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Resumo

A obesidade visceral estd freqientemente associada a sindrome metabdlica (SM),
ao diabetes melittus tipo 2 (DM?2) e a hipertensao arterial (HA), principais causas
de doenca renal cronica em todo o mundo. Todavia, a participag¢do da SM no de-
senvolvimento de lesdo renal em pacientes ndo diabéticos tem sido pouco estudada.
Alteragbes funcionais renais em obesos sdo precoces e caracterizadas por aumento
do fluxo plasmatico renal, hiperfiltracio glomerular e aumento da reabsor¢io tu-
bular de sédio. Além disso, a resisténcia insulinica, a inflamagio e a lipotoxicidade
parecem estar envolvidas na lesdo renal associada a obesidade e a SM. O melhor

entendimento dos mecanismos envolvidos na génese da lesdo renal em pacientes com sindrome metabdlica em
fase anterior ao aparecimento do diabetes mellitus, possibilitara um diagnostico mais precoce das nefropatias
relacionadas a obesidade, desta forma facilitando a implementa¢ido de medidas de prevenciao da doenca renal
cronica, nesse grupo de individuos.

ABSTRACT

Visceral obesity is commonly associated with metabolic syndrome (MS), diabetes

mellitus type 2 (DM2) and arterial hypertension, two main causes of chronic kid-
ney disease in the world. However, the role of MS in renal injury in non-diabetic
patients has not been fully elucidated. Renal hemodynamic changes among obese
individuals are precocious and marked by glomerular hyperfiltration, increased
renal plasma flow and increased tubular sodium reabsorption. In addition, lipo-
toxicity, insulin resistance and inflammation appear to be involved in the kidney
damage of obese subjects with MS. A better understanding of the mechanisms
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involved in the genesis of the renal lesion in patients with Metabolic Syndrome, before the occurrence of
diabetes mellitus, will facilitate an early diagnosis of the renal disease associated with obesity. Thus being,

casing the implementation of measures to prevent chronic renal disease, in that group of individuals.

INTRODUCAO

A prevaléncia de obesidade atinge propor¢oes
epidémicas, tanto em paises desenvolvidos quanto
em desenvolvimento e estd ligada a elevados indices
de morbimortalidade cardiovascular (OGDEN e 4/,
2003). Evidéncias sugerem que nao apenas o excesso
de peso, mas, sobretudo, a distribuicdo da gordura
corporal tem importantes implicaces clinicas. O
acumulo de gordura visceral constitui um indicador
de risco tanto metabdlico quanto cardiovascular e
esta freqlientemente associado a sindrome metabdlica

(FARIA et al.,2002). Em 1988, Gerald Reaven cunhou
o termo sindrome X para designar a freqiiente associa-
¢ao entre hipertensao arterial (HA), diabetes mellitus,
dislipidemia e doenca aterosclertica e estabeleceu a
correlagdo da mesma com a presenca de resisténcia in-
sulinica. Posteriormente, uma série de anormalidades
clinicas e fisiopatologicas foi associada ao espectro da
sindrome, sendo, atualmente, a nomenclatura sindro-
me metabolica (SM) a mais utilizada (REAVEN, 1988;
Diretriz., 2005). Deste modo, além dos componentes
classicos, como a HA, a dislipidemia e os transtornos
do metabolismo da glicose, foram incluidos os esta-
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dos pro-tromboticos e pro-inflamatorios, a disfungao
endotelial, a microalbuminuria, a doenca hepatica
gordurosa nao alcoodlica, a hiperuricemia e a sindrome
dos ovarios policisticos (Diretriz, 2005).

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

A prevaléncia de SM varia em funcio do tipo de
populacio estudada, da faixa etaria, de fatores étni-
cos e dos critérios utilizados para o diagnéstico. De
acordo com dados do National Health and Examination
Survey NHANES 11I), no periodo de 1988 a 1994, a
prevaléncia da SM na populacio norte-americana foi
de 23,7%, tendo sido de 31,9% nos americanos com
ascendéncia latina; 23,8% nos brancos nao hispanicos
e 21,6% em individuos de origem africana. A maior
prevaléncia atingiu 55,2% entre os indios americanos,
na faixa etaria de 45 a 74 anos (JING CHEN ez a/.,
2004).

A SM estd associada a elevada mortalidade cardio-
vascular. Em estudo de Lakka e /. (2002), foi obset-
vado aumento de 12% na mortalidade por doengas
cardiovasculares em individuos portadores da SM,
quando comparados com a popula¢io geral.

No contexto da inter-relacio entre SM e rim, o
comprometimento da funcdo renal de individuos
obesos poderia ser conseqtiente a associacdo de obe-
sidade abdominal com DM2 e HA, principais causas
de insuficiéncia renal crénica em todo o mundo. As-
sim, em estudo realizado por Young ¢f al., envolvendo
202 pacientes em infcio de terapia renal substitutiva,
a prevaléncia de SM foi igual a 70%, tendo sido esta
mais evidente entre mulheres diabéticas (YOUNG
et al, 2007). Em contrapartida, poucos autores tém
avaliado a estrutura e a funcido do rim nos obesos, em
periodo anterior ao desenvolvimento do diabetes.

A concepgio relativa a importancia da obesidade
e da SM na génese da lesdo renal tem sido modifica-
da ao longo das décadas. Em 1974, Weisinger e al.
constataram a associa¢ao de obesidade moérbida com
proteinuria, glomerulomegalia e glomeruloesclerose
segmentar ¢ focal (GESF) e sugeriram que a obesida-
de poderia ser causa de doenca renal cronica (DRC)
(WEISINGER ¢z al., 1974).

No entanto, nem todos os pesquisadores conside-
ravam a obesidade como causa de glomerulopatia. Ha
duas décadas, Glassock afirmava que a presenca de
proteinuria em obesos era uma manifestagao rara, rela-
cionada a GESF idiopatica e, muitas vezes, associada a
nefropatia diabética (DORNFELD, 1995). Esta con-
cepcao foi modificada em 2001, quando Kambham ez
al. publicaram uma extensa revisao, envolvendo 6.618

bidpsias renais realizadas entre 1986 e 2000. Neste
estudo, os autores observaram aumento de dez vezes
na incidéncia de glomerulopatia associada a obesidade
em biépsias do ano 2000, quando comparadas aquelas
do ano 1986 (NEERAJA ¢ al., 2001).

Confirmando estes achados, Chen ¢# a/. identifica-
ram uma forte e significante associagdo entre SM e
risco para doenca renal crénica e microalbuminiria,
mostrando que esse risco é diretamente proporcional
ao numero de componentes da SM. No entanto, por
se tratar de um estudo observacional, nio foi possivel
estabelecer a relacao de causa e efeito entre SM e DRC
(JING CHEN ¢t al., 2004).

Mais recentemente, Tanaka e 2/ (2000), estudando
uma populacio de 6.980 japoneses, sugeriram que a
SM ¢ um importante determinante da DRC, em ho-
mens abaixo de 60 anos, e que a prevaléncia da doenca
renal cronica aumenta com o numero de fatores de
risco da SM. Estes dados foram confirmados por
Kurella e al. (2005), ao acompanharem 10.000 indi-
viduos ndo diabéticos, por um periodo de nove anos
e demonstrarem que a SM estd associada, de modo
independente, com o aumento do risco de DRC in-
cipiente.

Apesar dessas evidéncias, alguns autores questio-
nam o papel da SM na génese da DRC e atribuem
a obesidade o principal papel na inducdo da lesdo
renal. Em recente publicagdo, Chi-Yuan ez a/. (2000)
observaram que, independente da presenca da SM,
quanto maior o IMC maior o risco para DRC. Com
base nesses achados, os autores questionam o papel da
SM, isoladamente, na génese de lesao renal. Contudo,
¢ preciso lembrar que, freqientemente, a obesidade
se encontra associada a SM e que tanto o sobrepeso
quanto a obesidade sdo importantes fatores de risco
para o desenvolvimento do DRC.

Além do seu envolvimento na génese da DRC, a
obesidade abdominal parece acelerar a perda da fun-
¢do renal em pacientes portadores de glomerulopatia.
Estes dados foram confirmados por Bonnet ¢z al., em
portadores de nefropatia por IgA. Nessa populacio,
individuos obesos apresentavam maior probabilidade
de desenvolvimento de lesdes histologicas comple-
xas, HA e progressao para faléncia funcional renal,
quando comparados aos nao obesos (BONNET ez
al., 2001). Também em pacientes portadores de DRC,
a obesidade parece aumentar a velocidade de perda
de funcio renal, mesmo em fases avancadas da do-
enca. Assim, Johnson e¢# a/. (2003) concluiram que a
obesidade acelera a perda da funcio renal residual em



pacientes obesos quando comparados a nao obesos,
em programa de dialise peritoneal.

Portanto, pode-se sugerir que os componentes da
SM constituem fatores de risco para o desenvolvimen-
to da lesdao glomerular, assim como para a progressao
de lesdes renais preexistentes e que tais alteragdes
podem ser reversiveis com a perda de peso. Embora
a correlacdo entre obesidade, SM e dano renal pareca
evidente, os mecanismos pelos quais a lesdo renal
ocorre nao estio bem-estabelecidos.

ASPECTOS ETIOPATOGENICOS

Fatores hemodin@micos

A obesidade, mesmo em curto prazo, impSe uma
sobrecarga hemodinamica aos rins, que se manifesta
por hiperfiltragdo glomerular e microalbumindria. Em
estudo realizado em cies tornados obesos por meio
da administra¢ao de dieta rica em gorduras, houve ele-
vacio de 30% na filtracdo glomerular em um periodo
de apenas cinco semanas ap6s a indug¢ao da obesidade.
Nesse mesmo modelo, nove semanas apos a indugiao
da obesidade, observou-se expansao da capsula de
Bowman e aumento da matriz mesangial. A estes
achados associaram-se maior expressao de #ransforning
growth factor beta 1 (TGFB1) glomerular e aumento
dos glicosaminoglicanos na membrana basal tubular
(HENEGAR ¢t al., 2001). Logo, as altera¢oes funcio-
nais em rins de animais e individuos obesos parecem
ser precoces e caracterizadas por aumento do fluxo
sanguineo, hiperfiltracio glomerular e aumento da
reabsor¢do tubular de sédio. A elevacio concomitante
da taxa de filtragdo glomerular e do fluxo plasmatico
renal acarreta dilatacdo de arterfolas pré-glomerulares
e aumento da pressao hidrostatica glomerular (HALL
et al., 1993; DE PAULA et al., 2004).

Embora os mecanismos responsaveis pela vaso-
dilatacao renal na obesidade ainda nao tenham sido
completamente elucidados, o mecanismo de feedback
da macula densa parece ter importancia. Em sua fase
inicial, a obesidade se associa a maior reabsor¢iao de
sodio pelos segmentos tubulares anteriores 2 macula
densa, possivelmente na al¢a de Henle. Dessa forma,
o afluxo de cloreto de s6dio a macula densa ficara
reduzido, resultando na ativagdo do feedback tubulo-
glomerular e ocasionando vasodilatacio das arteriolas
aferentes e aumento da secrecdo de renina, apesar da
retencio de sédio e da expansio do volume (HALL e7
al., 1993; US Renal Data System, 1996).

Entretanto, na obesidade prolongada, a vasodilata-
¢do e a hiperfiltracao glomerular, associadas a elevagao
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da pressdo arterial e as anormalidades metabdlicas,
podem causar lesdo renal com conseqiente reducdo
do ritmo de filtragiao glomerular (HALL ¢ a/, 2003a,
2003b). Em extensa revisao sobre o assunto, Hall e#
al. (2004) descreveram trés mecanismos principais
responsaveis pelo aumento da reabsor¢ao tubular
de cloreto de sodio, a saber: aumento da atividade
do sistema nervoso simpdtico; ativagao do sistema
renina-angiotensina e compressao fisica dos rins pela
gordura visceral.

A hiperatividade do sistema nervoso simpatico ¢
caracteristica comum encontrada na obesidade, em
modelos animais e humanos. A ativacdo simpatica
prolongada leva ao aumento da pressdo arterial, por
ocasionar vasoconstricdo periférica e aumento da
reabsor¢do tubular de sdédio. Recentes evidéncias
indicam a a¢io da leptina, dentre outros mecanismos,
como possivel elo entre o excesso de adiposidade e
o aumento da atividade simpatica cardiovascular. A
concentra¢io plasmatica desse hormonio, que € se-
cretado pelo adipécito, aumenta proporcionalmente
ao grau de adiposidade. Ao ultrapassar a barreira
hematoencefalica, a leptina age em varias regides
hipotalamicas, especialmente no ntcleo arqueado,
regulando o balanco energético, reduzindo o apetite
e também aumentando o gasto energético através de
estimulagdo simpatica (HALL ez al., 2004).

O recém proposto conceito de resisténcia seleti-
va a leptina pode facilitar o entendimento do papel
fisiopatolégico desse hormoénio na hiperatividade
simpatica em obesos. Em modelos experimentais
de camundongos com obesidade induzida por die-
ta, observou-se resisténcia a saciedade e a perda de
peso, induzidos pela leptina, porém com preservagao
da sua acdo estimuladora do sistema simpatico e,
conseqiientemente, hipertensiva (AIZAWA-ABE ¢z
al., 2000). Outro provavel mecanismo envolvido na
retencdo de sal associada a obesidade ¢ a hiperati-
vidade do sistema renina angiotensina aldosterona
(SRAA). Em modelos experimentais e em humanos
obesos, observa-se elevacio da atividade plasmatica
da renina, do angiotensinogénio, da atividade da enzi-
ma conversora da angiotensina e da concentra¢do da
aldosterona plasmatica, apesar da retenciao de sédio
e expansio do volume extracelular. Embora a libe-
racao de renina pelo rim tenha papel importante no
aumento da angiotensina, o tecido adiposo também
tem sido responsabilizado pela ativacio do SRAA.
Evidéncias recentes sugerem o envolvimento do
sistema renina angiotensina do adipécito na fisiopato-
logia da HA ligada a obesidade. Em camundongos, o
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angiotensinogénio derivado do adipdcito atua sobre o
crescimento e diferencia¢ao dessa célula, além de ser
secretado na corrente sangiiinea, contribuindo para o
pool de angiotensinogénio circulante. Neste modelo,
a elevaciao do angiotensinogénio é proporcional ao
aumento da massa adiposa e pode ter papel relevante
no mecanismo fisiopatolégico da HA e das doencas
cardiovasculares ligadas a obesidade (HALL ef al,
2003, 2004).

Também a aldosterona tem sido relacionada ao
desenvolvimento da HA em obesos. Os niveis plas-
maticos deste hormonio estao elevados, especialmen-
te nos hipertensos portadores de obesidade visceral.
O mecanismo pelo qual o excesso de gordura pode
elevar o nivel de aldosterona permanece desconheci-
do, mas pode estar relacionado a producao de fatores
liberadores de mineralocorticoides, pelo adipéeito
(ENGELI ez al., 2003; ENGELI, 2000). Esta hipotese
foi recentemente confirmada em um estudo no qual
avaliamos os efeitos de um antagonista da aldosterona
na prevencao da HA induzida pela obesidade. Nesse
estudo, dois grupos de caes foram tornados obesos
por meio da administra¢do de dieta rica em gorduras,
sendo um grupo controle e um grupo tratado com
eplerenone. No grupo tratado, o desenvolvimento de
HA foi atenuado em cerca de 50% quando compa-
rado ao grupo controle, apesar de ambos os grupos
de animais haverem apresentado o mesmo ganho
ponderal (DE PAULA e al., 2004).

Um terceiro mecanismo envolvido no aumento
da reabsorcao de sédio e na alteracio da natriurese
pressorica na obesidade é a compressao fisica dos
rins. Em obesos, a compressao renal extrinseca pela
gordura perinefrética torna o fluxo sanguineo renal
nos vasa recta mais lento, aumentando assim a reabsor-
¢ao de sodio (HALL ez al. 2003, 2004). Além disso, a
obesidade central induz alteracbes da matriz medular,
com elevacdo de varios de seus componentes, espe-
cialmente do acido hialurdnico, alteragdes histoldgicas
estas que se associam a elevacdo da pressio intersticial
renal. Considerando que os rins sdo circundados por
uma capsula de baixa complacéncia, o aumento da
pressdo intra-renal associado as alteragdes histologi-
cas da medula renal favoreceria a reabsorc¢ao de sédio
(HALL ez al. 2003, 2004).

Portanto, as alteragdes hemodinamicas glomerula-
res ligadas a obesidade caracterizam-se por vasodilata-
¢do da arterfola aferente, hipertensao e hiperfiltracao,
com aumento da reabsorcio de sédio nos segmentos
proximais do néfron. A expressio laboratorial das
alteracdes renais de portadores de SM consiste em

hiperfiltracao glomerular e microalbuminuria (HALL
et al., 2002).

Fatores metabélicos e hormonais

Além dos mecanismos hemodinamicos, a lesdo
renal em individuos obesos parece estar associada
aos disturbios metabdlicos e hormonais ligados a
obesidade e a SM. Dentre estes, destacam-se a hiper-
lipidemia e a resisténcia insulinica (LIN ez a/., 2000;
KAHN, 2000).

Em estudo experimental, Moorhead e a/. (1991)
demonstraram que a lipotoxicidade mediada pelo
processo inflamatério pode ser responsavel pela
proteinuria, ocasionando proliferagio da membrana
basal e das células mesangiais glomerulares. Estudos
epidemioldgicos tém evidenciado que a redu¢iao dos
niveis de lipidios plasmaticos, através do tratamento
com agentes hipolipemiantes, pode preservar a taxa
de filtracdo glomerular e reduzir a proteindria em
pacientes com doenca renal preexistente (MOORHE-
AD et al, 1991; FRIED ez al., 2001).

A correlacido entre filtracdo glomerular, dislipide-
mia e inflamag¢do foi bem demonstrada por Lin e/ a/.
(20006), estudando portadores de DM2. Nesse estudo,
os autores observaram que, nos individuos com me-
nor taxa de filtracio glomerular, detectava-se maior
concentragdo de triglicérides, menor concentragio de
HDL colesterol e aumento de marcadores inflama-
torios, tais como o receptor do fator de necrose tu-
moral tipo 2 (TNFR-2), quando comparados com os
individuos com taxa de filtragio glomerular normal.
A elevagao do fibrinogénio também se associou a re-
dugio da filtragdo glomerular, evento este que poderia
mediar o aumento do risco cardiovascular observado
na doenca renal cronica.

Mais recentemente, a a¢do lipotoxica dos acidos
graxos livres tem sido aventada como um dos meca-
nismos responsaveis pela lesao renal em individuos
obesos com SM. O acimulo excessivo de lipidios em
tecidos nao adiposos como o tecido renal bloquearia
as vias de sinalizacdo celular, podendo ocasionar dis-
funcio das células ou induzir apoptose, com conse-
quente lesdao renal MOORHEAD ez al., 1991).

Também a resisténcia insulinica e hiperinsulinemia
compensatoria constituem importantes fatores associa-
dos ao desenvolvimento da lesio renal. Além dos efei-
tos classicos relacionados ao metabolismo da glicose, a
insulina exerce acdo vasodilatadora da arteriola aferente
e aumenta a expressao de fatores de crescimento em
células mesangiais. Entre esses fatores, o fator de
crescimento semelhante a insulina (IGF-1) promove
proliferacio de vasos renais e células mesangiais. Estu-



dos 7n vitro mostraram que o IGF-1 em concentragoes
fisiologicas e a insulina em concentragoes farmacologi-
cas induzem crescimento das células mesangiais. Além
disso, o IGF-1 também diminui a atividade da enzima
metaloproteinase-2, responsavel pela degradagio da
matriz extracelular. A inibicio dessa enzima causaria
expansdo da matriz extracelular e fibrose renal (BI-
DDINGER; KAHN, 2000).

Abrass ¢t al. (1994) observaram que células mesan-
giais tratadas com insulina apresentavam aumento da
sintese protéica, com alteragdo do tipo de coligeno
intersticial e da membrana basal destas células, com
conseqiiente hipertrofia renal. Além disso, estudos
realizados iz vivo, tanto em animais quanto em hu-
manos, sugerem que a infusdo de IGF-1 aumenta o
fluxo plasmatico renal e a taxa de filtragao glomerular
(BAUMANN et al., 1992).

Outros estudos iz vitro evidenciaram que a insulina
aumenta a expressao do fator de crescimento tumoral
B1 (TGFB1) nas células mesangiais ¢ também parece
estimular sua produc¢io, nas células epiteliais tubu-
lares. Nos tubulos proximais, a insulina induz a ex-
pressao do gene do colageno tipo IV que se acumula
na matriz extracelular, levando a hipertrofia e fibrose
renal. Além disso, em obesos, a insulina potencializa
o efeito vasoconstritor da angiotensina Il sobre o rim,
diferentemente de sua acio em individuos saudaveis,
nos quais causa vasodilatagdo endotélio-dependente
(ANDERSON et al., 1996).

Também a endotelina 1, horménio fisiologica-
mente secretado pelas células mesangiais e endote-
liais do glomérulo, encontra-se elevada nos estados
de resisténcia insulinica e parece estar ligada a
vasoconstricao renal e na contrac¢do e proliferaciao
das células mesangiais, além da retenc¢io de sodio e
agua (MARSEN ez al., 1994).

Além das citocinas e dos fatores acima mencio-
nados, o PAI-1 (plasminogen activator inbibitor tpe 1) é
outro fator ligado a resisténcia insulinica que pode
estar envolvido no processo de lesdo renal. Este fator ¢
produzido principalmente no figado e nas células endo-
teliais vasculares e tem como fungio a inibicao da ac¢io
tissular do ativador do plasminogénio, responsavel pela
conversao do plasminogénio em plasmina, que inicia
o processo de fibrindlise. Individuos com adiposidade
central apresentam aumento na producao de PAI-1
pelos adipdcitos, aumento da atividade pro-trombotica
e lesao tecidual (ALESSI ¢ al., 1997).

Logo, nos individuos portadores de SM, os fatores
metabolicos e humorais parecem desencadear aumen-
to do estresse oxidativo, lesio endotelial, aterogénese
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e, conseqientemente, lesdao renal (SARAFIDIS; RUI-
LOPE, 2000).

Fatores inflamatérios

O tecido adiposo produz diversos fatores inflama-
torios e de crescimento, que potencialmente poderiam
estar envolvidos no desenvolvimento das lesdes renais
de obesos com SM (LYON ¢f al., 2003).

Neste cenario, o adipécito tem papel fundamental,
sendo considerado um o6rgao endodcrino, secretor
de varias substancias metabolicamente ativas. Estas
podem exibir agdo antiinflamatéria e protetora, como
a adiponectina; ou efeitos pro-inflamatorios e pré-
tromboticos, como o TNF-a, o PAI-1, a interleucina-o,
ainterleucina 1-u, a resistina, a leptina e o fator inibidor
da migracao dos macréfagos (LYON e al., 2003).

A adiponectina é um peptideo com relevante
propriedade antiinflamatéria, que potencializa a agdo
da insulina e inibe etapas do processo inflamatério.
No figado, a adiponectina suprime a producio endo-
gena de glicose, inibindo enzimas relacionadas com a
gliconeogénese e, no musculo esquelético, melhora o
transporte de glicose e a oxidagdo de 4acidos graxos.
Em portadores da SM, ¢ descrita reducio dos niveis de
adiponectina, ocorrendo aumento da sua concentracao
com a perda de peso (YANG e al., 2001).

Outra importante citocina do tecido adiposo é a
leptina, que parece estar envolvida em mecanismos
de lesao renal de modo independente de sua relacao
com a génese da HA. Estudos recentes mostram que
a leptina aumenta a expressao de citocinas fibrogénicas
como o TGF 3, facilitando a proliferacio e a esclerose
glomerular (WOLF ez al,, 1999). Além disso, por meio
de sua interacdo com os peroxisome proliferators activador
receptors (PPARs), especialmente o PPAR v, a leptina
contribui para acumulo de gordura no tecido adiposo
subcutaneo e reduz a deposicao de gordura na regiao
central do abdome e em 6rgios nao adiposos como
figado e rins (UNGER, 2002).

Deste modo, a leptina parece exercer efeito protetor,
evitando o depésito de gordura visceral. Ao contratio,
em situagdes de resisténcia a leptina, ocorreria acimulo
de gordura abdominal, aumento da producio de acidos
graxos livres, resisténcia insulinica e esteatose genera-
lizada, eventos que culminariam em lesdes hepaticas,
pancreaticas e cardfacas.

Estudos clinicos confirmam a importancia do
processo inflamatério na génese da lesio renal, espe-
cialmente em homens com DM2. Neste sentido, Lin
et al. (2006) associaram a queda da TFG ao aumento
de marcadores inflamatérios, tais como moléculas de
adesao da célula vascular e o TNFR-2. Todavia, ainda
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nao esta claro se a inflamacao seria o fator desencade-
ador da lesao renal ou se seria importante apenas apos
a instalacdo da lesio hemodinamicamente mediada

(LAVAUD et al., 2001).

CONCLUSAO

Diante do exposto, parece claro que, independente
do diagnéstico de DM2, a SM esta diretamente associa-
da a lesdo renal. Alguns autores atribuem o dano renal
as alteracoes hemodinamicas proprias da obesidade,
enquanto outros advogam que o conjunto de com-
ponentes da SM seja o principal fator determinante.
Assim, o entendimento dos mecanismos de inducio e
de progressio da lesdo renal associada a SM permitiria
a implantagao de medidas de prevenciao da DRC.
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