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RESUMO

A doenca renal crénica representa um problema de saude publica significativo, afetando cerca de 9,8% da populagéo adulta em Portugal. Pese embora
este nimero, o diagndstico precoce desta doenga nos grupos de alto risco é reduzido. Apesar de serem apenas dois os parametros cruciais para o seu
diagnéstico — a taxa de filtragao glomerular estimada (TFGe) e a albumindria — em Portugal, mais de 50% dos doentes em estadio 3 - 5 ndo foram alvo
de avaliagdo concomitante da TFGe e albuminuria. A falta de implementacédo destas duas métricas em simultaneo, leva a avaliagdo inadequada da
populagao em risco. Um grupo de trabalho composto por 17 peritos portugueses nas principais especialidades médicas envolvidas na gestdo da doenca
renal crénica (Nefrologia, Medicina Geral e Familiar) e em Patologia Clinica/Analises Clinicas (representantes dos principais laboratérios nacionais)
reuniu-se para criar um documento de orientagdes praticas que visa padronizar os procedimentos de prescricdo, determinagdo, emisséo de resultados
e interpretacé@o dos parametros de diagndstico (albuminuria e TFGe baseada na creatinina sérica) da doenca renal crénica em Portugal, baseando-se
na pratica clinica, conhecimento cientifico e recomendagdes internacionais. Este consenso nacional entre os principais intervenientes no processo de
rastreio e diagndstico, culminou na elaboragao de quatro orientagdes praticas que irdo permitir fornecer de forma consistente a TFGe e albuminuria,
independentemente da especialidade médica do médico assistente, laboratério de analises ou localizagao geografica. Além disso, com este esforgo co-
letivo, os peritos pretendem sensibilizar as autoridades nacionais para a redacédo de novas normas de orientagdo clinica, fundamentadas em evidéncia
cientifica e na pratica clinica, para abordar a subavaliagéo da albuminuria e da TFGe na gestdo desta doenga.

Palavras-chave: Albuminuria; Doenga Renal Crénica/diagndstico; Portugal; Taxa de Filtragdo Glomerular

ABSTRACT
Chronic kidney disease represents a significant public health issue, affecting approximately 9.8% of the adult population in Portugal. Despite this figure,
early diagnosis of this disease in high-risk groups remains limited. Although only two parameters are essential for its diagnosis — estimated glomerular
filtration rate (¢eGFR) and albuminuria — in Portugal, over 50% of stage 3 - 5 patients have not undergone simultaneous assessment of eGFR and albumin-
uria. The insufficient implementation of the simultaneous assessment of these two metrics results in an inadequate evaluation of high-risk populations. A
task force of 17 Portuguese experts from the main medical specialties involved in chronic kidney disease management (Nephrology and Family Medicine)
and in Clinical Pathology/Laboratory Medicine (representatives of major national laboratories) convened to develop guidelines aimed at standardizing
procedures for the prescribing, determination, reporting, and interpretation of diagnostic parameters (albuminuria and eGFR based on serum creatinine)
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in Portugal. This effort is based on clinical practice, scientific knowledge, and international recommendations. This national consensus among the key
stakeholders in the chronic kidney disease screening and diagnosis process culminated in the development of four practical guidelines. These guidelines
will enable the consistent provision of eGFR and albuminuria measurements, regardless of the attending physician’s medical specialty, the laboratory, or
geographic location. Additionally, through this collective effort, experts want to raise awareness among national authorities to the need of developing new
guidelines, based on scientific evidence and clinical practice, to address the underassessment of albuminuria and eGFR in this disease’s management.
Keywords: Albuminuria; Glomerular Filtration Rate; Portugal; Renal Insufficiency, Chronic/diagnosis

INTRODUGAO

A doenca renal cronica (DRC) é um desafio significati-
vo em termos de saude publica a nivel global e nacional.'
A prevaléncia global de DRC é estimada em 9,8% na po-
pulagdo adulta em Portugal.? Apesar do reconhecimento,
enquanto doenga altamente impactante na qualidade de
vida dos doentes e nos sistemas de saude,** a conscien-
cializagéo para a DRC é ainda reduzida, com apenas 10%
da populagéo de alto risco (doentes com hipertenséo, obe-
sidade, diabetes mellitus tipo 2) estando adequadamente
diagnosticada.® Segundo a organizagéo internacional Kid-
ney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO), o ras-
treio formal da DRC deve incluir a avaliagdo da taxa de
filtracdo glomerular estimada (TFGe) e albuminudria — dois
parametros que, isoladamente e de forma conjunta, séo
ferramentas para o diagndstico e monitorizagdo da respos-
ta terapéutica, do risco de progresséo da DRC e da ocor-
réncia de complicagdes associadas (lesdo ou doencga renal
aguda, faléncia renal e comorbilidades cardiovasculares).®

Segundo a KDIGO, o diagnéstico de DRC é formal-
mente definido por uma razéo albumina/creatinina na urina
(RAC) = 30 mg/g ou TFGe < 60 mL/min/1,73 m?, persistente
durante pelo menos trés meses (prova de cronicidade).® De
forma global, estas orientagdes internacionais recomen-
dam i) o doseamento da creatinina sérica e utilizagéo de
uma equacao estimativa para a avaliacao inicial da TFGe,
assegurando a utilizagdo da mesma equagéo dentro da
mesma regido geografica; ii) a avaliagdo da albuminuria
através do calculo da RAG,; iii) a preferéncia pela medicao
laboratorial da albuminuria em detrimento da proteinuria; e
iv) a preferéncia pela colheita da primeira amostra de urina
da manha em adultos para avaliagdo da albuminuria.®

Apesar da existéncia de diretrizes internacionais, um
estudo nacional revelou que mais de 50% dos doentes por-
tugueses com DRC diagnosticada em estadios 3 - 5 nado
foram alvo de avaliagdo concomitante da TFGe e albumi-
nuria.? Adicionalmente, apenas 33,6% da coorte estudada
possuia, pelo menos, duas avaliagbes de TFGe e 22,3%
duas avaliagbes da RAC, separadas por trés ou mais me-
ses.? Depreende-se que este subdiagnostico é ainda maior
nos estadios 1 e 2 da DRC. Consequentemente, a falta de
implementacéo destas duas métricas de doenca renal con-
tribui para uma inadequada avaliagdo do risco da progres-
séo da doenga, da presenga de comorbilidades associadas
e da ocorréncia de eventos cardiovasculares frequentes
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nesta populagéo. Por outro lado, nos doentes com DRC por
diagnosticar, esta lacuna resulta na privagdo de medidas
para melhorar o seu prognadstico.

E, assim, urgente estabelecer um consenso nacional
entre os principais intervenientes no processo de prescri-
¢ao, detecdo, reportagem (emisséo de resultado) e inter-
pretacao da albumindria, visando um rastreio e diagnostico
da DRC mais eficaz, independentemente da especialidade
(com especial foco na Nefrologia pela abordagem especia-
lizada na gestéo e tratamento da doenca, e na Medicina
Geral e Familiar pelo seu papel fundamental no rastreio
precoce e como elo crucial entre os cuidados de saude pri-
marios e especializados), laboratério de analises ou local
do pais.

Neste sentido, foi constituido um grupo de trabalho de
17 peritos, em colaboragdo com a Sociedade Portuguesa
de Nefrologia (SPN), a Sociedade Portuguesa de Patolo-
gia Clinica (SPPC), a Associagao Portuguesa de Medicina
Geral e Familiar (APMGF), a Unidade de Saude Familiar
Associagado Nacional (USF-AN), a Associagdo Nacional de
Laboratérios Clinicos (ANL), a Associagdo Portuguesa de
Analistas Clinicos (APAC), representantes dos laboratérios
CUF, Grupo Germano de Sousa, Joaquim Chaves Saude,
Luz Saude, Laboratério Prof. Nunes Oliveira, SYNLAB,
Trofa Saude e Unilabs, e ainda médicos especialistas de
Nefrologia e de Medicina Geral e Familiar, que se reuniram
para criar um conjunto de quatro orientagbes destinadas
aos profissionais de saude e laboratorios.

As orientagdes praticas produzidas pelo grupo de traba-
Iho visam apoiar procedimentos baseados no conhecimen-
to, evidéncia e recomendagdes internacionais, que permiti-
réo a prescrigao, determinagao, reportagem e interpretagéo
dos parametros de diagndstico (RAC e TFGe baseada na
creatinina sérica) de DRC, de forma estandardizada nos
cuidados de saude a nivel nacional.

Recomendacgéo 1
e O rastreio da DRC em doentes adultos de risco de-
vera ser efetuado através da requisigdo conjunta
dos exames de i) albumina e creatinina urinarias,
para determinacdo da RAC; e ii) creatinina sérica,
para estimativa da TFGe.

O grupo de trabalho reforgou a necessidade urgente
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de estandardizar os procedimentos para rastreio da DRC a
nivel nacional, que devera ser baseado sempre no calculo
da RAC e estimativa da TFGe — em alinhamento com as
orientagdes internacionais da KDIGO 2024.°

A heterogeneidade atualmente existente na requisicao
informatica dos exames de albuminuria e creatininuria, com
a existéncia de multiplos cddigos de requisi¢do redundan-
tes, origina confusdo e ineficiéncias no sistema. Conse-
quentemente, a pratica clinica diaria é dificultada e causa
potenciais omissdes de informagao importante para o ras-
treio atempado destes doentes. Para efeitos de rastreio e
diagnostico da DRC, os peritos identificaram a necessida-
de de uniformizar as requisicdes de exames laboratoriais.
Desta forma sera possivel estruturar um fluxograma claro
com os dois parametros necessarios para a detegao da
DRC, para que os clinicos estejam sensibilizados para a
importancia de requisitar corretamente os exames de albu-
mina e creatinina urinarias, bem como para a creatinina sé-
rica. E, portanto, urgente a criacdo de codigos informaticos
de prescrigdo precisos e unicos para a TFGe e RAC, que
permitam a todas as especialidades, nomeadamente aos
médicos de Medicina Geral e Familiar, evitar erros ou omis-
sdes nas requisi¢cdes, assegurando um rastreio atempado
da DRC.

Os métodos laboratoriais na avaliagdo da albuminuria,
de acordo com as diretrizes internacionais da KDIGO CKD-
2024,° deverao ser privilegiados em detrimento dos testes
semiquantitativos in loco (tiras-teste) dadas as possiveis fa-
Ihas de detecgéao, impossibilidade de quantificagéo ou even-
tuais ‘falsos-positivos’ (sobretudo no caso de doentes do
sexo feminino) decorrentes dos métodos tradicionais.

Recomendacao 2
e Os laboratérios deverdo reportar a RAC sem-
pre que for solicitado, em conjunto, o exame da
albumindria/‘microalbuminudria’ e da creatinina na
urina.

Recomendacao 2.1
o O valor de RAC devera ser expresso em mg/g
creatinina, com indicagdo do valor-referéncia
“< 30 mg/g creatinina”.
Recomendacao 2.2
o Deveréo ser indicados disclaimers ou mensa-
gens associadas aos resultados referentes a
i) necessidade de avaliagcdo e interpretacéo do
resultado obtido em conjunto com o médico as-
sistente, e ii) necessidade de repeticdo apos trés
meses para efeitos de diagnéstico de DRC.

A padronizacdo na reportagem da RAC é igualmente
crucial — um ponto critico comum partilhado por todos os
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peritos do grupo de trabalho. Os laboratérios devem repor-
tar a RAC sempre que solicitado em conjunto com a anali-
se de albuminuria/‘microalbumindria’ e creatinina na urina,
expressando-o em mg/g de creatinina e utilizando o valor
de referéncia ‘< 30 mg/g creatinina’. E fundamental ainda
incluir disclaimers ou mensagens associadas aos resulta-
dos que enfatizem a necessidade de interpretagédo dos re-
sultados em conjunto com o médico assistente, bem como
a importancia da repeticdo do exame apds trés meses para
a confirmagao diagndstica da DRC.

Em Portugal, estdo identificados laboratérios que for-
necem automaticamente a RAC, quando séo solicitados os
exames de albuminuria e/ou creatinindria, devido a cons-
ciencializagdo sobre a importancia desta métrica e da sua
utilidade como ferramenta de diagnéstico. No entanto, va-
rias unidades laboratoriais ndo procedem a analise e repor-
tagem da RAC de forma espontanea e automatica, resul-
tando assim em expectativas frustradas entre os profissio-
nais de saude. Esta observagéo, apesar da compreensao
para a utilidade do biomarcador para efeitos de diagnésti-
co, resulta do facto de apenas o parametro da albuminuria
ser solicitado pelo médico. Outra justificagdo identificada
pelos peritos advém de constrangimentos informaticos na
reportagem da RAC no sistema informatico atual, que exige
que o doseamento urinario de creatinina e albumina seja
solicitado simultaneamente, apesar de as técnicas labora-
toriais serem rotineiras e de os biomarcadores estarem pa-
dronizados. Além disso, os cédigos de prescrigao e reporte
vigentes codificam apenas o parametro especifico, impos-
sibilitando a reportagem da RAC via sistema informatico,
pois este calculo requer a andlise de dois parametros [por
exemplo, o cédigo LOINC (Logical Observation Indentifiers
Names and Codes) que codifica o parametro “albumina de
baixa concentragao” ndo corresponde diretamente a RAC],
logo o envio de informagao ao médico fica condicionado.

Para evitar esquecimentos na prescri¢cao por parte dos
profissionais de saude e assegurar que os resultados es-
perados sejam fornecidos, o grupo de trabalho apontou
como fundamental a criagdo de um cdodigo de requisicao
Unico para a prescricdo da RAC. Desta forma, o labora-
tério é informado da necessidade de realizar ambas as
determinagdes laboratoriais e garante a sua integragdo no
sistema informatico, que devera ser devidamente ajustado
para acomodar este parametro laboratorial. Dados de uma
analise interna de varias unidades laboratoriais represen-
tadas no grupo de trabalho demonstrou que apenas cerca
de 0,44% dos doentes com requisigéo para albuminuria na-
quela instituicdo (universo de 14 400 doentes), tinham em
simultaneo a requisi¢do para creatininuria, obrigatéria para
o calculo da RAC (dados internos nao publicados).

QOutros fatores impeditivos do calculo da RAC de for-
ma automatica pelas unidades laboratoriais relacionam-se
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com o custo financeiro associado ao esforgo de realizar
as dosagens nao solicitadas, e a problematica associada
a comunicagdo entre unidades distintas, nomeadamente
entre clinicas/cuidados de saude primarios e laboratérios
externos. A linha de comunicacgao revela-se assim bastante
dificultada pela auséncia de coédigos padronizados de re-
quisicao e de reportagem, o que, nestes casos, inviabiliza a
prescrigdo do calculo da RAC pelos médicos assistentes e
a consequente transmissao dos resultados pelos laboraté-
rios.

De realgar que apenas dois laboratérios presentes no
painel de peritos fazem a reportagem da RAC na urina pon-
tual de forma sistematica. Esta decisdo surge com base
numa necessidade antiga de garantir maior confianga no
resultado reportado na dosagem da microalbuminuria em
urina de 24 horas, por ser um exame altamente falivel pela
dependéncia do rigor na colheita pelo doente. Com base
neste pressuposto de busca por maior rigor na reportagem
dos dados e evitar repeticbes de colheitas, as instituicdes
assumem o esforgo financeiro com a realizagdo da dosa-
gem da creatinina e, posterior reportagem da RAC utili-
zando a primeira amostra de urina da manha. As unidades
laboratoriais garantiram a continuagéo da reportagem da
RAC, mas apelaram de igual forma a criagdo de um cédigo
unico de prescrigéo, e a celeridade da sua implementagéo
no sistema informatico clinico com a criagéo do respetivo
codigo LOINC, para que esta pratica se aplique de forma
universal a todas as unidades laboratoriais nacionais.

Recomendacgéao 3
e Os laboratérios deverao reportar a TFGe sempre
que é solicitada a dosagem da creatinina sérica em
individuos adultos.

Recomendacao 3.1
o Aférmula CKD-EPI 2009 devera ser usada para
o calculo da TFGe, sem considerar o coeficiente
da racga.
Recomendacgao 3.2
o O valor da TFGe devera ser acompanhado da
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indicacdo da formula usada e do valor-referéncia
‘260 mL/min/1,73 m?.
Recomendacao 3.3
o O valor da TFGe devera ser emitido com a cifra
real até um limite maximo de 120 mL/min/1,73
m?, a partir do qual devera ser emitido como
‘2120 mL/min/1,73 m?.
Recomendacao 3.4
o Deveréo ser indicados disclaimers ou mensa-
gens associadas aos resultados referentes a
i) necessidade de avaliagéo e interpretagéo do
resultado obtido em conjunto com o médico as-
sistente, e ii) necessidade de repetigcdo apos trés
meses para efeitos de diagnéstico de DRC.

Os laboratorios devem reportar a TFGe calculada pela
férmula CKD-EPI 2009, sem considerar o coeficiente racial
(Fig. 1),° sempre que a creatinina sérica for solicitada em
adultos, apresentando a cifra real até 120 mL/min/1,73 m?,
acompanhado da indicagao da féormula usada e do valor de
referéncia ‘= 60 mL/min/1,73 m?. Adicionalmente, deve-se
considerar a inclusdo de avisos destinados ao doente so-
bre a necessidade de interpretagao médica e repeticdo do
exame apos trés meses para diagndstico de DRC, embora
seja importante realcar que estes avisos podem gerar an-
siedade no doente.

A utilizagédo da equagao desenvolvida pela Colaboragéo
de Epidemiologia de Doenga Renal Crénica (CKD-EPI) em
2009 (Fig. 1) devera ser promovida face ao uso da equagao
de Cockcroft-Gault para a estimativa da TFGe®’ — equagéo
de calculo tradicionalmente utilizada no sistema atual dos
cuidados de saude primarios, contrariamente ao recomen-
dado pelas diretrizes internacionais.” Porém, é importante
realgar a necessidade de excluir o coeficiente para ‘raca
negra’ da equagdo CKD-EPI, dada a inadequacado a po-
pulagdo portuguesa (perante doentes de raga negra, e de
acordo com o critério clinico, o coeficiente da raga podera
ser aplicado a posteriori).

é FORMULA CKD-EPI 2009° )

N

TFGe = 141 x min(SCr/k, 1)* x max(SCr/k, 1)"-2%° x 0,993'42¢ x 1,018 (se mulher)

SCr = creatinina sérica (mg/dL); Idade - em anos
k = 0,7 (feminino) ou 0,9 (masculino)
a = -0,329 (feminino) ou -0,411 (masculino)
min(Scr/k, 1) € o minimo de Scr/k ou 1,0
max(Scr/k, 1) € o maximo de Scr/k ou 1,0

Figura 1 — Férmula CKD-EPI 2009 para calculo da Taxa de Filtracdo Glomerular estimada (TFGe)
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Recomendacao 4
e O doseamento da creatinina devera ser sempre
acompanhado do método analitico utilizado para a
sua determinagao laboratorial.

Esta recomendagédo do grupo de trabalho advém do
facto de que um dos métodos mais utilizados para o do-
seamento da creatinina, o método de Jaffé, apresenta, em
comparagao com o método enzimatico, um maior nume-
ro de interferéncias, nomeadamente, a presengca de con-
centragbes elevadas de glicose (entre outras substancias,
tipicamente compreendendo cerca de 20% da substancia
medida relatada como creatinina em adultos em concentra-
¢Oes fisiologicas de creatinina).® Desta forma, para garantir
a correta interpretagdo dos resultados e a consisténcia e
comparabilidade entre exames, é recomendada a incluséo
do método laboratorial utilizado no relatério.

CONCLUSAO

O objetivo deste grupo de trabalho prendeu-se com a
necessidade urgente de estabelecer orientagdes claras e
padronizadas para a requisicdo e reportagem da RAC e
TFGe a nivel nacional. De uma forma compreensiva, en-
volvendo clinicos e laboratérios, foram elaboradas quatro
orientagdes praticas que, aliadas a uma crescente sensi-
bilizacdo da comunidade médica para esta questao, irdo
permitir fornecer consistentemente este dado critico para
o rastreio precoce e gestéo eficaz da DRC de forma estan-
dardizada e eficiente em Portugal (Fig. 2).

Este documento de consenso pretende ainda alavancar
a fundagado de um esforgo conjunto com as entidades ofi-
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ciais responsaveis (Administragdo Central do Sistema de
Saude, IP; Servigos Partilhados do Ministério da Saude,
EPE; Diregao-Geral da Saude), para a implementagéo de
um conjunto de alteragdes altamente impactantes no ras-
treio da DRC. Nomeadamente, criar um codigo informatico
de prescricéo e reportagem da RAC e TFGe; codificar a
DRC [no contexto da Classificacédo Internacional de Cuida-
dos de Saude Primarios-2 (ICPC-2)]; ajustar os indicadores
de qualidade das Unidades de Saude Familiar tendo em
vista a gestdo da DRC e as suas causas e complicagoes;
e, por ultimo, a atualizar as Normas DGS relativamente a
DRC.
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RECOMENDAGAO 1

Rastreio da DRC através
da requisicao conjunta:

Albumina e creatinina urinarias » RAC

Creatinina sérica » TFGe

( RECOMENDAGAO 4 )

O doseamento da creatinina devera
ser sempre acompanhado do
método analitico utilizado

RECOMENDAGAO 2

Reportar a RAC sempre que for solicitado,

em conjunto, o exame da albuminuria
e da creatinina na urina

Valor-referéncia: < 30 mg/g creatinina

RECOMENDAGAO 3

Reportar a TFGe sempre que solicitada
a dosagem da creatinina sérica
Férmula CKD-EPI 2009

Valor-referéncia: = 60 mL/min/1,73 m?

Figura 2 — Representagao grafica das recomendacdes praticas dos peritos

DRC: doenga renal crénica; RAC: razéo albumina/creatinina na urina; TFGe: taxa de filtracdo glomerular estimada.
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