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Doença coronária no paciente com doença renal crônica
Coronary artery disease in patient with chronic renal insufficiency
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INTRODUÇÃO
Sabe-se que a doença renal crônica (DRC) é um problema 

mundial de saúde pública, principalmente em adultos, e há 
perspectivas de aumento progressivo dela na população 
adulta nas próximas décadas. A prevalência da DRC em 
adultos com 30 anos ou mais está projetada para aumentar 
dos atuais 13,2 para 14,4% em 2020 e para 16,7% em 2030 na 
população dos Estados Unidos.1 Há na literatura descrição de 
aumento na incidência e prevalência da insuficiência renal em 
escala mundial, com reflexos diretos em desfechos clínicos 
dos pacientes portadores desta enfermidade e nos altos custos 
para o sistema de saúde. O gasto total nos Estados Unidos 
(excluindo gastos com os medicamentos prescritos) para 
pacientes com insuficiência renal atingiu quase 29 bilhões de 
dólares em 2012, respondendo por cerca de 6% dos custos 
do orçamento da saúde naquele país. Essa epidemia é um 
resultado direto do aumento da prevalência e do descontrole 
clínico dos maiores causadores da DRC, a saber, o diabetes 
mellitus (DM) e a hipertensão arterial sistêmica (HAS).2

A doença cardiovascular (DCV) é também frequentemen-
te associada com DRC e, mais importante, a DRC é um fator 
de risco para DCV independentemente da presença de diabetes. 
Ainda mais, os indivíduos com DRC têm probabilidade maior 
de morrer de DCV do que evoluir para doença renal terminal 
propriamente dita.3 A mortalidade decorrente da doença cardio-
vascular é 10 a 30 vezes mais frequente nos pacientes em diálise 
do que na população geral.4,5 Nos pacientes com insuficiência re-
nal terminal a mortalidade por DCV responde por 45% de todas 
as causas de mortalidade; dentre estas, a morte súbita responde 
por 62%, ou um quarto do total da mortalidade cardiovascular, 
e a doença coronariana é responsável por grande parte desses 
eventos. Há uma estimativa de que os pacientes em diálise apre-
sentem taxa de 7% de morte súbita ao ano.3 Tanto a mortalidade 
quanto a taxa de eventos cardiovasculares aumentam de acordo 
com a queda da TFG abaixo de 60 mL/min/1,73 m2 (hazard ratio 
ajustada: 1,2; 1,8; 3,2; e 5,9 para morte, e 1,4; 2,0; 2,8; e 3,4 para 
evento cardiovascular para as categorias de TFG de 45 a 59, 30 a 
44, 15 a 29, e <15 mL/min/1,73 m2, respectivamente).3
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RESUMO
As doenças cardiovasculares representam a maior causa de mortalidade nos pacientes renais crônicos no pré e pós-transplante 
renal. Dentre elas, a doença coronariana apresenta destaque especial. Preditores de risco têm sido usados no seu diagnóstico, 
que é desafiador. O presente trabalho constitui artigo de atualização a respeito da fisiopatologia, do diagnóstico, do prognóstico 
e do manejo terapêutico da doença coronária na doença renal crônica. 
Palavras-chave: insuficiência renal crônica; doenças cardiovasculares; doença da artéria coronariana.

ABSTRACT
Cardiovascular diseases are major causes of mortality in chronic renal failure patients before and after renal transplantation. 
Among them, coronary disease presents a special emphasis. Predictors of risk for coronary heart disease have been 
used for its challenging diagnosis. The current paper aimed to update about physiopathology, diagnosis, prognosis and 
therapeutic management of coronary heart disease in chronic kidney disease. 
Keywords: renal insufficiency, chronic; cardiovascular diseases; coronary artery disease.
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Entre as doenças cardiovasculares, destaca-se a doença 
aterosclerótica, que pode apresentar-se clinicamente como 
cardiopatia isquêmica (insuficiência cardíaca, angina, infarto 
agudo do miocárdio (IAM) e morte súbita), doença cerebro-
vascular e doença arterial periférica. Daremos maior enfoque 
à doença arterial coronária por ser o escopo desta atualização. 

A mortalidade no primeiro e no segundo ano após 
infarto do miocárdio é 59 e 73%, respectivamente, nos 
pacientes em diálise, percentual várias vezes maior do 
que a mortalidade após infarto do miocárdio na população 
não urêmica, mesmo em pessoas com comorbidades 
como o diabetes.5

A DCV, principalmente a doença arterial coronariana 
na DRC, é tratável e potencialmente previsível. A identifica-
ção e o entendimento de fatores de risco para essa doença 
que interferem no prognóstico do paciente renal crônico, bem 
como o processo pelo qual a disfunção renal influencia essa 
evolução, revestem-se de importância fundamental, pois po-
dem identificar mecanismos peculiares da doença, levando 
ao entendimento da história natural e ao desenvolvimento de 
estratégias terapêuticas específicas que podem reduzir o risco 
de morbidade e mortalidade, e consequentemente melhorar a 
sobrevida e a qualidade de vida desses pacientes.6 

De fundamental importância é o reconhecimento da 
doença arterial coronária nos pacientes renais crônicos 
terminais que são candidatos ao transplante renal e se 
encontram em diálise ou próximos do início desta, uma 
vez que esses doentes têm alta probabilidade de eventos 
coronários e óbito por infarto no pré e pós-operatório.3,7 
Como a doença arterial coronária é uma das maiores causas 
de morte nos pacientes candidatos ao transplante renal,7,8 
identificar a sua presença nestes pacientes deve fazer parte 
da rotina pré-transplante. 

A sobrevida relacionada à doença arterial coronária é 
progressivamente menor de acordo com o número de artérias 
coronárias comprometidas, porém a sobrevida é maior após 
o transplante renal independentemente da extensão da 
doença coronária9 e, ainda mais importante, a sobrevida é 
progressivamente menor de acordo com a piora do grau de 
disfunção ventricular esquerda.3 

FATORES DE RISCO
Fatores de risco cardiovascular específicos da DRC 

implicam uma abordagem diagnóstica específica para este 
grupo de pacientes, que desenvolvem uma arteriopatia e 
miocardiopatia de características peculiares.10 A patogênese da 
doença cardiovascular nessa população é complexa e pode ser 
atribuída apenas parcialmente a fatores de riscos tradicionais 
para a aterosclerose.11 Além do diabetes e dos fatores 
identificados no estudo de Framingham, que foram utilizados 
para estimar o risco de desenvolver doença cardíaca isquêmica 
sintomática (idade avançada, hipertensão arterial, tabagismo e 
dislipidemia, que são fatores presentes em pacientes com DRC), 
há fatores de risco não tradicionais próprios do paciente renal 
crônico: hiperhomocisteinemia, dimetil arginina assimétrica, 
estresse oxidativo, aumento de marcadores inflamatórios, 

anemia, anormalidades do metabolismo do cálcio, fósforo 
e hormônio da paratireoide, desnutrição, albuminúria e 
distúrbios hidroeletrolíticos.3,5,12

A insuficiência cardíaca e a doença arterial coronária 
são importantes contribuintes para redução da sobrevida 
dos pacientes em diálise. Tem sido sugerido que a sobrevida 
desses pacientes pode ser melhorada aumentando o uso 
de medicamentos cardiovasculares, como agentes anti-
hipertensivos, com efeitos benéficos já evidenciados na 
população sem doença renal terminal.13 Há evidências, no 
entanto, de que uma grande fração de pacientes em diálise 
com doença cardíaca não recebem tratamento adequado com 
medicamentos, como inibidores da enzima de conversão da 
angiotensina (IECA), bloqueador do receptor da angiotensina 
(BRA) e betabloqueador (BB), pelo menos em parte por causa 
de preocupações dos nefrologistas sobre a possibilidade de 
reações adversas desses medicamentos.13 

Parte do excesso de mortalidade dos portadores de 
DRC pode ser explicada, portanto, por inércia terapêutica. 
É de nota que em trabalho que avaliou a prescrição de anti-
hipertensivos em diálise, particularmente o uso de IECA 
e BRA, notou-se que o subtratamento foi diminuindo no 
decorrer de 17 anos, o que se associou à melhora na hipertrofia 
ventricular, a qual é um desfecho substitutivo nesses 
pacientes.14 Outro exemplo de inércia terapêutica reside 
no fato de que pacientes com DRC que apresentam infarto 
com supradesnivelamento do segmento ST apresentam 
menor probabilidade de receberem a terapia adequada de 
acordo com a terapêutica-padrão para essa situação clínica 
específica, sobretudo terapia de reperfusão.15

A utilização de medicamentos com ação cardiovascular 
tem a potencialidade de atenuar o problema da DCV na 
DRC. Dados da coorte do Japão do estudo observacional 
DOPPS (Dialysis Outcomes and Practice Patterns) indicam 
a possibilidade de associação entre betabloqueador e redução 
do risco de mortalidade em pacientes em hemodiálise.16 
O tratamento da dislipidemia na DRC é um assunto 
controverso. Há estudos observacionais que associam baixos 
níveis de colesterol em pacientes com DRC em diálise 
com aumento de eventos cardiovasculares e mortalidade 
(epidemiologia reversa) enquanto outros evidenciam o 
mesmo comportamento que na população geral, isto é, 
quanto mais elevado o colesterol maior o risco de DCV e 
maior a mortalidade. Porém, há um viés, pois os baixos 
níveis de colesterol estão associados com a desnutrição e a 
inflamação, que são marcadores de mortalidade e eventos 
cardiovasculares nesses pacientes. Assim, quanto mais alto 
o colesterol nos pacientes sem inflamação e sem desnutrição 
maior o risco cardiovascular, portanto, deveria o colesterol 
ser abordado como um fator de risco nesses pacientes.17 

O estudo 4D (Deutsche Diabetes Dialyze Studie) em 
que foi utilizado 20  mg de atorvastatina em pacientes dia-
béticos em diálise, após média de 4 anos de seguimento, não 
mostrou benefício no desfecho primário composto por morte 
cardíaca, infarto do miocárdio ou acidente vascular cerebral 
(RR=0,92; IC95% 0,77–1,10) comparado ao grupo placebo.18 
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O estudo AURORA (Assessment of Survival and Cardio-
vascular Outcomes), que utilizou 10  mg de rosuvastatina em 
pacientes em hemodiálise, não mostrou benefício no desfecho 
primário composto por morte cardíaca, infarto do miocárdio não 
fatal ou acidente vascular cerebral (RR=0,96; IC95% 0,84–1,11) 
comparado ao grupo placebo.19

O estudo Sharp (Study of Heart and Renal Protection), rea-
lizado pela Universidade de Oxford e publicado em 2011, mostrou 
que a terapia com sinvastatina e ezetimibe é segura na DRC não 
dialítica e na DRC dialítica, e diminui a incidência de eventos ate-
roscleróticos.20 Após o seguimento médio de 4,9 anos, o grupo que 
recebeu sinvastatina associado à ezetimibe, comparado ao grupo 
placebo, apresentou redução de 17% no risco relativo de eventos 
cardiovasculares, definido como um composto de infarto não fatal 
ou morte coronária, acidente vascular cerebral não hemorrágico, 
ou revascularização arterial (excluindo procedimentos de acesso 
para diálise) (RR=0,83; IC95% 0,74–0,94; p=0,002).20

Em uma metanálise com estatina em pacientes com DRC, 
que incluiu o estudo 4D, mas não incluiu os estudos Aurora 
e Sharp, os autores detectaram uma redução de 19% do risco 
relativo de evento cardiovascular fatal com o uso da estatina, 
que é um benefício o qual se aproxima ao do uso da estatina na 
população não renal crônica.21 Com base nestes estudos e na 
segurança do uso das estatinas, as diretrizes, de maneira geral, 
indicam o uso da estatina em pacientes renais crônicos para 
prevenção de eventos cardiovasculares.17

DIAGNÓSTICO
Há na literatura discussão a respeito dos melhores mé-

todos de detecção da doença arterial coronária e estratificação 
do risco clínico cardiovascular nos pacientes renais crônicos, 
sobretudo naqueles candidatos ao transplante renal. Esses mé-
todos podem basear-se na angiografia coronária ou em estudos 
não invasivos, como o teste ergométrico, ecocardiograma com 
stress farmacológico e a cintilografia do miocárdio, como nos 
estudos realizados na população não urêmica.22

Em pacientes selecionados para cateterismo cardíaco 
da população geral, a sensibilidade do teste ergométrico em 
pacientes com doença coronária é de aproximadamente 68% 
e a especificidade, 77%; o ecocardiograma com stress far-
macológico apresenta sensibilidade de 85% e especificidade 
de 88% para detecção de doença coronária; e a cintilografia 
do miocárdio apresenta sensibilidade de 85% e especifici-
dade de 81%.23

Uma metanálise revelou que estudos de perfusão 
miocárdica com stress para detectar doença coronária isquêmica 
apresentam valor preditivo de morbidade e mortalidade por 
doenças cardiovasculares em pacientes em diálise candidatos 
ao transplante renal.24 Permanece menos estudada, porém, se 
a acurácia do diagnóstico desses testes, conforme definido por 
um “padrão ouro”, a coronariopatia obstrutiva angiográfica, é 
diferente da população em geral. Além disso, não se sabe se os 
exames de cintilografia miocárdica ou ecocardiograma com stress 
apresentam performance satisfatória em pacientes com DRC.

Outro estudo revelou que a estratificação de risco baseada 
em estudos de perfusão miocárdica é útil somente em pacientes 

com presença de um fator de risco, dentre os seguintes: idade maior 
ou igual a 50 anos, presença de diabetes e doença cardiovascular 
preexistente.25 Esses métodos de pesquisa de isquemia seriam 
desnecessários na ausência de todos esses fatores e em pacientes 
assintomáticos (baixo risco clínico) e, portanto, evitaríamos 
testes desnecessários em 60% dos pacientes em lista de espera 
para transplante renal.25 Também parece improvável que exames 
de perfusão miocárdica acrescentariam valor diagnóstico nos 
pacientes de alto e muito alto risco (presença de dois ou três dos 
fatores acima),25 que deveriam necessariamente realizar o exame 
invasivo, cinecoronariografia, independentemente do resultado 
dos exames não invasivos.

Entretanto, a cinecoronariografia é um método invasivo, 
de alto custo e está associada a riscos como nefrotoxidade, 
arritmia, acidente vascular cerebral, ateroembolia, infarto 
do miocárdio e lesões arteriais relacionadas ao sítio de 
punção arterial. Portanto, esse exame deve ser evitado nas 
populações de baixo risco.

Alguns estudos têm proposto algoritmos clínicos a fim 
de selecionar candidatos ao transplante renal para realizar 
cinecoronariografia.26 Entretanto, a validação desses algoritmos 
em casuísticas diversas das originárias é escassa. Um estudo 
conduzido por nós em Botucatu e em Sorocaba avaliou a 
frequência e a importância de preditores clínicos da doença 
arterial coronária em pacientes renais crônicos em diálise como 
avaliação pré-transplante renal em 99 pacientes. Para detectar a 
presença da doença arterial coronariana significativa por meio do 
cateterismo cardíaco (70% ou mais de estenose em uma ou mais 
artérias coronárias epicárdicas ou pelo menos 50% de lesão no 
tronco da artéria coronária esquerda), identificamos, pela análise 
univariada, como preditores de doença arterial coronariana, 
a presença de diabetes, angina e/ou infarto prévio, doença 
arterial periférica e dislipidemia. Já pela análise multivariada, 
identificamos somente diabetes e angina, e/ou infarto prévio 
como fatores de risco independentes. Esses resultados estão em 
acordo com estudos prévios sobre a importância desses fatores 
de risco para selecionar pacientes para cinecoronariografia como 
avaliação pré-transplante renal (Gráfico 1).27

Não existem estudos de antiagregantes especificamente 
no paciente renal crônico. As evidências disponíveis são 
obtidas por análises de subgrupos, registros, estudos 
unicêntricos e observacionais. 

Em relação à terapia antiagregante, a dose do AAS e clopi-
dogrel deve ser a mesma da população geral.

A experiência terapêutica com prasugrel em doentes com 
disfunção renal (incluindo doença renal em fase terminal) é 
limitada. O risco de hemorragia pode estar aumentado nesses 
doentes, e, portanto, o prasugrel deve ser utilizado com precaução 
nessa população, indicação esta prevista em bula. Subestudo de 
pacientes renais crônicos não dialíticos (no estudo PLATO que 
comparou o ticagrelor ao clopidogrel em síndrome coronariana 
aguda, a presença de IRC em diálise foi critério de exclusão) do 
estudo PLATO demonstrou benefício ainda maior do ticagrelor 
nesses pacientes, quando comparados ao clopidogrel, com 
redução relativa de 23% no desfecho primário de isquemia e 
de 28% na mortalidade por todas as causas.28 
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IMPACTO DA REVASCULARIZAÇÃO
A mortalidade dos pacientes com DRC é maior que 

a população geral após angioplastia coronária, cirurgia de 
revascularização miocárdica e mesmo após implante de des-
fibrilador cardíaco.29 

Não há evidência que suporte a indicação de 
revascularização coronária, angioplastia coronária ou cirurgia de 
revascularização, como profilaxia de eventos cardiovasculares 
e morte em pacientes assintomáticos ou com angina estável, 
principalmente em pacientes uniarteriais e com função 
ventricular normal. Porém, há de se considerar tal terapia para 
pacientes instáveis, com lesão de tronco de coronária esquerda, 
triarteriais e com disfunção ventricular.

Existem poucos estudos que avaliaram o impacto da 
revascularização coronária pré-transplante renal. Hage, em 
2009, em pesquisa unicêntrica, mostrou que a presença de 
doença arterial coronariana severa à angiografia não foi 
preditora de sobrevida, e a revascularização coronária foi 
associada à melhora da sobrevida somente nos pacientes 
triarteriais.29

O estudo COURAGE (Clinical Outcomes Utilizing 
Revascularization and Aggressive Drug Evaluation), com 2.287 
pacientes dos Estados Unidos e Canadá, não mostrou diferença no 
risco de mortalidade e infarto do miocárdio não fatal em pacientes 
com doença coronária estável (>70% de estenose proximal em 
no mínimo uma coronária epicárdica e com evidência objetiva 
de isquemia) comparando o grupo que realizou angioplastia 
mais a terapia clínica ótima com betabloqueadores, bloqueadores 
de cálcio e nitrato com o tratamento clínico isolado.30 A doença 
renal crônica não foi critério de exclusão. Análise secundária 
de 320 pacientes participantes do estudo e que apresentavam 
DRC definida como taxa de filtração glomerular menor que 
60  mL/min/1,73m2 demonstrou que, embora a doença renal 
crônica estivesse associada com aumento do risco de morte ou 
infarto não fatal em 36 meses (HR=1,48; IC95% 1,15–1,90), a 

incidência de morte e infarto do miocárdio foi similar nos 
grupos de pacientes submetidos à angioplastia coronária e 
ao tratamento clínico otimizado comparado ao grupo que 
realizou tratamento clínico isolado.30 Após este estudo, a 
angioplastia foi considerada como terapia para angina estável 
refratária e não como tratamento preventivo de infarto do 
miocárdio ou morte.30

O melhor método de revascularização coronária para 
pacientes renais crônicos é outro ponto controverso. Na 
era pré-stent farmacológico, a cirurgia de revasculari-
zação mostrou maior benefício em termos de sobrevida, 
comparado ao stent convencional, principalmente quando 
utilizada a artéria mamária esquerda para a descendente 
anterior, particularmente em pacientes diabéticos. Um es-
tudo que comparou o uso de stents farmacológicos com 
cirurgia de revascularização miocárdica não mostrou dife-
rença em mortalidade. Porém, em nosso meio, o uso dos 
stents farmacológicos é restrito principalmente pelo custo 
e pela limitação de sua disponibilização no Sistema Único 
de Saúde.

CONCLUSÃO
Em vista do crescente aumento da prevalência da DRC e 

a sua associação com a DCV, e o ônus de ambas para o sistema 
de saúde, sugerimos o desenvolvimento de políticas públicas de 
intervenções para retardar o início e a progressão da DRC e da 
doença arterial coronariana, bem como o desenvolvimento de 
estratégias para o diagnóstico precoce dessas doenças, com o 
objetivo de traçar estratégias terapêuticas que possam minimizar 
a morbidade e a mortalidade desses pacientes.
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