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Resumo: O envelhecimento é um processo ndo patoldégico que cursa com mudangas
fisiolégicas do organismo, incluindo alteragdes renais, como redu¢do do volume renal,
redu¢do do nimero de néfrons funcionantes (NNF) e, com isso, ocorre diminui¢do da taxa de
filtracdo glomerular (TFG). Estima-se que cerca de 6 mil néfrons sdo perdidos anualmente,
apds os 30 anos de idade. Assim, o processo de envelhecimento provoca alteragdes no
funcionamento renal, o que ndo necessariamente implica em disfungdo renal. Nesse sentido,
compreender as diferencas entre o envelhecimento renal fisioldégico e patoldgico, ¢
fundamental na condugdo dos pacientes com alteracdo de fungdo renal. Esse artigo tem,
portanto, o objetivo de entender as alteragdes fisiologicas renais decorrentes do processo do
envelhecimento e sua influéncia no desenvolvimento da doenga renal cronica (DRC). Para
esse estudo foi realizado uma revisao de literatura na qual foi utilizado como base de dados os
livros Principios de Anatomia e Fisiologia e Principios de Nefrologia e Disturbios
Hidroeletroliticos, Google Académico, Scientific Electronic Library Online (Scielo),
Biblioteca Virtual em Satude (BVS), National Library of Medicine (Pub Med MEDLINE) nos
ultimos 9 anos. Conclui-se que, o processo de envelhecimento renal compreende uma série de
eventos de alta complexidade em que o rim, mesmo isento de doengas, ¢ comprometido com a
idade, assim algumas altera¢des, como a perda de néfrons, a reducdo do tamanho dos rins e a
diminui¢do da TFG sdo responsaveis, de maneira cumulativa e associada, por uma maior

probabilidade de insuficiéncia renal.
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Abstract: Aging is a non-pathological process that involves physiological changes in the
body, including renal changes, such as reduction in renal volume, reduction in the number of
functioning nephrons and, as a result, a decrease in the glomerular filtration rate (GFR). It is
estimated that around 6,000 nephrons are lost annually after the age of 30. Thereby, the aging
process causes changes in kidney function, which does not necessarily imply kidney
dysfunction. In this sense, understanding the differences between physiological and
pathological renal aging is fundamental in the management of patients with changes in renal
function. This article therefore aims to understand the renal physiological changes resulting
from the aging process and their influence on the development of chronic kidney disease
(CKD). For this study, a literature review was carried out in which the books Principles of
Anatomy and Physiology and Principles of Nephrology and Hydroelectrolytic Disorders,
Google Scholar, Scientific Electronic Library Online (Scielo), Virtual Health Library (VHL)
and National Library of Medicine (Pub Med MEDLINE) were used as a database, with
articles for the last 9 years. It is concluded that the renal aging process comprises a series of
highly complex events in which the kidney, even free of diseases, is compromised with age,
as well as some changes, such as the loss of nephrons, reduction in the size of the kidneys and
the decrease in GFR are responsible, in a cumulative and associated way, for a greater

probability of renal failure
Keywords: Kidney. Physiology. Aging. Glomerular filtration rate. Chronic kidney disease.
INTRODUCAO

O processo do envelhecimento humano gera alteragdes morfoldgicas e fisiologicas em
varios 6rgaos, como a perda da elasticidade da pele, redu¢do da massa muscular e densidade
Ossea, rigidez da parede dos vasos sanguineos, reducdo da imunidade e a diminui¢do do
funcionamento renal. Dessa forma, os idosos apresentam maior tendéncia em desenvolver
doengas degenerativas (RIELLA, 2023).

Quando focalizamos nas alteragdes renais, o envelhecimento provoca o declinio 25%
da TFG a partir dos 40 anos, e o seu declinio acelerado pode indicar a presengca de um

genotipo desfavoravel. Além da relagdo com o genotipo, o volume dos rins e a quantidade de
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néfrons funcionantes encontram-se progressivamete em queda ao decorrer da ici‘eﬁe, ademais
apresentam menor capacidade de adaptar-se ao estresse. Em associagdo, ocorre a reducao da
creatina, devido a perda de massa muscular resultante do envelhecimento (DENIC et al., 2016;
AMARAL et al., 2019).

As alteragdes fisiologicas decorrentes da idade e ou patologias cronicas geram o
aumento da possibilidade do aparecimento de distirbios hidroeletroliticos, como a redugdo da
capacidade de concentragdo urinaria, diminui¢ado dos mecanismos de sede e da aldosterona,
limites mais estreitos para excrecao de agua, sodio, potassio e acidos (MARTINS et al., 2021).

Assim, a hiponatremia ¢ o distarbio com maior prevaléncia associada a reducdo da
secre¢do de renina no idoso, provocando a reducdo da resposta da angiotensina Il e da
aldosterona, gerando a perda de sddio. Além disso, o ramo ascendente da alca de Henle
apresenta-se comprometido, em comparagdo ao tubulo proximal quando submetidos a
capacidade de lidar com o sdédio, provocando o aumento da oferta de s6dio nos segmentos
distais e reduzindo a capacidade de concentracdo no intersticio medular, ocasionando o
comprometimento da concentragdo urinaria. Contudo, ndo se deve associar as modificagdes
estruturais e fisioldgicas renais ligadas a senescéncia como causadora de doenca renal, porém
enquadram-se como fator de risco para alteracdes patoldogicas (BARROSO et al., 2020;
LEVEY et al., 2020).

A doenga renal cronica (DRC) ¢ um dilema de satide publica, prevalente em idosos e
determinado por redug¢do progressiva da func¢do dos néfrons com decorrente perda da
capacidade de filtragdo glomerular e reducdo da preservagdo da homeostase, analisados
através da creatina e da microalbuminuria. Refere-se a uma doenca de curso prolongado, que
pode se apresentar de cardter benigno, mas que muitas vezes se torna grave e apresentando
maior parte do tempo cardter assintomatica, fazendo com que o diagndstico seja feito
tardiamente, necessitando rapidamente de hemodialise (MAGALHAES et al., 2015).

O prognéstico da DRC apresenta relagdo com outras patologias, tal qual Hipertensao
Arterial, Diabetes Mellitus e habitos de vida, como tabagismo e obesidade. Além desses
fatores, a idade apresenta grande influéncia no seu desenvolvimento e agravamento, devido as

alteragdes fisiologicas e estruturais presentes na senescéncia (AMARAL et al., 2019).

METODOLOGIA
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Este estudo foi embasado em uma revisdo de lieatura, sendo a etratégigae busca da
revisdo bibliografica, identificar e selecionar fontes relevantes de informagdo referente ao
assunto em pauta.

Para esse objetivo, recorremos a periodicos cientificos, livros académicos, como
Principios de Anatomia e Fisiologia e Principios de Nefrologia e Distirbios Hidroeletroliticos.
Além disso, foram pesquisados em bases de dados académicas, como Google Académico,
Scientific Electronic Library Online (Scielo), Biblioteca Virtual em Saude (BVS), National
Library of Medicine (Pub Med MEDLINE). Para a busca das obras foram utilizadas as

" "

palavras-chaves: "envelhecimento", "rim", "senescéncia", "filtragdo glomerular", "funcdo
renal", "alteracdes fisiologicas".

Os parametros de inclusdo dos materiais na revisdo de literatura foram determinados
com a finalidade de seletar os estudos e trabalhos que fossem pertinentes para responder os
questionamentos de pesquisa e objetivos do estudo em evidéncia. Como critérios de exclusio,
descartou-se artigos duplicados, materiais que nao abordassem o idoso e permitindo apenas
obras no idioma inglés e portugués.

Essas especificagdes abrangeram caracteristicas como: ano de publica¢do, idioma, tipo

de estudo (por exemplo, revisdes sistematicas, estudos de caso, ensaios controlados

randomizados), entre outros.
RESULTADOS E DISCUSSAO

A presenca do gen6tipo SNP (Single nucleotide polymorphism) desfavoravel pode ser
detectado em jovens, sendo indicativo do inicio do declinio da fun¢do renal mais
precocemente. Através de avancos na drea de genes associados a mecanismo do
envelhecimento renal, foi descoberto o gene Klotho, que atua suprimindo fenotipos
responsaveis pelo envelhecimento e apresenta predominio no rim, apresentando a fungdo de
homeostasia do célcio e do fosforo (RIELLA, 2023).

O sistema renal assegura o equilibrio homeostatico, isto €, na proporc¢ao de eletrolitos,
acido-basico e dos fluidos corporais. Na senescéncia renal ha transformacdes fisioldgicas e
estruturais que influenciam na homeostasia, ocasionando reducdo da TFG, do fluxo
plasmatico renal efetivo (FPRE) e na fun¢do renal (SOARES, 2022).

As alteragoes fisioldgicas do organismo podem levar a distirbios hidroeletroliticos,
como aumento do hormonio antidiurético (ADH), redu¢ao do peptideo atrial natriurético

(PAN), da aldosterona e do mecanismo de sede. No desbalanco de 4dgua, ¢ observado que a
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quantidade de agua total por peso em um idoso de 80 os, ¢ reduzida émetade“dAo qE ¢ em
um jovem, principalmente pela perda de massa muscular. Outro distarbio ¢ no balanco do
sodio, que devido a menor secre¢do de renina, que resulta em uma resposta diminuida da
angiotensina II e da aldosterona, com subsequente perda de sddio, que abaixo de 135 mEq/€,
configura-se hiponatremia, com isso ¢ evidente que a resposta renal fique mais devagar,
havendo um retardo na eficacia do rim senil de amenizar a eliminacdo de sdédio para
quantidades minimas (TORTORA, 2023; BARROSO et al., 2020).

A ingestdo de liquidos ¢ regularizada pelo mecanismo da sede, apresentando dentre
seus mecanismos varios estimulos para a sua ocorréncia, como meio de evitar a desidratacao
no individuo. Porém, o envelhecimento pode resultar em alteragdes que atuam de forma direta
ou até¢ mesmo indireta no sistema renal, como a redu¢cdo do mecanismo de controle da sede
(GENARO et al., 2015).

Esse controle concentra-se na regido da parede antero ventral do terceiro ventriculo,
responsavel por realizar a liberagdo de ADH e estimular a sede. Além dessa area, a regido
anterolateral do nucleo pré-optico, que ao sofrer estimulos ¢ responsavel por induzir a
ingestdo de liquido. Dessa forma, o conjunto dessas dreas sdo denominadas centro da sede
(BLANCH et al., 2020).

Os neuronios apresentam resposta a solu¢des hipertonicas, e sdo ativadas através de
osmorreceptores, que ao detectarem o aumento na osmolaridade do liquido extracelular,
sofrem retracdo para deflagar seus impulsos nervos para as células presentes nas areas,
estimulando, assim a sede. Infelizmente, a senescéncia gera alteracdes em sistemas de
controle fisioldgico, devido a sua reducgdo na sensibilidade dos osmorreceptores, que ocasiona
diminui¢do na sensa¢do de sede, gerando o aumento do limiar de ativacdo osmolar. Nesse
contexto, o idoso apresenta propensao a casos de desidratacao, que impactam no sistema renal,
gerando a redu¢do da TFG, reduzindo o seu funcionamento e podendo ocasionar Injuria Renal
pré-renal (VOLKERT et al., 2022)

Durante o processo de envelhecimento, hd algumas mudangas estruturais, como os rins
reduzirem de 300g para menos de 200g aos 80 anos de idade, além de haver uma perda de
cerca de 10% dos néfrons funcionantes a cada 10 anos. Com isso, os glomérulos sofrem
modificagdes em sua estrutura, envolvendo mutacdo na expressdo de genes que levam ao
acréscimo das células mesangiais ¢ a um exacerbado espessamento da membrana basal por
mecanismos inflamatorios. Assim, ocorre decrescimento da area de filtracdo e da
penetrabilidade glomerular, o que propicia a atenuacdo da TFG em 5 a 10% por década apods

o0s 35 anos, mesmo que ndo haja doenca renal primaria (TORTORA, 2023; SOARES, 2022).
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A senescéncia impacta varios sistemas, dentre eles o musculesqueléii&, em que
ocasiona a perda de massa dssea e muscular, responsaveis pela forca e resisténcia,
proporcionando déficits funcionais. Além dessas fungdes, a massa muscular ¢ responsavel por
variar os niveis de creatina, que ¢ sintetizada de forma endogena através de aminodcidos
glicina, arginina e metionina e/ou através da alimentagdo de origem animal, sendo
armazenadas principalmente nas fibras musculares, sendo um produto resultante da renovagao
muscular e indicativo de fungdo renal (DUSSE et al., 2015; FERREIRA et al., 2022).

A alteracdo de um sistema gera desequilibrios dos demais. Nesse ponto de vista, ¢
comum o declinio dos niveis de creatina no idoso, resultando de varios fatores, como a perda
da massa muscular, pela reducdo da pratica de musculagdo e até mesmo da alimentagdo,
resultantes de desafios durante o envelhecimento (FERREIRA et al., 2022).

De acordo com o estudo do Baltimore Longitudinal Study, porém, a taxa pode até
permanecer dentro ou abaixo da faixa de normalidade em um numero razoavel de idosos
sadios, dessa forma, ¢ valido ressaltar também a influéncia da presen¢a de morbidades, como
a hipertensao, a insuficiéncia cardiaca e a aterosclerose, no processo de envelhecimento, pois
essas condicdes aceleram o declinio da TGF com o passar dos anos (TORTORA, 2023;
RIELLA, 2023).

A doenca renal cronica (DRC) consiste em um declinio gradativo e irreversivel da
funcdo renal durante 3 meses ou mais, envolvendo glomérulo, tibulos e sua agdo enddcrina,
sendo clinicamente identificada por meio de uma reducdo da taxa de filtragdo glomerular
menor que 60 mL/min/1,73 m2 e/ou aumento da excre¢do urindria de albumina. A diabetes
mellitus, hipertensdo arterial, historico familiar de doenca renal, anormalidade na estrutura do
trato urinario e a idade sdo alguns fatores de risco associados ao desenvolvimento da
patologia (RIELLA, 2023).

A prevaléncia da DRC varia com a idade, alcangando valores maiores entre os idosos,
devido as alteracdes fisiologicas da senescéncia e/ou comorbidades e fatores de riscos
presentes, que permitem maior exposicdo com o tempo. Os idosos sdo mais propensos para
ocorréncia de eventos adversos resultantes da DRC, devido alteracdes no aumento da
permeabilidade da membrana basal glomerular, possibilitando uma maior excrecdo de
proteinas, como a albumina, influenciando na ocorréncia de injuria renal (AMARAL et al.,
2019).

Visto isso, pesquisadores questionavam os critérios da Kidney Disease: Improving
Global Outcomes (KDIGO) 2012, os quais classificam individuos no estdgio 3a como doentes,

e defendiam que a definicdo de DRC para os idosos fosse alterada para que apenas valores de
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TGF < 45ml/min/1,73m2 e presenca de albumindria fossem considerados patélggAico;o que
reduziria a prevaléncia de lesdo renal do estudo (AMARAL et al., JESUS et al., 2019).

Portanto, a reducdo da TFG em idosos por si s6 ndo necessariamente indica declinio
acentuado da fung¢do renal, visto que em dois ter¢os dos idosos que apresentam a taxa
reduzida ndo tém complicagdes relacionadas a satde. A presencga, entretanto, de
comorbidades como diabetes e hipertensdo arterial devem ser analisadas pois levam a queda
da fungao renal e estdo intimamente relacionadas a DRC (AMARAL et al., 2019; SOUZA et
al., 2017).

Os idosos também possuem risco elevado de DRC terminal quando sofrem uma injuria
renal aguda, que podem ser pré-renais, intrinsecas ou pos renais. As injurias renais pré-renais
sdo causadas por redugdo da perfusdao e volume circulantes e podem ocorrer em situacdes de
desidratacdo, sangramentos, uso de diuréticos, insuficiéncia cardiaca, por agentes nefrotoxicos
como antibidticos aminglicosidicos, contrastes radioldgicos, quimioterapicos. A IRA renal,
por sua vez, deriva de fatores intrinsecos ao rim e a etiologia mais comum ¢ lesdo tubular
isquémica ou toxica. A IRA pds renal, por ultimo, ¢ causada pela obstru¢ao das vias
extrarenais € como exemplo podemos citar a hiperplasia prostatica benigna, comum em idosos
(RIELLA, 2023)

A obesidade, definida pelo IMC, associou-se também com a DRC em idosos. O
excesso de gordura corporal aumenta as chances doencas que sdo fatores de risco para o
desenvolvimento de DRC, como diabetes ¢ HAS, influencia a progressdao dos estdgios da
DRC devido hiperfiltragdo, a qual o peso corporal elevada demanda, e aumento da pressao
intraglomerular, ambos causam danos estruturais. Portanto, ¢ de suma importancia que haja
investigagdo da DRC nos estagios iniciais entre idosos e preven¢do de morbidades cronicas

como diabetes, HAS e obesidade, a fim de evitar complica¢des renais (AMARAL et al., 2019).

CONSIDERACOES FINAIS

E possivel concluir que o rim constitui o principal érgdo do sistema urinario e
desempenha inumeras fungdes de extrema importancia para a manutengdo da homeostase do
organismo. Assim como os demais 6rgdos, independente de condi¢des patologicas, sofre com
o avancar da idade e pode apresentar um grau de comprometimento significativo o que se
torna prejudicial ao corpo.

O processo de envelhecimento renal compreende uma série de eventos de alta

complexidade em que o rim, mesmo isento de doengas, ¢ comprometido com a idade.
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Comprova-se que as consequéncias da senescéncia renal estio diretamente relacionadas a
inimeras alteragdes anatomicas e fisioldgicas, as quais podem ser utilizadas em conjunto
como um indicador de longevidade.

Portanto, algumas alteracdes, como a perda de néfrons, a reducdo do tamanho dos
rins e a diminuicdo da TFG sdo responsaveis, de maneira cumulativa e associada, por uma
maior probabilidade de insuficiéncia renal. Isso explica o fato de haver uma maior prevaléncia
de DRC em pessoas com a idade mais avangada, visto que essas alteracdes tornam o rim mais
suscetivel a um comprometimento de sua funcionalidade.

Com isso, os idosos apresentam uma maior tendéncia a desenvolver limitagdes de
saude por problemas renais, assim como uma menor resisténcia a doengas que agridem os rins.

Assim, torna-se imprescindivel o conhecimento ¢ dominio das mudangas que o rim
sofre com o avancar da idade, a fim de otimizar o manejo dos pacientes, aumentar a

expectativa de vida da populacao e efetivar a qualidade de vida dos idosos
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