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RESUMO: A insuficiéncia renal crénica (IRC) é caracterizada como a condigéo
na qual os rins perdem a capacidade de efetuar suas atividades basicas, além
de perder parcialmente sua fungao renal, de forma progressiva e irreversivel.
Estudos em roedores apontaram que, individuos com doenca renal cronica
apresentam comprometimento de fung¢des do epitélio intestinal, o que sugere
desordens da microbiota. Através de uma revisao bibliografica, objetivou avaliar
se existe a presenca de disbiose e quais os efeitos do uso de probidticos em
pacientes renais crbnicos, a partir de artigos cientificos em bases de dados
eletrénicas, no periodo de 2010 a 2020, sendo priorizados os mais atuais. Foi
observado que a disbiose esta diretamente relacionada a doencga renal, uma
vez que as condigdes existentes durante o tratamento da patologia alteram a
microbiota, ocasionando o acumulo de toxinas urémicas. Em estudos com
probidticos, analisou-se uma reducao de 10% da concentragao ureia sérica do
individuo. Soma-se que este estudo possibilitou destacar a relevancia do uso
de probidticos em tratamentos para pacientes renais, porém, com base nos
estudos analisados, deve-se buscar maiores aprofundamentos acerca do tema,
dado que os resultados obtidos ndo possuiam quantidade amostral suficiente,
nem dosagem e tempo de tratamento exato para uma conclusao sélida.
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ABSTRACT: Chronic kidney disease (CKD) is characterized by the condition in
which the kidneys lose the ability to perform their basic activities, as well as
partially losing their renal function, in a progressive and irreversible manner.
Studies in rodents have indicated that individuals with chronic kidney disease
exhibit impaired functions of the intestinal epithelium, suggesting microbiota
disorders. Through a literature review, the aim was to evaluate the presence of
dysbiosis and the effects of probiotic use in chronic kidney patients, based on
scientific articles from electronic databases, spanning from 2010 to 2020,
prioritizing the most recent ones. It was observed that dysbiosis is directly
related to kidney disease, as the conditions during the treatment of the
pathology alter the microbiota, leading to the accumulation of uremic toxins. In
studies involving probiotics, a 10% reduction in the individual's serum urea
concentration was analyzed. Furthermore, this study highlighted the importance
of probiotic use in renal patient treatments; however, based on the analyzed
studies, further investigation into the topic is warranted, as the results obtained
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lacked a sufficient sample size, precise dosage, and treatment duration for a
solid conclusion.

Keywords: Kidney disease; dysbiosis; probiotics.

INTRODUGAO

De acordo com Filho (2016), o rim € um érgéo de alta complexidade, que
exerce fungdes essenciais para manter a homeostase do organismo, sendo uma
delas, a filtragem do sangue, para que seja possivel eliminar toxinas através da
urina. Dessa forma, quando alguma funcdo renal é reduzida, ocorrem
desequilibrios, gerando disfungées no metabolismo, que pode acarretar diversas

patologias.

Com base no Jornal Oficial da Sociedade Internacional de Nefrologia
(KDIGO, 2012), a insuficiéncia renal crbénica (IRN), é definida como uma
anormalidade da estrutura ou funcéo renal, presente por mais de trés meses,
com implicagbes para a saude e, segundo o Ministério da Saude (2015), é
caracterizada como a condi¢cao na qual os rins perdem a capacidade de efetuar
suas atividades basicas, ocorrendo a perda parcial da funcao renal, sendo esta,
de forma lenta, progressiva e irreversivel. Para diagndéstico, € necessario avaliar
a histéria clinica do paciente, os exames fisicos e bioquimicos, para identificagao

da severidade da doenca.

Mahan e Raymond (2018), afirmam que, o cuidado nutricional é
importante, pois a dieta deve fornecer proteina e energia suficientes para manter
um balango de nitrogénio positivo, e estimular o aumento na concentragcéo de

albumina plasmatica e o desaparecimento do edema.

Souza Junior e Boery (2019) realizaram um estudo, no qual foram
avaliados dados epidemiolégicos sobre a insuficiéncia renal em ambito
hospitalar, através do Sistema de Informagdes Hospitalares (SIH), pertencente
ao Departamento de Informatica do Sistema Unico de Saude (DATASUS), no
periodo de 2012 a 2017, onde, foi analisado que, em relagao a variavel idade,

houve maior prevaléncia da doenga em individuos entre 60 a 64 anos (11,10%)

131



e, a populacdo masculina apresentou maior intercorréncia renal, com um

percentual de 56,47% do numero total da amostra (n=507.830).

A Associagao Médica Brasileira e Conselho Federal de Medicina (AMB
CFM, 2011), apontam que, existem grupos de risco, que fazem com que os
pacientes apresentem susceptibilidade aumentada para a IRC, sdo eles,
hipertensdo, diabetes, doengas cardiovasculares, historico familiar, idade e,

pacientes em uso de medicagdes nefrotoxicas.

No estudo de Lau e Vaziri (2014), foi identificado que roedores com IRC
apresentam comprometimento de fungdes do epitélio intestinal, o que prejudica
a sua homeostase. Wang e Cheng (2012) encontraram resultados que sugeriram
desordens da microbiota, por associagao do crescimento excessivo de algumas
bactérias provenientes da IRC. Os autores ainda ressaltam que, o grupo com
IRC, teve sua barreira intestinal rompida, o que potencializa as bactérias de

translocacgao, contribuindo para o estado de micro inflamacéo destes pacientes.

A disbiose intestinal, segundo Ferreira (2014), pode proporcionar a
multiplicagdo de bactérias patogénicas e, como consequéncia, ocorre a

producgao de toxinas, que promovem ou estimulam o aumento da inflamacao.

O consumo de probidticos, que s&o microrganismos vivos que trazem
beneficios a saude humana, de acordo com Matta e Kunigk (2009), podem
melhorar os movimentos intestinais peristalticos, aumentando a absorcido de

nutrientes e ainda, prevenindo ou reduzindo as infecgdes intestinais.

Com o desenvolvimento de novas tecnologias, existem estudos que
avaliam o efeito de probi6ticos em pacientes com IRC, a fim de analisar as
estratégias que podem evitar ou regredir a micro inflamac&o da doencga renal.
Considerando a importancia deste tema, a presente revisao de literatura tem por
objetivo, avaliar se ha a presencga de disbiose e se ha efeitos benéficos do uso

de probidticos em pacientes renais crénicos.
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METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisao bibliografica, de carater narrativo,
realizado a partir das bases de dados eletrénicas Lume (Repositorio Digital da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul), Pubmed (National Library of
Medicine), Scielo (Scientific Eletronic Library Online), e Wiley (Wiley Online
Library), onde, foi investigado se existe a relacdo entre disbiose e pacientes
renais crénicos em fase progressiva da doenga, e ainda, se o0 uso de probioticos
é eficaz no tratamento da patologia.

Para isso, foi efetuada uma pesquisa com as seguintes palavras chaves:

Doenca Renal Cronica; Microbiota; Disbiose; Probidticos; e Fungao Renal.

Os critérios de escolha dos periddicos foram artigos de publicagdes

realizadas no periodo de 2010 a 2020, sendo priorizados os mais atuais.

De inicio, foram selecionados quinze artigos, todos em meio eletrdnico,
mas, foram excluidos durante analise, aqueles que nao possuiam resultados
relevantes para o objetivo proposto neste trabalho. Ao final, permaneceram dez
artigos, para posterior leitura criteriosa e apresentagéo dos resultados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A presente revisao literaria avaliou, conforme o estudo de Kanbay e Vaziri
(2018), que a microbiota e a doenga renal cronica estao interligadas, pois, a IRC
modifica significativamente a composigéo e a fungado da microbiota, contribuindo
para disbiose intestinal e, a microbiota, por sua vez, € capaz de contribuir para a
progressao da IRC através de processos inflamatérios. Os autores descreveram
a disbiose como um conjunto de caracteristicas, que implicam no desequilibrio
da composi¢ao da microbiota, e, em inflamacgao e interrup¢céo da funcédo da
barreira intestinal, o que desempenha um papel critico na patogénese da IRC.

Castillo-Rodriguez e Sanchez-Nifio (2018), mencionaram que, o edema,

a hipervolemia ou a isquemia, que sdo um dos sinais mais comuns da doenca
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renal, podem perturbar a barreira epitelial, o que resulta em uma microbiota
alterada, ja que, ha o aumento da permeabilidade intestinal. Além disso, a
uremia, a restricdo de proteinas e o uso de farmacos, existentes durante o
tratamento da patologia, também alteram a microbiota, ocasionando no acumulo
de toxinas urémicas. Estas toxinas, s&o provenientes de residuos de compostos
organicos, acarretados pela redugao progressiva da taxa de filtragao glomerular
e presenca de proteinuria, que causam inflamacdo na mucosa intestinal, e,
conforme Mikusic e Choi (2020), a relagdo microbiota-doenca renal cronica, € o
resultado das condi¢des clinicas em que o paciente se encontra, e, com a

progressao da doencga, o desequilibrio da microbiota também é aumentado.

Sendo assim, Moreira (2018), ressalta que a microbiota € uma das fontes
de toxinas urémicas que, em individuos saudaveis sao eliminadas por via renal
e, deste modo, em pacientes renais crdnicos, sdo acumuladas, o que provoca
complicagbes no quadro clinico do paciente. O acumulo de bactérias
patogénicas, oriundas da disbiose, € explicado por Plata e Ramirez (2019), como
resultado da alta concentracdo de ureia no sangue, fazendo com que seja

formado um ambiente toxico.

Os resultados de Li e Zhang (2019), complementaram o estudo de Plata
e Ramirez, pois, neste estudo transversal obteve-se que, individuos com IRC
apresentavam maiores niveis de ureia no sangue do que aqueles do grupo
controle, e ainda, expressavam graus maiores de citocinas inflamatdrias, como
interleucina-6 (IL-6), interleucina-4 (IL-4) e interleucina-10 (IL-10). Neste mesmo
estudo, foram coletadas amostras fecais de ambos os grupos, onde, foi revelado
que, a diversidade da microbiota do grupo comprometido foi reduzida
significativamente, em comparagéo ao do grupo controle. O grupo de pacientes
com IRC, apresentou maiores sequéncias de Firmicutes (42,27%), onde,
maiores niveis estdo relacionados a quadros de inflamacdo do individuo,
Bacteroidetes (37,85%), Proteobactérias (16,70%), Actinobactérias (1,48%) e
Verrucomicrobia (0,67%), sendo estes, filos bacterianos que estédo presentes no

intestino.

Guldris e Amends (2017), apontaram que, a translocagao de toxinas para

a circulagao sistémica, foi responsavel por conduzir a inflamacéo local, que ativa
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a resposta imune e, esta, por sua vez, explica a inflamagao sistémica, que
contribui para o avanco da doenga, aumentando a incidéncia de doencas

cardiovasculares e mortalidade em pacientes renais cronicos.

Li e Zhang (2019) sugeriram que, niveis de akkermansia, que sao
microrganismos vivos, presentes na microbiota, podem ser utilizados como
marcadores de diagnodstico da doenga renal, ja que, na amostra de fezes do
grupo com IRC, foi demonstrado que a akkermansia apresentou niveis reduzidos
significativamente. Logo, Mikusic e Choi (2020), complementam que, a redugéo
abundante de akkermansia em pacientes com IRC, esta correlacionada
negativamente com niveis de IL-10, induzindo-se que, a microbiota de doentes

renais crénicos pode promover uma inflamacéao sistémica crénica.

A revisédo bibliografica de Fagundes e Mendes (2018) destacou que, 0 uso
de probidticos se mostrou importante para a reducdo das concentracbes de
compostos téxicos, como ureia e amoénia. Esta tese foi confirmada no estudo de
Alatriste e Cuevas (2013), onde, o objetivo proposto, era verificar se a
administracao de 80 ml de um produto lacteo fermentado poderia diminuir a ureia
do sangue de um paciente com insuficiéncia renal cronica. O resultado obtido foi
de que, as bactérias do composto lacteo auxiliaram em uma reducao de 10% da
concentragdo de ureia sérica do individuo, o que ainda é considerado um
percentual baixo, comparando-os com outros estudos, onde o objetivo era

relacionar o uso de probidticos em pacientes hepaticos.

Cremon e Barbara (2018), relataram que os probiéticos podem impedir o
crescimento excessivo de bactérias genéticas e com isso, aumentam a
resisténcia do intestino na presenca de patdégenos, melhorando assim, a fungéo
da barreira epitelial.

Os resultados de Plata e Ramirez (2019) e Mikusic e Choi (2020),
mostraram que, o uso de probidticos podem trazer beneficios no paciente renal
crbénico, reduzindo os niveis de inflamacao dos pacientes, o que pode auxiliar no
tratamento da patologia. Castillo-Rodriguez e Sanchez-Nifio (2018) apontaram
ainda que, com a progresséo da IRC, existem potenciais ligagdes patogénicas

que também aumentam a alteragdo da microbiota, fazendo com que se tenham
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niveis reduzidos de moléculas que possuam propriedades nefroprotetoras, como

o butirato, que mostrou reduzir a inflamacéao renal no experimento realizado.

Castillo-Rodriguez e Sanchez-Nifio (2018), acrescentam que, o butirato é
um acido graxo de cadeia curta, produzido pela microbiota intestinal, sendo
utiizado como fonte de energia para as células epiteliais do colon.
Correlacionando o butirato com a doenga renal, pode-se averiguar que, em
experimentos com roedores, onde houve a suplementacgao de butirato, os niveis

de nefrotoxicidade foram significativamente diminuidos.

E pertinente que, novos experimentos sejam realizados, pois, 0 uso de
probidticos no estudo de Natarajan e Saggi (2014), obteve a redugao dos niveis
de ureia, assim como no estudo de Alatriste e Cuevas, porém, ndo apresentou
estatisticas relevantes acerca da saude renal, o que ressalta a importancia de

novos estudos sobre o tema, para conclusdées mais concretas.

Li e Zhang (2019), acrescentam que, é provavel que o impacto de
qualquer probiético dependa das caracteristicas basais do individuo, incluindo
sua ingestao alimentar e composicdo da microbiota. Ademais, o impacto da
microbiota alterada na progressao da IRC, também é relacionado ao aumento
da permeabilidade intestinal, através da geracdo de toxinas urémicas
nefrotoxicas, derivadas da dieta ou da diminuicdo da disponibilidade de

moléculas nefroprotetoras.

A pesquisa literaria de Moreira (2018) investigou varios estudos, onde, foi
possivel averiguar que, o uso de probibticos possibilitou a redugdo de ureia
sérica e, em um estudo clinico randomizado, houve o aumento do escore da
qualidade de vida. Porém, o autor denota que sao poucos os estudos e 0 numero

amostral utilizados nas pesquisas, intensificando a conotacao de novas analises.

CONSIDERAGOES FINAIS

Este estudo de revisao bibliografica, possibilitou destacar, que a disbiose

aumenta a produgdo de toxinas urémicas em pacientes renais cronicos, o que
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aumenta a inflamagéo do individuo. Com isso, tem-se a relevancia do uso de
probidticos em tratamentos para pacientes renais, uma vez que, a microbiota
destes individuos é alterada conforme a progressao da doenga, o que acarreta
disbiose intestinal. Dessa forma, a disbiose podera ser revertida com o uso de
probioticos, em conjunto com uma alimentagcdo qualitativamente balanceada,
resultando em uma microbiota intestinal equilibrada. Entretanto, segundo os
estudos analisados, devem-se buscar maiores aprofundamentos acerca desta
possibilidade, dado que, os resultados obtidos ndo possuiam quantidade
amostral suficiente, nem dosagem e tempo de tratamento exato para uma
concluséo solida.

Deste modo, este artigo adequa-se como referéncia de base de dados
para futuras pesquisas cientificas, de modo que, estas apliquem estratégicas
viaveis, conduzidas em estudos com quantidade amostrais suficientes para
avaliar a dosagem de probidticos necessaria no tratamento da doenga renal
crbnica em pacientes na fase progressiva da doenga, e assim, contribuir com o

avanco da ciéncia.
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