFG foi estimada em mais de um milh&o de
individuos no periodo de 1996 a 2000%®. O risco ajustado para evento
cardiovascular em pacientes com um CCre de 45 a 59, 30 a44,15a 29 e
<15 ml/min/1,73m? foi 1,4, 2,0, 2,8 e 3,4, respectivamente. E padrdes

semelhantes foram observados nos riscos de hospitalizagdes.

1.3 Impacto da doenca renal na mortalidade

Pacientes com DRC tém maior risco de mortalidade, particularmente
por eventos cardiovascular. Ha anos que ja se sabe que a doenca renal em
tratamento dialitico esta associada a altas taxas de mortalidade e eventos
cardiovasculares® *. Estudos recentes sugerem que o risco de morte é

aumentado de forma independente em individuos que tém algum grau de
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comprometimento da funcéo renal e ndo sdo dependentes de dialise, em
comparacdo com aqueles que tém funcao renal preservada®® .

Em uma metandlise com 39 estudos e um total de 1.371.990
pacientes envolvidos®, trinta e sete e 14 estudos relataram mortalidade

aumentada em pacientes com DRC de todas as causas e de doencas

cardiovascular, respectivamente.

1.4 Subdiagnostico da doenca renal

Algumas evidéncias sugerem que a DRC é subdiagnosticada. Com
base nos achados do estudo NHANES, a consciéncia da doenca renal na
populacdo dos Estados Unidos € baixa, particularmente em certos
subgrupos de pacientes®>. O conhecimento da DRC foi relatado em 40,5,
29,3, 22 e 44,5 por cento dos pacientes em estagio 1, 2, 3 e 4 da doenca,
respectivamente. Os negros nao-hispanicos, os homens e aqueles com
hipertenséo arterial foram os mais propensos a nao saber que tinham algum
grau de doenca renal.

A mesma falta de conhecimento foi observada em um segundo
estudo com base nos dados do NHANES?!. Nesse estudo, entretanto, as
mulheres foram muito mais propensas a desconhecer algum grau de
diminuicdo da funcéo renal. Nesse caso, postulou-se que houve uma ma
interpretacéo pelos médicos em relacdo aos valores normais para creatinina

nas mulheres.
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Essa falta de consciéncia da DRC se estende aos médicos® 3 3*:

e Entre os 6895 pacientes que tiveram pelo menos duas estimativas
do CCr <60 ml/min/1,73 m? somente 27 por cento obtiveram o
diagnédstico de DRC pelos médicos™.

e Em um segundo estudo retrospectivo, 587 pacientes de uma
unidade hospitalar dos Estados Unidos com menos de 75 anos de
idade foram internados com diagndstico primario de diabetes ou
hipertensao arterial®. Paciente com histéria conhecida de DRC por
gualquer causa, incluindo diabetes ou hipertensao arterial foram
excluidos. Durante a hospitalizagcdo, somente 0,6 e 1,6% dos
pacientes com hipertenséo arterial e diabetes, respectivamente,
foram investigados para microalbumindria. Entre os pacientes
com diabetes e hipertensao arterial, exame de urina foi realizado
em apenas 68 e 58%, respectivamente, e a creatinina sérica foi

realizada em apenas 91 e 97%, respectivamente.

Os resultados desses estudos sugerem que, mesmo entre individuos
de alto risco, os testes para detecgdo precoce da doenca renal ndo séo
amplamente usados, mesmo em pacientes acompanhados em unidades de

saude.
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1.5 Rastreamento da doencgarenal cronica

As diretrizes da NKF-KDOQI para DRC recomendam que todos os
individuos que procuram um servico de saude devem ser avaliados de rotina
para verificar os riscos de desenvolvimento de doenca renal™ *.

Em geral, a presenca dos seguinte fatores de risco para DRC devem
estimular a realizacdo de testes laboratoriais para deteccao da doenca renal:

e Histéria de diabetes melito, hipertensdo arterial, doenca
cardiovascular, dislipidemia, obesidade, sindrome metabdlica,
tabagismo, infeccdo pelos virus HIV e da hepatite C e neoplasias.

e Historia familiar de DRC.

e Idade acima de 60 anos.

e Uso de drogas nefrotoxicas.

Dos fatores listados acima, historia de diabetes, hipertensdo e doenca
cardiovascular representam os de maior risco para desenvolvimento de
DRC™.

Testes simples como andlise de urina ou relagdo proteina / creatinina
em uma amostra casual de urina e nivel sérico de creatinina séo eficazes no
rastreamento da DRC®!. Rastreamento para hematuria deve ser realizado

em populacées que tém risco aumentado para glomerulonefrites®>.
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1.5.1 SCORED - SCreening for Occult REnal Disease

SCORED é um novo modelo de rastreamento da doenca renal,
recentemente desenvolvido para identificar individuos com alta probabilidade
de ter DRC prevalente. Esse método sistematico foi elaborado a partir de
dados coletados do NHANES 1999-2000 e 2001-2002. O SCORED pondera
variaveis comumente associada a doenca renal crénica e pode ser util para
identificar individuos com alta probabilidade de doenca renal oculta na
populacéo geral®.

De acordo com o estudo, a idade (p <0,001), sexo feminino (p =
0,020), hipertensdo arterial (p = 0,030), diabetes (p = 0,030), doenca
vascular periférica (p = 0,008), histéria de doenca cardiovascular (p = 0,001),
insuficiéncia cardiaca congestiva (p = 0,040), proteindria (p <0,001) e
anemia (p = 0,003) foram associadas a doenca renal (quadro 2). Uma
pontuacéo de 4 ou mais foi estabelecida, através de validagao interna, como
ponto de corte para rastreamento, baseado nas caracteristicas diagndsticas
(sensibilidade: 92%, especificidade: 68%, valor preditivo positivo: 18% e
valor preditivo negativo: 99%). Os individuos que obtiverem a pontuacéao =4
pontos séo classificados como alto risco de DRC e aqueles com menos de 4
pontos, baixo risco de desenvolvimento de DRC.

O quadro 2 sumariza as variaveis analisadas no SCORED com suas

respectivas pontuacgées.
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Quadro 2. Ponderacdo das variaveis de risco para DRC. Adaptado de Bang, H,

Vupputuri, S, Shoham, DA, et al. Arch Intern Med. 2007;167(4):378

Variaveis Presenca Pontos
Idade entre 50 e 59 anos Sim 2
Idade entre 60 e 70 anos Sim 3
Idade maior que 70 anos Sim 4
Mulher Sim 1
Anemia Sim 1
Hipertenséo arterial Sim 1
Diabetes mellitus Sim 1
IAM/AVC Sim 1
ICC Sim 1
Doenca arterial periférica Sim 1
Proteindria Sim 1

IAM/AVC: infarto agudo de miocéardio/acidente vascular encefalico; ICC: insuficiéncia cardiaca

congestiva.

Em um estudo com 242 pacientes com massa renal unilateral em

tratamento, Lucas SM et al demonstraram que valores alto do SCORED foram

associados a maior risco de desenvolvimento de DRC*’. Nesse trabalho, os

autores observaram que os pacientes com funcdo renal normal no pré-

operatério e baixo valores no SCORED tiveram menos chances de evoluir

com DRC em comparacdo aqueles que tinham alto valores do SCORED.

Ainda nesse estudo, a analise multivariada revelou que alto valores do

SCORED (0OD=2,9; P=0,02) e nefrectomia radical (OD=7,0; P<0,001) foram

significativamente preditores de desenvolvimento de doenca renal cronica.
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Um outro trabalho com 5.785 individuos, baseado em dados de dois
ensaios clinicos, Enhancing Recovery in Coronary Heart Disease
(ENRICHD) e Vitamin Intervention for Stroke Prevention (VISP), Bang H et al
demonstraram que pacientes com doencas cardiovasculares associadas a
alto valores do SCORED tém maior risco de desenvolvimento de doenca

renal®

. Os autores demonstraram nessa pesquisa que para infarto agudo do
miocardio e acidente vascular encefélico, respectivamente, o SCORED
revelou sensibilidade de 94% e 97%, especifidade de 27% e 11%.

A incidéncia e prevaléncia da DRC estdo aumentando rapidamente,
tendo duplicado na década passada devido ao aumento da longevidade dos
pacientes com doencas crbnicas (por exemplo: doencas cardiovasculares,
diabetes mellitus) e aumento de diabetes relacionado ao crescente indice de
obesidade nos Estados Unidos e no mundo todo®. Para tentar diminuir a
carga social da DRC e melhorar a morbidade e mortalidade associada a
essa doenca, a deteccédo da doenca renal em estagios iniciais é fundamental
porque as intervencdes terapéuticas sdo mais eficazes se implementadas no
inicio do curso dessa condig&o®* .

Portanto, existe a necessidade de mais informagcbes a respeito da
prevaléncia da doenca renal na populacdo mundial, particularmente na
brasileira que é carente de estudos epidemiologicos em saude. Vale ressaltar

que também € necessario um melhor entendimento sobre a relacdo da

prevaléncia da DRC e incidéncia de doenca renal cronica em estagio terminal.
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2.1 Objetivo Geral

Realizar rastreamento da doenca renal na populacéo adulta e urbana
de Palmas — TO, através do questionario SCORED e compara-lo aos

meétodos de diagndsticos convencionais.

2.2 Objetivos Especificos

e Caracterizar a populacao estudada.

e Estimar a prevaléncia de diabetes mellitus, hipertenséo arterial
sistémica e doenca renal cronica.

e Analisar a associacdo dos fatores de risco com a doenca renal
cronica.

e Comparar o resultado do questionario SCORED com a

prevaléncia de DRC.



3 Métodos
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O projeto de pesquisa intitulado “Estudo de rastreamento precoce
da doenca renal crénica na populacdo de Palmas - TO: uma aplicacao
do SCORED comprada aos métodos convencionais” foi aprovado pela
Comissdo de Etica em Pesquisa para andlise de Projetos de Pesquisa

(CAPPesq) em 16/07/2008 sob o numero 0508/08.

3.1 Desenho do estudo e local

Trata-se de um estudo transversal de base populacional. Foram
realizadas entrevistas domiciliares ou no local de trabalho de moradores da
zona urbana da cidade de Palmas — TO, com idade de 18 anos ou mais. As
entrevistas foram realizadas entre agosto e dezembro de 2008.

Palmas, capital do Estado do Tocantins, tinha uma populacéo total de
178.383 habitantes em 2008*. Localizada na regi&o central desse Estado,
fica a margem direita do Rio Tocantins e a 847 km de Brasilia. Fundada em

20 de maio de 1989, tornou-se a capital mais jovem do pais.
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3.2 Procedimentos para estimativa da prevaléncia de DM,

HAS e DRC

3.2.1 Equipe e treinamento

A equipe foi formada por dois orientadores, um pesquisador e 10
entrevistadores. Esses ultimos foram estudantes do curso de Medicina da
Universidade Federal do Tocantins que cursavam o terceiro ano da
faculdade.

O pesquisador e o0s entrevistadores receberam treinamento do
Instituto de Geografia e Estatistica - IBGE/TO para abordagem populacional
durante entrevista em domicilio.

Também foi realizado treinamento em afericdo de presséo arterial
(PA) e uso de glicosimetro entre os membros da equipe, durante os trés
primeiros meses da pesquisa. Nesse interim, foi discutido exaustivamente
sobre a metodologia de afericdo da pressao arterial, seguindo as orientacdes

1*°. Os entrevistadores

das V Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo Arteria
foram considerados aptos a irem a campo quando a medida da PA realizada
pelos mesmos correspondia a medida do pesquisador principal, medidas
estas realizadas em pacientes internados no Hospital Geral de Palmas,
Instituicdo de Ensino vinculada a Universidade Federal do Tocantins.

Apos 68 dias de inicio da pesquisa, foram desligados dois

entrevistadores por desempenho insatisfatorio.
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3.2.2 Amostra

O numero da amostra foi calculado previamente com base em uma
populacédo de 117.733 habitantes que residiam na zona urbana da cidade e,
estavam dentro da faixa etaria estipulada®**. A amostra resultante incluiu 873
domicilios distribuidos em 32 quadras, que correspondia a um individuo por
domicilio.

- Critérios de inclusao: ter idade igual ou superior a 18 anos e residir
ou trabalhar no domicilio sorteado.

- Critérios de exclusdo: os dementes, 0s que pertenciam a populacéo
flutuante e os que recusaram participar da pesquisa.

Das pessoas elegiveis, trinta e quatro homens e duas mulheres
recusaram participar da pesquisa e uma pessoa demente foi excluida

previamente a aplicacado do questionario.

3.2.3 Abordagem individual

Para determinar a pessoa a ser entrevistada, foi obtido um mapa
(figura 2) atualizado da densidade populacional do perimetro urbano de
Palmas e sobrepostos os dados sobre a densidade demografica de cada
quadra, de acordo com a distribuicdo familiar do Programa de Saude da
Familia, desenvolvido pela Secretaria Municipal de Saude de Palmas. O
mapa da cidade foi dividido em 4 quadrantes para calcular o numero de
entrevistados proporcionalmente a densidade populacional. O nome de cada

quadra foi escrito em um pedacgo de papel, colocado dentro de uma urna.
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Em seguida, feito sorteio das quadras, posteriormente da alameda e por
ultimo do lote, que correspondeu ao domicilio a ser entrevistado. Na
residéncia, o individuo escolhido foi o primeiro aniversariante a partir da data
da entrevista. Nos casos de recusa, esse domicilio foi excluido da amostra e
em seu lugar foi escolhida a primeira residéncia a esquerda. Apds a
identificacdo do entrevistador, a entrevista foi iniciada com a leitura do termo
de consentimento livre e esclarecido (anexo A), obtendo assinatura da
pessoa ou responsavel. Os dados foram coletados através de realizacdo de
exames e da aplicagdo de um questionério previamente elaborado e testado

(anexo B), seguindo os objetivos do estudo.

QI qguadrante I, com 22,5 por
cento da populagdo; Q I
quadrante I, com 9,4 por cento
da populagéo; Q lll: quadrante |,
com 14,6 por cento da populacéo
e Q IV, com 40,4 por cento da
populacao.

Figura 2. Mapa da densidade populacional da cidade de Palmas — TO, 2007.
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Durante a visita domiciliar, foi realizado a dosagem de glicemia atual.
Fornecido uma senha com a identificacdo do projeto e o nome do entrevistado
para que o mesmo procurasse o0 Laboratorio do Hospital Geral de Palmas em
jejum, onde foram coletadas amostras de sangue para mensuracdo de glicemia
de jejum e creatinina sérica e, amostra de urina para analise. As amostras
foram coletadas pelo mesmo técnico, que recebeu treinamento prévio. Amostra
sanguinea de todos os individuos foi congelada e armazenada.

Foi estabelecido contato telefénico para aqueles individuos que nao
compareceram ao laboratério e agendado coleta das amostras em sua

residéncia.

3.2.4 Rastreamento de hipertensao arterial sistémica

A medida da pressdo arterial (PA) foi realizada com mandmetros
aneroides calibrados com mandmetros de mercuario, conforme normas do
Programa Nacional de Educacéo e Controle da Hipertenséo Arterial*® e do VI
Joint National Committee®’. A PA foi aferida em dois momentos da entrevista:
apos a coleta dos dados de identificacdo e classificacdo sécio-econdmica
(itens 1 e 2 do questionario, respectivamente) e no inicio do exame fisico (item
4 do questionario). Uma terceira afericdo foi realizada no dia da coleta do
exame no laboratorio pelo técnico de enfermagem responsavel. O valor final
da PA foi a média aritmética dos trés valores obtidos, com correcédo para o

|48

perimetro braquial, segundo as férmulas propostas por Maxwell™, para fins de

analise. Para definicdo de HAS, foram usados os valores de pressao arterial
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sistolica maior ou igual a 140 mmHg e/ou presséo arterial diastélica maior ou
igual 90 mmHg ou valores abaixo desses citados quando 0s entrevistados

estivessem em uso de medicamentos anti-hipertensivos.

3.2.5 Rastreamento de diabetes mellitus

O rastreamento de DM foi realizado através da glicemia atual no
momento da entrevista e glicemia de jejum®, colhida no laboratério do
Hospital Geral de Palmas.

Para o diagnostico de diabetes, foram seguidos os critérios da
Associacdo Americana de Diabetes de 2008, glicemia atual maior que 200
mg/dl associada a sintomas sugestivos de diabetes: polilria, polidipsia e
perda de peso ndo explicada, confirmada com a glicemia venosa de jejum

maior ou igual a 126 mg/dl.

3.2.6 Rastreamento da doenca renal cronica

A doenca renal crbénica foi diagnosticada a partir da estimativa do
clearance de creatinina e do ritmo de filtragdo glomerular, através das
equacdes de Cockcroft-Gault (CG) e Modification of Diet in Renal Disease
abreviada (MDRD,)™ **, respectivamente. Para definir doenca renal, usou-
se como ponto de corte 0 CCre ou RFGe <60 ml/min/1,73m? com presenca
ou nao de lesdo renal evidenciada por proteinuria. Apds 3 meses da primeira
coleta, foi providenciada nova amostra sanguinea para mensuragdo da

creatinina sérica para todos aqueles que apresentaram CCre ou RFGe
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<60 ml/min/1,73m? Foi estabelecido o diagnosticado de doenca renal
cronica para todos os individuos que apresentaram dois CCre ou RFGe <60

ml/min/1,73m? com intervalo de pelo menos 3 meses™.

3.2.7 Coleta de dados antropométricos

Todos os dados antropométricos foram coletados durante a visita
domiciliar através de equipamentos padronizados e calibrados. Os individuos
usavam roupas leves e estavam sem calcados. Os valores de peso e altura
foram obtidos com unidades minimas de 0,1 quilograma e 0,5 centimetro.

A medida da circunferéncia abdominal foi realizada na posicao
supina, na altura da cicatriz umbilical. As medidas foram tomadas com uma
fita antropométrica da marca Gulik®. Para medida do peso corporal, foram
utilizadas balancas portateis da marca G-Tech®. A altura foi tomada com o
individuo em pé, com o dorso voltado para uma parede lisa através de fitas

antropométricas da marca Gulik®.

3.2.8 Andlises laboratoriais

As analises laboratoriais abaixo foram realizadas pelos seguintes

métodos:
- Creatinina: a creatinina sérica foi medida utilizando a técnica da
reacdo de Jaffé: Creatinina Modular P (Roche ®, calibrado). O

reagente proveniente da Roche
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Diagnostics ® € padronizado atravées do método de referéncia IDMS.
O resultado foi expresso em mg/dl.

- Glicemia capilar atual: foi realizada através do Sistema Accu-Chek
Active (Roche) que usa o método de determinacéo fotométrica da
glicose por meio de glicose-colorante-oxidorredutase.

- Glicemia venosa de jejum: A glicemia foi medida com método
enzimatico UV glicose oxidase, apresentado como um método

laboratorial clinico geral®.

A analise de urina foi realizada através de fitas reativas Multistick 10
SG (Siemens), sendo hematuria positiva quando ultrapassasse 10.000

células, proteindria maior 30 mg/dl e glicosuria ausente ou presente.

3.2.9 Clearance de creatinina e ritmo de filtracdo glomerular estimado

A estimativa do clearance de creatinina e do ritmo de filtracdo
glomerular foi calculada através de duas formas:
1 — equacdo de Modification of Diet in Renal Disease abreviada:
(ml/min/1,73 m? = 175 x (creatinina sérica)™*** x (idade)®%*® x
(0,742 se mulheres) x (1,210 se afro-descendente)®?.
2 — equacdo de Cockcroft-Gault: ((140 — idade) x Peso) / (72 x
creatinina sérica). O resultado foi multiplicado por 0,85 para as

mulheres®® %3,
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3.3 SCORED

O valor do SCORED foi calculado para cada individuo da forma
descrita a seguir. Os pontos foram atribuidos para cada década de idade
acima de 50 anos (50-59 anos, 2 pontos; 60-69 anos, 3 pontos; >70 anos,
4 pontos), género (mulher, 1 ponto), anemia (presenca, 1 ponto), hipertensao
arterial (presenca, 1 ponto), diabetes mellitus (presenca, 1 ponto), doenca
cardiovascular (presenca, 1 ponto), insuficiéncia cardiaca congestiva
(presenca, 1 ponto), doenca arterial periférica (presenca, 1 ponto) e
proteinudria (presenca, 1 ponto). Os valores do SCORED foram estratificados
em duas categorias, positivo (alto risco): 24 pontos e negativo (baixo risco):
<4 pontos.

No estudo National Health and Nutrition Examination Surveys
(NHANES), os pacientes com valores de SCORED =4 pontos tiveram 20%
de chance de apresentar doenca renal, em contrapartida, aqueles que
tiveram pontuagdo menor do que 4 apresentaram muito baixo risco de
DRC®.

Realizamos a analise bivariada entre os valores de SCORED e a
prevaléncia de DRC segundo as equacBes de CG e MDRD, Também
calculamos a sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e valor
preditivo negativo entre SCORED e cada equacédo de estimativa da taxa de

filtracdo glomerular.
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3.4 Analise estatistica

Os dados coletados foram armazenados em planilhas do Programa
Excel (Microsoft Office).

Os dados categoricos foram expressos em frequéncia absoluta (n) e
relativa (%). As tabelas de proporcdo foram avaliadas pelo teste de Qui-
quadrado de Pearson, para expressao da razao de risco foi utilizado o Odds
Ratio ndo ajustado.

Para a regressdo Logistica utilizou-se como variavel candidata
aguelas que apresentaram significancia menor ou igual a 20% no teste de
Qui-quadrado de Pearson , sendo que na analise propriamente dita as
variaveis de menor influéncia foram retiradas uma a uma, até o modelo
apresentar coesao (p<0,05), foi observado para o modelo a Raz&do de
Verossimilhanca entre os dados.

Para as Regressdes foram observados os valores de Beta, bem como
os Odds ajustados e intervalos de confianca.

Para determinacdo da acuracia dos métodos diagndésticos para taxa
de filtracdo glomerular foi utilizado a Curva ROC, avaliando-se a area sob a
curva, bem como sua significancia assintotica.

Foi considerado para todo o estudo risco alfa menor ou igual a 5% de
cometer erro tipo | ou de 12 espécie e risco Beta menor ou igual a 20% de
cometer erro tipo 1l ou de 22 espécie.

Foi utilizado para os céalculos estatisticos o Programa SPSS 17.0
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3.5 Recursos financeiros

O projeto teve um gasto total de vinte e dois mil e trezentos e nove
reais (R$ 22.309,00), financiado pelo Ministério da Saude através da
Secretaria de Ciéncia e Tecnologia do Estado do Tocantins. Edital
MS/CNPg/CECT n° 01/2006.

Os exames de creatinina sérica, glicemia venosa de jejum e analise

de urina foram realizados no laboratério do Hospital Geral de Palmas — TO.
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4.1 Caracteristicas da populacédo estudada e da cidade de

Palmas

Do total de 873 individuos entrevistados, a idade média dessas

pessoas foi de 40,26 + 15,67 anos, variando entre 18 e 87 anos. Cinquenta

virgula sete por cento desses foram do sexo feminino. Em relacéo a cor da

pele, na figura 3 observa-se que 63,5% pertenceram a cor parda, vinte e oito

virgula dois por cento, a branca e 8,4%, a negra.

70,0%
60,0%
50,0%
40,0%

30,0%

Percentagem

20,0%
10,0%

0,0%

63,5%

28,2%

8,3%

Parda

Branca Negra

Cor da pele

Figura 3. Percentagem da populacéo estudada em relacao a cor da pele
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Baseado em dados do Censo do IBGE de 2007, em Palmas, as
mulheres representavam 49,1% e os homens 50,9% da populacéo da capital
do Tocantins. Em relagdo a cor ou raca, 0 mesmo Censo demonstrou que
24,2% das pessoas residentes em Palmas eram da cor branca, sendo 6,7%
da cor preta e 69,1% da cor parda.

A figura 4 mostra que nesse trabalho foi observado que 48,5% dos

individuos pertenceram a classe sécio-econdémica C.

48,5%

(@)] 30,0% . 24,2%

20,0% - 16,5%

7,1%
50% 1 .0,1% 2,6% 1,0%
ot &

Al A2 Bl B2 C D E

Classe s6cioecontmica

Figura 4. Percentagem da populacéo estudada segundo a classe sécioeconémica.
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4.2 Prevalénciade DM, HAS e DRC

4.2.1 Prevaléncia de diabetes mellitus

A prevaléncia global de DM na populacéo estudada foi de 3,6%. Nao
foi encontrada uma relacdo entre o diabetes mellitus e o género dos
entrevistados. Dos 430 homens, quatro por cento estavam diabéticos.
Com relacdo as mulheres, 2,7% foram diabéticas. O teste de qui quadrado
corrigido foi de 1,39 com p = 0,230.

A idade esteve fortemente relacionada com o diagnéstico de DM. Dos
individuos maiores de 68 anos, 11,9% desses estavam diabéticos (figura 5).
Enquanto que entre os menores de 38 anos, 2,1% apresentaram essa
doenca. Pelo teste de linearidade, houve um aumento significativo entre
idade e a prevaléncia de diabetes mellitus (x* = 16,63; p <0,001).

11,9%
12,0% -
10,0% -

8,0% -

6,0% - 4,4%
3,5%

4,0% - 2,1%

Prevaléncia de DM (%)

2,0% A

0,0%

=218 e <38 >38e <58 >58e <68 2> 68
Faixa etaria em anos

Figura 5. Prevaléncia de diabetes mellitus segundo a faixa etaria (x* = 16,63;
p <0,001)
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4.2.2 Prevaléncia de hipertensao arterial

Em relacdo a HAS, observou-se uma prevaléncia global de 32,2%.
Desses, 41,3% foram do sexo feminino e 58,7% do sexo masculino (Figura 6).
Quando analisada a relacdo entre o género e HAS, esta foi estatisticamente

significativa (x* = 14,29; p <0,001).

58,7%

60,00% -

£ 50,00% -

8 40,00% -

€ 30,00% -

(D)

O 20,00% -
10,00% -

0,00% 1 .
Feminino Masculino

Género

41,3%

a

Per

Figura 6. Percentagem de hipertensos segundo o género (x* = 14,29; p <0,001)

Considerando a relagdo de linearidade entre a idade dos
entrevistados e HAS, também foi estatisticamente significativa (x> = 72,33;
p <0,001). Na faixa etaria menor que 38 anos, 20,3% tiveram a doenca.
Enquanto que dos maiores de 68 anos, 59,7% obtiveram o diagnéstico de

HAS (Figura 7).
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59,7%
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50,0% - 44,1%
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Figura 7. Prevaléncia de hipertenséo arterial segundo a faixa etéria (x> = 72,33;
p <0,001)

4.2.3 Prevaléncia de doenca renal crénica — equacao de Cockcroft-Gault

Quando analisada a prevaléncia de DRC pela equagéo de Cockcroft-
Gault (CG), foram detectados 30 individuos com doenca renal crbnica, ou
seja, a prevaléncia global de DRC foi de 3,4%, sendo que destes, sessenta
por cento eram do sexo feminino e 40% do sexo masculino. Quando
analisada a relacdo entre o género e a prevaléncia de DRC, essa nao foi
estatisticamente significativa (x* = 1,07; p = 0,302). Dos individuos que
apresentaram doenca renal crbnica, apenas 8% relataram saber que tinham

a doenca renal (figura 8).
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Figura 8. Percentagem de pessoas com diagnoéstico de DRC (equacéo de CG) que
sabiam ter a doenca renal

Houve uma relacdo estatisticamente significativa entre a idade dos
entrevistados e a prevaléncia de DRC pelo teste de linearidade (x> = 144,58;
p <0,001). Dos entrevistados menores de 38 anos, 0,5% apresentaram a
doenca renal. Enquanto que dos entrevistados maiores de 68 anos, 25,4%

tiveram o diagnostico de DRC (figura 9).

30,00% - 25,4%
25,00% -
20,00% ~
15,00% - 10,3%

10,00% -
5,00% - 0,5% 1,3%

218e<38 =238e<58 =258e<68 > 68
Faixa etaria em anos

Prevaléncia de DRC (%)

0,00%

Figura 9. Prevaléncia de DRC (equacdo CG) segundo a faixa etaria (x> = 144,58;
p <0,001)
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A tabela 1 resume a idade média dos individuos com doenca renal
crbnica. Dos que apresentaram DRC, a média da idade foi de 64,7 + 14,39 anos

contra 39,39 + 15 anos daqueles que nao tinham a doenca renal (p <0,001).

Tabela 1. Comparacdo da idade média dos individuos com DRC (equacédo CG) e

sem a doenca renal

DRC N Idade média (anos) Desvio Padrao P
Né&o 843 39,39 15

<0,001
Sim 30 64,7 14,39

DRC: doenca renal crénica

Realizando o estadiamento da doenca renal croncia segundo o
clearance de creatinina estimado pela equacdo de Cockcroft-Gault,
observamos que 28,5% dos individuos entrevistados pertenciam ao grupo de
risco para DRC, pois apresentaram RFGe >90 ml/min/1,73 m? associado ao
diagnostico de diabetes mellitus e/ou hipertenséo arterial e/ou historia familiar
de DRC. A prevaléncia de DRC nos estagios 1, 2, 3, 4 e 5 foi de 1,4%, 22,5%,

2,9%, 0,6% e nenhum caso encontrado, respectivamente (Tabela 2).

Tabela 2. Estadiamento, classificagdo e prevaléncia da DRC segundo a equagéo
Cockcroft-Gault

Estagio  CCre® (ml/min/1,73 mZ) Descricéo %
0 >90 Grupo de risco para DRC 28,5
1 >90 Lesao renal com fun¢cdo normal 1,4
2 60 — 89 Insuficiéncia renal leve ou funcional 22,5
3 30-59 Moderada diminuicéo de funcéo 29
4 15-29 Severa diminui¢édo da funcéo renal 0,6
5 <15 Insuficiéncia renal 0

CCre: clearance de creatinina estimado; DRC: doenca renal cronica.
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4.2.4 Prevaléncia de doenca renal crénica — equacao MDRD,

Quando analisada a prevaléncia de DRC pela equacdo MDRD
abreviada, foram detectados 46 individuos com doenca renal cronica, ou
seja, encontramos uma taxa global de prevaléncia de 5,3% na populacéo
estudada. A percentagem de pessoas do sexo feminino com DRC foi 76,1%
(Figura 10), demonstrando uma relacéo entre género e a prevaléncia de DRC
estatisticamente significativa (x* = 12,48; p <0,001). Desses individuos que

apresentaram doenca renal crénica, 13,2% haviam relatado ter a doenca.

76,1%

80,0%
60,0% -
40,0% -

20,0% -

Prevaléncia de DRC (%)

0,0% +- : .
Feminino Masculino
Género

Figura 10. Percentagem de individuos com DRC (equacdo MDRD,) segundo o
género (x* = 12,48; p <0,001)

Quando realizamos o estadiamento da doenca renal cronica segundo
a equacdo MDRD,, observamos que 24,4% dos individuos entrevistados
pertenciam ao grupo de risco para DRC. A prevaléncia de DRC nos estagios
1, 2, 3, 4 e 5 foi de 1,3%, 26,6%, 4,8%, 0,5% e nenhum caso encontrado,

respectivamente (Tabela 3).
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Tabela 3. Estadiamento, classificacdo e prevaléncia da DRC segundo a equacdo
MDRD,

Estagio RFGe® (ml/min/1,73 m?) Descricéo %
0 >90 Grupo de risco para DRC 24,4
1 >90 Leséo renal com fun¢do normal 1,3
2 60 — 89 Insuficiéncia renal leve ou funcional 26,6
3 30-59 Moderada diminui¢éo de fungéo 4,8
4 15-29 Severa diminui¢do da funcéo renal 0,5
5 <15 Insuficiéncia renal 0

RFGe: ritmo de filtragdo glomerular estimado; DRC: doencga renal cronica.

A idade média das pessoas entrevistadas que apresentaram DRC
segundo a equagdo MDRD abreviada foi de 54,02 + 16,82 anos e, 0S que
nao tinham a doenca renal foi de 39,50 = 15,25 anos (p <0,001). Esses

dados estdo sumarizados na tabela 4.

Tabela 4. Comparacédo da idade média dos individuos com DRC (equa¢do MDRD,)

e sem a doenca renal

DRC N Idade média (anos) Desvio Padrao P
Nao 827 39,50 15,25

<0,001
Sim 46 54,02 16,82

DRC: doenca renal crénica.

Observamos uma relacdo estatisticamente significativa entre a idade
dos entrevistados e a prevaléncia de DRC pelo teste de linearidade (x* =
117,44; p <0,001). Dos entrevistados menores de 38 anos, 2,3%
apresentaram a doencga renal. Enquanto que dos entrevistados maiores de

68 anos, 20,9% tiveram o diagnéstico de DRC (Figura 11).
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Figura 11. Prevaléncia de DRC (equacdo MDRD,) segundo a faixa etaria (x° =
117,44; p <0,001)

4.3 Fatores de risco associados a DRC segundo a equacgéo

de Cockcroft-Gault

4.3.1 Caracteristicas socio-demogréficas

Na tabela 5 estdo sumarizados os resultados obtidos com relacédo as
caracteristicas socio demogréaficas dos 873 entrevistados. Considerando o
sexo dos mesmos, 0s percentuais que nao apresentaram DRC foram muito
similares, 97,2% e 95,9% para o0 género masculino e feminino,
respectivamente. Quando analisado o valor do intervalo de confianca de
95% para o0 odds ratio, 0 numero 1 esta presente, indicando ndo haver
diferenca significativa neste quesito, também corroborado pelo p-valor de

0,302. Os valores absolutos podem ser observados na figura 12.
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Figura 12. Frequéncia de doenca renal cronica segundo a equacédo de Cockcroft-
Gault de acordo com o género; teste de qui quadrado (p = 0,041)

Tabela 5. Andlise bivariada entre as variaveis socio-demograficas e o desfecho

DRC, segundo a equacéo de Cockcroft-Gault

Doenca renal cronica

Variaveis Oth’S IC(95%) X P
N&o % Sim % izl
Masculino 418 97,2 12 2,8
Género 1,48 0,70-3,10 1,07 0,302
Feminino 425 95,9 18 4,1
Parda 500 96,3 19 3,7
Cor pele Branca 238 96,7 8 3,3 0,25 0,885
Negra 105 97,2 3 2,8
Al 1 100 0 0
A2 23 100 0 0
Bl 61 98,4 1 1,6
Classe socio -~ 5, 138 958 6 42 418 0,041
econdmica
(o 414 97,9 9 2,1
198 93,8 13 6,2
8 88,9 1 111
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Quando analisada a caracteristica cor da pele, a diferenca encontrada
entre os valores absolutos nao foi suficiente para considera-la significativa
(p = 0,885). A amplitude de variacdo para esse quesito foi de 2,8% para cor
negra e 3,7% para a cor parda; a cor branca apresentou um valor
intermediéario de 3,3%.

No estudo foram identificados 7 grupos pertencentes as classes socio-
econdmicas diferentes. As classes mais abastadas Al e A2 ndo apresentaram
DRC. A classe B (1 e 2) apresentou 7 individuos com DRC de um total de 199
entrevistados dentro dessa categoria. Dos 30 casos positivos de DRC, 23
foram das classes C, D e E. Destes, apenas um estava incluido na classe E.

A diferenca encontrada foi estatisticamente significante (p = 0,041).

4.3.2 Habitos sociais e de vida

Dos 873 entrevistados, 139 foram tabagistas (Tabela 6). Esse habito
quando avaliado com relacéo a prevaléncia de DRC, nao foi estatisticamente
significativo (p = 0,055). Importante destacar que dos 30 que apresentaram

DRC, apenas um estava dentro do grupo dos tabagistas.

Tabela 6. Andlise bivariada entre as varidveis habitos sociais e de vida associadas

a DRC, segundo a equacédo de Cockcroft-Gault.

Doenca renal crénica

Variaveis ?adt?; IC(95%) ¥ p
Nao % Sim %
N&ao 705 96 29 4
Tabagismo 0,18 0,02-1,30 3,69 0,055
Sim 138 99,3 1 0,7

N&o 487 97,1 20 3,9
Etilismo 0,69 0,32-1,48 0,94 0,332
Sim 356 97,3 10 2,7
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Quando analisado frente a prevaléncia de DRC, o etilismo foi negado
por 507 individuos (58%). Os demais 366 entrevistados (42%) relataram ser

consumidores de bebidas alcéolicas.

4.3.3 Doencas associados a DRC

Das seis variaveis analisadas, trés ndo apresentaram associacfes
estatisticamente significantes com a prevaléncia de DRC pelo teste de qui
quadrado: anemia, circunferéncia abdominal aumentada (CAA) e obesidade

(Tabela 7).

Tabela 7. Andlise bivariada entre as variaveis clinicas metabodlicas comumente

associadas a DRC, segundo a equacao de Cockcroft-Gault

Doenca renal crénica

Variaveis ?;'t?j IC (95%) ¥ p
N&o % Sim %
N&o 735 96,8 24 3,2

DMr 6,56 2,49-17,33 18,76 <0,001
Sim 28 82,4 6 17,6
N&o 819 97,3 23 2,7

DM 10,39 3,68-28,71 35,50 <0,001
Sim 24 75,9 7 24,1
Nao 641 97,6 16 2,4

DLP 3,76 1,74-8,13 12,82 <0,001
Sim 128 91,4 12 8,6
Nao 510 96,6 18 3,4

Anemia 0,79 0,35-1,77 0,34 0,560
Sim 324 97,3 9 2,7
Nao 431 97,7 10 2,3

CAA 2,09 0,97-4,52 3,67 0,055
Sim 412 95,4 20 4,6
N&o 725 96,5 26 3,5

Obesidade 0,95 0,32-2,76 0,01 0,918
Sim 118 96,7 4 3,3

DMr: diabetes mellitus referido; DM: diabetes mellitus; DLP: dislipidemia; CAA: Circunferéncia
abdominal aumentada.
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Quando analisada a variavel diabete mellitus referido (DMr) em 28
pacientes e diagnosticado (DM) em 24 pacientes, observou-se que apenas
7,7% dos entrevistados acreditavam ter diabetes mellitus, quando na
verdade nao tinham. Apenas um entrevistado ndo sabia ser portador de DM
(Tabela 7). Tanto DMr quanto DM apresentaram associa¢des significativas
com a prevaléncia de DRC, sugerindo serem fatores de risco importantes.

A dislipidemia (DLP) esteve associada significativamente com a DRC
(Tabela 7). Dos 657 entrevistados que referiram nao ter dislipidemia, 7
(2,4%) apresentaram DRC, enquanto que dos 140 que relataram ter
dislipidemia, 12 (8,6%) obtiveram o diagndstico de DRC.

No grupo das variaveis hemodinamicas, das seis variaveis analisadas,
também trés ndo apresentaram associacdes estatisticamente significantes
com a prevaléncia de DRC pelo teste de qui quadrado: hipertenséo arterial,
insuficiéncia cardiaca congestiva e doenca arterial periférica (Tabela 8).

A variavel hipertensao arterial sistémica apresentou diferenca entre a
referida e a diagnosticada de 36%, indicando que quase cem entrevistados
nao sabiam que tinham essa doenca (Tabela 8). Dentro dos 171 individuos
que responderam positivamente para hipertensdo arterial sistémica referida
(HASI), vinte efetivamente apresentaram DRC. Enquanto que para HAS
apenas 14 dos 267 diagnosticados apresentaram DRC.

Neste estudo, outra variavel que foi associada significativamente
com DRC foi o infarto agudo do miocardico e acidente vascular cerebral
(IAM/AVC), sendo que 2,7% dos entrevistados apresentaram DRC

dentro do grupo que nao apresentou IAM/AVC. Este percentual se
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elevou para 19% para o grupo que relatou ter isquemia miocardica ou

cerebral (Tabela 8).

A proteindria apresentou associacdo estatisticamente significativa
com a variavel desfecho (Tabela 8), vinte e quatro com DRC do grupo que
nao tinham proteindria (849 individuos) contra 6 dos que apresentaram

proteindria (24 individuos).

Tabela 8. Analise bivariada entre as variaveis clinicas hemodinamicas comumente

associadas a DRC, segundo a equacao de Cockcroft-Gault

Doenca renal cronica

Variaveis ?:t?(f‘ IC(95%)  x° p
Najo %  Sim %
N&o 658 98,7 9 1,3

HAST 855 3,83-19,12 37,83 <0,001
Sim 171 895 20 10,5
Nzo 576 97,3 16 2,7

HAS 1,89 091392 2,98 0,084
Sim 267 950 14 50
N&o 807 97,3 22 27

IAM/AVC 8,85 3,50-22,39 30,02 <0,001
Sim 29 80,6 7 194
N&o 793 96,9 25 3,1

IcC 221 064761 167 0,197
Sim 43 935 3 6,5
5 orial | NEO 672 96,7 23 33

Ozgfi?é?ilg”a 1,10 044274 004 0,845
Sim 160 964 6 3,6
N&o 825 972 24 28

Proteinudria 11,46  4,18-31,43 34,58 <0,001
Sim 18 750 6 250

HASTr: hipertenséo arterial sistémica referida; HAS: hipertensdo arterial sistémica; IAM/AVC: infarto
agudo do miocardio/acidente vascular cerebral; ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva.
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4.3.4 Regressao logistica

A regressao logistica Forward:LR revelou que as variaveis DMr
(bowr = 1,675; X?wad = 7,303; p = 0,007; OR = 5,338), HASr (buasr = 1,622;
X?waid = 10,137; p = 0,001; OR = 5,063) e IAM/AVC (biawave = 1,999 X?waid =
11,607; p = 0,001; OR = 7,379) apresentaram um efeito estatisticamente
significativo sobre o Logit da probabilidade de ter doenca renal cronica com
o0 modelo Logit ajustado. A tabela 9 resume os coeficientes de regresséo

logistica e a sua significancia no modelo.

Tabela 9. Coeficiente Logit do modelo de regressao logistica da varidvel DRC
(equacédo CG) em funcdo do DMr, HASr e IAM/AVC.

. I.C. a 95%
Variavel B S.E. X wald d.f. p Exp(B) para EXP(B)
11,584;
DMr 1,675 0,620 7,303 1 0,007 5,338 17,985
]1,865;
HASTr 1,622 0,509 10,137 1 0,001 5,063 13,740]
12,337;
IAM/AVC 1,999 0,587 11,607 1 0,001 7,379 23,300]
Constant -4,596 0,393 136,531 1 <0,001 0,010

DMr: diabetes mellitus referido; HASr: hipertenséo arterial sistémica referida; IAM/AVC: infarto agudo
do miocardio/acidente vascular cerebral.
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4.4 Fatores de risco associados a DRC segundo a equacgéo

MDRD,

4.4.1 Caracteristicas socio-demogréficas

Diferente do diagnostico de DRC pela equacédo Cockcroft-Gault (CG),
0 género teve associacao estatisticamente significativa com a prevaléncia
de DRC (x> = 23,32; p <0,001), pois 2,6% dos entrevistados do género
masculino apresentaram DRC contra quase 8% do género feminino
(Tabela 10). Por este estudo bivariado, quando analisado o odds ratio, as
mulheres tém 3 vezes mais chances de possuir DRC, quando comparadas
ao sexo masculino.

De forma semelhante ao diagnéstico de DRC pela equacgéo de CG, a
cor da pele ndo apresentou diferenca estatisticamente significante neste
grupo. Ja a classe socio-econdmica apresentou associacao estatisticamente
significante, similiar ao resultado encontrado no grupo de DRC pela equacao

de CG (Tabela 10).
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Tabela 10. Andlise bivariada entre as varidveis socio-demograficas associadas a

DRC, segundo a equacdo MDRD,.

Doenca renal crénica
Odds 1 9506y P

Variaveis ratio
Nao % Sim % !

Masculino 419 97,4 11 2,6
Género 3,27 1,64-6,52 12,48 <0,001
Feminino 408 92,1 35 7,9

Parda 488 94,0 31 6,0

Cor pele Branca 234 95,1 12 4,9 1,93 0,380
Negra 105 97,2 3 2,8
Al 0 0 1 100
A2 23 100 0 0
B1 61 984 1 1,6
Classe s0ci0 - gy 138 958 6 42 2332 <0,001
C 401 94,8 22 5,2
D 196 92,9 15 7,1
E 8 88,9 1 11,1

4.4.2 Habitos sociais e de vida

O tabagismo apresentou associacao estatisticamente significativa
inversa com a prevaléncia de DRC (p = 0,009). Seis virgula um por cento
dos ndo fumantes apresentaram a DRC, enquanto que menos de um por
cento dos fumantes apresentou a DRC.

O consumo de alcool ndo apresentou associacdo significativa
(IC 95% = 0,40-1,36) com o desfecho (Tabela 11). Esse resultado foi
diferente do encontrado com o diagnéstico de DRC pela equacédo de CG

(Tabelas 6 e 11).
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Tabela 11. Analise bivariada entre as variaveis habitos sociais e de vida associadas
a DRC, segundo a equacao MDRD,

Doenca renal crénica
¢ odds

Variaveis atio IC (95%) X P
Nao % Sim %
N&o 689 939 45 6,1

Tabagismo 0,11 0,02-0,81 6,86 0,009
Sim 138 993 1 0,7
Nzo 477 941 30 59

Etilismo 0,73 040-1,36 1,02 0,313
Sim 350 956 16 4.4

4.4.3 Doencas associados a DRC

Das seis variaveis analisadas neste grupo, apenas anemia nao esteve
associada a prevaléncia de doenca renal cronica. Vale ressaltar que a
anemia apresentou o mesmo resultado quando comparado os diagndésticos
de DRC pelas equacgdes de CG e MDRD, (Tabelas 7 e 12).

Quando considerada a circunferéncia abdominal aumentada, dos 441
entrevistados que nao apresentaram circunferéncia abdominal aumentada,
apenas 5 (1,1%) tiveram o diagndstico de DRC. Enquanto que 432 que
tiveram circunferéncia abdominal aumentada, 41 (9,5%) apresentaram a
DRC (Tabela 12). Esses valores se mantém quando avaliada a obesidade,
pois 23 (19%) dos 122 individuos que apresentaram obesidade tiveram o
diagnéstico de DRC. Essas duas variaveis tiveram estatisticamente

significativas associa¢gbes com a prevaléncia de DRC.
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A dislipidemia teve associacdo estatisticamente significativa a
prevaléncia de DRC, p <0,001. Trés virgula oito por cento dos que relataram
nao ter dislipidemia foram positivos para DRC, enquanto que pouco
mais que 12% dos que afirmaram ter essa doenca apresentaram DRC

(Tabela 12).

Tabela 12. Andlise bivariada entre as variaveis clinicas metabdélicas comumente

associadas a DRC, segundo a equacdo MDRD,

Doenca renal crénica

Variaveis Odds icesw) ¥ p
N&o % Sim %
Nao 722 951 37 49

DMr 6,00 2,54-14,17 21,157 <0,001
sim 26 765 8 235
Nio 804 955 38 45

DM 806 3351937 2984  <0,001
sim 21 724 8 276
Nao 632 962 25 38

DLP 349  1,83-666 1607  <0,001
sm 123 879 17 121
Nao 496 939 32 61

Anemia 063 033122 192 0170
sm 320 91 13 39
Nao 436 989 5 11

CAA 914 3582337 3053  <0,001
Sm 391 905 41 95
Nao 728 969 23 31

Obesidade 735 3981360 5242  <0,001
sim 9 811 23 189

DMr: diabetes mellitus referido; DM: diabetes mellitus; DLP: dislipidemia; CAA: Circunferéncia
abdominal aumentada.
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Diabetes mellitus referido (DMr) e diabetes mellitus diagnosticado
(DM) apresentaram resultados similares quando comparados ao diagndstico

de DRC pela equacéo CG (Figura 13).
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Figura 13. Frequénca de diabetes mellitus referido positivos e DRC definida pelas
equacdes de CG e MDRD,

Dos 759 entrevistados que disseram nao ter diabetes mellitus, 37
(4,9%) pacientes apresentaram a doenca renal crénica. Esse valor é muito
similar ao encontrado neste mesmo quesito para o DM, quatro virgula cinco
por cento (Tabela 12).

No grupo das variaveis clinicas hemodinamicas, apenas ICC né&o
esteve associada a doenca renal crénica das seis varidveis analisadas.

A proteindria esteve associada significativamente com DRC,

(x* = 38,94; p <0,001). Trinta e oito (4,5%) entrevistados dos 849 que nao
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tiveram proteindria apresentaram DRC, enquanto que 8 (33,3%) dos 24 que

tiveram proteindria apresentaram DRC (Tabela 13).

Tabela 13. Analise bivariada entre as variaveis clinicas hemodinamicas comumente

associadas a DRC, segundo a equacdo MDRD,

Doenca renal crénica
¢ odds

Variaveis ratio |C (95%) Ve P
Nao % Sim %
Nao 653 97,9 14 2,1

HASr 8,69 4,50-16,77 56,51 <0,001
Sim 161 84,3 30 15,7
Nao 570 96,3 22 3,7

HAS 2,42  1,33-4,40 8,89 0,003
Sim 257 91,5 24 8,5
Nao 795 95,9 34 4,1

IAM/AVC 10,29 4,68-22,62 48,96 <0,001
Sim 25 69,4 11 30,6
Nao 780 95,4 38 4,6

ICC 2,50 0,94-6,70 3,57 0,059
Sim 41 89,1 5 10,9
Doenca arterial Néo 665 95.7 30 4.3

e%iférica 2,20 1,16-4,20 6,03 0,014
P Sim 151 910 15 90
Nao 811 95,5 38 4,5

Proteinuria 10,67 4,30-26,48 38,94 <0,001
Sim 16 66,7 8 33,3

HASTr: hipertenséo arterial sistémica referida; HAS: hipertensdo arterial sistémica; IAM/AVC: infarto
agudo do miocardio/acidente vascular cerebral; ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva.

A hipertensdo referida apresentou resultados similares aos
observados com o diagndstico de DRC pela equacéao de CG (Tabelas 8 e 13).
No entanto, o resultado foi contrario quando avaliado a hipertenséo arterial
diagnosticada. Trés virgula sete por cento dos que nao tiveram HAS
apresentaram DRC, contra 8,5% dos que tiveram HAS (Tabela 13). Essa

associacao foi estatisticamente significante (IC 95% = 1,33-4,39).
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4.4.4 Regressao logistica

Tabela 14. Coeficiente Logit do modelo de regressao logistica da variavel DRC
(equacdo MDRD,) em fung&o do DMr, HASr e IAM/AVC

) I.C. a 95%
il i - AT o i e para EXP(B)
HAST 1,425 0,403 12,496 1 <0,001 4,158 11,887;
9,162[
IAM/AVC 2074 0526 15567 1 <0,001 7,960 12,840;
22,307]
Circ. Abd. 1,874 0560 11,192 1 0,001 6,514 12,173;
Alterada 10,5291

Constant 0,558 86,572 1 <0,001 0,006
5,188

DMr: diabetes mellitus referido; HASr: hipertenséo arterial sistémica referida; IAM/AVC: infarto agudo
do miocardio/acidente vascular cerebral.

Na tabela 14 estdo sumarizados os coeficientes de regressao logistica
e a sua significancia no modelo. Observamos através da regressao logistica
Forward:LR que as variaveis HAST (buasr = 1,425; x*wad = 12,496; p <0,001;
OR = 4,158), IAM/AVC (biawave = 2,074; x?wad = 15,567; p <0,001;
OR = 7,960) e Circ. Abd. Alterada (bcirc. abd. Alterada = 1,874 X°waq = 11,192;
p = 0,001; OR = 6,514) apresentaram um efeito estatisticamente significativo
sobre o Logit da probabilidade de ter doenca renal crobnica com o modelo

Logit ajustado.
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4.5 Relagao do clearance de creatinina estimado pela equacao
de CG vs creatinina sérica e ritmo de filtracao glomerular

estimado pela equacao MDRD, vs creatinina sérica

A figura 14 representa as relacGes entre o clearance de creatinina
estimado pela equagao de CG, o ritmo de filtragao glomerular estimado pela
equacdo MDRD, e a creatinina sérica. Verifica-se que os indices de relacao
linear (R?) entre CCre (equacdo CG) vs creatinina e RFGe (equacédo MDRD
abreviada) vs creatinina sérica foram de 0,561 e 0,787, respectivamente.
Comparada a equacdo de CG, a de MDRD abreviada apresentou melhor
relagdo com a creatinina sérica. Entretanto, em ambos os casos, houve

relacdo estatisticamente significativa, com nivel descritivo de p <0,001.

30000 400,00

Thmd

CG) mlimin1,73 m?
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Figura 14. Andlise de regressao entre clearance de creatinina estimado (equacao
CG) vs creatinina sérica e ritmo de filtragdo glomerular estimado (equagcdo MDRD)
Vs creatinina sérica
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4.6 Comparacao dos resultados do SCORED com o

diagnostico de DRC

Inicialmente realizamos a analise bivariada entre o SCORED e a
DRC, usando a equacao de Cockcroft-Gault. Quando analisado o SCORED,
649 (74,3%) entrevistados foram negativos e 224 (25,7%) foram positivos.
Para o primeiro grupo, seis (0,9%) apresentaram a DRC, enquanto que para
0 segundo grupo, vinte e quatro (10,7%) apresentaram DRC (Tabela 15).
Usando a equacao de Cockcroft-Gault, a sensibilidade do teste foi de 80% e
sua especificidade de 76%. O valor preditivo positivo foi de 11% e o valor

preditivo negativo de 76%.

Tabela 15. Andlise bivariada entre o0 SCORED e a DRC, segundo a equacgdo de
Cockcroft-Gault.

Doenca renal crénica

Variaveis Odds Icesw) ¥ p
Nao % Sim %
Nio 643 991 6 09

SCORED? 12,86 518-31,00 4810  <0,001
sim 200 893 24 107

% SCORED: SCreening for Occult REnal Disease

A seguir, na analise do SCORED e a prevaléncia de DRC, utilizamos
a equacdo MDRD modificada. Dentro do grupo que apresentaram SCORED
negativo, 17 (2,6%) apresentaram DRC, enquanto que para os positivos, 29
(12,9%) apresentaram DRC (Tabela 15). A sensibilidade do teste foi de 63%

e sua especificidade de 76%, sendo esse ultimo valor igual ao observado
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com o diagnostico de DRC pela equacdo de CG. Nessa situacdo, o valor

preditivo positivo foi 13% e o valor preditivo negativo foi 76%.

Tabela 16. Andlise bivariada entre 0 SCORED e a DRC, segundo a equa¢cdo MDRD,

Doenca renal crénica
¢ Odds 2

Variaveis X IC (95%) P
~ . ratio
Nao % Sim %
N&o 632 97,4 17 2,6
SCORED? 5,523 2,98-10,28 35,58 <0,001
Sim 195 87,1 29 12,9

% SCORED: SCreening for Occult REnal Disease

A tabela 17 resume os dados comparativos da sensibilidade,
especificidade, valor preditivo positivo e valor preditivo negativo entre as
duas equacdes para estimativa da taxa de filtracdo glomerular usadas neste
trabalho. A sensibilidade foi maior para equacdo de CG (80%), quando
comparada com a equagdao MDRD abreviada (63%). A especificidade foi
igual para as duas equacdes, 76%. Ja quando observamos o valor preditivo
positivo, esse foi maior para a equacao MDRD modificada (13%) quando
comparado com o da equacao CG (10%). O valor preditivo negativo foi igual

para as duas equagdes, CG e MDRD abreviada, sendo de 76%.

Tabela 17. Comparacéo da sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e

valor preditivo negativo entre as equacdes de CG e MDRD abreviada

Sensibilidade Especificidade  Valor preditivo  Valor preditivo

Equagé&o %) (%) positivo (%) negativo (%)
MDRD, 63 76 13 ‘6

CG: Cockcroft-Gault; MDRD,: Modification of Diet in Renal Disease modificada.
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Quando analisamos as relagcbes das variaveis usadas pelas
equacdes, observamos maior associacdo dessas com a equacdo MDRD. No
entanto, a equacdo de CG apresentou maior sensibiliade e igual valor
preditivo negativo quando comparada com a equacao MDRD, sugerindo ser

melhor para rastreamento da doenca renal crénica na populacéo estudada.



5 Discussao
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A nosso conhecimento, este € o primeiro estudo a aplicar o
questionario SCORED em uma populacdo geral no mundo, com intuito de
rastrear a doenca renal crénica. Também € o primeiro estudo randomizado a
pesquisar a prevaléncia da DRC em uma comunidade no Brasil de forma
sistematica e direcionada, levando em consideracdo as novas definicbes
para a doenca renal. Na regido Norte do Brasil, existem poucos trabalhos de
base populacional que estudaram a prevaléncia de diabete e hipertenséo
arterial, sendo este um dos poucos trabalhos que estimam a prevaléncias
dessas doencas.

Palmas é uma capital de imigrantes, com populacdo essencialmente
jovem. De acordo com Censo IBGE de 2007, o municipio teve alta taxa de
imigracao e atingiu um crescimento populacional de mais de 110% em 2009
comparando com a populacdo residente em 1996, saindo de 86.116
habitantes para 184.010 habitantes. = As mulheres representam 49,1% e
os homens 50,9% da populacédo da capital do Tocantins. Em relagdo a cor
ou raca, 0 mesmo Censo demonstrou que 24,2% das pessoas residentes em
Palmas eram da cor branca, sendo 6,7% da cor preta e 69,1% da cor parda.
Em nosso trabalho encontramos que 50,7% dos 873 entrevistados foram do
sexo feminino. Em relacdo a cor da pele, observamos que praticamanente

72% eram nao brancos.
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A taxa de prevaléncia de diabetes de 3,6% encontrada nesta
pesquisa € ligeiramente menor do que as encontradas em outros estudos

5 5% No entanto, em uma

internacionais, bem como estudos brasileiros
pesquisa do Ministério da Saude, realizada pela Secretaria de Vigilancia em
Saude, foi observada a prevaléncia do diagnéstico médico prévio de
diabetes (entrevista telefénica) de 2,4% na populacéo de Palmas em 2008°°.
Estudos epidemiologicos tém demonstrado ndo s6 o aumento da prevaléncia
de diabetes mellitus com a idade, mas também a sua ocorréncia em
associacdo a outros fatores de risco, com fatores metabdlicos, todos
independentemente associados ao aumento de risco para a ocorréncia de
doencas cardiovasculares®’. A baixa prevaléncia de DM encontrada em
nosso trabalho pode estar associada a populacdo jovem da cidade de
Palmas. Diabetes demonstrou ser um fator de risco importante para
desenvolvimento de DRC. Também observamos forte relacdo entre
IMC =30, circunferéncia abdominal aumentada e DM.

Considerando valores de PA 2140/90 mmHg, 22 estudos encontraram
prevaléncias entre 22,3% e 43,9%, (média de 32,5%)® >°. No pais, ainda s&o
poucos os trabalhos de base populacional, a grande maioria realizada nas
regides Sul e Sudeste, ndo havendo nenhum estudo para a regigo Norte®. Nos
ultimos anos, observa-se o aumento do nimero de estudos transversais para
estimar a prevaléncia de varios fatores de risco para doencgas cardiovasculares.
Ocorre, entretanto, grande variabilidade na informacédo obtida em funcdo de
varios fatores: (a) desenhos de amostra diversos; (b) distintos grupos

populacionais (sexo, idade, renda, escolaridade etc); (c) abrangéncia geografica
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do estudo (nacional, regional, urbano, rural); (d) critérios e qualidade de
diagnéstico; (e) fonte e tipo de dados coletados e, (f) metodologia empregada
na analise dos dados. Esta variabilidade da informacéo geralmente inviabiliza a
comparacdo dos estudos e, conseqguentemente, sua utlizacdo como
ferramenta de decisdo para a saude publica.

A populacdo de Palmas tem alta prevaléncia de HAS, sendo
semelhante & média da populacéo brasileira** e esta associada a um risco
de desenvolvimento de doenca renal crénica quase 3 vezes maior que 0s
individuos n&o hipertensos. Observamos também que a obesidade e CA
aumentada sao fatores predisponentes para o aparecimento de HAS.

Embora existem poucos trabalhos que estudaram a prevaléncia de
doenca renal na populacdo geral®® , a prevaléncia de DRC de 3,4%
(equacao de CG) e 5,3% (equacdo MDRD) encontrada nesta pesquisa foi de
acordo com as taxas de prevaléncia dos principais fatores de risco para DRC
(DM, HAS, envelhecimento). Também foi observado que a doenca renal foi
associada a maior risco de evento cardiovascular, sendo mais de 9 vezes
maior nas pessoas com DRC quando comparada com pessoas sem DRC na
populacdo geral. A relevancia da DRC como preditor de evento
cardiovascular tem sido amplamente aceita na classe médica®’. Na analise
de regresséo logistica do desfecho DRC, tanto pela equacédo de CG quanto
pela de MDRD, observamos um efeito estatisticamente significativo para o
evento cardiovascular, IAM/AVC (biawave = 1,999; x?waq = 11,607; p = 0,001;
OR = 7,379) e IAM/AVC (bawave = 2,074; x°wad = 15,567; p <0,001;

OR = 7,960), respectivamente.
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Pouco mais de 10% dos individuos com doenca renal crénica (RFGe
<60ml/min/1,73 m?, tanto pela equacdo de CG quanto pela equacdo MDRD)
relataram saber que tinham a doenca renal. Isso demonstra o baixo nivel de
conhecimento da doenca renal pela populacdo geral e € consistente com
dados da literatura médica que mostra que a DRC é subdiagnosticada e
subtratada® ®% ° % Os resultados de nosso estudo mostram uma alta
prevaléncia de doenca renal crbnica na populacdo adulta de Palmas.
Surpreendentemente, baseado no levantamento bibliografico, encontramos
taxas relativamente altas e semelhantes em pesquisas realizadas nos
Estados Unidos e Europa® %%,

E importante ressaltar algumas limitagdes e pontos fortes do atual
estudo. Inicialmente, a estimativa da taxa de filtracdo glomerular a partir da
creatinina sérica tem limitagcbes bem conhecidas, incluindo a variacéo
substancial na producéo de creatinina por massa muscular, idade, género e
raca’®. A férmula MDRD é conhecida por um bom desempenho em
pacientes com DRC e baixa TFG, mas seu uso em populagcbes com maior
taxa de filtragcdo glomerular tem mostrado resultados variados™ 3. Erros na
estimativa da TFG sdo causados em parte pelas diferencas de calibracéo
entre a mensuracao da creatinina sérica no estudo e no laboratorio onde a
equacao para estimativa da TFG foi desenvolvida. Esse possivel problema
foi abordado no estudo HUNT Il e em anélises dos NHANEs™, e a nova
féormula MDRD que foi utilizado em nossa analise parece ser imparcial na

populacdo de nosso estudo’. Finalmente, a imprecisio no RFGe
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>60 ml/min/1,73 m? n&o é critica, pois a classificacdo da DRC em estagios 1
e 2 depende da presenca de proteinuria.

Baseando em evidéncias, poucos estudos podem ajudar na escolha
de um meétodo ideal de rastreamento da doenca renal. Em uma extensa
analise de custo-efetividade de rastreamento de proteindria em adultos dos
Estados Unidos, Boulware et al mostraram que maximizar a sensibilidade
era mais importante que maximizar a especificidade’®. E evidente que a
DRC € um importante problema de saude publica com uma fase pré clinica
facilmente identificavel, testes apropriados e aceitaveis para a populacao
estdo disponiveis. E numerosos estudos demonstraram que varias formas
de tratamento podem retardar o aparecimento da doenca renal crénica
terminal’’ %!,

Bang et al desenvolveram um método sistematico para triagem de
doenca renal em uma amostra de uma populacdo bem definida®.
Esse modelo faz uso de caracteristicas médicas e demograficas para
identificar individuos com alta probabilidade de ter DRC, antes mesmo de
realizar qualquer analise laboratorial sérica ou urinéria. A idade, hipertenséo
arterial, diabetes mellitus, doencas cardiovasculares (incluindo insuficiéncia
cardiaca congestiva, doenca arterial coronaria e doenca arterial periférica),
proteinuria e anemia sao facilmente identificadas por profissionais da area
de saude e pela populacéo geral. Os autores concluiram que 4 ou mais seria
o ponto de corte do score, demonstrando alta sensibilidade e alto valor
preditivo negativo, com valores de 92% e 99%, respectivamente. Em nosso

trabalho, quando comparamos os resultados do SCORED com a prevaléncia
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de DRC, encontramos que 99,1% e 97,4% dos que ndo apresentaram a
doenca renal foram negativos no teste do SCORED segundo a equacao
Cockcroft-Gault e MDRD abreviada, respectivamente. Em nosso trabalho,
os resultados encontrados para sensibilidade e valor preditivo negativo,
baseado na equacdo de Cockcroft-Gault, também foram altos, sendo de
80% e 76%, respectivamente. Para a equacdo MDRD, também
encontramos valores igualmente altos para sensibilidade e valor preditivo
negativo, sendo 63% e 76%, respectivamente. Ainda segundo Bang et al,
somente 18% dos pacientes com escore de 4 ou mais irdo ter a DRC, o
que corresponde ao valor preditivo positivo. Quando aplicamos as
equacdes de CG e MDRD abreviada na populacdo de nosso estudo,
encontramos valores preditivos positivos de 10% e 13%, respectivamente.
A especificidade encontrada no estudo SCORED foi de 63%. Em nosso
trabalho encontramos especificidade de 76%, tanto para a equacao de
Cockcroft-Gault como para a de MDRD abreviada.

De forma inexplicada, os autores do estudo SCORED encontraram que
0 sexo feminino, mas nédo a raca esteve associada a prevaléncia da doenca
renal cronica. No presente estudo, encontramos relacdo do sexo feminino
com a prevaléncia de DRC somente quando estimamos a prevaléncia da
doenca renal pela equacdo MDRD,, ndo sendo observada essa relagcdo com a
equacdo de CG. Ja em relacédo a cor da pele, ndo encontramos associacao
com a prevaléncia de DRC de forma estatisticamente significativa em

qualquer das equacdes usadas na estimativa da prevaléncia de DRC.
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Em resumo, os valores do SCORED demonstraram forte relacdo com
a doenca renal e seus fatores de risco, sendo Util no rastreamento dessa
doenca na populacdo geral. Devido sua facil aplicabilidade e baixo custo,
deveria ser implementado nas politicas de saude da atencdo basica e

encorajados os medicos a utilizarem essa ferramenta como triagem inicial.
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As variaveis de carater sociodemograficas estudadas em nossa
casuistica foram semelhantes a da populacdo total da cidade de Palmas,
podendo os seus dados serem extrapolados para o total da populacéo desta
capital.

A prevaléncia de diabetes mellitus na populacdo geral da cidade de
Palmas foi baixa (3,6%). Ja em relacéo a prevaléncia de hipertenséo arterial
que encontramos ha populacdo desta capital, encontramos uma alta taxa
(32,2%). No entanto, foi semelhante a média da populacdo brasileira
(32,5%). A doenca renal crbnica foi prevalente em 5,3% da populacéo
estudada quando consideramos o diagnéstico de DRC pela equacdo MDRD,
e 3,4% com a equacéo de CG.

Quando consideramos os trés principais fatores de risco para DRC,
concluimos que houve forte relacdo entre eles e a doenca renal. A
hipertensdo arterial esteve associada a um risco de desenvolvimento de
doenca renal crbnica trés vezes mais que a populacdo nao hipertensa. Ja o
diabetes mellitus aumentou em 20 vezes as chances de desenvolvimento de
DRC em relagdo aos individuos nao diabéticos. Finalmente, o
envelhecimento também demonstrou forte associacdo com a DRC, sendo
mais de 100 vezes as chances de um individuo com 70 anos de idade ou
mais de desenvolver a doenca renal crénica quando comparado aos que tém

menos de 68 anos de idade.
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No presente estudo, encontramos que 25,7% da populacédo da cidade
de Palmas tem alto risco de doenca renal crbnica oculta prevalente
(SCORED 24). Levando em consideragdo o valor preditivo negativo do
SCORED de 99%, podemos afirmar que 74,3% da populacédo estudada néo
tem a DRC (SCORED <4). Nesse grupo, somente 0,9% e 2,6% dos individuos
apresentaram DRC segundo as equacdes de CG e MDRD,, respectivamente.
Equanto que o valor preditivo positivo do SCORED foi de 18%, encontramos,
no grupo que apresentou SCORED =24, a prevaléncia de DRC em 10,7% e
12,9% segundo as equacdesde CG e MDRD,, respectivamente.

Em resumo, os resultados do questionario SCORED mostraram forte
relacdo com a doenca renal e seus fatores de risco, demonstrando ser util no

rastreamento da doenca renal na populacéo geral.
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Anexo A

HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SAD PAULO-HCFMIUSP
FUNDAGAD UNIVERSIDADE FEDERAL DO TOCANTINS-UFT

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDD
DADOS DE IDENTIFICAGAD DA PESS0A OU RESPONSAVEL LEGAL

1

PEBMIEL e e e e s
Decumanta de idenlidade: ... Saxo! M O F O Dala

nascimento: .. d
EFIEEITEIEDY oot s eeeee et et emm s st aee s eme s emse s oes e et 2t 2t s oot et e et 4 et At e een s Sane e Aee oo emt et et et amnt s et srt et ent e nan s
= L OO £ 1 12 | SO RR
LSOOI [ 1< 1+1y 1= 0] | O OSSO

2 RESEANSAVE] LBOAIL L.ttt ettt ekt b e oet oot b ekt e 8 SCas bk S22t t e
GrAU OB PARBIIBBEO. L. vicee et e e esiessas e sms s amresams s sme s besssms et snsbemrssams s sms s smneane s

Documento de idenlidad TR = 1:F 1 5 M O F O Data
Aascimenlos .

Bairro: ... Cidada: . .

L =TSO | -1« 1 | O SO

DADOS SOBRE A PESQUISA CIENTIFICA
1. Titulo do protocolo de pesquisa: Esfudo de rastreamento precoce da doenga renal crdnica na popuwiagdo
de Paimas — TO: uma aplicagdo do Scored comparads 805 metodos convencionais.

2. Pesquisador: [tagores Hoffman |l Lopes Sousa Coutinho
Médico Nefrologista CRMTO 1811

3. Orientador: JoSo Egidic Rom&o Junior - Médico nefrologista - USPISP
5. Avaliagdo do risco da pesquisa: Risco minimo.
6. Duragdo da pesquisa: 02 (dois) anos.

EXPLICAGOES DO ENTREVISTADOR A PESS50A PESUISADA

“A doenga renal crinica esta aumentando em ndmero de casos novos a cada dia no mundo todo.
Ocorrendo isso também no Brasil, incluindo o Estade do Tocantins. Suas principais causas s3o o diabete
melito, hipertensdo arterial, doenga renal na familia dentre cutras causas menos frequenies.

Essas informagies estdo sendo fornecidas para sua pariicipagio voluntaria neste estudo, que visa
realizar o diagnostico precoce de doencga renal na populag@o de Palmas através de um guestiondrio e
compara-lo acs métodos de diagndstico usuais. As conclusbes desse trabalho poderdo ajudar a prevenir a
progressdo dessa doenga, bem como a implantagdo de politicas de prevengdo pelos gesiores em salde.
Apresentaremos algumas perguntas a serem respondidas por wvocé em um questionario, realizaremos exame
fizsico para mensuragdo da pressdo arerial, medida de peso, aliura, circunferéncia abdominal e lhe
formeceremos uma senha para comparecer ao Laboratdrio do Hospital Geral de Palmas, em uma dnica vez,
para coleta de sangue e uring em jejum, em uma data e horaro pré-agendados para gue © (&) Sr. (@) ndo
figue em fila de espera. Também duranie a entrevista, realizaremos um teste de glicemia capilar de uma gota
de sangue. Essa sera coleiada pela picada de uma pegquena agulha na ponta de um de seus dedos. Os
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exames sac segures. O (a) senhor (a) poderd sentir um pouco de dor no local da picada durante a coleta de
sangue. Eventualmente poderd ser formada uma mancha roxa nesse local, que desaparecerda sem
necessidade de algum tratamento. Ag informagdes obtidas serfo analizadas em conjunto com as de outras
pessoas, nao sendo divulgada a sua identidade. Em gualguer momento o {a) senhor (&) podera pedir mais
informagSes a respeito das coletas de sangue, urina ou sobre a pesquisa. E importante lembrar também que,
em gualguer fase da pesguisa, o (a) senhor (a) poderd pedir desligamento da mesma sem gue isso lhe cause
algum transtorno ou prejulzo. M&o havera compensacio financeira por sua participagio, nem tampouco
despesas pessoais, incluindo exames ou consultas.”
Se vocé tiver alguma consideragio ou duvida sobre a élica da pesquisa, entre em contato com:
*  Comité de Etfica em Pesguisa (CEP) — Rua Ovidio Pires de Campos, 225 — 5° andar — S8o
Paulo = SP. Tel.: (11) 3069-6442 ramais 18, 17, 18 cu 20, FAX: (11) 3065-6442 ramal 26 - E-
mail: cappesq@hcnet usp.br.
*  Comité de Etica em Pesguisa (CEP) - Qd 109 Norte, Avenida NS 15 ALCNGC 14 = Bloco I, sala
135, Campus Universitdrio da UFT — Palmas — TO. Tel.: (63) 3232-8023

Meédico responsdvel; Dr tagores Hoffman Il L S Coutinho
End.: Hospital Geral de Palmas - Qd. 210 Sul, Av. NS 01 Conj. 02 Lote 01. Tel.: (63) 3218-7848 / 7800

CONSENTIMENTO PGOS-ESCLARECIDO

Declaro ter sido suficientemente esclarecido a respeito das informagdes que li ou que foram lidas para
mim, descrevendo o referido Projeio de Pesguisa, consentindo dessa forma em participar do estude na
qualidade de entrevistado (a).

Falmas - TO, ! {

Assinatura da pessoa (entrevistado)representante legal

MAssinatura do entrevistador

Assinatura do pesquisador: Dr [tdgores Hoffman |1 L S Coutinho
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Anexo B

QUESTIONARIO
Entrevistador:

1. Identificagdo
Mome:

Data Nascimento.: /! I Idade: Sexa: [ )M ([ JF
Cordapele: { )Parda { }Branca( ) Negra
Profissdao:

End: Bairro:

Cidade: CEF: Fone:

Endereco de amigo ou local de
trabalho:

2. Classificacdo socio—econdmica

Foaae de Kens Cuantidage de itens Grau de instruglo do chefe de familia

[+] 1 2 3 dous Analfabeto/priméria incompleso 1]
Tebuinn em cores g 2 3 - 2 Prirnarie cormpleta/Ginasial incompleta 1
b N . . B B rirmari pleta /Ginasial i 1
Barikiaira o 2 3 4 4 Ginasial completofCalegial incompleto k3
Automdvel [+] 2 4 5 i Colegial completo/Superior incompleto : |
Empregada mensalista o 2 4 ] ]

Superior camplets 5

Aspirador de ph [+] 1 1 1 1 v P
Maguina de lavar o 1 1 1 1
Video casiers ef/ou OVD i} 2 2 2 2
Geladeira o 2 2 2 2
Froeszer o 1 1 1 1

3. Historia clinica
Tem diabetes? ( JNWNdo ( )%m ( ) MNiosabe Trata com medicamento? ( JN3o () 5%im

Sintomas: [ ) Polidria { )} Polidipsia [ ) Perda de peso inexplicada
Familiar diabético? ([ JNao ( )Sim { } Miosabe

Qual familiar?:

Tem pressdo alta?] N o ( ) 5im ( ) Wiosabe Trata com medicamento? { JNao ( ) Sim
Familiar hipertenso? [ NGo ( JSim ( )Mo sabe

Qual familiar?:

Tem doenca renal 7 { ) Ndo ([ }5m { )Niosabe Qual?

Familiar com doenca renal? { ¥Ndo [ )Sim

Qual familiar?;

Tem colesterol alto? ([ YNao ( }5m  }N&osabe

Efumante? { }N3oc [ )Sim ({ }Ex Fumante (mais de 6 meseas)

Teve ou tem anemia? [ }Nao { }5Sim { )} Nio sabe
Ja teve infarto do miocardio ou AVC (derrame)? [ ) Mao ( 15im [ ) Miosabe
Tem insuficiéncia cardiaca? { ¥Nio [ 15im { ) Mdo sabe

Tem doenca circulatdria nos membros inferiores? [ ) Mdo ( 15im { ) Miosabe
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Consumo de bebida alcodlica semanal (em copos flatas/garrafasfdoses) de:
Recebe remédios do SUS? [ ) Mao () 5im
Consulta com médico do SUS?  { JMWNio ([ )Sim
Conhece o Programa de Saidde da Familia-PSF? { JMNio [ }5im
E atendido pelo PSF? [ INdo [ )5&im
Pratica exercicios fisicos? { JNio { }Sim

Wedias/sermn.c{ 3L ()2 (33 ()4 (35 ()6 ()7

Tipo de exercicio:

Duracdo em minutos de cada sessao:
Medicamento (s} em uso regular (anotar nome comercial, dose, posologia):
4. Exame fisico
Pressdao Arterial (mmHg):
1: ! 2: / 3 f

Membro: Membrao: Membro:
Circunf. do brago:

Peso (Kgl: Altura (cm): 1MC:
Circunferéncia abdominal (cm):

5. Dados Laboratoriais
(1) Glicemia capilar (mg/dl}: ejum? [ ) Ndo ( ) Sim T. apos dltima refeicao:
(2) Glicemia venosa (mg/dl): Jejum? ( }Ndo [ ) Sim Data:___ / /

{3) Creatinina (mg/dl}): TFC: mlfmin/1,73m? Data__ [ |

{4) Urindlise:
Proteindria: { JMNdo ( )Sim (>30mg/dl}
Hematdria: { JMNdo ( )Sim (= 10,000}
Glicosdria: () Megative () Positivo

6. Scored
Total de pontos:

7. Diversos
Soube dessa pesquisa antecipadamente? { Y Nao { F5im
[ 1TV { YyRadio { }Jormal { ) Qutros:
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Screening for Occult Renal Disease (SCORED) is a
useful tool to identify individuals at high-risk for
chronic kidney disease

ltagores Hoffman Il Coutinho’, Manuel Carlos Martins de Castro', José
Gerley Diaz Castro’, Jodo Egidio Rom&o Junior’.

‘Department of Medicine — Federal University of Tocantins, TO, Brazil, and
"Nephrology Division, Hospital das Clinicas — S&o Paulo University Medical

School, Sao Paulo, SP, Brazil

Abstract

Background and objective: The health burden of renal disease is high for
patients and health services worldwide, and screening for chronic kidney
disease (CKD) has been advocated with increasing frequency. Population-
based studies relating to the prevalence of CKD in the community are limited.
We prospectively studied whether stratification by SCORED values could be
useful in identifying subjects who are at high-risk for CKD in a general
population-based sample.

Design, participants & methods: The frequency of individuals at high-risk
for CKD was determined using a cross-sectional study of 873 adult
households in Palmas, Brazil, that were randomly selected using a stratified,
cluster method. The age, gender, and race of the study sample were similar
to the urban population of Palmas.

Results: An estimated GFR <60 ml/min/1.73 m? was present in 46 (5.3%) of
the participants studied, and the risk of CKD was greater in women than in
men, and increased with age from 2.7% in the 18-44 age group to 19.0% in
those 65 years of age and older. The frequencies of CKD Stage 3, 4 and 5
were 4.8%, 0.5%, and 0%, respectively. The SCORED values included 224
(25.7%) patients with high SCORED values (=4), and 649 (74.3%) subjects
with low SCORED values. The subjects with higher SCORED values were at
a significantly higher risk for CKD compared with those who had lower
SCORED values (12.9% vs. 2.6%, x* = 35.58; p <0.001). The sensivity
specificity and negative predictive value for predicting CKD by the SCORED
model was 63%, 76%, and 76%, respectively.

Conclusion: High SCORED values were associated with a higher risk for
CKD in a general population-based sampling. This simple screening tool was
useful in identifying individuals at high-risk for CKD

Keywords: chronic kidney disease; screening; predictive model,
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Introduction

Chronic kidney disease (CKD) is increasingly recognized as a public health
problem (1). Several studies have indicated that the prevalence of CKD is
high throughout the world (2-5), and the incidence of end-stage renal disease
(ESRD) has increased dramatically, imposing a heavy burden on healthy
economies (6, 7). Furthermore, CKD is associated with increased
cardiovascular morbidity and even death (8, 9).

The general public lacks sufficient awareness that chronic kidney disease
(CKD) is a serious and progressive medical condition. In the early stages,
CKD is often asymptomatic, and often remains under-diagnosed and under-
treated. However, if CKD is detected and treated early, its widespread
consequences may be prevented or delayed. Hence, screening for CKD has
been increasingly advocated over the last few years (1,8,10).

Screening for Occult Renal Disease (SCORED) is a simple screening
questionnaire able to identify patients at risk for CKD, and it demonstrates
greater accuracy and predictive power in identifying individuals at high-risk
for CKD than current clinical practice guidelines [11,12]. The aim of this
prospective study was to examine whether stratification by SCORED values
could be useful in identifying subjects who are at high-risk for CKD in a
general population-based sample.

Material and Methods

Study Population

This was a population-based survey of adult households in Palmas, Brazil,
which is the Tocantins State capital. The resident population was 184,010 in
2008. The sample size was calculated considering the urban area population,
which included individuals over the age of 18 (117,733 inhabitants), and
using the national census information available at the National Census and
Statistics Bureau of Brazil [13].

The calculated sample size included 873 households in 32 blocks, which
corresponded to one individual per household, and was based on a
significance level (a error) of 0.05, a B error of 0.1, and a power (1- B) of 0.9.
The subjects were visited at their homes for recruitment and data collection.
In each household, one eligible subject above the age of 18 was randomly
selected. The subjects were ineligible if they were mentally unable to answer
the questionnaire, were not a resident of Palmas, or directly declined to
participate. Substitution of refusal by another participant was not allowed in
the same household. A user-friendly questionnaire was administered to
collect participant data, and the trial was conducted from August to
December 2008. The Institutional Ethics Committee approved this research
protocol, and all participants gave their informed consent to participate in the
study.
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During on-site domiciliary interviews, data were collected by previously
trained personnel (medical student from Federal University of Tocantins) to
ascertain medical and health information from participants via direct
interview, examination, and blood sample (actual capillary glycemia, Accu-
Chek Active® Roche). Body weight was measured to the nearest 0.1 kg with
a digital scale, and height was measured to the nearest centimeter with a
wall stadiometer. Self-reported diabetes mellitus and hypertension were
validated with the recommended definitions of the Expert Committee on the
Diagnosis and Classification of Diabetes Mellitus [14] and the Third Joint
National Committee on the Detection, Evaluation, and Treatment of High
Blood Pressure (15). For our analysis, the mean follow-up blood pressure
was defined as the average of 3 blood pressure measurements obtained
during the interview and ambulatory controls. Following the domically
interview, the subject was referred to the University Hospital for blood tests
(fasting blood glucose and creatinine) and urine analysis. Serum creatinine
concentration was determined by the modified kinetic Jaffe method, and all
samples were analyzed in the same laboratory using the same equipment.

The glomerular filtration rate (GFR) was estimated by using the abbreviated
Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) equation [16]:

GFR (ml/min/1.73 m?) = 186 x Serum Creatinine (mg/dl)>*>*x Age (years)
0-203 5 1.212 (if Black) x (0.742 (if Female).

All individuals with GFRs less than 60 ml/min/1.73 m? at the time of first
interview were recruited 3 months later for a second plasma creatinine
analysis. CKD was defined as kidney damage and/or a GFR less than 60
ml/min/1.73 m? for more than 3 months, with no identified reversible cause
[8,17] . This range corresponds to Stage 3 or higher CKD [8,17], and helps
identify individuals with clinically significant CKD [8,18].

The SCORED value was calculated for each subject as previously described
[11,12,19]. The SCORED model is a validated multivariable mathematical
function that gives an estimated probability of CKD, using the following
variables: age>50 years (ages 50-59 years, 2 points; ages 60-69 years, 3
points; aged =70 years, 4 points), gender (woman, 1 point), anemia
(presence, 1 point), proteinuria (presence, 1 point), cardiovascular disease
(presence, 1 point), congestive heart failure (presence, 1 point), diabetes
mellitus (presence, 1 point), and peripheral vascular disease (presence, 1
point) [11,12]. The SCORED values were stratified into low (<4) or high (24)
categories. In the National Health and Nutrition Examination Surveys
(NHANES) study, patients with SCORED values 24 had a 20% risk of CKD,
whereas those with SCORED values <4 had a very low risk of CKD [11]. The
SCORED value was applied to each individual case to assess the model for
calculating sensitivity (S), specificity (E), positive predictive value (PPV) and
negative predictive value (NPV) to identify patients with CKD, according to
the MDRD estimated GFR.
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Statistical Analysis

The categorical variables were presented as percentages and the numerical
variables by mean, median, and standard deviation. Categorical variables
were tested using Pearson’s chi-squared test, and continuous variables were
tested using Student’s t-test. Variables associated with significant risk
(p<0.20) in the univariate analysis were included in a multivariate Cox
regression model. We used the SPSS 17.0 software to analyze the data.
Values of P<0.05 and  <0.20 were considered statistically significant.

Results

Baseline Characteristics

The baseline characteristics of the entire studied population are presented in
Table 1. Our cohort consisted of 873 households, with a mean age of
40.3+15.7 years (range: 18 to 87 y), and included 50.7% females, 71.8%
non-white and 28.2% whites participants. The age, gender, and race
distributions were similar to those of the entire urban population of Palmas:
38.7+14.6 yr, 49.1% female, 78.8% non-white and 24.2% white [13].

Prevalence of Diabetes and Hypertension

The study population had a 3.6% prevalence of diabetes mellitus. The
frequency of diabetes mellitus was greater in women than in men (2.6% vs
7.9%, x* = 12,42; p<0.0001), and increased with age from 2.1% in the <38
age group to 11.9% in the >68 of age group (x* = 16.63; p<0,001 for trend
across age groups). Hypertension was detected in 281 (32.2%) of the studied
subjects, was more frequent in men than women (58.7% vs 41.3%; X* =
14.29; p<0,001), and increased with age from 20.3% in the <38 age group to
59.7% in the >68 age group (x* = 72.33; p<0,001).

Prevalence of Renal Impairment

An estimated GFR <60 ml/min/1.73 m? was present in 46 (5.3%) of the
participants studied. The frequencies of CKD Stage 3, 4 and 5 were 4.8%,
0.5% and 0%, respectively. The risk for CKD was greater in women than in
men (7.9% vs 2.6%, x* = 12.48; p<0.0001, with odds ratio 3.27, CI95% =
1.64 - 6.52), and it increased with age from 2.7% in the 18-44 age group to
19.0% in those >65 (p <0.001 for the trend across age groups). The patients
with CKD were older than the subjects with GFR >60 ml/min/ 1.73 m?
(54,0£16,8 vs 39,5£15,3 years, p<0.0001). The prevalence of estimated GFR
<60 ml/min/ 1.73 m? was similar in white and non-white subjects (p=0.380),
and greater in lower as compared to higher socioeconomic classes (x
=23.32, p<0001).

SCORED model

SCORED values were calculated for all individuals, and included 224
(25.7%) patients with high SCORED values (=4), and 649 (74.3%) subjects
with low SCORED values. The subjects with higher SCORED values were at
a significantly higher risk of CKD compared to those who had lower SCORED
values (12.9% vs 2.6%, X* = 35.58; p<0.0001 — odds ratio = 5.523 and
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Cl95% 2.98 — 10.28) — Table 2. The sensitivity for predicting CKD by the
SCORED model was 63%, and the specificity was 76%; the positive
predictive value was 13%, whereas the negative predictive value was 76%.

Discussion

In the general population, the SCORED model was designed and validated to
identify individuals with undiagnosed CKD who could be referred for further
laboratory evaluation and follow-up testing [11,20]. Using a cutoff score of 4
or higher, we showed a sensitivity, specificity, and negative predictive value
of 63%, 76%, and 76%, respectively, and the study population had a 5.3%
prevalence of CKD. An extensive analysis of the cost-effectiveness of
screening for proteinuria in adult showed that maximization of the sensitivity
and negative predictive value was more important than that of specificity to
detect this abnormality [21].

To our knowledge, this paper is the first prevalence study in the world that
was designed to screen for CKD using the SCORED model in a population-
based survey of adult households. It is also the first randomized study to
investigate the prevalence of CKD in a community, taking into account the
new definitions for kidney disease.

The demographic characteristics of the study participants were similar to
those of the urban population of Palmas, and the subjects studied here could
be considered a representative sample of this population. The prevalence of
diabetes mellitus was lower than that reported by previous international and
Brazilian studies [22,23]; however, a survey by the Brazilian Ministry of
Health, found that the prevalence of a previous medical diagnosis of diabetes
mellitus (telephone interview) was 2.4% in the population of Palmas in 2008
[23]. This finding could be explained by the relatively younger Palmas” adult
population. The prevalence of hypertension among studied households
(32.2%) was similar to that previously reported for the population of Palmas
and the general Brazilian population [23-25].

Analyzed for the NHANES dataset, the sensivity and the negative predictive
value of SCORED were estimated to be 95% and 99%, respectively [11,12).
The SCORED model was evaluated in the ARIC (Atherosclerosis Risk in
Communities) dataset, which enrolled more than 15,000 participants, aged
45 to 64 years. In this community study, the sensitivity and negative
predictive value were estimated to be 88% and 98%, respectively [12]. In the
same paper, using the Cardiovascular Heart Study (ARIC/CHS), a
community study enrolled 5,201 subjects 65 years and older, and reported
the sensitivity and negative predictive value to be estimated at 90% and 98%,
respectively [12].

Recently, the higher risk of CKD in patients with specific diseases and high
SCORED values was demonstrated. For heart attack and stroke patients,
respectively, the SCORED guideline yielded sensitivities of 94% and 97%,
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and negative predictive value of 93% and 89% [20]. A study investigated
whether the SCORED model could identify patients with renal masses who
were at risk for having or developing CKD, after partial or radical unilateral
nephrectomy, and a high SCORED values was associated with a higher risk
for having or developing CKD [19].

Currently, CKD can be considered a public health issue [11,12,26], and CKD
fulfills the following criteria for a disease suitable for screening: the disease
has serious clinical and economic consequences, treatment is more effective
at earlier stages, and has a long preclinical phase [12]. Based on the
evidence, only a few studies are available to choose an ideal method of
screening for CKD, but the greater specificity of the SCORED model
compared to other screening models, may reduce overdiagnosis and
enhance the use of public resources to detect CKD [12].

Our study has several limitations that must be further explored. In this study,
the measured serum creatinine levels were not calibrated to the methods
used by the MDRD research laboratory. They were based on the clinical
assay, which may differ from the assay used to update the MDRD formula
[27]. The diagnosis of CKD was based on only two determinations of serum
creatinine and eGFR, as suggested by new definitions for CKD [8,17], and
more measurements over time are recommended for the accurate clinical
diagnosis of CKD [8,16,17,18]. However, the high sensitivity and negative
predictive value of the SCORED questionnaire and the implications of these
data for the adult population of Palmas, and Brazil in general, are significant.

In summary, the results of the SCORED questionnaire showed a strong
relationship with CKD and its risk factors, and it was useful in tracking the
disease in the general population. Because of its easy and inexpensive
application, the SCORED questionnaire should be implemented in health
policy, and primary care physicians should be encouraged to use this tool as
an initial screening for CKD.
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Table 1. Basic characteristics of the studied population

Characteristics n =873
Age (yr) 40.3+£15.7
Female ( %) 50.7
Non-white (%) 71.8
Height (cm) 162+10
BMI (kg/m2) 25.0+4.7
Serum creatinine (mg/dl) 0.8+0.3
DM (%) 3.6
HTN (%) 32.2
CKD (%) 5.3
eGFR (ml/min/1.73 m?) 113.2+41.9

8 Data are means+SD. BMI, body mass index; DM, diabetes
mellitus; HTN, Hypertension; CKD, chronic kidney disease;
eGFR, estimated glomerular filtration rate.

Table 2. Distribution of SCORED values in the studied population.

. Chronic Kidney Disease OR
. — P
Variable Negative| % [Positive] % | (95% ClI) X
Scored Low,<4 632 974 17 2.6 5523 SE 58 <0001
Value  High, (2.98-10.28) :

>4 195 871 29 129

OR: odds ratio
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