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RESUMO

A sindrome nefrética € uma condicdo clinica caracterizada por proteindria macica, hipoalbuminemia, edema
generalizado e hiperlipidemia, resultante de diversas causas subjacentes, incluindo doengas primarias e secundarias
dos glomérulos renais. Essa sindrome afeta tanto criancas quanto adultos, com manifesta¢Ges clinicas que variam de
acordo com a etiologia, idade de inicio e resposta ao tratamento. A fisiopatologia da sindrome nefrética envolve uma
complexa interacdo de fatores imunoldgicos, inflamatdrios e genéticos que comprometem a barreira de filtracéo
glomerular, levando & perda excessiva de proteinas plasmaticas na urina. O manejo clinico inclui o controle dos
sintomas, a prevencado de complicaces e, quando possivel, o tratamento da causa subjacente. As opcdes terapéuticas
variam desde o uso de corticosteroides até imunossupressores e agentes biol6gicos, dependendo da resposta do
paciente e da gravidade da doenga. O prognostico da sindrome nefrotica depende de vérios fatores, incluindo a causa
subjacente, a resposta ao tratamento e a presenca de complicacBes. Recentemente, avangos na compreensdo da
patogénese da sindrome nefrética e no desenvolvimento de novos tratamentos tém melhorado as perspectivas de
manejo e a qualidade de vida dos pacientes.

Palavras chave: Sindrome nefrética, Tratamento, Nefrologia.
ABSTRACT

Nephrotic syndrome is a clinical condition characterized by massive proteinuria, hypoalbuminemia, generalized
edema, and hyperlipidemia, resulting from various underlying causes, including primary and secondary glomerular
diseases. This syndrome affects both children and adults, with clinical manifestations varying according to etiology,
age of onset, and response to treatment. The pathophysiology of nephrotic syndrome involves a complex interaction
of immunological, inflammatory, and genetic factors that compromise the glomerular filtration barrier, leading to
excessive loss of plasma proteins in the urine. Clinical management includes symptom control, complication
prevention, and, when possible, treatment of the underlying cause. Therapeutic options range from the use of
corticosteroids to immunosuppressants and biological agents, depending on the patient’s response and disease
severity. The prognosis of nephrotic syndrome depends on several factors, including the underlying cause, response
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to treatment, and the presence of complications. Recently, advances in understanding the pathogenesis of nephrotic
syndrome and the development of new treatments have improved management prospects and patient quality of life.

Keywords: Nephrotic syndrome, Treatment, Nephrology.
RESUMEN

El sindrome nefrético es una condicion clinica caracterizada por proteinuria masiva, hipoalbuminemia, edema
generalizado e hiperlipidemia, resultante de diversas causas subyacentes, incluidas enfermedades primarias y
secundarias de los glomérulos renales. Este sindrome afecta tanto a nifios como a adultos, con manifestaciones
clinicas que varian segun la etiologia, la edad de inicio y la respuesta al tratamiento. La fisiopatologia del sindrome
nefrético involucra una interaccion compleja de factores inmunoldgicos, inflamatorios y genéticos que comprometen
la barrera de filtracién glomerular, llevando a una pérdida excesiva de proteinas plasmaticas en la orina. EI manejo
clinico incluye el control de los sintomas, la prevencion de complicaciones y, cuando es posible, el tratamiento de la
causa subyacente. Las opciones terapéuticas varian desde el uso de corticosteroides hasta inmunosupresores y agentes
biolégicos, dependiendo de la respuesta del paciente y la gravedad de la enfermedad. El pronéstico del sindrome
nefrético depende de varios factores, incluida la causa subyacente, la respuesta al tratamiento y la presencia de
complicaciones. Recientemente, los avances en la comprension de la patogénesis del sindrome nefrético y en el
desarrollo de nuevos tratamientos han mejorado las perspectivas de manejo y la calidad de vida de los pacientes.

Palabras clave: Sindrome nefrético, Tratamiento, Nefrologia.

1. INTRODUCAO

A sindrome nefrética € uma condicdo clinica que se manifesta por proteindria macica,
hipoalbuminemia, edema generalizado e hiperlipidemia (Bagga, 2017). Este distarbio pode resultar de uma
variedade de causas primarias e secundarias, incluindo doencas glomerulares primarias, como a
glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF) e a doenca de lesées minimas (DLM), bem como condi¢des
sistémicas, como diabetes mellitus e lGpus eritematoso sistémico (Korbet, 2014; Foster et al., 2016). A
prevaléncia da sindrome nefrdtica varia entre criangas e adultos, com a DLM predominando na populagdo
pediatrica e a GESF sendo mais comum em adultos (Vivarelli et al., 2017).

A patogénese da sindrome nefrética envolve uma disfuncdo na barreira de filtracdo glomerular,
frequentemente associada a alteragdes nos poddcitos e na matriz extracelular (Pavenstadt et al., 2003).
Estudos recentes tém destacado a importancia das alteragdes no citoesqueleto dos poddcitos e nas proteinas
de adesao celular, além de possiveis disfun¢des no sistema complemento (Fervenza et al., 2008; Holzman,
2003).

O manejo da sindrome nefrotica é complexo e inclui o tratamento da causa subjacente, controle dos
sintomas e prevencédo de complicagdes. O tratamento inicial frequentemente envolve corticosteroides, com
imunossupressores sendo utilizados em casos refratarios (Ruggenenti et al., 2013). A introducdo de agentes
bioldgicos tem mostrado promissora em pacientes com formas resistentes da doenca (Cattran, 2016). No
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entanto, a terapia a longo prazo com corticosteroides pode levar a efeitos colaterais significativos,
evidenciando a necessidade de novas estratégias terapéuticas (Foster et al., 2016).

2. METODOLOGIA

Este artigo de revisao foi realizado a partir da analise de literatura cientifica publicada entre os anos
de 2000 e 2023. As bases de dados utilizadas para a pesquisa incluem PubMed, Scopus e Web of Science.
Foram incluidos estudos que abordam a fisiopatologia, o diagndstico e o tratamento da sindrome nefrética,
com énfase em artigos revisados por pares e publicados em revistas de impacto.

Os critérios de inclusdo consideraram artigos escritos em inglés e portugués, que forneceram
informacdes relevantes sobre os mecanismos fisiopatoldgicos, abordagens terapéuticas e prognostico da
sindrome nefrética. Estudos experimentais, ensaios clinicos e revisfes sistematicas foram priorizados,
enquanto estudos de caso e relatos anedédticos foram excluidos. A analise foi realizada com base na

relevancia dos achados para a pratica clinica e as novas dire¢fes para 0 manejo da sindrome nefrotica.
3. DISCUSSAO

A sindrome nefrética € uma condicdo renal complexa e heterogénea, cuja prevaléncia e
caracteristicas clinicas variam significativamente entre criancas e adultos. A apresentacdo da sindrome
nefrotica pode ser influenciada pela etiologia subjacente, sendo a doenca de lesdes minimas (DLM) a causa
predominante em criancas, enquanto em adultos, a glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF) e a
glomerulonefrite membranosa (GNM) s&o mais comuns (Vivarelli et al., 2017; Korbet, 2014).

Em criancas, a DLM representa cerca de 80-90% dos casos de sindrome nefrética, enquanto em
adultos, a prevaléncia de GESF e GNM ¢ maior. A GESF pode estar associada a hipertensdo e diabetes
mellitus, enquanto a GNM frequentemente se relaciona com doengas autoimunes, como lUpus eritematoso
sisttmico (Fervenza et al., 2008; Korbet, 2014). Estudos recentes indicam que mutacles genéticas
especificas, como aquelas no gene NPHS2, que codifica a podocina, estdo associadas a GESF familiar,
sugerindo uma forte base genética para a predisposicao a esta condi¢do (Wiggins et al., 2008; Tonna et al.,
2009).

A sindrome nefrética pode também ser secundaria a condic6es infecciosas e metabdlicas. Infeccoes
virais, como hepatite B e C, podem precipitar ou exacerbar a sindrome nefrética, enquanto condi¢gdes como
a diabetes mellitus podem contribuir para a progressdo da doenca renal cronica (Bagga, 2017; Wiggins et
al., 2008). Além disso, a sindrome nefrdtica pode ocorrer como uma complicagdo de doencas autoimunes,
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como o lupus eritematoso sistémico, onde o tratamento da doenca de base pode melhorar a sindrome
nefrética (Foster et al., 2016).

A sindrome nefrética € caracterizada por proteiniria macica, hipoalbuminemia, edema e
hiperlipidemia. O edema generalizado € uma das manifestacdes mais comuns e pode levar a complicacdes
como ascite e efusdo pleural (Bagga, 2017). O diagndstico é frequentemente confirmado por exames
laboratoriais que mostram proteinuria significativa e hipoalbuminemia. A bidpsia renal € uma ferramenta
diagnostica crucial em adultos e em criangcas com formas atipicas da doenga, ajudando a distinguir entre
diferentes causas de sindrome nefrética e a orientar o tratamento (Ruggenenti et al., 2013; KDIGO, 2012).

O tratamento da sindrome nefrética frequentemente comega com corticosteroides, que tém
mostrado eficicia na DLM, especialmente em criangas, com uma taxa de resposta de até 90% (Bagga,
2017). No entanto, cerca de 20% dos pacientes podem apresentar resisténcia ou intolerancia aos
corticosteroides, exigindo o uso de imunossupressores, como ciclosporina e tacrolimo (Ruggenenti et al.,
2013). Esses agentes tém demonstrado eficicia, mas com a desvantagem de potenciais efeitos adversos
significativos, como hipertenséo e toxicidade renal (Cattran, 2016).

Recentemente, a introducéo de agentes bioldgicos tem mostrado um impacto positivo no tratamento
da sindrome nefrética, especialmente em formas resistentes. O rituximabe, um anticorpo monoclonal que
direciona células B, tem sido eficaz em pacientes com DLM e GNM que ndo respondem a corticosteroides
ou imunossupressores convencionais (Larkins et al., 2015). Outros agentes biol6gicos, como o0s inibidores
de calcineurina e os antagonistas do sistema renina-angiotensina, estdo sendo investigados para sua eficacia
e seguranca a longo prazo (Fervenza et al., 2008; Larkins et al., 2015).

A sindrome nefrética pode levar a complicagBGes graves, como hipertensdo, trombose venosa e
infeccbes, que exigem uma abordagem de manejo multidisciplinar. A hipertensdo € uma complicacao
comum e deve ser gerida com anti-hipertensivos, muitas vezes utilizando inibidores da ECA ou
blogueadores dos receptores da angiotensina 1l (Bagga, 2017). A trombose venosa, uma complicagdo
associada a hipercoagulabilidade, pode necessitar de profilaxia com anticoagulantes, especialmente em
pacientes com alto risco (KDIGO, 2012). A infec¢do é uma preocupacdo devido a perda de proteinas e ao
sistema imunoldgico comprometido, e pode requerer medidas preventivas e tratamento precoce (Foster et
al., 2016).
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4. CONCLUSAO

A sindrome nefrética € uma condicdo complexa e multifacetada que representa um desafio
significativo na pratica clinica, dada a sua diversidade de causas e manifestacbes. A compreensdo
aprofundada de suas causas primarias e secundarias € crucial para um diagndstico preciso e um manejo
eficaz. A doenca pode ser priméria, como a doenca de lesdes minimas em criangas e a glomeruloesclerose
segmentar e focal em adultos, ou secundéria a condi¢cbes como diabetes mellitus e IUpus eritematoso
sistémico. A abordagem terapéutica deve ser adaptada a etiologia subjacente, com tratamento inicial
geralmente incluindo corticosteroides para formas idiopaticas e, em casos resistentes, 0 uso de
imunossupressores e agentes biolégicos como o rituximabe.

Recentemente, avangos significativos tém sido feitos na compreensdo da patogénese da sindrome
nefrética, com pesquisas elucidando o papel dos poddcitos e das alteracdes na barreira de filtracdo
glomerular. Estudos genéticos tém identificado mutacdes associadas a formas hereditarias de
glomeruloesclerose segmentar e focal, oferecendo novas perspectivas para o diagndstico e a terapia
personalizada. A integracdo dessas descobertas na préatica clinica pode levar a estratégias de tratamento
mais eficazes e menos toxicas, melhorando o prognostico e a qualidade de vida dos pacientes.

O tratamento da sindrome nefrotica requer uma abordagem multidisciplinar, considerando nédo
apenas o tratamento da doenca subjacente, mas também o manejo das complica¢des associadas, como
hipertensdo, infeccBes e trombose venosa. O controle rigoroso dessas complicacdes € vital para prevenir a
progressdo da doenca renal e proteger a salde geral dos pacientes.

Além disso, o0 avango da medicina personalizada, que se baseia na identificacdo de biomarcadores
e no desenvolvimento de terapias direcionadas, oferece novas esperancas para pacientes com formas
resistentes da doenca. A implementacdo de novas terapias bioldgicas e a continuacdo da pesquisa sobre a
patogénese e a resposta ao tratamento podem proporcionar melhorias significativas no manejo da sindrome
nefrética, minimizando os efeitos adversos e melhorando os resultados a longo prazo.

Em suma, a sindrome nefrotica, embora bem caracterizada, ainda apresenta desafios substanciais
na sua gestdo e tratamento. A integracdo de novas descobertas cientificas e o desenvolvimento de
abordagens terapéuticas inovadoras sao essenciais para aprimorar o manejo da sindrome nefrética. A
continuidade da pesquisa e a adaptagdo das praticas clinicas as descobertas emergentes sdo fundamentais
para alcangar melhores prognosticos e promover uma melhor qualidade de vida para os pacientes afetados

por essa condicdo debilitante.
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