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Resumo

Objetivo: Analisar a prevaléncia de mortalidade de pacientes hospitalizados com injaria
renal aguda e fatores associados. Métodos: Estudo de coorte retrospectivo realizado
com pacientes adultos internados em um hospital terciario do Sul do Brasil. Realizou-se
analise bivariada e, a seguir, modelo de regressdo de Poisson com variancia robusta.
Resultados: A média de idade foi de 59,0 anos, ja a dos que evoluiram para 6bito foi de
62,4 anos. A mortalidade por injuria renal aguda associou-se com interna¢éo em UTI (p-
valor = 0,037), paciente critico (p-valor < 0,001), pior estadiamento (p-valor = 0,001),
indicacdo de hemodialise (p-valor = 0,001), duas ou mais causas etiolégicas (p-valor =
0,004) e progresséao da idade (p-valor < 0,001). Concluséo: A identificacdo precoce dos
fatores de risco para mortalidade por injdria renal aguda podera contribuir para a
implementacédo de medidas para redugéo do 6bito entre pacientes hospitalizados.
Palavras-chave: injaria renal aguda; mortalidade hospitalar; unidades de terapia

intensiva.
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Abstract

Hospitalized patients with acute kidney injury: a cohort study

Objective: To analyze the prevalence of mortality in hospitalized patients with acute
kidney injury and associated factors. Methods: This is a retrospective cohort study
performed with adult patients admitted to a tertiary hospital in southern Brazil. Bivariate
analysis was performed, followed by a Poisson regression model with robust variance.
Results: The mean age was 59.0 years, while that of those who died was 62.4 years.
acute kidney injury mortality was associated with ICU admission (p-value = 0;037),
patient criticality (p-value < 0,001), worse staging (p-value = 0,001), indication for
hemodialysis (p-value = 0,001), two or more etiological causes (p-value = 0,004) and
age progression (p-value < 0,001). Conclusion: The early identification of risk factors for
acute kidney injury mortality may contribute to the implementation of measures to reduce
death among hospitalized patients.

Keywords: acute kidney injury; hospital mortality; intensive care units.

Resumen

Pacientes hospitalizados con lesion renal aguda: estudio de cohorte

Objetivo: Analizar la prevalencia de mortalidad en pacientes hospitalizados con lesion
renal aguda y factores asociados. Métodos: Estudio de cohorte retrospectivo conducido
con pacientes adultos internados en un hospital terciario en el sur de Brasil. Se realizé
un andlisis bivariado, seguido de un modelo de regresidon de Poisson con varianza
robusta. Resultados: La media de edad fue de 59,0 afios, mientras que la de los
fallecidos fue de 62,4 afios. La mortalidad por lesién renal aguda se asocié con
internacién en UCI (p-valor = 0,037), paciente critico (p-valor < 0,001), peor
estadificacion (p-valor = 0,001), indicacion de hemodialisis (p-valor = 0,001), dos 0 mas
causas etiologicas (p-valor = 0,004) y progresion de la edad (p-valor < 0,001).
Conclusién: La identificacién temprana de factores de riesgo de mortalidad por lesion
renal aguda podra contribuir a la implementacion de medidas para reducir las muertes
entre los pacientes hospitalizados.

Palavras-chave: lesion renal aguda; mortalidad hospitalaria; unidades de cuidados

intensivos.

Introducéao

A injuria renal aguda (IRA) é uma condicdo que leva a rapida diminuicdo da

funcédo renal, em horas ou dias. Nota-se o declinio das fun¢des bésicas realizadas pelos
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rins, com a reducdo do volume urinario e da filtracdo glomerular, elevando a presenca
de escorias nitrogenadas séricas [1].

A IRA é uma sindrome multifatorial com elevada incidéncia em todo o0 mundo —
estimou-se em 750 milhdes de individuos diagnosticados com IRA em 2016, o que a
torna um problema de saude publica tanto em paises em desenvolvimento quanto nos
desenvolvidos. Um estudo de base populacional registrou pequena diferenca na
incidéncia de IRA entre paises desenvolvidos e em desenvolvimento, 33,4% e 37,7%,
com taxa de mortalidade de 40,6% e 43,2%, respectivamente [1,2].

Um estudo epidemiolégico ecolégico verificou que, no cenario nacional, entre
2014 e 2019, a regido Sudeste apresentou o maior percentual (47,0%) de 6bitos por
IRA, contudo a regido Norte destacou-se com a maior taxa de mortalidade (13,9%) [3].
Outra pesquisa ecolégica nacional identificou maior prevaléncia de IRA em individuos
entre 60 e 64 anos (11,1%), maior porcentagem de internacdes em idosos com idade
superior a 80 anos, 36,8% das internacdes hospitalares correspondeu a populagéo
autodeclarada branca, e mais da metade das internagdes decorrentes desse agravo
eram homens (56,4%) [4].

No Reino Unido, uma investigacao identificou na admissao hospitalar possiveis
fatores de risco para IRA: idade, hipotenséo, sepse, hipovolemia, insuficiéncia cardiaca
congestiva, uso de medica¢des nefrotdxicas, entre outros [5]. J& uma pesquisa no Sul
do Brasil evidenciou que cerca de 90% dos pacientes que desenvolveram IRA
realizaram uso prévio de drogas nefrotoxicas [6].

O declinio da funcéo renal é uma das complica¢cdes mais recorrentes no meio
intra-hospitalar. Em unidades de terapia intensiva (UTI), o indice de mortalidade por IRA
pode chegar a 80%, agravando-se quando adquirida durante o periodo de internacao
[7,8]. Um estudo de coorte no Norte do Pais encontrou taxa de mortalidade de 94,1%
entre pacientes de UTI [9]. Outro estudo em UTIs no estado do Parana evidenciou que
6,9% dos pacientes admitidos evoluiram com diagndstico de IRA durante a internacao,
e destes 72,0% foram a Gbito [10].

A hemodialise é a principal Terapia Renal Substitutiva (TRS) utilizada na IRA em
pacientes hospitalizados; no Brasil, em 2017, aproximadamente 126 mil pacientes a
realizaram [11]. A TRS se da por meio da hemodialise e da dialise peritoneal e tem como
objetivo a depuracdo de substancias prejudiciais ao organismo e manutencdo do
equilibrio homeostético [12,13].

Um estudo de coorte retrospectivo desenvolvido na Coreia demonstrou que a
taxa de mortalidade era menor entre pacientes que realizaram TRS em comparagao aos
que nao receberam o tratamento [14]. Em contrapartida, um ensaio clinico randomizado

nacional verificou que a prevaléncia de 6bito foi de 81,7% dos estudados em geral [15].
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Em vista disso, questionou-se: Qual a prevaléncia de O&bito entre pacientes
hospitalizados com IRA? Objetivou-se, portanto, com a presente investigagado, analisar

a prevaléncia de mortalidade de pacientes hospitalizados com IRA e fatores associados.

Trata-se de um estudo de coorte retrospectivo desenvolvido em um hospital
terciario do Sul do Brasil, centro de referéncia para o Sistema Unico de Satde (SUS). O
local de estudo conta com 431 leitos, dos quais 70 séo leitos de UTI adulto, 10 de UTI
pediatrica e seis de UTI neonatal.

A populacdo de estudo foi constituida por pacientes adultos, internados no
periodo de janeiro de 2017 a janeiro de 2018. Foram incluidos na pesquisa todos os
pacientes internados no periodo e que contemplavam o0s seguintes critérios:
diagnosticados com IRA, acompanhados pela equipe de nefrologia e internados por ao
menos 48 horas. Foram excluidos os pacientes com informagBes incompletas no
prontuario.

A coleta de dados se fez por meio da andlise de prontuarios dos pacientes que
completaram os critérios de inclusdo. Para tanto, foi desenvolvido um instrumento
composto pelas variaveis selecionadas, de acordo com a relevancia epidemiolégica
para a tematica em questdo. Na sequéncia, a equipe de coleta submeteu o instrumento
ao teste-piloto e implementaram-se as correcfes necessarias.

Considerou-se variaveis dependentes: a evolugao clinica, a alta ou o 6bito. As
variaveis independentes selecionadas foram: sociodemograficas — sexo
(feminino/masculino) e idade (variavel continua); caracteristicas clinicas — internacao
em UTI (sim/n&o), paciente critico (sim/n&o), tempo de internagdo (variavel continua),
creatinina sérica no pior estagio (variavel continua), estadiamento segundo critério de
KDIGO [16] (IRA estagio 1 e 2, 3), tempo entre o critério de estadiamento e indica¢ao
de hemodialise (variavel continua), pacientes que necessitaram de hemodialise
(sim/n&o), numero de sessdes de hemodidlise (variavel continua) e etiologia da IRA
(nefrotoxicidade, sepse, sindrome cardiorrenal, deplecdo hipovolémica, infeccao,
queimadura, choque obstrutivo, leptospirose, hipertensao arterial sistémica, intoxicacao,
sindrome hepatorrenal, HIV e acidose).

Para andlise da gravidade, estabeleceu-se como paciente critico aquele que se
apresentava instavel ou com risco de instabilidade, em que se encaixam pacientes
susceptiveis a deterioracdo dos Orgdos vitais, com instabilidade nos sistemas

respiratorio, cardiovascular, neuroldgico, renal e metabdlico [17].
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Os dados foram analisados de forma descritiva, por meio dos valores absolutos
e relativos (variaveis categoricas) e média e desvio padrdo (varidveis continuas). A
associacao entre as variaveis categéricas independentes e o desfecho se deu por meio
do teste de qui-quadrado. As variaveis continuas foram submetidas ao teste de
Kolmogorov-Sminorv para avaliacdo da normalidade, e as que apresentaram
distribuicdo ndo paramétrica foram avaliadas, em relacdo ao desfecho, por meio do teste
de Mann-Whitney. As variaveis que, na analise bivariada inicial (chi-quadrado ou Mann-
Whitney), apresentaram p-valor<0,20 foram inseridas em um modelo de regressao de
Poisson com variancia robusta, backward manual, para obtencdo do risco relativo,
intervalo de confianca a 95% e p-valor. Neste modelo, foram retidos apenas os fatores
com p<0,050, ficando o modelo final controlado por: Internagdo em UT]I, paciente critico,
IRA, etiologia, indicagédo de hemodidlise e idade. Os dados foram analisados no SPSS®
(20.0).

Este estudo integra um projeto maior denominado “Insuficiéncia Renal Aguda:
do perfil dos pacientes em um hospital universitario ao acompanhamento ambulatorial
multidisciplinar dos sobreviventes”. Foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
UEL (CEP/UEL), protocolo CAAE: 60162116.0.0000.5231; Parecer n°® 1.784.201,

atendendo as determinacdes da Resolucdo de pesquisa com seres humanos.

Resultados

No periodo do estudo foram atendidos 400 pacientes que contemplaram os
critérios de inclusdo. Destes, 60 foram excluidos por dados incompletos, resultando em
uma populacdo de analise de 340 participantes.

A média de idade dos pacientes com diagnéstico de IRA foi de 59,0 + 16,3 anos,
sendo maior naqueles que foram a 6bito, com média de 62,4 + 14,8. Em comparacao
com 0s pacientes que tiveram alta, aqueles que evoluiram para 6bito se associaram
com maior percentual de internacdo em UTI, classificacdo como paciente critico, em
estagio 3 de IRA e com indicacao de hemodialise (Tabela I).

Em modelo de regresséao ajustado por fatores de confuséo, foram associados a
maior chance de 6bito pacientes internados em UTI, classificados como criticos, com
pior estadiamento da IRA, com duas ou mais causas etiolégicas, com indicacao de
hemodialise e mais velhos (Tabela Il). Notou-se que, a cada dez anos de vida, houve

aumento de 4,0% na chance de 6bito.
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Tabela | - Perfil sociodemografico e clinico de pacientes com injaria renal aguda
segundo desfecho, 2017-2018
Variaveis categdricas Total Obito Alta hospitalar p-valor
n (%) n (%) n (%) QuiFquadrado
Sexo 0831
Feminino 1400413 arE2n R3ETS
Masculino 2000588 122610 Taram
Internagao em UTI =00
5im 16347 9) 1291 3209
Mao 17 (E21) 20452 a7 (548
Paciente critico =000
5im 247 (726) 1376 1) 29039
Mao Q3T 4 21228 720074
Estadiamento da IRA =000
Estagio 3 28377 4) 12F92) 81(08
Estagios 1 ou 2 7228 TN ] 0649
Etiologia = 0001
Sepse 51(15,0) 37725 14(Z75)
Mais de duas causas 120329 a7 25223
Qutras causas 1P (E21) a5(48,0p gzE2m
Indicagdo de hemodialise =00
5im 2000588 151755 49024.5)
Mao 1400413 ] Gy ] 32(58.6)
Varaveis continuas MédiaDP Media (OFy  Média (DP) Mann-Whitney
[dade (anos) 50,0(16,3) 62,4(148 497 (16,9) 0,001
Tempo deinternacdo (dias)  251(198) 2340181) 298 (236) 0eoe
Creatinina sérica no pior 45(29) 41017) 56(49) 00
estagio (mg/dL)
Tempo entre diagndgico de  49(B6) 47(49) AT 4) 0a31
IRA e didlise (dias)
Mumero de sesstes de T1ET B,7(65) 83071 0o2s
didlise

UTI = Unidade de Terapia Intensiva; IRA = Injdria Renal Aguda

Tabela Il - Andlise ajustada das variaveis demograficas e clinicas para 6bito por injdria
renal aguda, 2017-2018

Varayeis Odds ratio ajustado (IC95% ) pvalor

Internacao em UTI
Sim 0710113 0,057
Mo 100

Paciente critico
Sim 126(1,151,38) =00
M3 100

Estadiamento da IRA
Estagio 3 115(1,06-1.25) 0,001
Estagio 1ou 2 100

E tiologia
Sepse 106(098-113) 0,083
Mais de duas causas 1080103117) 0,004
Qutras causas 1,00

Indicagdo de hemodialise
Sim 1120104119 0,001
Mo 100

| dade (anos) 1,004 (1,002-1,0085) = 0,001

UTI = Unidade de terapia intensiva; IRA = Injdria renal aguda. Modelo ajustado para internacdo em UTI,
paciente critico, estadiamento da IRA, indicagdo de hemodialise e idade

Discussao

Objetivou-se com este estudo analisar a prevaléncia de mortalidade de pacientes

hospitalizados com IRA e fatores associados. A mortalidade associou-se com
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progressao da idade, ser paciente critico, internacdo em UT], pior estadiamento da IRA,
duas ou mais causas etiolégicas e pacientes submetidos a hemodialise.

Observou-se que, a cada década de vida, a mortalidade aumentou 4,0%. Tal
achado encontra consonéncia com o estudo de coorte de Khadzhynov, que evidenciou
a mesma associacdo [18]. Uma investigacdo realizada no Norte do Brasil também
constatou maior mortalidade entre individuos mais velhos, com maior prevaléncia entre
idosos com idade superior a 70 anos [19]. Com o envelhecimento ha uma reducdo na
taxa de filtrac@o glomerular e diminuicéo na quantidade de néfrons, o que provoca maior
risco de desenvolvimento de IRA entre idosos, chegando a uma mortalidade 1,32 vez
maior em comparacao a populacdo mais jovem [20].

Em relacdo ao estadiamento clinico da doenca, identificou-se maior mortalidade
entre pacientes com pior estadiamento (69,2%). Outras investigacdes corroboram esse
resultado, haja vista que, quanto pior o estadiamento, pior o prognéstico. Um estudo
europeu também identificou relacéo entre mortalidade e pior estadiamento de IRA [18].
Assim como uma pesquisa de coorte desenvolvida entre pacientes criticos admitidos
em UTIs demonstrou que mais da metade de sua populacao classificada em estagio
trés de IRA evoluiu para ébito [21].

Verificou-se relagdo entre Obito e pacientes internados em UTls. Similarmente
um estudo realizado no Nordeste brasileiro entre pacientes hospitalizados em UTI
detectou que mais da metade dos pacientes com IRA foi a ébito (56,1%) [22]. Pacientes
criticos internados em UTI apresentam quase 50% a mais de chance de desfecho fatal
gquando comparados a pacientes sem IRA [23,24]. Além disso, demandam maior tempo
de internacdo, a maioria faz uso de drogas vasopressoras, com maior chance de
indicacdo de TRS [23].

Identificou-se como fator de risco para 6bito apresentar duas ou mais causas
etiol6gicas para IRA (p-valor=0,004), incluindo nefrotoxicidade, sepse, sindrome
cardiorrenal, deplecé&o hipovolémica, entre outras. Uma pesquisa observacional africana
também identificou que a hipovolemia e a sepse, respectivamente, foram as causas
mais frequentes de morte por IRA [25].

A sepse pode prolongar o tempo de internacdo em UTIs, correlacionando-se ao
Obito por alteracdes vasculares, glomerulares, danos tubulares e intersticiais renais [23].
Pacientes acometidos por IRA associada a sepse tém taxa de mortalidade maior em
comparacgao a outras etiologias, fato que possivelmente contribuiu com a mortalidade
nesta pesquisa [26,27].

Na presente investigacdo, a maior parte dos pacientes que receberam indicacéo
de terapia dialitica foram a ébito (75,5%). Uma pesquisa de coorte retrospectiva asiatica

corroborou os dados do presente estudo, pois também verificou associa¢ao significativa
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entre pacientes que realizaram hemodialise e sua evolucao para 6bito [28]. A realizacéo
de hemodialise influencia na expectativa de vida de pacientes criticos com IRA.
Pacientes ndo submetidos a TRS apresentam menor risco de evoluir para um desfecho
fatal [29].

Outrossim, a hemodidlise constitui-se em um procedimento invasivo que pode
proporcionar instabilidades hemodindmicas aos pacientes que, juntamente com o
diagnéstico primario e as comorbidades, pode levar a um quadro clinico instavel.
Portanto, este tratamento pode agravar o quadro do paciente, que ja se encontra critico
— 0 que constitui a maior parte da populacdo em questdo —, por meio das possiveis
complicagdes, como hipotenséo arterial, desconforto respiratorio, hipoglicemia, reacdes

de hipersensibilidade, arritmias, embolia gasosa, entre outras [30,31].

Concluséo

Observou-se que a maioria da populacdo do estudo foi a 6bito, e tal achado
associou-se com a progresséo da idade, ser paciente critico, estar internado em UTI,
pior estadiamento da IRA, duas ou mais causas etiol6gicas e ter se submetido a
hemodialise.

As limitagbes encontradas relacionaram-se a uma populacdo pequena de
analise, diversidade clinica dos pacientes, coleta em apenas um hospital, utilizagédo de
dados secundarios e andlise pontual de muitas variaveis.

Esta andlise contribui para a identificacdo precoce de fatores de risco para
mortalidade por IRA, refletindo em um melhor prognéstico. O presente estudo podera
fornecer subsidio para implementacdo de planejamento que resulte na reducdo da

mortalidade em decorréncia dessa injuria.
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