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Letalidade entre pacientes com injuria renal aguda por
COVID-19 tratados com suporte renal artificial

Case fatality rate among COVID-19 patients treated with acute

kidney replacement therapy

Resumo

Introducgao: Injaria renal aguda (IRA)
¢ uma complicagio frequente da
COVID-19 grave e esta associada a alta
taxa de letalidade (TL). Entretanto, hi
escassez de dados referentes a TL de
pacientes com IRA submetidos a suporte
renal artificial (SRA) no Brasil. O objetivo
principal deste estudo foi descrever a
TL de pacientes graves com IRA por
COVID-19 tratados com SRA. Métodos:
Estudo de coorte descritivo retrospectivo.
Incluimos todos os pacientes tratados com
SRA em unidade de terapia intensiva de
um unico hospital tercidrio por 15 meses.
Excluimos pacientes menores de 18 anos,
pacientes com doenga renal cronica em
dialise de manutengdo e casos nos quais
a IRA precedeu a infe¢io por COVID-19.
Resultados: Incluimos neste estudo um
total de 100 dos 1479 (6,7%) pacientes
hospitalizados com COVID-19. A mediana
de idade foi 74,5 anos (IIQ 64 — 82)
e 59% eram homens. Hipertensdo (76 %)
e diabetes mellitus (56%) foram comuns.
Na primeira prescri¢io de SRA, 85% dos
pacientes estavam em ventilacdo mecanica
invasiva e 71% em uso de drogas
vasoativas. A hemodiafiltra¢do continua
foi a modalidade de SRA preferida (82%).
A TL foi de 93% e 81 dos 93 6bitos
(87%) ocorreram nos primeiros 10 dias
do inicio da SRA. Conclusio: O SRA
em pacientes hospitalizados com IRA
por COVID-19 resultou em TL de 93%.
Os pacientes tratados com SRA eram
geralmente idosos, gravemente enfermos e
a maioria foi a ébito em até 10 dias apds
o diagnostico. Estratégias melhores para
abordar esse problema sdo urgentemente
necessarias.

Descritores: Injuria Renal Aguda; Suporte
Renal Artificial; COVID-19.

ABSTRACT

Introduction: Acute kidney injury (AKI)
is a frequent complication of severe
COVID-19 and is associated with high
case fatality rate (CFR). However, there
is scarcity of data referring to the CFR
of AKI patients that underwent kidney
replacement therapy (KRT) in Brazil.
The main objective of this study was
to describe the CFR of critically ill
COVID-19 patients treated with acute
kidney replacement therapy (AKRT).
Methods:  Retrospective  descriptive
cohort study. We included all patients
treated with AKRT at an intensive care
unit in a single tertiary hospital over a
15-month period. We excluded patients
under the age of 18 years, patients with
chronic kidney disease on maintenance
dialysis, and cases in which AKI preceded
COVID-19 infection. Results: A total
of 100 out of 1479 (6.7%) hospitalized
COVID-19 patients were enrolled in this
study. The median age was 74.5 years (IQR
64 — 82) and 59% were male. Hypertension
(76%) and diabetes mellitus (56%) were
common. At the first KRT prescription,
85% of the patients were on invasive
mechanical ventilation and 71% were
using vasoactive drugs. Continuous veno-
venous hemodiafiltration (CVVHDEF) was
the preferred KRT modality (82%). CFR
was 93% and 81 out of 93 deaths (87%)
occurred within the first 10 days of KRT
onset. Conclusion: AKRT in hospitalized
COVID-19 patients resulted in a CFR of
93%. Patients treated with AKRT were
typically older, critically ill, and most
died within 10 days of diagnosis. Better
strategies to address this issue are urgently

needed.

Keywords: Acute Kidney Injury; Kidney
Replacement Therapy; COVID-19.
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INTRODUCAO

A COVID-19 é uma doenga do coronavirus causada
pelo virus SARS-CoV-2, cuja disseminacdo teve
inicio na provincia chinesa de Wuhan no final de
2019'. O sistema renal é gravemente afetado por
essa doenga, especialmente em casos sintomaticos,
como evidenciado pelo fato de 25% desses pacientes
apresentarem creatinina sérica anormal na admissao
hospitalar?.

A forma mais grave de envolvimento renal na
COVID-19 ¢ a injuria renal aguda (IRA), definida
de acordo com as diretrizes do KDIGO de 2012
como pelo menos um dos seguintes critérios: a) um
aumento de 0,3 mg/dL na creatinina sérica em 48
horas; b) um aumento de 1,5 vezes o nivel basal de
creatinina sérica em 7 dias; ou c) débito urindrio
inferior a 0,5 mL/kg/h por 6 horas®. A fisiopatologia
da IRA na COVID-19 é provavelmente multifatorial
e envolve a infeccio direta dos rins pelo SARS-
CoV-2 com subsequente lesdo tubular*'’, choque
circulatério e liberagao de nefrotoxinas no sangue'®'2,
superestimulacdo do sistema renina-angiotensina-

13-19" crosstalk de 6rgdos entre os rins,

aldosterona
coragdo e pulmoes?®??, e sindrome de liberagio de
citocinas?®, entre outros mecanismos''.

A incidéncia de IRA na COVID-19 varia
significativamente entre os estudos, variando de
4 a 75%*3°. No entanto, o maior estudo que
encontramos estimou que aproximadamente um
terco dos pacientes hospitalizados desenvolvem essa
condi¢io®. Desses, cerca de 14% necessitam de
suporte renal artificial (SRA). Portanto, a incidéncia
de pacientes tratados com SRA ¢é de cerca de 5% de
todos os pacientes hospitalizados com COVID-19%,
Em pacientes admitidos apenas em unidades de
terapia intensiva (UTT), o SRA é usado em 20% dos
pacientes®. Os fatores de risco para o uso de SRA
incluiram sexo masculino, hipertensido, diabetes
mellitus, doenca renal cronica (DRC), indice de
massa corporal elevado, niveis elevados de D-dimero
e maior gravidade de hip6xia na admissiao?’.

Em geral, cerca de dois em cada trés pacientes com
COVID-19 tratados com SRA ndo sobrevivem?*3!,
Além disso, o SRA é considerado um fator de risco
para 6bito em pacientes de UTI. A taxa de letalidade
(TL) cai para aproximadamente 35% quando a IRA é
manejada de forma conservadora, considerando casos
com e sem SRA?*, Os preditores de mortalidade em 28
dias para pacientes em SRA incluem idade avancada e
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oliguria grave?. Conseguimos encontrar dois estudos
brasileiros que abordaram a mortalidade por IRA na
COVID-19. O estudo de Zamoner et al.’’, realizado
no estado de Sio Paulo (regido sudeste do Brasil),
encontrou uma TL de 88% em pacientes submetidos
ao SRA. A pesquisa realizada por Samaan et al.?%,
também em Sdo Paulo (regido sudeste do Brasil),
avaliou a mortalidade por SRA na COVID-19 e
relatou que 72,5% dos pacientes faleceram. Portanto,
ha uma lacuna significativa na literatura brasileira
em relagdo a mortalidade de pacientes com IRA por
COVID-19 tratados com SRA, especialmente em
pacientes da regiao nordeste do Brasil.

O objetivo principal deste estudo foi determinar a
TL de pacientes com IRA por COVID-19 internados
em UTI e submetidos ao SRA. Nossos objetivos
secundarios foram explorar preditores independentes
de mortalidade, identificar o tempo mediano de
sobrevida de pacientes em SRA e calcular a incidéncia
de SRA em um ambiente hospitalar.

MEetobos

DEsSeENHO E AMOSTRA

Este foi um estudo de coorte analitico e retrospectivo.
Incluimos todos os pacientes com COVID-19 e em
SRA internados na unidade de terapia intensiva de
um unico hospital tercidrio na cidade de Salvador,
Bahia, Brasil, entre 1° de abril de 2020 e 20 de julho
de 2021, incluindo pacientes imunossuprimidos e
transplantados. Gestantes ndo foram incluidas neste
estudo. O diagnéstico de COVID-19 exigiu um
resultado positivo na reacdo em cadeia da polimerase
via transcriptase reversa. Excluimos pacientes com
idade inferior a 18 anos, pacientes com DRC estagio
5 em dialise de manutencdo e casos nos quais a IRA
precedeu a infec¢io por COVID-19.

CoLETA DE DADOS

Inicialmente, o Departamento de Tecnologia e
Informagio (TT) do hospital divulgou uma planilha
Excel com todos os pacientes diagnosticados com
COVID-19 que foram admitidos na institui¢do
entre 1° de abril de 2020 e 20 de julho de 2021; a
planilha também continha informagdes sobre se o
paciente recebeu ou nido prescri¢io de SRA durante
a internacdo. Em seguida, realizamos uma revisdo
detalhada dos prontudrios médicos eletronicos
dos pacientes que receberam prescricio de SRA e
aplicamos os critérios de exclusdo. Para os pacientes



elegiveis, os dados foram extraidos dos prontudrios
eletronicos durante agosto e setembro de 2021.

ANALISE EsTATiSTICA

Asvaridveis categoricas independentes foram descritas
em frequéncias absolutas e relativas, enquanto as
numéricas foram classificadas como normais ou
assimétricas de acordo com o teste de Kolmogorov-
Smirnoff. As varidveis numéricas com distribuicao
normal foram descritas por meio de média e desvio
padrio (DP), enquanto as varidveis numéricas
assimétricas foram resumidas por meio de mediana e
intervalo interquartil (IIQ). A curva de Kaplan-Meier
foi utilizada para relatar a fun¢do de sobrevida da
amostra.

Para a andlise dos marcadores progndsticos, os
pacientes foram divididos em dois grupos de acordo
com seu quadro vital no momento da alta (vivo ou
falecido). A analise univariada para a associacdo
entre Obito e varidveis independentes envolveu o uso
do teste exato de Fisher, teste t de Student e teste U
de Mann-Whitney. A andlise multivariada nio foi
possivel devido a uma grande discrepancia entre o
tamanho dos grupos de pacientes falecidos e vivos.
As variaveis com 5% ou mais de dados ausentes
foram excluidas da andlise dos fatores de risco para
6bito. Todos os testes estatisticos foram realizados

1.479 pacientes com COVID-19 internados
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no Statistical Package for the Social Sciences (SPSS),
versao 14.0.

AspecTos ETicos

Este estudo estd de acordo com os principios da
Declaragdo de Helsinque e com a resolugdo 466 da
Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa do Brasil
(CONEP) e foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Escola Bahiana de Medicina e Sadde
Publica em 19 de maio de 2021.

ResuLtADOS

Um total de 1.479 pacientes foram internados na
instituicao entre 1° de abril de 2020 e 20 de julho
de 2021, devido a COVID-19. Entre eles, 126
apresentaram pelo menos uma prescricio de SRA.
Apés aplicar os critérios de exclusio, 26 individuos
foram excluidos, restando 100 (6,7%) pacientes em
SRA para andlise (Figura 1).

A maioria dos pacientes era do sexo masculino
(59%) e tinha uma mediana de idade de 74,5 anos (IIQ
64 - 82). Entre as comorbidades avaliadas, a hipertensdo
arterial sistémica (76%) e o diabetes mellitus (44%)
foram as mais comuns (Tabela 1). Cerca de 85% dos
pacientes estavam sob ventilagio mecanica invasiva
(VMI) no momento da primeira prescrigio de SRA e
permaneceram nesse tratamento por uma mediana de

Excluidos (7 = 1.353)

Y

126 prontuarios lidos na integra

Nao foram tratados com SRA = 1.353

Excluidos (7 = 26)
DRC dialitica = 16

Y

100 pacientes nos critérios de inclusdo

v

IRA precedeu a COVID-19 = 6
SRA nao foi executado = 2
Sem RT-PCR positivo para SARS-CoV-2 = 2

Figura 1. Aplicacao dos critérios de inclusao e exclusao. DRC: doenca renal crénica. SRA: suporte renal artificial. RT-PCR: reacdo em cadeia da

polimerase via transcriptase reversa.
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11 dias (IIQ 8 — 15). Além disso, 71% dos pacientes
estavam em uso de pelo menos um medicamento
vasoativo, como norepinefrina ou dobutamina. A
modalidade de SRA mais utilizada foi a hemodiafiltracio
continua (CVVHDF), seguida pela hemodialise
prolongada (SLED) e pela hemodiilise convencional.
Apenas 6% de todos os pacientes interromperam o SRA
antes do 6bito ou da alta hospitalar (Tabela 2).

Os estudos laboratoriais antes da primeira sessdo
de SRA sdo apresentados na Tabela 3. As alteracdes

TABELA 1 CARACTERISTICAS DA AMOSTRA

SoCIODEMOGRAFICAS E COMORBIDADES

Sexo masculino 59 [59%]
Idade, anos (mediana [I1Q]) 74,5 [64 - 82]
Hipertenséao arterial sistémica 76 [76 %]
Diabetes mellitus 44 [44%]
Dislipidemia 23 [23%]
Neoplasia 12 [12%]
Arritmia 10 [10%]
Infarto do miocérdio, doenca 19 [19%]
coronariana ou insuficiéncia cardiaca
Acidente vascular cerebral 9 [9%]
Doenca respiratoria cronica 9 [9%]
Doenca hepatobiliar 3 [3%]
Doencga reumatolégica 4 [4%]
DRC sem didlise 13 [13%]
Obesidade 16 [16%]
Tabagismo 15 [15%]
TABELA 2  VARIAVEIS RELACIONADAS A0 TEMPO DE
INTERNAGAO
TEMPO DE INTERNAGAO
Uso de drogas vasoativas 71 (71%)
Tempo de permanéncia na UTI, 16 [10,2 — 24,8]
dias (mediana [I1Q])
Duracgao da IRA-SRA, dias 42 -8]
(mediana [11Q])
Uso de VMI 85 [85%]
Tempo em VMI (mediana [IIQ]) 11 [8 -15,5]

Débito urinario de 12 horas 300 [100 - 650]*

(mediana [11Q])

Pacientes em hemodiélise 11 [11%]
convencional

Pacientes em SLED 42 [42%]
Pacientes em CVVHDF 82 [82%]
Alta do SRA 6 [6%]
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TABELA 3

ExamMES LABORATORIAIS ANTES DA

1 SessAo b SRA

EXAMES LABORATORIAIS ANTES DA

1% SessAo DE SRA

Hemoglobina, mg/dL (média

+ DP)

Hematodcrito, % (média + DP)

Contagem de leucdcitos,
10%/mm? (mediana [11Q])

Neutréfilos bastonetes,
103/mm? (mediana [11Q])

Neutrofilos segmentados,
10%/mm? (mediana [11Q])
Linfocitos, 103/mm?3
(mediana [11Q])

Ureia sérica, mg/dL
(média = DP)

Creatinina sérica, mg/dL
(mediana [11Q])

Razao ureia-creatinina
(mediana [I1Q])

Sédio sérico, mmol/L
(média + DP)

Potéassio sérico, mmol/L
(mediana [11Q])

Célcio ionizado, mmol/L
(mediana [11Q])

Fésforo sérico, mg/dL
(mediana [11Q])
Magnésio sérico, mg/dL
(mediana [11Q])

Bicarbonato sérico, mmol/L

(mediana [11Q])

Lactato sérico, mmol/L
(mediana [I1Q])

Proteinuria
Hematuria
Cilindros urinérios

D-dimero, mcg/dL
(mediana [11Q])

ALT, U/L (mediana [I1Q])
AST, U/L (mediana [11Q])

Proteina C-reativa, mg/dL
(mediana [11Q])

Troponina |, ng/mL
(mediana [11Q])

10,2 + 2,2

30,2 +6,7
18,66 [13,70 — 22,98]

0 [0 - 606,6]

16,5 (12,0 - 20,2]

858,9 [632,2 - 1511,2]

240,71 + 78,9

3312,2-47]

72,1 [44,7 - 109,4]

134,0 + 8,7

4,6 [4,0-5,3]

1,05[1,00 - 1,15]

581[4,3-77]

2,312,0-2,6]

20,8 18,56 -24,9]

2,411,7-31]

62 [87%]**
54 [76%]**
13 [18%]**
3.3101,7-72]

31 [23 - 65,20]
54 [38 - 82,50]
6,2 [3,8-18,5]

0,15 10,06 - 0,52]

ALT: alanina transaminase. AST: aspartato transaminase.

*Com base em 76/100 registros; **Com base em 71/100 registros.

no hemograma completo incluiram valores reduzidos
de hemoglobina (média de 10,2 mg/dL; DP = 2,2),
hematdcrito (média de 30,2%; DP = 6,7) e leucocitose
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Figura 2. Funcao de sobrevida de Kaplan-Meier. SRA: suporte renal
artificial.

(mediana de 18.660/mm?3; T1Q 13.700-22.980) devido
a neutrofilia (16.453/mm?; IIQ 11.975 - 20.166).

A disfungdo renal se manifesta por meio de um
aumento nos valores de ureia sérica (média de 240,1
mg/dL, DP = 78,9) e creatinina sérica (mediana de
3,3 mg/dL, IIQ 2,2 — 4,7). A relagdo ureia-creatinina
também estava aumentada (mediana de 72,1; 1IQ
44,7 - 109,4). Com relacdo aos eletrolitos, documen-
tamos baixos niveis de cilcio ionizado sérico (mediana
de 1,05 mmol/L; IIQ 1-1,1) eniveis elevados de fosforo
sérico (mediana de 5,8 mg/dL; 1IQ 4,3 - 7,7). Também
encontramos valores reduzidos de bicarbonato sérico
(mediana de 20,8 mmol/L, IIQ 18,5 — 24,9) e valores
aumentados de lactato sérico (mediana de 2,4 mmol/L,
IIQ 1,7 - 3,1). Outras alteracoes foram niveis elevados
de D-dimero (mediana de 3,3 mcg/dL, IIQ de 1,7 a
7,2), proteina C-reativa (mediana de 6,2 mg/dL, 1IQ
de 3,8 a 18,5) e troponina I (mediana de 0,15 ng/mL,
11Q de 0,06 a 0,52).

A TL foi de 93%. Quando analisamos a funcao de
sobrevida de nossa amostra, descobrimos que quase
todos os 6bitos ocorrem nos primeiros vinte dias do
inicio de SRA. Os primeiros dez dias do inicio de SRA
foram decisivos para o 6bito ou a alta de 85% dos
nossos pacientes. Isso resulta em uma curta mediana
de duracio da IRA (4 dias, IIQ 2 — 8). A sobrevida
cumulativa é mostrada na Figura 2.

A andlise univariada mostrou uma associacio entre
Obito e as seguintes varidveis: tempo de permanéncia
na UTT (p = 0,005), duragio da IRA (p = 0,000),
uso de hemodidlise convencional (p = 0,028), uso de
SLED (p = 0,002), alta do SRA (p = 0,000), célcio

TL entre pacientes com IRA por COVID-19 tratados com SRA

ionizado (p = 0,042), proteina C reativa (p = 0,05)
e troponina I (p = 0,043). Conforme estabelecido
anteriormente, essas varidveis foram incluidas em
um modelo de regressio logistica multivariada para
andlise da associa¢do independente com ébito (p <
0,05), mas ndo foi encontrada nenhuma associagio
independente. A andlise univariada completa é
mostrada na Tabela 4.

DiscussAo

Nessa amostra de pacientes idosos e gravemente
enfermos com COVID-19 que foram tratados com
SRA, a TL intra-hospitalar foi de 93%, e a maioria
dos pacientes foi a 6bito em até 10 dias apds o
diagnostico. Esse achado destaca como o SRA é um
marcador de doenga grave e que os profissionais de
saude devem estar cientes do grave progndstico que
seu uso implica.

A mortalidade em nosso estudo foi maior do
que a de estudos semelhantes??$3%31, Gupta et al.?’
conduziram um estudo de coorte multicéntrico de
3.099 pacientes com COVID-19 em estado grave que
necessitaram de cuidados na UTI em 67 hospitais nos
Estados Unidos, que constatou uma TL de 63% entre
os pacientes que receberam SRA. Zamoner et al.®
realizaram um estudo observacional, prospectivo e
de centro unico em um hospital universitario publico
e tercidrio na cidade de Sio Paulo, composto por
101 pacientes hospitalizados com COVID-19. Eles
encontraram uma TL de 88% nos pacientes em SRA.
Samaan et al.?® realizaram um estudo multicéntrico,
retrospectivo e observacional em 13 UTIs da regido
metropolitana do municipio de Sio Paulo, Brasil,
composto por 375 pacientes em SRA por IRA
associada a COVID-19. Sua TL foi de 72,5%, que
também pode ser considerada elevada, mas inferior a
nossa. Os motivos da diferenca entre os estudos sao
discutidos nos paragrafos a seguir.

Os  pacientes da nossa amostra eram
predominantemente homens idosos com elevadas
taxas de prevaléncia de comorbidades relevantes
para a COVID-19, especialmente hipertensao arterial
sistémica (76 %) e diabetes mellitus (44 %). Isso mostra
que o SRA é usado em pacientes com COVID-19 com
uma condi¢do de satude ja comprometida, incluindo
doencas sistémicas que podem afetar diretamente a
fungdo renal. Outros estudos apresentaram frequéncia
semelhante das comorbidades acima mencionadas,
mas suas amostras foram constituidas por individuos
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TABELA4  ANALISE UNIVARIADA
Variavel N&o falecido (n = 7) Falecido (n = 93) Valor de p
Sexo masculino 5(71%) 54 (58%) 0,697
Idade, anos (mediana [I1Q]) 61 (51-82) 75 (65 - 82) 0,242
Hipertenséo arterial sistémica 4 (57%) 72 (77 %) 0,354
Diabetes mellitus 3 (43%) 41 (44%) 1,000
Dislipidemia 1(14%) 22 (24%) 1,000
Neoplasia 1(14%) 11 (12%) 1,000
Arritmia 0 (0%) 10 (11 %) 1,000
Infarto do miocérdio, doenga coronariana ou 2 (29%) 17 (18%) 0,615
insuficiéncia cardiaca
Acidente vascular cerebral 0 (0%) 9 (10%) 1,000
Doenca respiratoria crénica 0 (0%) 9 (10%) 1,000
Doenca hepatobiliar 1(14%) 2 (2%) 0,197
Doenca reumatolégica 0 (0%) 4 (4%) 1,000
DRC sem diélise 1(14%) 12 (13%) 1,000
Obesidade 1(14%) 15 (16%) 1,000
Tabagismo 0 (0%) 15 (16%) 0,590
Uso de drogas vasoativas 4 (57%) 67 (72%) 0,410
Tempo de permanéncia na UTI, dias (mediana 43 (14 -70) 16 (10 - 23,5) 0,005
(al
Duracéo da IRA, dias (mediana [IIQ]) 23 (10 — 36) 3(12-7) 0,000
Uso de VMI 6 (86%) 79 (85%) 1,000
Tempo em VMI (mediana [11Q]) 11 (9,75 - 65,50) 11 (8-15) 0,232
Pacientes em hemodidlise convencional 3 (43%) 8(9%) 0,028
Pacientes em SLED 7 (100%) 35 (38%) 0,002
Pacientes em CVVHDF 4 (57 %) 78 (84%) 0,108
Alteracao de hemodiélise convencional ou 2 (29%) 21 (23%) 0,659
SLED para CVWHDF
Alteracdo de CVVHDF para hemodialise 3 (43%) 8 (9%) 0,028
convencional ou SLED
Alta do SRA 5 (71%) 1(1%) 0,000
Hemoglobina (média + DP) 98+27 10,2 2,2 0,642
Hematocrito (média + DP) 28,76 + 76 30,36 + 6,6 0,643
Contagem de leucécitos, 103/mm? 19,1 (11,5 -20,3) 18,5 (13,7 — 23,1) 0,487
(mediana [11Q])
Linfocitos, 103/mm? (mediana [I1Q]) 0,70,3-1,3) 0,9(0,5-1,6) 0,487
Neutrdéfilos segmentados, 103/mm?3 17.0 (10,3 -18,1) 16,3 (12,2 - 20,3) 0,730
(mediana [11Q))
Bastonetes, 108/mm? (mediana [11Q]) 0(0-1,2) 0(0-0,6) 0,753
Ureia sérica, mg/dL (média = DP) 246,0 (+ 69,3) 239,6 = 79,9 0,839
Creatinina sérica, mg/dL (mediana [11Q]) 46 (2,5-6,3) 3,3(2,1-4,5) 0,277
Razéo ureia-creatinina (mediana [11Q]) 49,1 (40,8 - 95,1) 73,5 (44,8 - 112,5) 0,376
Sédio sérico, mmol/L (média + DP) 132,7 £ 9,5 134,1 £8,7 0,700
Potéssio sérico, mmol/L (mediana [11Q]) 4,2 (4,0-5,0) 4,6 (4,00 - 5,35) 0,286
Célcio ionizado, mmol/L (mediana [11Q]) 1,16 (1,02 — 1,20) 1,04 (0,99 - 1,14) 0,042
Fosforo sérico, mg/dL (mediana [11Q]) 5,10 (4,40 - 5,90) 5,90 (4,25 - 7,70) 0,521
(Continuar)
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TABELA 4 CONTINUACAO

Variavel N&o falecido (n = 7) Falecido (n = 93) Valor de p
Magnésio sérico, mg/dL (mediana [IIQ]) 2,20 (2,00 - 3,10) 2,30 (2,05 - 2,60) 0,601
Bicarbonato sérico, mmol/L (mediana [11Q]) 20,7 (178 -23,9) 20,9 (18,6 — 25,8) 0,517
Lactato sérico, mmol/L (mediana [11Q]) 2,1(1,6-2,9) 2,40 (1,70 - 3,23) 0,421
D-dimero, mcg/dL (mediana [11Q]) 2,34 (1,66 - 6,21) 3,37 (1,75 - 743) 0,334
Protefna C-reativa, mg/dL (mediana [l1Q]) 3,1(1,9-4,5) 6,40 (3,95 - 18,60) 0,005
Troponina I, ng/mL (mediana [11Q]) 0,06 (0-0,17) 0,15 (0,06 - 0,57) 0,043

com uma mediana de idade inferior 4 nossa. Gupta et
al.?, por exemplo, estudaram pacientes com mediana
de idade de 62 anos (IIQ 51 — 71); Zamoner et al.?°
analisaram pacientes com IRA com idade média de
61 = 14,5 anos. Samaan et al.?® analisaram individuos
com mediana de idade de 64 anos (IIQ 55 - 74),
enquanto em nosso estudo a mediana de idade foi de
74,5 anos (IIQ 64 — 82). As taxas de prevaléncia de
hipertensdo e diabetes no estudo foram semelhantes
as dos estudos realizados por Zamoner et al.’’, Gupta
et al.?, e Samaan et al.?%, exceto pela frequéncia de
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diabetes mellitus em Zamoner et al.’®, que foi de
apenas 7% dos pacientes com IRA.

Nio observamos diferencas considerdveis entre
nossos pacientes e os dos estudos realizados por
Zamoner et al.’’ e Samaan et al.?® quanto a gravidade
da doenga avaliada pelo uso de ventilagdo mecanica
e vasopressores, mas Gupta et al.* tiveram uma
amostra que pode ser considerada menos critica do
que a nossa. Zamoner et al.*° relataram que 76 % dos
pacientes com IRA necessitaram de VMI, semelhante
ao percentual de individuos que foram tratados com
drogas vasoativas. Samaan et al.?® encontraram uma
taxa de 88,5% de VMI e 85% de uso de drogas
vasoativas. A pesquisa americana apresentou uma
taxa semelhante de VMI (79%), mas uma taxa
consideravelmente menor de uso de drogas vasoativas
(51%). Também encontramos niveis séricos médios
ou medianos elevados de ureia, creatinina, fosforo,
lactato, D-dimero e proteina C-reativa (PCR). O
estudo americano também apresentou niveis mais
elevados de D-dimero e proteina C-reativa, mas
valores mais baixos de creatinina sérica. Esse tltimo
também implica que nossos pacientes tiveram pior
fungdo renal em comparagio a essa outra pesquisa,
uma vez que nossos pacientes eram mais velhos e
apresentaram niveis mais elevados de creatinina
sérica.

Conforme discutido anteriormente, encontramos
uma incidéncia hospitalar geral de IRA por

COVID-19 tratada com SRA de 6,7%. Considerando
o status de pandemia da infec¢io por SARS-CoV-2 e
o grande numero de casos de COVID-19, isso pode
se traduzir em uma carga significativa nos servicos
de nefrologia. Essa estatistica pode ser tutil para os
administradores hospitalares no planejamento e
célculo da necessidade de suprimentos relacionados
a didlise. O tdnico outro estudo que conseguimos
encontrar que calculou a incidéncia de SRA em todos
os pacientes hospitalizados encontrou uma frequéncia
de 5,2%, um resultado que consideramos semelhante
ao nosso**. Nas UTIs, a incidéncia varia de 15 a
20% dos pacientes internados, que frequentemente
apresentam condicbes predisponentes que levam a
injuria renal aguda tratada com suporte renal artificial
(IRA-SRA), como disfungio multipla de 6rgdos,
choque e sindrome de liberagio de citocinas®?.
Uma revisao sistematica com meta-andlise encontrou
uma incidéncia geral de 9%, considerando tanto as
admissoes hospitalares gerais quanto as internacgdes
em UTI.

Ao que sabemos, nosso estudo é o primeiro a
incluir uma andlise de sobrevida de pacientes com
IRA-SRA associada a COVID-19 em um ambiente
hospitalar. Usamos a curva de Kaplan-Meier para
representagdo grafica da sobrevida ao longo da
duracio da IRA em dias. O tempo mediano de
sobrevida de nossos pacientes foi consideravelmente
curto, o que mostra o estado critico de nossa amostra
e a gravidade da IRA dentro do espectro da doenga
da COVID-19, especificamente quando tratada
com SRA. Isso reforca a necessidade de prevencdo
da disfunc¢do renal em casos moderados a graves de
COVID-19, uma vez que se trata de uma condi¢io
grave e potencialmente letal. Samaan et al.?® também
encontraram uma duracdo de IRA de 3 dias para os
pacientes que ndo sobreviveram, o que é idéntico
aos achados de nosso estudo (3 dias). Nosso grupo
de individuos nio falecidos, no entanto, revelou
uma dura¢ao mediana de IRA de 23 dias, enquanto
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o grupo de pacientes sobreviventes no outro estudo
apresentou uma dura¢ido mediana de IRA de 15 dias.
Essa diferenca também pode ser explicada pelo estado
critico de nossa amostra.

Conforme declarado anteriormente, a maioria
dos pacientes foi a Obito. Na andlise univariada,
encontramos uma associagio entre sobrevida e menor
tempo de permanéncia na UTI (p = 0,005), menor
duragio da IRA (p < 0,001), uso de hemodialise
convencional (p = 0,028) e/ou SLED (p = 0,002), alta do
SRA (p < 0,001), niveis de célcio ionizado (p = 0,042) e
niveis mais baixos de PCR (p = 0,005) e troponina I (p =
0,043). Esses resultados sio biologicamente plausiveis e
razodaveis, uma vez que o menor tempo de permanéncia
na UTT estd correlacionado a uma menor frequéncia de
problemas de satude relacionados ao hospital e a uma
menor gravidade da doenca. Além disso, a duracdo
mais longa da IRA e a auséncia de alta do SRA indicam
disfuncdo renal grave e um estado geral mais critico
da doenca. O uso de hemodidlise intermitente (tanto
convencional quanto SLED) também estd relacionado
a sobrevida, pois esses pacientes tendem a ser mais
estaveis hemodinamicamente em comparacio com
aqueles submetidos a CVVHDF. Por fim, niveis mais
elevados de PCR e troponina I sugerem um estado
pro-inflamatério mais intenso e disfuncdo cardiaca,
respectivamente.

Nao encontramos nenhum fator independentemente
associado ao 6bito entre a TRA-SRA associada a
COVID-19. Isso pode ser explicado por um tamanho
de amostra insuficiente e diferencas quantitativas
consideraveis entre os grupos de pacientes falecidos
e vivos. Outros estudos encontraram associagao
entre Obito e idade, oligiria grave, nimero de
leitos hospitalares, densidade regional dos casos de
COVID-19, eficiéncia do SRA e nimero de 6rgaos
disfuncionais®-?,

Nossa pesquisa apresentou diversas limitagdes.
Primeiro, foi uma revisdo retrospectiva de um unico
centro.Emsegundolugar,emboratenhamosexaminado
quase 1.500 pacientes com COVID-19, nossos dados
sdo limitados aos 100 pacientes que necessitaram de
SRA; esse tamanho amostral relativamente pequeno
diminuiu a precisio de nossos achados e dificultou
nossa avaliagdo dos fatores prognésticos. Terceiro,
algumas das varidveis estudadas nio foram registradas
de maneira uniforme nos prontudrios dos pacientes.
As varidveis com 5% ou mais de dados ausentes
foram excluidas da andlise. Essas varidveis foram
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proteintria, hematuria e cilindros urinarios (29% dos
dados ausentes), débito urindrio de 12 horas (24%)
e enzimas hepdticas (14%). Também nao avaliamos
formalmente o estado imunolédgico dos pacientes e o
histérico pessoal de imunossupressao ou transplante,
mas nossa amostra tinha 44% de pacientes com
diabetes, 12% com malignidade e 4% com doencas
reumdticas que provavelmente apresentavam algum
grau de imunossupressdo (devido a doenca subjacente
e/ou seu tratamento), o que poderia ter contribuido
para a elevada mortalidade observada neste estudo.
Também nido fornecemos escores de gravidade,
como APACHE-II e SOFA; em vez disso, utilizamos
a necessidade de drogas vasoativas e VMI como
marcadores de gravidade da doenca. Por fim, ndo
dispanhamos de dados sobre as indicacdes para SRA.

No entanto, este estudo fornece informacoes
descritivas importantes sobre a incidéncia e a TL do
SRA em pacientes com COVID-19, um tema que ndo
foi pesquisado em profundidade. Além disso, segundo
nosso conhecimento, este é o primeiro estudo a avaliar
essa condi¢do clinica no estado da Bahia, Brasil.
Outros estudos semelhantes foram realizados no
territorio brasileiro, mas em uma populacdo diferente,
especificamente do estado de Sao Paulo. A publicagio
de estudos semelhantes de diferentes partes do nosso
pais resultaria em uma melhor compreensio da real
incidéncia e mortalidade do SRA na COVID-19 em
todo o Brasil.

CoNcLUSAO

O SRA foi utilizado em 6,7% dos pacientes
hospitalizados com IRA por COVID-19, 93%
dos quais faleceram. Os pacientes em SRA eram
geralmente mais velhos, gravemente enfermos, e a
maioria foi a 6bito em até 10 dias apds o diagndstico.
Esse achado mostra que a IRA, especialmente
quando ha necessidade de SRA, é uma complicacdo
grave da infec¢do por SARS-CoV-2 e ndo deve
ser negligenciada pelos servicos de saude, sendo
urgentemente necessarias melhores estratégias para
abordar esse problema.
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