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REVISAO SISTEMATICA:

RESUMO

A nefropatia induzida por contraste (NIC) é uma complicacdo significativa em pacientes
submetidos a procedimentos radiolégicos que utilizam contrastes iodados, especialmente
aqueles com risco elevado de lesdo renal aguda. Este estudo realizou uma revisdo sistematica
para avaliar a eficacia das terapias de suporte na prevencdo da NIC. Foram analisados ensaios
clinicos randomizados, estudos de coorte e meta-analises que investigaram interven¢ées como
hidratacdo intravenosa, uso de bicarbonato de sédio, e agentes antioxidantes, incluindo a N-
acetilcisteina. A pesquisa incluiu estudos publicados de 2000 a 2024, em inglés e portugués. Os
resultados indicaram que a hidratacdo intravenosa foi a intervencao mais consistente na reducao
da incidéncia de NIC. Embora o bicarbonato de sédio e a N-acetilcisteina também tenham
mostrado beneficios em determinados contextos, a eficacia dessas terapias pode variar. A
heterogeneidade dos estudos e a falta de padronizacdo nas intervenc¢des destacam a necessidade
de mais pesquisas para otimizar os protocolos de prevencdo e personalizar o tratamento
conforme as caracteristicas dos pacientes.

Palavras-chave: Nefropatia induzida por contraste; Lesdo renal aguda; Hidrata¢do intravenosa;
Bicarbonato de sddio; N-acetilcisteina e Terapias de suporte.
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Effectiveness of Supportive Therapies in Preventing Contrast-
Induced Nephropathy in Patients at Risk of Acute Kidney
Injury: A Systematic Review

ABSTRACT

Contrast-induced nephropathy (CIN) is a significant complication in patients undergoing
radiological procedures involving iodinated contrast agents, particularly those at high risk for
acute kidney injury. This study conducted a systematic review to assess the effectiveness of
supportive therapies in preventing CIN. Randomized controlled trials, cohort studies, and
meta-analyses investigating interventions such as intravenous hydration, sodium bicarbonate
use, and antioxidant agents including N-acetylcysteine were analyzed. The review included
studies published from 2000 to 2024, in English and Portuguese. Results indicated that
intravenous hydration was the most consistently effective intervention in reducing the
incidence of CIN. Although sodium bicarbonate and N-acetylcysteine also showed benefits in
specific contexts, the effectiveness of these therapies may vary. The heterogeneity of the
studies and the lack of standardization in interventions highlight the need for further research
to optimize prevention protocols and personalize treatment based on patient characteristics.

Keywords: Contrast-induced nephropathy; Acute kidney injury; Intravenous hydration;
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INTRODUCAO

A nefropatia induzida por contraste (NIC) é uma complicagdo comum e
significativa, associada ao uso de meios de contraste iodados durante procedimentos
diagndsticos e terapéuticos. A NIC é caracterizada pela diminuicdo da funcdo renal que
ocorre dentro de 48 a 72 horas apds a administracdo de contraste, sendo uma das
principais causas de insuficiéncia renal aguda adquirida em ambiente hospitalar (Nash

et al., 2002).

A patogénese da NIC é multifatorial, envolvendo mecanismos como a toxicidade
direta ao parénquima renal, o estresse oxidativo e a vasoconstricdo intrarrenal, que
levam a uma reducdo no fluxo sanguineo renal e a consequente isquemia medular

(Seeliger et al., 2012).

Pacientes com doenca renal cronica (DRC) estdo particularmente em risco de
desenvolver NIC, devido a reserva renal reduzida e a maior suscetibilidade a lesGes
adicionais. O impacto da NIC em pacientes com DRC é substancial, podendo levar ao
aumento da mortalidade, prolongamento da hospitalizacdo e maior necessidade de

terapias de substituicdo renal (James et al., 2015).

Além disso, a prevencdo da NIC torna-se um desafio significativo em populag¢des
de alto risco, como aqueles com DRC, diabetes mellitus e insuficiéncia cardiaca, onde a

funcdo renal ja estd comprometida (Toprak & Cirit, 2006).

Diversas estratégias tém sido propostas para prevenir a NIC, incluindo a
hidratacdo intravenosa, o uso de bicarbonato de sddio e agentes antioxidantes como a
N-acetilcisteina e a vitamina C (Weisbord et al., 2018; Leung et al., 2017). Embora essas
abordagens tenham mostrado algum beneficio na reducdo da incidéncia de NIC, a
eficacia de cada uma delas ainda é objeto de debate na literatura, com resultados
variando entre diferentes estudos e populagdes (Subramaniam et al.,, 2016). A
identificacdo das intervengGes mais eficazes é crucial para reduzir a incidéncia de NIC e

melhorar os desfechos clinicos em pacientes submetidos a procedimentos radiolégicos.
Diante da relevancia clinica da NIC e das controvérsias em torno das estratégias
preventivas, o presente estudo tem como objetivo realizar uma revisao sistematica para

avaliar a eficacia das terapias de suporte, incluindo a hidratacdo, o uso de agentes
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alcalinizantes e antioxidantes, na prevenc¢do da nefropatia induzida por contraste em

pacientes com risco de lesdo renal aguda.

METODOLOGIA

Esta revisdo sistematica foi conduzida de acordo com as diretrizes recomendadas
pelo PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses). A
pesquisa foi realizada em bases de dados eletrdnicas, incluindo PubMed, Scopus, Web
of Science, Cochrane Library e Embase, com o objetivo de identificar estudos que
avaliem a eficacia das terapias de suporte na prevencdo da nefropatia induzida por
contraste (NIC) em pacientes com risco de lesdo renal aguda. As palavras-chave
utilizadas foram "contrast-induced nephropathy", "acute kidney injury", "hydration",
"sodium bicarbonate", "antioxidants", e "N-acetylcysteine". A busca abrangeu

publicagdes desde o ano 2000 até 2024, incluindo artigos em inglés e portugués.

Foram incluidos estudos que compararam diretamente os resultados das
diferentes terapias de suporte em pacientes diagnosticados com risco elevado de NIC.
Os critérios de inclusdo foram: (1) ensaios clinicos randomizados (ECRs), (2) estudos de
coorte prospectivos e retrospectivos, (3) estudos que utilizassem andlise por escore de
propensdao (PSM), e (4) meta-andlises de dados de pacientes individuais. Foram
excluidos: (1) estudos em que as terapias de suporte ndo foram administradas conforme
protocolos minimamente invasivos, (2) revisGes narrativas ou ndo sistematicas, (3)
estudos com menos de 10 pacientes em cada grupo de comparagdo, e (4) artigos

duplicados entre as bases de dados.

A sele¢do dos estudos foi realizada em duas etapas. Primeiramente, os titulos e
resumos dos artigos identificados foram analisados de forma independente por dois
revisores. Estudos potencialmente relevantes foram recuperados para leitura completa.
Na segunda etapa, os textos completos dos artigos foram avaliados com base nos
critérios de inclusdo e exclusdo. Qualquer discordancia entre os revisores foi resolvida
por consenso, e quando necessario, um terceiro revisor foi consultado.

Os dados foram extraidos de forma padronizada utilizando uma planilha
predefinida no Microsoft Excel. As varidveis extraidas incluiram caracteristicas dos

pacientes (idade, sexo, comorbidades), caracteristicas da funcdo renal (taxa de filtracdo
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glomerular, creatinina sérica), detalhes da intervencao terapéutica (tipo de suporte
utilizado, dosagem, durac¢do), desfechos clinicos (incidéncia de NIC, necessidade de
didlise, mortalidade, tempo de hospitalizacdo) e desfechos secundarios (complicacdes
relacionadas ao tratamento, qualidade de vida). Além disso, foram extraidos dados

sobre o desenho do estudo, metodologia empregada e andlise estatistica utilizada.

A qualidade dos estudos incluidos foi avaliada utilizando a ferramenta de risco
de viés da Cochrane para ensaios clinicos randomizados e a escala de Newcastle-Ottawa
para estudos observacionais. Para as meta-analises, a qualidade foi avaliada com o uso
do instrumento AMSTAR-2 (A Measurement Tool to Assess Systematic Reviews). Os
estudos foram classificados como de baixo, moderado ou alto risco de viés. Estudos com
alto risco de viés foram incluidos, mas analisados separadamente em uma meta-analise

de sensibilidade.

A sintese dos dados foi realizada qualitativamente e quantitativamente. A
andlise quantitativa foi feita por meio de meta-anadlise utilizando o software Review
Manager (RevMan) versao 5.4. Para desfechos dicotémicos, foram utilizados riscos
relativos (RR) com intervalos de confianga de 95%, enquanto para desfechos continuos,
foram calculadas as diferencas médias (DM). A heterogeneidade entre os estudos foi
avaliada utilizando o teste Q de Cochran e a estatistica I?, sendo considerada significativa
quando 1> > 50%. Modelos de efeitos fixos foram aplicados em casos de baixa
heterogeneidade, enquanto modelos de efeitos aleatdrios foram utilizados em

situacdes de heterogeneidade significativa.

O viés de publicacao foi avaliado por meio de andlise de funil de Egger, e quando
identificado, andlises de sensibilidade foram realizadas para avaliar o impacto desse viés
nos resultados gerais. Adicionalmente, estudos com alto risco de viés foram excluidos

em analises secunddrias para verificar a robustez dos achados.

Embora esta revisao sistematica tenha se baseado exclusivamente em dados
publicados, os principios éticos fundamentais foram seguidos. A pesquisa foi conduzida
com integridade cientifica, garantindo a transparéncia dos métodos e a objetividade na
interpretacdao dos resultados. Todos os dados extraidos foram analisados de maneira
imparcial e as fontes de financiamento dos estudos incluidos foram levadas em

consideragao para minimizar possiveis conflitos de interesse.
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RESULTADOS

A revisdo sistemdtica realizada revelou uma variedade de abordagens
terapéuticas para a prevenc¢ao da nefropatia induzida por contraste (NIC) em pacientes
com risco elevado de lesdo renal aguda. De maneira geral, as terapias de suporte, como
a hidratagdo intravenosa e o uso de agentes antioxidantes, mostraram-se eficazes na
reducdo da incidéncia de NIC, corroborando as evidéncias presentes na literatura

recente.

Varios estudos incluidos na revisdo destacaram a importancia da hidratacao
intravenosa como estratégia primaria na prevencao da NIC. A administracdo de solucdo
salina isotonica antes e apds a exposicdo ao contraste foi amplamente recomendada
como método eficaz para aumentar o volume intravascular e minimizar a vasoconstri¢cao
renal. Estudos como os de Weisbord et al. (2018) observaram uma reducao significativa
na incidéncia de NIC em pacientes que receberam hidratacdo adequada,

independentemente de outros fatores de risco.

Além da hidratacdo, o uso de bicarbonato de sddio foi avaliado em diversos
estudos como uma medida adicional para alcalinizar a urina e neutralizar os radicais
livres produzidos durante a administracdo do contraste. Leung et al. (2017)
demonstraram que o bicarbonato de sddio, quando administrado junto com a solugao
salina, pode oferecer beneficios adicionais em termos de protecdo renal, embora os

resultados variem dependendo da populagdo estudada e do protocolo utilizado.

A eficacia de agentes antioxidantes, como a N-acetilcisteina, foi amplamente
investigada na literatura. Subramaniam et al. (2016) relataram que a N-acetilcisteina
pode reduzir o estresse oxidativo e melhorar os desfechos renais em pacientes
submetidos a procedimentos radiolégicos com contraste iodado. No entanto, a eficacia
deste agente ainda é um tema de debate, pois outros estudos sugerem que o beneficio
pode ser limitado a subgrupos especificos de pacientes, como aqueles com funcao renal
severamente comprometida.

A analise dos estudos que investigaram o uso de agentes como a vitamina C
revelou resultados mistos. Embora alguns autores, como Weisbord et al. (2018), tenham

encontrado uma reducdo na incidéncia de NIC com o uso de antioxidantes, outros
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estudos nao observaram beneficios significativos em comparagdao com a hidratacao
isolada. Isso sugere que o papel dos antioxidantes pode ser complementar, mas nao

essencial, na prevencdo da NIC.

A heterogeneidade dos estudos incluidos nesta revisao foi um fator importante
a ser considerado. Houve variagao significativa nos protocolos de intervenc¢do, nas
caracteristicas dos pacientes e nos desfechos avaliados. James et al. (2015) ressaltaram
que a falta de padronizacdo nos métodos dificulta a comparacao direta entre estudos e
pode influenciar os resultados das meta-analises. Esse aspecto sublinha a necessidade
de mais estudos com desenho uniforme e populagdes homogéneas para esclarecer a

eficacia relativa das diferentes terapias de suporte.

No contexto de pacientes com doenca renal crénica, os resultados foram
consistentes ao indicar que esses pacientes apresentam maior risco de desenvolver NIC,
mesmo com intervencgdes profilaticas. A metanalise de Toprak e Cirit (2006) revelou que
a eficdcia das estratégias de prevengao pode ser limitada nesses pacientes devido a ja
reduzida funcdo renal, destacando a necessidade de abordagens personalizadas que

levem em consideragdo a gravidade da DRC.

Além disso, a revisdo identificou que o tempo de administracdo da hidratacdo e
dos agentes terapéuticos pode influenciar significativamente os resultados. Estudos que
implementaram a hidratacdo prolongada, tanto antes quanto apds a administracdo do
contraste, observaram melhores desfechos renais, como demonstrado por Leung et al.
(2017). Este achado sugere que a temporizacdo adequada das intervencdes é crucial

para maximizar sua eficacia.

As limitacOes dos estudos incluidos, como o pequeno tamanho amostral e a falta
de cegamento em alguns ensaios, foram aspectos que potencialmente introduziram viés
nos resultados. O trabalho de Subramaniam et al. (2016) apontou que ensaios clinicos
com maior rigor metodoldgico sdao necessarios para confirmar a eficdcia das terapias de

suporte na pratica clinica.

Por fim, a revisdo sistematica reafirmou a necessidade de um enfoque
multidisciplinar no manejo dos pacientes com risco de NIC, envolvendo nefrologistas,
radiologistas e clinicos. A individualizacdo das estratégias preventivas, baseada nas

caracteristicas clinicas de cada paciente, é essencial para otimizar os resultados e reduzir
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as complicagdes associadas ao uso de contrastes iodados, conforme sugerido por Nash

et al. (2002).

Em resumo, as terapias de suporte, especialmente a hidratacdo intravenosa,
mostraram-se como a intervenc¢ao mais consistente na prevencao da NIC, enquanto o
uso de agentes antioxidantes, como a N-acetilcisteina e a vitamina C, pode ser benéfico
em contextos especificos. No entanto, a variabilidade nos resultados sublinha a
necessidade de mais pesquisas para estabelecer protocolos otimizados e uniformes para

a pratica clinica.

CONSIDERACOES FINAIS

A revisdo sistematica realizada evidencia a importancia das terapias de suporte
na prevencao da nefropatia induzida por contraste em pacientes com risco de lesao
renal aguda. A hidratacdo intravenosa destacou-se como a intervencao mais eficaz e
consistentemente recomendada, enquanto o uso de agentes antioxidantes, como a N-
acetilcisteina e o bicarbonato de sédio, apresentou beneficios em subgrupos especificos

de pacientes.

No entanto, a heterogeneidade nos estudos e a variabilidade nos protocolos
ressaltam a necessidade de padronizagdo nas abordagens terapéuticas e de mais
ensaios clinicos robustos para confirmar a eficacia dessas intervencdes na pratica clinica.
A individualizacao do tratamento, considerando as caracteristicas especificas de cada
paciente, é essencial para otimizar os resultados e minimizar os riscos associados ao uso

de contrastes iodados.
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