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Uma Revisao Sistemadtica

As doengas cardiovasculares (DCV) continuam sendo a
principal causa de morbilidade e mortalidade entre os doentes
com doenga renal crénica (DRC), ultrapassando largamente
o risco de progressao para estadio terminal da doenca renal
e sendo responsaveis por aproximadamente 40% a 50% de
todos os 6bitos nos estadios avancados da doenca.™ Temos
assistido a uma crescente atencao a intersecao entre disfungao
renal e doenca valvular cardfaca (DVC), a qual desempenha
um papel importante nas complicagoes cardiovasculares
e nos desfechos adversos observados nesta populagao.®®
A calcificagdo valvular, que afeta predominantemente as
vélvulas adrtica e mitral, constitui a manifestagao tipica da
DVC neste contexto, representando um processo altamente
prevalente, progressivo e de relevancia prognostica
significativa, impulsionado por alteragbes no metabolismo
mineral, pela sua interagdo com inflamagao cronica persistente
e pelo ambiente urémico téxico.”® Apesar do crescente
reconhecimento do seu impacto clinico, os fundamentos
biolégicos deste processo permanecem nao completamente
compreendidos, mesmo com o surgimento de nova evidéncia
que comega a esclarecer os mecanismos que conduzem a
calcificagdo valvular na DRC.

Embora tenham sido identificadas vérias vias mecanisticas,’
continuam faltando marcadores clinicos e laboratoriais
robustos que permitam prever o seu desenvolvimento.
Neste sentido, o estudo de Conceicao et al.’® oferece uma
contribuigao valiosa para a identificagdo dos fatores associados
a calcificagao valvular, ajudando a preencher uma lacuna
relevante no conhecimento atual e sublinhando a necessidade
de investigacao continuada sobre as suas implicagdes clinicas e
os mecanismos subjacentes nesta populagao de elevado risco.

A sua revisdo sistemadtica se baseou em vinte estudos
observacionais, envolvendo 13.314 doentes de diferentes
contextos geogréficos, incluindo individuos em didlise e
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fora dela. A maioria dos estudos apresentava um desenho
transversal, com um ndmero mais reduzido de estudos de
coorte e apenas um estudo caso-controle, refletindo o carater
predominantemente descritivo e observacional da evidéncia
disponivel. A amplitude da populagdo analisada, aliada ao
rigor metodolégico adotado, oferece uma visao abrangente
do corpo de evidéncia existente neste dominio ainda pouco
explorado.

Entre os 38 fatores de risco identificados, a idade avancada
(tipicamente acima dos 55 anos) foi 0 mais consistentemente
associado a calcificacdo valvular, tendo sido reportado
em metade dos estudos incluidos. Estes dados reforgam o
conceito de que o envelhecimento constitui um determinante
importante da degeneracao valvular na DRC, tal como ocorre
no contexto mais amplo da doenga valvular associada a idade
na populagdo geral.

Importa salientar que a reducdo da taxa de filtragao
glomerular, mesmo antes de atingir o limiar diagnéstico
convencional para DRC avangada, foi frequentemente
associada a calcificagdo valvular, com varios estudos
reportando associagoes significativas com valores inferiores
a 50 ml/min/1,73 m2. Estas observagdes desafiam a ideia de
que a calcificagao valvular constitui um fenémeno exclusivo
dos estadios finais da doenga, apontando antes para o seu
inicio precoce ao longo da trajetéria da disfungdo renal. De
igual modo, entre os doentes em terapéutica de substituicao
renal, maiores duracées de hemodiélise ou didlise peritoneal
foram associadas a uma maior probabilidade de calcificagao
das vélvulas adrtica e mitral, sugerindo um impacto cumulativo
da exposigao cronica ao ambiente urémico.

Marcadores de inflamagao cronica (proteina C reativa,
interleucina-6 e fator de necrose tumoral alfa) e de
desgaste proteico-energético (hipoalbuminémia) foram
também recorrentemente associados a calcificacao valvular,
particularmente em doentes em didlise. Estas associagoes
indicam que a inflamagao e a disfungao nutricional poderao
atuar como motores ativos da patologia valvular na DRC."

Por fim, alteracbes no metabolismo mineral e hormonal,
incluindo niveis séricos elevados de fésforo, produto
célcio-fésforo, hormona paratiroideia, fator de crescimento
fibroblastico 23 (FGF-23) e niveis reduzidos de Klotho,
emergiram como contribuintes fortes e biologicamente
plausiveis para a patologia valvular. Estes dados acrescentam
ao reconhecimento crescente de que a calcificagdo na DRC
ndo resulta apenas do depdsito passivo de minerais, entendido
como a precipitacdo nao regulada de complexos célcio-
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fosforo, mas constitui antes um processo fisiopatoldgico ativo
e orquestrado, que envolve miiltiplas vias bioquimicas e afeta
simultaneamente estruturas vasculares e valvulares.'? Para
além da aterosclerose acelerada, este processo inclui padroes
de calcificagdo que, embora nao exclusivos da DRC, sao mais
proeminentes e clinicamente relevantes nesta populagdo.”

Apesar de esta revisdo sistematica fornecer uma visao
abrangente do conjunto de fatores potencialmente associados
a calcificagdo valvular na DRC, a predominancia de
estudos observacionais e transversais, a heterogeneidade
das populagbes incluidas e as definicoes inconsistentes
de desfechos limitam a robustez das conclusdes e a sua
aplicabilidade generalizada na pratica clinica, aspectos
corretamente reconhecidos pelos préprios autores. Ainda
assim, o conjunto de evideéncia proveniente de diversas fontes
oferece uma base sélida para a formulagao de hipéteses e
sublinha a necessidade urgente de investigagdo prospectiva
e padronizada nesta drea.

De forma mais abrangente, os dados apontam para a
necessidade de uma estratégia cardiovascular proativa em
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