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RESUMO

A injuria renal aguda e a sepse sado as principais enfermidades encontradas no
ambiente hospitalar. Sdo sindromes que geralmente se apresentam em conjunto e
estabelecem entre si uma relacdo de causa e consequéncia, ddo origem a injuria
renal aguda associada a sepse. Esta enfermidade € um fator de risco para
necessidade de terapia renal substitutiva, além de diminuir a qualidade de vida e
sobrevida dos pacientes, demonstrando o grande potencial deletério e a sua alta
complexidade. O reconhecimento precoce visa o adequado manejo da doenga em
tempo habil, para promover um desfecho clinico favoravel a manutengéo da vida do
paciente. Este trabalho tem o objetivo de caracterizar o perfil clinico epidemioldgico
dos individuos internados com injuria renal aguda associada a sepse em um hospital
na regido do Xingu. Trata-se de um estudo descritivo, retrospectivo e epidemiologico
de abordagem quantitativa. A populagao-alvo foram os pacientes com injuria renal
aguda associada a sepse internados no Hospital Regional Publico da
Transamazobnica, em Altamira no Para, entre janeiro a dezembro de 2023 que
correspondeu a 165 pacientes. O numero amostral foi de 18 enfermos que atendiam
os critérios de inclusdo e exclusdo, a maioria era do sexo masculino, com idade
média de 62,5 anos, 77,8% apresentando multiplas comorbidades, o estagio de IRA
mais prevalente foi o KDIGO 3. No momento da internacdo, a maioria da amostra
apresentou uma pontuacdo no SOFA > 11 pontos e constatou-se uma alta taxa de

obitos.

Palavras-chave: injuria renal aguda; sepse; perfil clinico epidemioldgico.



ABSTRACT

Acute kidney injury and sepsis are the main diseases found in the hospital
environment. They are syndromes that usually occur together and establish a
cause-and-effect relationship between them, giving rise to acute kidney injury
associated with sepsis. This disease is a risk factor for the need for renal
replacement therapy, in addition to reducing the quality of life and survival of patients,
demonstrating its great deleterious potential and high complexity. Early recognition
aims at adequate management of the disease in a timely manner, to promote a
clinical outcome favorable to the maintenance of the patient's life. This study aims to
characterize the clinical and epidemiological profile of individuals hospitalized with
acute kidney injury associated with sepsis in a hospital in the Xingu region. This is a
descriptive, retrospective and epidemiological study with a quantitative approach.
The target population was patients with acute kidney injury associated with sepsis
admitted to the Transamazdnica Public Regional Hospital, in Altamira, Para, between
January and December 2023, which corresponded to 165 patients. The sample
number was 18 patients who met the inclusion and exclusion criteria, the majority
were male, with a mean age of 62.5 years, 77.8% had multiple comorbidities, the
most prevalent AKI stage was KDIGO 3. At the time of admission, the majority of the

sample had a SOFA score > 11 points and a high death rate was found.

Keywords: acute kidney injury; sepsis; epidemiological clinical profile.
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1. INTRODUGAO

O termo sepse é antigo e utilizado ha muitos anos, porém era usado
para designar diversas sindromes e apresentava varias definicdes. Dessa
forma, estudar o tema era extremamente complicado, fazendo-se necessario
criar uma definigdo para o termo e assim sistematizar o estudo acerca dele
(FONT, 2020; SINGER, 2016).

Entdo, em 1991 ocorreu a primeira convengao de especialistas que
discutiram sobre o conceito de sepse, na qual ficou definida como uma
resposta inflamatéria a infecgcdo, embora ainda fosse uma definicdo muito
ampla, ela foi utilizada por décadas. Assim, somente em 2016 foi feita uma
nova forgca tarefa para definir o termo e dessa forma foi conceituado como
uma disfunc&o orgénica, causada por uma resposta a infecgdo no hospedeiro,
que gera um risco a vida (FONT, 2020; SINGER, 2016).

A Injuria Renal Aguda (IRA) é definida por uma baixa acentuada da
taxa de filtracdo glomerular (TFG) que leva a perda subita da fungao renal
excretora, pode ser classificada em pré-renal, renal e pés-renal. Além disso,
tem um imenso potencial danoso ao enfermo e assim € a principal
complicacdo em pacientes internados nas Unidades de Terapia Intensiva
(UTI. Embora, usualmente seja vista como uma doenga isolada, hoje muitos
estudos apontam que a IRA seja uma sindrome, ja que se apresenta junto
aos quadros de insuficiéncia cardiaca, insuficiéncia hepatica e sepse
(KELLUM, 2021; RONCO, 2019).

O primeiro 6rgao afetado na sepse, sdo os rins. Dessa maneira, é
comum encontrarmos uma associagao de causa e consequéncia entre esse
quadro e a IRA, denominando-se de Injuria Renal Aguda associada a Sepse
(IRA-S). Além disso, mais da metade dos pacientes com choque séptico
apresentam IRA, de tal maneira que a ela pode ser vista como um preditor da
sepse, ja que muitos dos enfermos tém esse quadro antes de entrarem no
ambiente hospitalar (MANRIQUE-CABALLERO, 2021;
PEERAPORNRATANA, 2019).
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Em paises de alta renda estima-se que ocorrem cerca de 31 milhdes
de casos de sepse por ano e que provocam aproximadamente 5 milhdes de
obitos. Ja a IRA permanece sendo uma das principais causas de mortalidade
no mundo ha mais de 5 décadas, ultrapassando doengas como diabetes e
insuficiéncia cardiaca (HOTCHKISS, 2016; KELLUM, 2021; LOBO, 2019).

Quando se fala de pacientes graves internados na UTI que tém IRA-S,
a incidéncia é cerca de 5 a 6%, ademais também apresentam maior taxa de
mortalidade e maior risco de desenvolverem doenca renal crénica no futuro. E
atual que a populagdo mundial vem envelhecendo por conta da diminuigdo da
taxa de natalidade e mortalidade, sendo que nos paises desenvolvidos a
esperanga de vida ja ultrapassa os 80 anos e no Brasil ndo é
diferente(CHRONOPOULOS, 2010; LOBO,2019; PINHEIRO, 2019).

E evidente que houve um aumento na incidéncia dessa enfermidade e
isso ocorre por conta do aumento populacional, como também por uma maior
expectativa de vida, que é um fator de risco (CHRONOPOULQOS, 2010;
LOBO,2019; PINHEIRO, 2019).

Dessa forma, poder conhecer o perfil do paciente permite que uma
maior vigilancia sobre eles de tal maneira que seja possivel impedir que
desenvolvam o quadro ou acompanhar mais de perto a evolugcao deles com a
finalidade de evitar desfecho clinico ameagador a vida, além de impedir as
consequéncias que a IRA-S pode ocasionar como a necessidade de terapia
renal substitutiva, o que impacta diretamente na qualidade de vida do
paciente (MANRIQUE-CABALLERO, 2021).
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2. JUSTIFICATIVA

A sepse € definida como infeccdo com disfungdo orgéanica, sendo o
principal quadro encontrado em pacientes graves no hospital e na UTI,
podendo ocorrer tanto pela infecgao a qual o enfermo foi admitido no hospital,
quanto pela evolugao da doenca no periodo de internacao. O paciente da UTI
apresenta maiores chances de evoluir com sepse, ja que se apresenta mais
debilitado, geralmente em idade avangada, com multiplas comorbidades,
utilizacao de drogas nefrotdxicas e por uso de dispositivos invasivos que
permitem a entrada de microrganismos, como também do proprio ambiente
hospitalar apresentar uma microbiota local resistente a antibidticos
(MACHADO, 2017; SINGER, 2016).

Os rins sado 6rgaos que apresentam alta tolerdncia as alteragoes
hemodinadmicas e ao uso de medicagdes, pode-se observar isso por exemplo
na evolucdo de um paciente portador de Hipertensao Arterial Sistémica
(HAS), o qual geralmente apresenta sintomas da doenga quando ja se
passam anos do inicio do quadro e quando os rins chegam ao seu limite de
transigéncia. Porém, o quadro de sepse e choque séptico, somado ao uso de
drogas nefrotdéxicas para manter a estabilidade hemodindmica dos enfermos,
tornam esse grupo mais suscetivel a evoluir com IRA (CLETO-YAMANE,
2018).

Além disso, estudos epidemioldgicos sao realizados com o objetivo de
compreender melhor como ocorre o processo de saude e doengca na
populagcdo humana, observando seus determinantes, os eventos adversos
que ocorrem durante o quadro de adoecimento e também o desfecho clinico.
Isso permite que o profissional de saude tenha uma conduta mais
individualizada e proporcione uma melhor assisténcia para cada caso que se
apresente a ele (BOING, 2016).

Dessa forma, ao observar que ha precariedade de trabalhos que

delineiam o perfil clinico epidemiolégico dos pacientes com IRA associado a
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Sepse, principalmente na regido do Xingu, esse presente trabalho torna-se
essencial para auxiliar os profissionais de saude a terem conhecimento

necessario para o manejo clinico assertivo dessa populagao.
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3. OBJETIVOS

3.1 GERAL

Caracterizar o perfil clinico epidemiolégico dos individuos internados com

injuria renal aguda associada a sepse em um hospital na regidao do Xingu.

3.2 ESPECIFICOS

e Caracterizar o perfil sociodemografico dos individuos internados com
injuria renal aguda associada a sepse em um hospital na regido do
Xingu;

e C(Classificar os pacientes do estudo de acordo com a disfung¢do renal,
segundo a classificagdo Kidney Diseases Improving Global Outcomes
(KDIGO);

e |dentificar a taxa de letalidade por IRA associada a sepse;

e Determinar o tempo médio de internagcdo dos pacientes com IRA
associada a sepse;;

e Identificar possiveis fatores de risco mais frequentes associados a IRA
relacionada a sepse, tais como: HAS, diabetes mellitus (DM),

obesidade, uso de drogas vasoativas e de ventilagdo mecéanica.
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4. REFERENCIAL TEORICO

4.1. Sepse
4.1.1 Definicao

A medicina desde seus primérdios relata sobre microrganismos que
causam infeccdo e doenca ao homem, dessa forma muitos estudiosos
trabalharam para definir e determinar essas causas, assim o termo sepse foi
por muito tempo utilizado como sinbnimo para infec¢gées graves. Segundo o
patologista Guido Majno (1991), relata que desde 1.000 a.C a sepse foi
descrita pelo filosofo persa Avicena, como o apodrecimento do sangue e
tecidos do corpo acompanhado com febre. Além desse fildsofo, Hipdcrates
também definiu o termo sepse como putrefacdo da carne e a supuracao de
feridas (JAMESON, 2020; MAJNO. 1991).

No século XIX, apos a teoria dos germes, acreditou-se que a sepse era
causada por invasdo de um germe que chegaria ao sangue e assim
provocaria uma infec¢ado generalizada no hospedeiro, porém observou-se que
mesmo naqueles pacientes em que foi retirado totalmente o microrganismo
causador, ocorreu o 6bito deles.

Dessa forma, em 1991 ocorreu o primeiro consenso para definir o
termo sepse e notou que nao o microrganismo, mas sim o hospedeiro que
provocava o quadro e foi determinado que a sepse era causada por uma
sindrome de resposta inflamatdria sistémica (SIRS) do hospedeiro a infecgao,
que deveria ter alguns sintomas especificos (Quadro 1). Além disso, foi
descrita os termos sepse severa - a qual apresentava SIRS e disfuncéo
organica - e o choque séptico como hipotensédo persistente mesmo apos
ressuscitacao volémica (JAMESON, 2020; SINGER, 2016).

Quadro 1 — Critérios SIRS (Sindrome da Resposta Inflamatdria Sistémica)

Temperatura > 38°C ou < 36°C

Frequéncia cardiaca > 90 bpm

Frequéncia respiratéria > 20 irpm ou PCO, < 32 mmHg (4.3 kPa)
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Leucdcitos > 12.000/mm? ou < 4000/mm?® ou > 10% leucdcitos imaturos

Fonte: Bone et al. (1991)

Em 2001, houve uma nova convencao para atualizar as definicbes de

sepse, poréem nao houve muitas alteragdes, exceto pela inclusao do critério de

Avaliacdo Sequencial de Faléncia de Orgdos (SOFA) (Quadro 2) para

determinar sepse severa, na qual seria necessario ter 2 pontos ou mais para

determinar a disfungao organica (FONT, 2020).

Quadro 2 — Escore SOFA

‘Respiratério

(em qualquer
dose)

epinefrina < 0.1
ou norepinefrina
<0.1°

PO,/FiO,, [2400 (53.3) <400 (53.3) <300 (40) <200 (26.7) com|<100 (13.3) com
mmHg (kPa) suporte suporte
respiratorio respiratorio
Coagulacao
Plaquetas, [=150 <150 <100 <50 <20
x10%/uL
Figado
Bilirrubina, [<1.2 (20) 1.2-1.9 (20-32) [2.0-5.9 (33-101)|6.0-11.9 >12.0 (204)
mg/dL (umol/L) (102-204)
Cardiovascular|PAM=70 mmHg |PAM<70 mmHg [Dopamina <5 |[Dopamina Dopamina >15 ou
ou dobutamina [5.1-15 ou epinefrina >0.1 ou

norepinefrina
>0.12

Fonte: Singer et a. (2016)

SNC

Escala de Coma|15 13-14 10-12 6-9 <6
de Glasgow

Renal
Creatinina, [<1.2 (110) 1.2-1.9 2.0-3.4 3.5-4.9 >5.0 (440)

mg/dL (umol/L) (110-170) (171-299) (300-400)
Débito urinario, - — - <500 <200
mL/d

Apesar da nova atualizacido, ainda foi observado que essa definicdo

era inadequada, pois os critérios de SIRS para definir a resposta inflamatdria

era encontrada em diferentes quadros como no trauma, na pancreatite e entre

outros, sendo assim muitos pacientes da UTI eram diagnosticados com sepse
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e também havia limitagdes dos critérios que deixavam de fora alguns
enfermos que realmente tinham o quadro séptico e alto risco de vida.
Ademais, também notou-se que todo individuo com sepse estava grave.
Dessa forma, uma forca-tarefa foi criada e realizada em 2016 para fazer uma
nova atualizagdo do termo e, segundo o terceiro consenso, definiu-se sepse
como a “disfungdo orgéanica com risco de vida causada por uma resposta
desregulada do hospedeiro a infecgao” (FONT, 2020; SINGER, 2016).

JA choque séptico é definido quando hé infeccdo suspeita ou
documentada, que apesar de ressuscitacdo volémica apropriada, o lactato
encontra-se > 2,0 mmol/L. Além disso, é necesséario realizar de terapia
vasopressora para manter a PAM (Pressdo Arterial Média) = 65 mmHg
(JAMESON, 2020; SINGER, 2016)

O terceiro consenso também produziu o “quick SOFA” (qSOFA)
(Quadro 3), um escore SOFA simplificado para facilitar a triagem de pacientes
adultos que possam ter pior desfecho clinico, caso apresentem infecgéao, ja
que que o escore completo necessita de maior tempo para ser realizado,
como também de exames laboratoriais para avaliagdo (FONT, 2020;
MACHADO, 2016; SINGER, 2016).

Quadro 3: critério gSOFA (Quick SOFA)

Frequéncia respiratéria = 22 irpm

Escore de coma de Glasgow < 13

Presséao arterial sistélica < 100 mmHg

Fonte: Singer et al. (2016)

4.1.2 Epidemiologia e Etiologia

Ha uma grande dificuldade para se obter dados sobre a sepse ao redor
do mundo, porém um estudo foi realizado pelo Institute for Health Metrics and
Evaluation (IHME) estimou que em 2017 tiveram 48,9 milhdes de novos casos
de sepse e que desses 11 milhdes foram a &bito. Embora, tenha essa

estimativa ela n&o é totalmente confiavel, ja que ocorreu por meio de
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extrapolacado dos dados, pois a incidéncia e as causas de sepse em paises de
alta-renda difere dos paises de baixa e média-renda
(FLEISCHMANN-STRUZEK, 2020; RUDD, 2020).

Um estudo de revisdo sistematica e meta-analise publicado em 2020,
constatou que a cada 100.000 pessoas/ano, 189 sido adultos tratados no
hospital por sepse e que a taxa de mortalidade € de 26,7% e isso € uma
estimativa somente nos paises de alta-renda. Ja quando vemos em nivel
global, foi identificado que 85% dos casos de sepse ocorrem nos paises de
baixa e média-renda (FLEISCHMANN-STRUZEK, 2020; RUDD, 2020).

A diferenca entre os paises de alta-renda e os paises de baixa e
média-renda se da principalmente pela forma como se adquire o quadro
séptico. No primeiro, o principal local onde se adquire a sepse € dentro das
UTls e a principal causa sao infecgbes respiratdrias, ja no segundo a
sindrome é adquirida na comunidade, sendo que as causas preponderantes
sado gastroenterite, aborto séptico e infecgbes de pele e tecidos moles. Além
disso, o terceiro consenso de sepse foi realizado com dados dos paises de
alta-renda, dessa forma sem identificar os desafios nos paises de baixa e
média-renda, como a realizagdo de triagem e o diagndstico pré-hospitalar
(FLEISCHMANN-STRUZEK, 2020; RELLO, 2016).

No Brasil, segundo Machado (2017), houve um aumento na incidéncia
de sepse nos ultimos anos, sendo que em 2010 as internagdes em UTls
foram de 19,4% e em 2016 passou para 25,2%. Esse crescimento nos
numeros de novos casos ocorre por conta do aumento da populacéo
brasileira, como também da expectativa de vida, cuja a média subiu 6,2 anos
entre os periodos de 1990 a 2013, dessa forma, levando ao acréscimo de
pessoas nos grupos de risco para a sepse - idosos, pessoas com doengas
cronicas (infecgdo por HIV, doenga pulmonar obstrutiva cronica, cancer) e
imunossuprimidos (JAMESON, 2020; LOBO, 2018).

Apesar do aumento na incidéncia, a taxa de mortalidade reduziu de
39% em 2010 para 30% em 2016 nos pacientes com sepse. Entre as regides
do pais, o Sudeste foi que apresentou menor taxa de mortalidade, sendo de
51,2%, enquanto o Centro-Oeste apresentou 70% dessa taxa. Além disso,
nao houve diferenga significativa da mortalidade entre os hospitais de rede
privada e publica (LOBO, 2018; MACHADO, 2017).
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Como ja foi supracitado, a sepse pode surgir tanto por infecgbes
adquiridas na comunidade ou dentro do ambiente hospitalar, diante disso a
pneumonia € a principal causa, seguida de infecgdes intra-abdominais e
depois as urogenitais. As bactérias Gram-positivas tém tido uma alta
frequéncia de relatos, sendo as principais o Staphylococcus aureus e
Streptococcus pneumoniae, ja quando se fala de bactérias Gram-negativas as
mais prevalentes sao: Escherichia coli, Klebsiella sp. e Pseudomonas
aeruginosa. Ademais, fungos também sao encontrados, entretanto em menor
quantidade (JAMESON, 2020; RELLO, 2016).

4.1.3 Fisiopatologia

A fisiopatologia da sepse, ha duas décadas atras, foi definida somente
como uma reacado exacerbada do hospedeiro a uma infecgdo. Contudo,
atualmente compreende-se que ela depende tanto do patégeno que a causa,
dessa forma relaciona-se carga e viruléncia do microrganismo, como também
a composicdo genética do individuo e a presenga de comorbidades, que
levam ao quadro apresentar respostas diferentes em nivel local e sistémico
(JAMESON, 2020).

Dessa maneira, dois mecanismos se tornam fundamentais para
entender como ocorre esse quadro sindrébmico, sendo eles a resposta
pré-inflamatéria e a resposta anti-inflamatéria, que levara ao chamado “custos
do condicionamento”, ou seja, o patdégeno causa dano direto aos 6rgaos e a
resposta imune do hospedeiro atua de forma indireta provocando maior lesédo
(JAMESON, 2020; HOTCHKISS, 2016).

A resposta pré-inflamatéria ocorre no inicio da infecgao, na qual as
células de vigilancia do individuo reconhecem os produtos do patégeno, como
os padrbes moleculares associados a patdégenos (PAMPs) e os padrdes
moleculares associados a danos (DAMPs) que eles causam ao tecido. Além
disso, elas promovem uma cascata de sinalizagbes por meio de receptores
TLRs (semelhantes ao Toll), receptores tipo NODs (semelhante a dominio de
oligomerizacéo de ligagdo a nucleotideos), receptores tipo RIG-I (semelhantes
a genes induziveis por acido retinoico) e receptores de lectina tipo C (CLRs)
que levam a ativacdo de multiplas vias de sinalizacdo e recrutam mais

citocinas proé-inflamatérias. Logo, levam ao dano ao tecido adjacente em
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consequéncia a tentativa de eliminar o microrganismo invasor (JAMESON,
2020; HOTCHKISS, 2016).

Por outro lado, a resposta anti-inflamatéria que ocorre mais
tardiamente, tem por objetivo promover o dano tecidual. Porém, acaba
fazendo com que o organismo fique mais suscetivel a infecgbes secundarias
e promovem maior disfungdo organica (JAMESON, 2020; HOTCHKISS,
2016).

A Figura 1 mostra como ocorrem 0s processos que levam a sepse,
sendo que a disfungcdo organica se da majoritariamente por conta da
diminuicdo do transporte de oxigénio para os tecidos afetados. Inicialmente,
apo6s 0 microrganismo invasor chegar 6rgédo que ele agride, como por
exemplo S. pneumoniae acometendo os pulmbes, as células de defesa do
corpo por meio de seus receptores - TKLs, NODs, CLRs, RIG-| - detectam os
PAMPs, junto com os DAMPs liberados pelo dano tissular proveniente da
morte celular necrética, assim ativando intermediarios pro-inflamatérios
(JAMESON, 2020; HOTCHKISS, 2016).

Figura 1 — Resposta Inflamatéria na Sepse
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Fonte: Jameson (2020)

O fator nuclear kB (NF-kB), € um desses principais intermediarios, ele
sofre translocacdo e esse processo induz a expressao de genes de ativagao
precoce, tais como o fator de necrose tumoral (TNF), algumas interleucinas

(IL1, IL12, IL18) e interferons do tipo | (IFNs) que irdo promover uma cascata
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de ativagcdo de outras citocinas e interleucinas inflamatorias (JAMESON,
2020; HOTCHKISS, 2016; JOFFRE, 2020).

Associado a todo esse processo, ocorre também ativagao do sistema
complemento, sendo que o C5 é o principal peptideo inflamatério encontrado
na sepse o que apresenta maior potencial quimioatrativo para os mondcitos,
macrofagos e neutréfilos. Neste ultimo, o C5 é responsavel por desencadear
uma grande agao oxidativa que acarreta na liberacdo das suas enzimas
granulares que causam dano ao tecido (HOTCHKISS, 2016; JOFFRE, 2020).

Tudo isso acontece de forma simultdnea e gera aumento da expresséo
de selectinas e moléculas de adesédo, o que causa alteragdo na coagulacéo e
no endotélio tanto vascular, quanto no linfatico. Essas alteragcdes de proteinas
pré6 e anticoagulantes fazem com que o endotélio tenha um estado
pré-coagulante na sepse. Outrossim, proteases fazem com que a molécula de
caderina vascular se interiorize no endotélio e promova a perda das junc¢des
endoteliais, dessa forma levando a um aumento da permeabilidade dos
vasos, o que dificulta mais a ainda o transporte de O, (JAMESON, 2020;
HOTCHKISS, 2016; JOFFRE, 2020).

A dificuldade do transporte de O,, que define a disfungdo organica
causada pela sepse, ocorre por varios mecanismos, tais como: hipotensao,
perda da capacidade das hemacias sofrerem deformagdo, trombose
microvascular, edema subcutadneo causado por extravasamento do plasma
por perda da integridade vascular e a maior liberagdo de 6Oxido nitrico que
promove formacdo de shunts arteriovenosos. Esse comprometimento do
transporte de oxigénio ao longo da evolugdo do quadro ocasiona lesao
mitocondrial, que decorre da redu¢cdo do metabolismo oxidativo por conta da
baixa de O, chegando a célula (JAMESON, 2020; HOTCHKISS, 2016;
JOFFRE, 2020).

Dessa forma, ocorre a deplecao de ATP (adenosina trifosfato), porém
ainda é necessario produzir energia para a funcdo celular basal, que ira
derivar somente da glicolise e da fermentagdo o que promovera aumento de
ions H* e lactato. Por fim, a célula chega ao nivel critico, no qual ha liberagao
de espécies reativas de oxigénio e ocorre a apoptose celular e faléncia

organica, ocorre também morte celular da linhagem branca, como os linfécitos
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B e T o que gera imunossupressao (JAMESON, 2020; HOTCHKISS, 2016;
JOFFRE, 2020).

4.2 INJURIA RENAL AGUDA (IRA)
4.2.1 Definicao

A IRA é conceituada como a perda aguda da func&o renal, na qual
ocorre uma grande queda na taxa de filtragdo glomerular (TFG) e na excregao
de escorias eliminadas na urina, que ocorre ao longo de dias a semanas.
Dessa forma, € determinada pelo aumento da concentragcdo da creatinina
sérica (CrS) e grande reduc&o do volume urinario, podendo ocorrer oliguria ou
anuria (JAMESON, 2020; KELLUM, 2021; RONCO, 2019).

Embora, por muito tempo tenha sido vista como uma doenca isolada,
atualmente é consenso que a IRA € uma sindrome, que pode se relacionar ao
figado (hepatorrenal), ao coragdo (cardiorrenal), a toxicidade de farmacos e
drogas nefrotdxicas e a IRA associada a sepse (IRA-S) (JAMESON, 2020;
KELLUM, 2021; RONCO, 2019).

Além disso, segundo o grupo Kidney Disease Improving Global
Outcomes (KDIGO) (2012), os critérios para diagndéstico sao a creatina sérica

e/ou a diurese, conforme o quadro 4..

Quadro 4 — Classificagdo de KDIGO

1 Aumento de 1,5 - 1,9 vezes a <0,5 ml/kg/h por 6-12h
linha de base ou = 0,3 mg/d|
2 Aumento de 2,0-2,9 vezes a <0,5 ml/kg/h por = 12h
linha de base
3 Aumento de 3 vezes a linha de
base ou =4,0 mg/dl ou em <0,3 mi/kg/h por =24h ou
paciente <18 anos uma queda anuria por =12h
na TFG de 35 ml/min/1,73m?

Fonte: KDIGO (2012)
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4.2.2 Epidemiologia

A taxa de mortalidade relacionada a IRA, durante os ultimos 50 anos,
apresentou-se maior que as relacionadas a cancer de pulmao, insuficiéncia
cardiaca e diabetes em todo o mundo, sé nos Estados Unidos ela tem uma
incidéncia anual maior que os casos de acidente vascular cerebral (AVC). Isso
ocorre, porque essa sindrome complica cerca de até 7% das internacdes
hospitalares e 30% das internagcbes nas UTls, o que leva também ao risco
aumentado de morte, sendo expresso por uma taxa de mortalidade
intra-hospitalar maior que 50% (JAMESON, 2020; KELLUM, 2021).

Assim como a sepse, a IRA pode ser adquirida tanto no ambiente
intra-hospitalar, comumente vista nos paises de alta-renda, e na comunidade
a qual é mais prevalente nos paises de baixa e média-renda. As etiologias
também variam entre esses grupos, nos paises de alta-renda a prevaléncia é
de iatrogenia, intervengdes diagnosticas e complicagbes no pos-cirurgico,
além disso o perfil do paciente é de pessoas idosas, que geralmente se
apresentam com varias comorbidades, dialiticas e que necessitam de
cuidados intensivos. Ja nos paises de baixa e média-renda, as principais
causas sao: desidratacdo, sepse, toxicidade por medicamentos como os
antiinflamatdrios nao-esteroidais (AINEs), a gravidez, doencgas infecciosas
como HIV, maléaria e dengue (JAMESON, 2020; KELLUM, 2021).

4.2.3 Fisiopatologia e Etiologia

Os rins tém por fungdo manter a homeostase do fluido sanguineo,
controlando o pH e a osmolaridade por meio de reabsorcao de eletrdlitos, de
agua, de algumas moléculas como a glicose e excretando produtos
metabdlicos produzidos pelo organismo como a creatinina, ureia e escorias
nitrogenadas. Além disso, ainda secreta horménios e produz eritropoetina
(JAMESON, 2020; KELLUM, 2021).

De forma fisiologica, os rins tém o controle de sua TFG por meio da
soma do fluxo de sangue que chega a eles e as resisténcias das arteriolas

aferente e eferente. A soma desses dois mecanismos irdo determinar a
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perfusdo do néfron e a pressao hidrostatica (PH) que permite a passagem de
liquido dos capilares para a capsula de Bowman (JAMESON, 2020).

Na presengca da IRA. os rins perdem sua fungdo homeostatica,
podendo inclusive ocorrer perda de néfrons de forma irreversivel, o que pode
levar a necessidade de fazer terapia de substituicdo renal (TSR). Ademais,
ocorre também perda fisiolégica de néfrons por conta do aumento da idade,
assim a IRA é um grande fator de risco para desenvolver doenga renal
cronica (DRC), principalmente em idosos e naqueles que ja apresentaram
injuria renal aguda (JAMESON, 2020; KELLUM, 2021).

De forma a facilitar o estudo, a injuria renal aguda € dividida em 3
classes: pré-renal, renal e pés-renal (JAMESON, 2020).

A IRA pré- renal, também chamada de azotemia (azo - nitrogénio; emia
- sanguineo) pré-renal, termo que refere-se ao aumento da concentragao de
creatinina e ureia no sangue. Esse aumento sérico ocorre por conta da baixa
perfusdo renal e da baixa pressao hidrostatica que impossibilita que ocorra a
fitracdo glomerular de forma adequada e por fim a excrecdo desses
metabdlitos. E a principal causa de IRA e pode estar associada a uma causa
intrinseca aos rins, se prolongada pode ocasionar dano ao parénquima renal
e levar a necrose tubular aguda (NTA) (JAMESON, 2020; RONCO,2019).

A hipovolemia, redu¢ao do débito cardiaco e a utilizagdo de farmacos
como os AINEs, inibidores da enzima de conversao de angiotensina Il (IECA)
e os bloqueadores de receptores de angiotensina Il (BRA) que agem contra o
mecanismo autorregulador dos rins, sdo as principais causas de IRA pré-renal
(JAMESON,2020).

Ja na IRA intrinseca ou renal, a lesdo ocorre diretamente no
parénquima renal e se classifica de acordo com o local principal do dano,
podendo acometer os glomérulos, tubulos, intersticio e os vasos. Suas
principais causas sao a sepse, isquemia, nefrotoxinas e pode ser gerada por
uma IRA pré-renal que se prolongue e cause lesdo tubular levando a NTA
(JAMESON, 2020).

Quando ocorre uma obstrucdo das vias urinarias o que faz com que
ocorra um refluxo da urina, assim aumentando a PH e impedindo que ocorra a
filtracdo glomerular, podendo levar até hidronefrose renal, chama-se de IRA

pos-renal. A obstrugdo pode ser parcial ou total, podendo atingir a pelve renal,
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0s ureteres e a uretra. Suas principais causas sao: doengas da préstata,
neoplasias, bexiga neurogénica, tratamento com anticolinérgicos, litiase e a
estenose ureteral (como na gravidez). Nesse quadro ha um aumento subito
das pressdes intratubulares o que promove vasodilatagdo da arteriola
aferente e vasoconstricdo por liberagdo de Ang-ll, tromboxano A2 e
vasopressina, além da reducido de sintese de NO, assim ha hipoperfuséo
renal e diminui a TFG. Além disso, para que ocorra em individuos com o0s rins
saudaveis é necessario que o acometimento seja bilateral, pois como esse
orgao apresenta grande capacidade de se adaptar para manter a
homeostase, o rim ndo acometido consegue compensar o dano (JAMESON,
2020; RONCO,2019).

Figura 2 - Diagrama de classificagéo e causas de IRA
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Fonte: Jameson (2020)

4.4 Injuria Renal Aguda relacionada a Sepse (IRA-S)
4.4 .1 Definicao

A IRA-S é a principal causa de lesao intrinseca aos rins, tendo um alto
indice prognoéstico ruim. Outrossim, ha uma dificuldade para realizar seu
diagndstico, por ndo saber se a IRA ocasiona a Sepse ou se acontece o
inverso. Isso ocorre por conta dos conceitos de cada quadro, no primeiro os
critérios de KDIGO para diagnosticar acaba sendo pouco especifico para

esses casos. Ja no segundo, o que ocorre é um problema quanto a
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epistemologia de sepse que conforme o terceiro consenso € disfungao
organica ocasionada por uma resposta inflamatéria desregulada do
hospedeiro, assim a IRA-S entraria no critério de sepse e poderia ser uma
consequéncia a infecgao (JAMESON, 2020; PEERAPORNRATANA, 2019).

Embora ocorra essas limitagdes, atualmente é utilizado o conceito do
terceiro consenso sobre sepse e o critério KDIGO para se diagnosticar IRA-S
PEERAPORNRATANA, 2019).

4.4.2 Epidemiologia

Os dados epidemioldgicos sobre a IRA-S sdo poucos, muito se deve a
falta de consenso entre os critérios de sepse e IRA. Contudo, alguns estudos
estimam que possa ocorre cerca de 19 milhdes de casos de sepse nos EUA
que evoluiram com IRA, além disso dados extrapolados demonstram que a
incidéncia seja de 6 milhdes de casos no mundo ou aproximadamente 1 por
1000 habitantes (PEERAPORNRATANA, 2019).

A maioria dos pacientes graves com IRA, em torno de 40%
desenvolvem sepse e tem maior chance de vir a 6bito. Ademais, os pacientes
criticos internados em UTlIs tém mais chances de ter esse quadro por ocorrer
essa intima ligagcdo de causa e consequéncia entre as duas sindromes
(JAMESON, 2020; PEERAPORNRATANA, 2019).

4.4.3 Fisiopatologia

Assim como a definigdo e epidemiologia, a fisiopatologia da IRA-S
também é pouco compreendida. A principal teoria é de que ocorre diminui¢cao
no fluxo sanguineo renal global e provoca a morte de células epiteliais
tubulares, levando a NTA. Isso foi atribuido pelo fato das principais causas de
IRA estarem associadas a hipoperfusdo e choque, como também a lesao
isquémica que pode levar a morte celular. Além disso, ha evidéncias de
cilindros hematicos e debris na urina e que sustentam o fato de ocorrer perda
de células (JAMESON, 2020; PEERAPORNRATANA, 2019).



26

Entretanto, estudos com animais sépticos e os histopatoldgico renal na
necrépsia de pacientes com sepse evidenciaram que muitos outros
mecanismos podem estar envolvidos na fisiopatologia, entre eles temos trés
principais: inflamacado, disfuncdo microcirculatéria e reprogramacgao
metabdlica (BELLOMO, 2017; PEERAPORNRATANA, 2019).

Nos estudos histologicos foram identificados nas células epiteliais
tubulares renais (TECs) os TLRs, que na sepse estao relacionados a resposta
inflamatéria por meio de reconhecimento dos PAMPs e DAMPs. Essa
exposicao faz com que as TECs proximais apresentem um aumento no
estresse oxidativo levando a maior producdo de radicais oxidativos do O, e
ocasionando lesdao nas mitocéndrias, parece também haver uma sinalizagao
para desativar as células adjacentes e minimizar os danos da resposta
induzida pela inflamagdo (JAMESON, 2020; PEERAPORNRATANA, 2019;
PICKKERS, 2021).

Assim como na sepse, a IRA-S se apresenta com alteragdes a nivel
da microcirculagao, levando a alteragdes no fluxo sanguineo, diminuicéo da
densidade capilar que leva a fluxos intermitentes e interrompidos. Observa-se
também lesdo endotelial, que leva o endotélio ao estado pro-coagulante,
promove descamagao do glicocdlix e também a ativa a cascata de
coagulacao, tudo isso junto leva maior adesao de leucécitos as paredes dos
vasos da microcirculacdo favorecendo a formacdo de trombos e a futura
oclusao desses vasos. Pode ocorrer também alteragado na permeabilidade dos
vasos, fazendo com que ocorra extravasamento de plasma e dificultando
ainda mais o transporte de O, (JAMESON, 2020; SOUZA, 2015;
PEERAPORNRATANA, 2019).

A reprogramacéo metabdlica que ocorre ainda é pouco compreendida.
Entretanto, acredita-se que esse processo seja mediado por mitocdndrias,
visando otimizar o gasto energético das TECs , de forma que o substrato seja
reordenado para ser mais eficaz a célula e também atuando na neutralizagao
de produtos que provocam a apoptose (JAMESON, 2020;
PEERAPORNRATANA, 2019).
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4 .4 4 Tratamento

O tratamento de IRA-S se baseia principalmente na prevengao e na
identificacdo precoce dos pacientes que apresentam elevado risco para
evoluir com o quadro, apos isso o0 objetivo é iniciar o mais rapido
antibioticoterapia apropriada para causa da sepse. Recomenda-se fazer
ressuscitacdo volémica com cristaloides associado ao uso de baixas doses de
vasopressina e norepinefrina para prevenir a IRA. Embora, seja essa a
recomendacgao, ensaios clinicos mostraram que na IRA-S essa reposig¢ao de
fluidos pode contribuir para originar edema renal o que induz a congestéo e
isquemia (BELLOMO, 2017; PEERAPORNRATANA, 2019).

4.4.5 Prognostico

A sepse é o principal fator de risco para IRA, como ja foi discutido,
sendo a causa em 25% a 50% dos casos. Quando a IRA apresenta-se
associada a sepse o risco de mortalidade aumenta. Segundo um estudo de
coorte retrospectivo, realizado por Flanery (2021), analisou pacientes
sépticos com ou sem IRA e a evolugdo deles pods-alta hospitalar, foi
evidenciado que nos pacientes com IRA-S uma grande parte, quase 50%,
nao retornou a fungéo renal basal. Além disso, mostraram maior risco para
desenvolver DRC progressiva, cursarem com injuria renal com terapia de

reposicao e obito.
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5. METODOLOGIA DA PESQUISA

5.1 Tipo de pesquisa

Trata-se de um estudo descritivo, retrospectivo e epidemioldgico de

abordagem quantitativa.

5.2 Populagao e amostra

O estudo foi realizado no Hospital Regional Publico da Transamazdnica
(HRPT), instituicdo nosocomial de média e alta complexidade com um total de
97 leitos, sendo 9 leitos de terapia intensiva adulto, localizado na cidade de
Altamira , na regido sudoeste do estado do Para, e configura como referéncia
para aproximadamente 500.000 mil habitantes dos nove municipios que
fazem parte da 102 centro regional de saude do Para (Altamira, Anapu, Brasil
Novo, Medicilandia, Pacaja, Porto de Moz, Senador José Porfirio, Uruara e
Vitéria do Xingu).

O célculo do tamanho amostral foi baseado pelo programa R,
considerando o total de casos de septicemia e IRA no ano de 2023 no HRPT.
Encontrou-se um total populacional de 165 pacientes, assumimos poder
estatistico de 95% que nos deu um numero amostral de no minimo 10
pacientes que foram escolhidos de forma aleatdria, obedecendo os critérios

de inclusdo e excluséo.
5.2.1 Critérios de incluséo:

e Possuir mais de 18 anos de idade;

e Individuos internados com sepse de acordo com as definicdes
do terceiro consenso e/ou IRA conforme a classificagcdo de
KDIGO, no momento da admissao hospitalar;

e Pacientes admitidos com IRA e que desenvolveram sepse
durante a internacao;

e Pacientes admitidos com sepse e que desenvolveram I|IRA

durante a internacéo.
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5.2.2 Critérios de exclusao:

e Dados insuficientes no prontuario;

e Paciente com IRA que ndo desenvolveu sepse;

e Paciente com sepse que nao desenvolveu IRA;

e (Gestante;

e Pacientes indigenas serdo excluidos por haver protocolo de
pesquisa especifico para essa populacao;

e Paciente com DRC estagio 5 dialitico que evolua com sepse;

e Paciente com transplante renal que evolui com sepse.

5.3 Procedimento de coleta e analise dos dados

A selecao dos candidatos para a realizacdo da pesquisa foi feita por
meio de uma lista com todos os pacientes internados no Hospital Regional da
Transamazonica no periodo de janeiro a dezembro de 2023, com o CID-10 de
IRA e/ou sepse, sendo escolhidos por conveniéncia aqueles que
obrigatoriamente atendessem aos critérios de inclusdo e exclusdo, dessa
maneira conseguindo um total de 18 pacientes.

Os dados foram coletados dos prontuarios, relacionando com critérios
sociodemograficos, por exemplo: idade, sexo, cor, municipio em que reside,
estado civil, escolaridade e ocupacado; também foram coletados histéria
morbida pregressa, motivo de internagédo e tempo de internagao.

Realizou-se o levantamento das causas de sepse e IRA e dos fatores
de risco: hipertensao arterial sistémica, diabetes, obesidade, necessidade de

drogas vasoativas e/ou ventilagdo mecanica invasiva.

5.3.1 Instrumento e coleta de dados

Para o diagndstico e classificagdo dos casos de insuficiéncia renal aguda,
adotou-se a diretriz internacional do Kidney Disease: Improving Global
Outcomes (KDIGO). A identificagdo dos pacientes com sepse foi realizada

com base no escore Sequential Sepsis-related Organ Failure Assessment
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(SOFA), cuja pontuacéo foi atribuida a partir dos dados clinicos e laboratoriais
obtidos no momento de admissao hospitalar. A definicdo de hipertensao
arterial sistémica seguiu os critérios estabelecidos pela Diretriz Brasileira de
Hipertensdo, enquanto os diagndsticos de diabetes mellitus e obesidade
foram determinados segundo, respectivamente, o Consenso Brasileiro de
Diabetes e as recomendagdes da Associacdo Brasileira para o Estudo da
Obesidade e da Sindrome Metabdlica (ABESO). Para coleta sistematizada
das informagdes clinicas e demograficas, foi utilizado o formulario

padronizado apresentado no Apéndice 1.

5.4 Analise dos dados

As variaveis continuas foram expressas como média e desvio-padrao
(DP) ou como média e intervalo de confianca de 95% (IC 95%). As variaveis
categoricas foram expressas como frequéncias absolutas (n) e relativas (%),
através de graficos e tabelas. As analises foram realizadas com o programa
BioEstat 5.0, com o teste G para a analise de associacao entre as variaveis
categoricas na tabela de contingéncia por apresentar frequéncia menor que 5,

usando p-valor < 0,05.

5.5 Aspectos éticos

O projeto de pesquisa foi submetido a aprovacéo pelo Comité de Etica
em Pesquisa Humana pela Instituicao de Ciéncias Biolégicas da Universidade
Federal do Para por meio do cadastro da Plataforma Brasil, nUmero do CAAE
82076924.4.0000.0018. O Termo de Compromisso de Utilizagcdo de Dados
(TCUD) foi assinado por todos os pesquisadores envolvidos no projeto e pela
instituicado onde foi realizada a pesquisa, para atender o que esta preconizado
nas Resolugdes 466/2012 e 510/2016 do Conselho Nacional de Saude.
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6. RESULTADOS

O estudo utilizou dados de prontuarios de 18 pacientes internados no
Hospital Regional Publico da Transamazénica (HRPT) no periodo de janeiro a
dezembro do ano de 2023, que apresentaram quadro de IRA associado a
septicemia. Do total da amostra 55,6% eram do sexo masculino e 44,4% do
sexo feminino, a maioria se autodeclarou como sendo da cor parda (77,8%) e
a faixa etaria variou dos 30 aos 89 anos com uma média de 62,5 (+ 17,07)
anos.

Do ponto de vista sociodemografico e socioecondmico os pacientes
eram analfabetos (33,4%), auténomos (27,7%) e 44,4% nao tinham o estado
civil informado no prontuario. Além disso, 72,2% eram residentes de area

urbana e 55,6% moravam no municipio de Altamira no estado do Para (Tabela

1),

Tabela 1- Dados socioecondmicos e sociodemograficos dos pacientes com IRA-S

N %
SEXO
Masculino 10 55,7
Feminino 8 44,4
COR
Parda 14 77,8
Branca 4 22,2
IDADE (MEDIA = 62,5; DP = + 14,07)
30A 39 1 5,6
40 A 49 5 27,8
50 A 59 2 1,2
60 A 69 3 16,6
70A 79 3 16,6
80 A 89 4 22,2
ESCOLARIDADE
Analfabeto 6 33,4
Ensino Fundamental Incompleto 4 22,2
Ensino Fundamental Completo 1 5,6
Ensino Médio Completo 3 16,6
N&o Informado 4 22,2
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N %
PROFISSAO/OCUPAGAO
Autdbnomo 5 27,8
Aposentado 4 22,2
Agricultor 2 11,1
Do Lar 2 11,1
Técnico de Enfermagem 1 5,6
N3o Informado 4 22,2
ESTADO CIVIL
Solteiro 4 222
Casado 4 22,2
Vitvo 2 11,2
Nao Informado 8 44,4
MUNICIPIO DE RESIDENCIA
Altamira 10 55,6
Anapu 1 5,6
Brasil Novo 1 5,6
Pacaja 3 16,6
Uruara 3 16,6
ZONA
Urbana 13 72,2
Rural 5 27,8

Fonte: Elaborado pelo autor

Na presente analise, verificou-se que 77,8% dos individuos
apresentavam algum tipo de comorbidade, sendo a hipertensédo arterial
sisttmica (HAS) a condigdo mais prevalente. A avaliagdo dos motivos de
internacao evidenciou uma distribuicdo homogénea entre causas abdominais,
geniturinarias e indeterminadas, correspondendo a 22,2% para cada
categoria. O tempo médio de internagdo foi de 16,2 (+ 16,7) dias, com a
maioria dos pacientes necessitando de intervencdo em Unidade de Terapia
Intensiva (UTI). Ademais, 72,2% dos casos evoluiram para desfecho fatal
(Tabela 2).

Tabela 2 - Dados clinicos dos pacientes com IRA-S

COMORBIDADES
HAS 9 27,3
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N %
DM 7 21,2
Sobrepeso/Obesidade 4 12,2
Dislipidemia 1 3
Pulmonares 2 6
Reumaticas 1 3
Cerebrovasculares 4 12,2
Cardiopatias 5 15,1
MOTIVO DE INTERNAGCAO
Neurologicas 1 5,6
Pulmonares 3 16,6
Cardiacas 1 5,6
Abdominais 4 22,2
Genitourinarias 4 22,2
Pele/Musculos 1 5,6
Indeterminadas 4 22,2
TEMPO DE INTERNAGAO (MEDIA = 16,2; DP = # 16,7)
1 a5 dias 6 33,4
6 a 10 dias 3 16,6
11 a 20 dias 3 16,6
21 a 30 dias 4 22,2
> 50 dias 2 11,2
UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA
Internou 14 77,8
Nao internou 4 22,2
DESFECHO CLINICO
Alta Hospitalar 5 27,8
Obito 13 72,2

Fonte: Elaborado pelo autor

Por meio de analise dos dados clinicos e de exames complementares
presentes no prontuario do paciente foi possivel classifica-lo nos estagios de
IRA sendo notado que houve prevaléncia de enfermos com KDIGO 3,
conforme descrito no grafico 1. Determinou-se também o tempo médio de
internacdo de cada estagio, sendo que aqueles com KDIGO 1 tiveram uma
média de 12,3 dias, KDIGO 2 apresentaram 22,7 dias e os classificados com

KDIGO 3 ficaram um tempo médio de 15 dias.
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Gréfico 1 - Prevaléncia do estagio de IRA segundo o KDIGO
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Fonte: Elaborado pelo autor

Ao avaliarmos o perfil de gravidade desses pacientes utilizamos o
SOFA, que é um escore que varia de 0 a 24 pontos e correlaciona a
pontuacdo com o risco de morte (Quadro 4). Neste trabalho os pacientes
foram classificados conforme a pontuagdo e realizou-se distribuicdo dos

dados categéricos (Grafico 2) com uma média de 9,2 (+ 4,7) pontos.

Quadro 4 - Relagao entre a pontuacéo do SOFA e taxa de mortalidade

FONTE: Ferreira (2001)
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Grafico 2 - Distribuigdo da pontuag¢ado dos pacientes conforme o SOFA
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Fonte: Elaborado pelo autor

Observou-se que a variavel sexo apresentou associagao
estastisticamente significativa com a presenga de comorbidades: apenas
5,6% das mulheres nap apresentavam comorbidades, em comparagdo com
16,6% dos homens (p = 0,00178). Em relagdo a classificacdo de IRA,
verificou-se que individuos do sexo masculino (44,5%) apresentaram pior
estadiamento da injuria renal, evidenciando uma diferengca de 27,9% em
relacdo ao sexo feminino (p = 0,0034). Quanto ao tempo de internagdo, os
homens permaneceram hospitalizados por um periodo significativamente
menor que as mulheres (p = 0,0260). No entanto, eles representaram a

maioria dos pacientes admitidos em UTI (p = 0,0013) (Tabela 4).

Tabela 4 - Analise multivariada da variavel sexo

MASCULINO FEMININO
COMORBIDADES
Sem comorbidades 16,6% 5,6%
Com comorbidades 38,9% 38,9%
IRA
KDIGO 1 5,6% 11,1%

KDIGO 2 5,6% 16,6%
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MASCULINO FEMININO

KDIGO 3 44 5% 16,6%
TEMPO DE INTERNACAO

Curto (< 15 dias) 22,2% 11,1%
Longo (> 15 dias) 33,3% 33,3%
UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA

Internou 44 5% 16,6%
Nao internou 11,1% 27,8%

Fonte: Elaborado pelo autor

Os principais sitios de acometimento para internagao hospitalar foram
as causas abdominais, genitourinarias e indeterminadas cada uma
correspondendo a 22,2% da amostra (Tabela 2). Os motivos indeterminados
foram aqueles em que o prontuario do paciente ndo apresentava a historia da
doenca de forma clara.

A variavel Motivo de Internacao foi dividida entre grupos de causas
infecciosas (61,1%) e nao infecciosas (38,9%), onde verifica-se que as
principais causas sao as infecciosas.

A analise da associacdo entre essa variavel e a classificacdo de
gravidade da Insuficiéncia Renal Aguda (IRA) demonstrou que 33,3% dos
pacientes com quadros infecciosos foram classificados como KDIGO 3 (p =
0,0043). Em contraste, a correlagdo entre o motivo de internacédo e a
pontuacdo no SOFA nao apresentou significancia estatistica (p > 0,05). Por
fim, a avaliagdo da relagao entre o Motivo de Internagao e o Desfecho Clinico
revelou que 44,4% dos pacientes admitidos por infec¢gao evoluiram para 6bito
(p =0,0016) (Tabela 5).

Tabela 5 - Analise multivariada do motivo de internacao

INFECCIOSAS NAO INFECCIOSAS
61,1% 38,9%
IRA
KDIGO 1 11,2% 5,6%
KDIGO 2 16,6% 5,6%

KDIGO 3 33,3% 27,7%
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INFECCIOSAS NAO INFECCIOSAS
61,1% 38,9%
DESFECHO CLINICO
Alta Hospitalar 16,6% 11,2%
Obito 44,5% 27,7%

Fonte: Elaborado pelo autor

A associacao entre estadiamento de IRA e o paciente com ou sem
comorbidades também foi analisada e notou-se que aqueles que tinham
comorbidades, correspondendo a 50% da amostra, apresentaram mais o
estagio 3 da IRA em relagdo aqueles que nado tinham (p = 0,0898), como

observado no grafico 3.

Grafico 3 - Relagao do estagio de IRA com presenga ou ndo de comorbidades
B KDIGO1 [ KDIGO 2 KDIGO 3
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Fonte: Elaborado pelo autor

Nesse estudo foi evidenciado que todos os pacientes que
permaneceram internados por um periodo menor ou igual a 15 dias tiveram
desfecho letal (p = 0,0019) (Grafico 4). Isso foi justificado ao realizar a analise
multivariada entre o Tempo de Internacdo e a pontuacdo do SOFA no
momento da admissdo, na qual se observou que aqueles enfermos com

pontuagdes maiores que 11 (33,3%) no escore ficaram um curto tempo



hospitalizados (p = 0,0144)

visualizado nos graficos 5 e 6.
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Grafico 4 - Relagao do tempo de internagdo com o desfecho clinico
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Fonte: Elaborado pelo autor

Grafico 5 - Relagao entre o tempo de internagdo e o SOFA
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e evoluiram a obito (p = 0,0438), como
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GRAFICO 6 - Relagao da pontuacdo do SOFA e o desfecho clinico
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Fonte: Elaborado pelo autor

Além disso, esses pacientes de curto periodo de internacao
apresentavam-se mais graves no momento de admissao hospitalar e
necessitando de drogas vasoativas (DVA) e/ou de intubagcao
orotraqueal (I0OT) (p-valor = 0,0017) (Grafico 7).



Grafico 7 - Relagao do tempo de internagéo e a necessidade de DVA e/ou |IOT
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7. DISCUSSAO

No presente estudo, observou-se uma maior prevaléncia da Injuria
Renal Aguda associada a Sepse no sexo masculino (55,7%), sendo que
esses pacientes foram marjoritariamente classificados no estagio de maior
gravidade, KDIGO 3 (44,5%). Ao comparar com a literatura, os dados
encontrados sao corroborados por estudos prévios. Luft (2016) e Santos
(2021) também identificaram uma predominancia masculina entre os
pacientes com IRA-S, com aproximadamente 62% das amostras compostas
por homens.

Verificou-se também neste trabalho que o sexo masculino e feminino
apresentaram a mesma porcentagem de pacientes internados por longo
periodo de tempo. Porém, ao observar aqueles que ficaram um curto periodo
hospitalizados, os homens se sobressairam em relagdo as mulheres (22,2%
vs 11,1%). Além disso, eles também foram a maioria das admissdes na UTI,
correspondendo a 44,5%.

Um estudo realizado em Cascavel (RS) que tinha o objetivo de
descrever o perfil dos pacientes admitidos em unidade de terapia intensiva,
foram analisados 975 prontuarios e o sexo masculino correspondeu 58,4%.
Outro estudo realizado em Natal (RN) que avaliou 126 pacientes verificou que
64,3% deles eram homens (CAVALCANTI, 2019; PAULETTI, 2017).

A respeito da idade dos pacientes a média obtida foi de 62,5 anos e foi
visto que a sua maioria sdo idosos sendo um total de 55,4% da amostra. Em
um estudo de coorte prospectivo, conduzido por Filho-Inda (2020), em UTls
no Distrito Federal avaliou 8.131 pacientes internados que desenvolveram
IRA, identificando que a maioria deles eram idosos com uma idade média de
70,4 anos. Além disso, outros dois trabalhos que tracaram o perfil do paciente
com IRA mostraram que a prevaléncia da doenga ocorreu mais em idosos,
ambos os trabalhos com mais da metade da amostra acima dos 60 anos
(LUFT, 2016; TRIQUEZ, 2012).

Este trabalho demonstra que a presenca de comorbidades é um fator
importante para o desenvolvimento da IRA associada a sepse, ja que 77,8%

dos pacientes apresentavam comorbidades, sendo HAS (27,3%) e DM
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(21,2%) as principais. Além disso, desse grupo 50% foram classificados em
estagio 3 de KDIGO.

Na literatura é frequentemente encontrado que as principais
comorbidades relacionadas para desenvolver IRA sdo HAS e DM. Isso se
justifica pois a presenca da hipertensao arterial leva dano a microvasculatura
dos rins que perdem sua fungdo de se autorregular promovendo disfungao
endotelial, aumento da filtragdo glomerular e entre outras consequéncias, por
outro lado o aumento da glicemia pelo quadro de diabetes leva a disfungao da
vasculatura renal e por fim causa danos ao orgdo (PONCE, 2011,
INDA-FILHO, 2021)

Um estudo de 2019 realizado em Santa Catarina por Westphal (2019),
identificou que os principais sitios de acometidos foram o pulmonar,
abdominal e geniturinario, o que reforca os dados encontrados neste trabalho
no qual também constatou que esses eram os locais mais acometidos por
doencas.

Ademais, em nosso trabalho foi identificado que infec¢gdes sédo as
causas mais comuns na admissao dos pacientes e correspondem a 61,1% da
amostra, semelhante a um estudo prospectivo desenvolvido por Ponce (2011)
que descreveu que dos 144 pacientes admitidos na UTIl que desenvolveram
IRA 41,6% estavam sépticos.

Outrossim, Gomes (2016) em sua pesquisa descreveu que 38,9% dos
pacientes sépticos apresentaram risco para lesdo renal aguda e essa mesma
porcentagem desenvolveu o quadro, logo observa-se que ha uma intima
ligacao entre as duas doengas.

No presente estudo, 61,2% da amostra foi classificada com
estadiamento 3 de IRA, diferentemente de outros estudos que mostraram que
houve prevaléncia do estagio 1 e 2 de KDIGO. Inda-Filho (2021) traz que dos
1.728 pacientes que desenvolveram IRA, 61,3% tiveram o estagio 1, ja
Santos (2021) apresentou que 45% da sua amostra foram classificados com o
estagio 2.

Esses dados chamam atencdo, pois pode estar ocorrendo uma falha
na identificagcdo precoce dos estagios iniciais da injuria renal. Tal falha pode
estar relacionada a auséncia de avaliagdes clinicas mais detalhadas, como o

monitoramento da diurese e do balancgo hidrico, bem como a insuficiéncia de
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exames laboratoriais para vigilancia dos niveis séricos de creatinina dos
pacientes. Além disso, deve-se considerar que os pacientes possam estar
chegando em estagio mais avangado da doenga ao servigo de saude.

O SOFA é um escore para avaliar grau de disfungdo orgéanica e
funciona como indice progndstico, que permite por meio da soma do total de
sua pontuacgao verificar a probabilidade, em porcentagem, de 6bitos. Neste
trabalho foi observado que 33,3% dos pacientes apresentaram pontuacéo
maior que 11 no momento da admissao, o que significa uma alta chance de
obito. Ao relacionar a variavel “Pontuagdo do SOFA” e “Desfecho Clinico”
notou-se que quanto maior a pontuagéo, maior é a letalidade, ja que todos
que obtiveram valor acima desse limite foram a dbito.

Um dos primeiros estudos realizados aplicando o escore foi publicado
na revista da sociedade americana de medicina (JAMA) que verificou a
pontuacdo de admissao dos pacientes e relatou valores acima de 11 pontos
correlacionam-se com uma taxa de mortalidade préximo de 95%. Além disso,
uma revisao integrativa que avaliou o uso SOFA em pacientes com COVID-19
validou que o escore € um bom preditor para identificacdo dos pacientes mais
graves, outrossim constatou também que a pontuagdo mais elevada estava
relacionada com pior prognostico (FERREIRA, 2001; DA SILVA, 2022).

Neste trabalho, todos os pacientes (55,6%) que ficaram internados por
um curto periodo (< 15 dias) e ndo internaram na UTI tiveram desfecho clinico
letal, o que contraria os achados na literatura. Uma revisdo sistematica
realizada com objetivo de tracar o perfil de UTIs no Brasil demonstrou que a
taxa de mortalidade varia entre 9,6% a 58% e que entre o0s principais fatores
esta o tempo de internacdo do paciente (AGUIAR, 2021).

N&o obstante, Ponce (2011) realizou um estudo em Sao Paulo mostrou
que a mortalidade na UTI nos pacientes que tinham IRA foi de 62,1% ,
enquanto que dos pacientes sem a doenga chegou a 16,5%.

A justificativa para os dados encontrados no nosso trabalho é que
esses pacientes apresentavam-se mais graves no momento da admisséao,
com parametros clinicos elevados, o que foi verificado por meio de uso de
drogas vasoativas e/ou estar intubado, como também por terem maior
pontuacdo no SOFA. Dessa forma, evoluiram a 6bito em um menor periodo

de tempo.
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8. CONSIDERAGOES FINAIS

Neste estudo identificamos que o perfil dos pacientes do HRPT que
desenvolvem injuria renal aguda relacionada a sepse sdo em sua maioria
homens, idosos, analfabetos, residentes da zona urbana do municipio de
Altamira e com multiplas comorbidades, sendo que hipertensado arterial
sistémica € a principal. Além disso, houve prevaléncia de IRA - KDIGO 3, uma
média de 9,2 pontos no SOFA e uma alta taxa de oébitos, 0 que mostra a
gravidade do quadro.

Esse € o primeiro estudo realizado na regido, que somente coletou os
dados de admissdo dos pacientes e ja conseguiu caracterizar qual o grupo
mais acometido pela injuria renal aguda associada a sepse. Porém, ainda ha
lacunas como por exemplo, como ocorreu a evolugao dos pacientes que
foram a &bito durante a internagcdo ou como a qualidade de vida dos enfermos
que receberam alta foram afetadas.

Dessa maneira, as pesquisas futuras deverao focar em avaliar o
progresso da doencga durante a internagao por meio das variagées do SOFA
ou outros escores, acompanhar os enfermos que receberam alta e verificar se
tiveram reiternacao hospitalar com o mesmo quadro ou se depois tornaram-se
renais cronicos e com necessidade de terapia renal substitutiva. Estudar
essas questdes contribuira para compreender melhor quais pacientes
necessitam de maior vigilancia clinica e como a injuria renal aguda associada

a sepse impacta a regiao do Xingu.
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APENDICE A - FORMULARIO DE COLETA DE DADOS

N° do paciente:

1)
2)

3)
4)
5)

6)

7)

8)
9)

Data de nascimento: Idade:
Género:

( ) Masculino ( ) Feminino

Cor:

Naturalidade:

Municipio onde reside:

( ) Altamira () Outros municipios:
Estado Civil:

( ) Solteiro (a) ( ) Casado (a) ( ) Viavo (a) ( ) Outro:

Escolaridade:

() Analfabeto (a) ( ) Ensino Fundamental Incompleto ( ) Ensino
Fundamental Completo ( ) Ensino Médio Incompleto ( ) Ensino Médio
Completo ( ) Ensino Superior Incompleto ( ) Ensino Superior
Completo

Profissao/ Ocupacgao:

Apresenta alguma comorbidade:

( YHAS ( )DM ( ) Sobrepeso/obesidade ( ) Outros:

10) Histéria moérbida pregressa:

11) Motivo da internagéo:

12) Tempo de internagao:

( ) Sim, quais: ( ) Nao

13) Classificagao de IRA segundo o KDIGO:

( ) Estagio1 ( ) Estagio 2 ( ) Estagio 3

Estagio Creatinina sérica Débito urinario

1 Aumento de 1,5 - 1,9 vezes a <0,5 ml/kg/h por 6-12h
linha de base ou = 0,3 mg/dl

2 Aumento de 2,0-2,9 vezes a <0,5 ml/kg/h por = 12h

linha de base
3 Aumento de 3 vezes a linha de
base ou =4,0 mg/dl ou em <0,3 ml/kg/h por =24h ou

paciente <18 anos uma queda anuria por 212h
na TFG de 35 ml/min/1,73m?

Fonte: KDIGO, 2012.
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14) Classificagdao do prognodstico de sepse segundo o escore SOFA:

Pontuacéo:

Escore
Sistema [0 1 2 3 2
Respiratorio
PO,/FiO,, [2400 (53.3) |<400 (53.3) <300 (40) <200 (26.7) com|<100 (13.3) com
mmHg suporte suporte respiratorio
(kPa) respiratorio
Coagulacao
Plaquetas, |=150 <150 <100 <50 <20
x10%/uL
Figado
Bilirrubina, |<1.2 (20) 1.2-1.9 (20-32) (2.0-5.9 (33-101)[6.0-11.9 >12.0 (204)
mg/dL (102-204)
(umol/L)
Cardiova |PAM=70 PAM<70 mmHg |Dopamina <5 |Dopamina Dopamina >15 ou
scular mmHg ou dobutamina [5.1-15 ou epinefrina >0.1 ou
(em qualquer |epinefrina < 0.1 |norepinefrina >0.12
dose) ou norepinefrina
< 0.12
SNC
Escala de [15 13-14 10-12 6-9 <6
Coma de
Glasgow
Renal
Creatinina,|<1.2 (110) |1.2-1.9 2.0-34 3.5-4.9 >5.0 (440)
mg/dL(umo (110-170) (171-299) (300-400)
I/L)
Diurese, — - - <500 <200
mL/d

Fonte: Singer et a. 2016.
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APENDICE B - TCUD

Termo de Compromisso de Utilizagao de Dados

Nés, abaixo assinados, pesquisadores e a instituicdo (representada
pela Diretora Geral do hospital) envolvidos no projeto de titulo “Perfil clinico
epidemiologico dos pacientes com I[IRA relacionado a sepse’, nos
comprometemos a manter a confidencialidade sobre os dados pessoais
coletados nos arquivos do Hospital Regional da Transamazénica (HRPT),
bem como a privacidade de seus conteudos, como preconizam o0s
Documentos Internacionais e as Resolu¢gdes CNS 466/12 e CNS 510/16 do

Conselho Nacional de Saude.

Informo que os dados a serem coletados dizem respeito a data de
nascimento, idade, género, cor, naturalidade, municipio de residéncia, estado
civil, escolaridade, profissdo, ocupagao, renda familiar, presenca de
comorbidades, histéria moérbida pregressa, cirurgias anteriores, internagdes
prévias, motivo da internagao, tempo de internacdo ocorridos entre as datas

de: agosto de 2023 a julho de 2024.

Uma via deste documento fica com os pesquisadores e a outra com o

representante da Instituic&o.
Altamira, 19 de dezembro de 2023.

Envolvidos na manipulacéo e coleta dos dados:

Nome completo CPF Assinatura
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APENDICE C - SOLICITAGAO DE DISPENSA DO TCLE
(PRONTUARIOS)

Eu, Leonardo de Oliveira Rodrigues da Silva, CPF 080.521.067-96,
pesquisador(a) responsavel pelo projeto de pesquisa “Perfil clinico
epidemioldgico dos pacientes com IRA relacionado a sepse”, cujo objetivo é
caracterizar o perfil clinico epidemiolégico dos individuos internados com
injuria renal aguda associada a sepse em um hospital na regido do Xingu,
venho solicitar junto ao CEP da ICS/UFPA - Campus do Guama, a dispensa
do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), conforme previsto no

capitulo 1V, inciso IV.8 da Resolugéo 466/12:

“Nos casos em que seja inviavel a obtengdo do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido ou que esta obtencdo signifique
riscos substanciais a privacidade e confidencialidade dos dados do
participante ou aos vinculos de confianga entre pesquisador e
pesquisado, a dispensa do TCLE deve ser justificadamente
solicitada pelo pesquisador responsavel ao Sistema CEP/CONEP,
para apreciagdo, sem prejuizo do posterior processo de
esclarecimento”.

Esclareco que o pedido de dispensa do TCLE esta fundamentado na
inviabilidade e impossibilidade de acesso individual/pessoal, ou via telefone
aos provaveis participantes da pesquisa de forma a convida-los para
participar da pesquisa, sendo que a sua forma de participagcao seria conceder

a autorizacao para coletar dados do seu prontuario.

O motivo que impede o contato € o fato de se utilizar dados de
pacientes que permaneceram internados nos Hospital Regional da
Transamazonica, dos quais muitos ndo moram na cidade e de Altamira -PA
local onde fica o servigo de saude em que sera realizada a pesquisa, junto a
falta de recursos de tempo, humano e financeiro. Além disso, serao utilizados
dados de pacientes que ja sejam falecidos, o que impossibilita a aplicagdo do
TCLE.

Além do mais, o pedido se justifica e seu deferimento € medida
oportuna e legal tendo em vista que a pesquisa é retrospectiva, com corte

transversal, de carater académico informativo, n&ao intervencionista, sem
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analise nas condutas profissionais, ndo ha riscos fisicos e/ ou biolégicos
porque a coleta de dados sera realizada somente no prontuario, sem nenhum

tipo de contato com os provaveis participantes da pesquisa.

Declaro que me comprometo em garantir a privacidade e a
confidencialidade dos dados obtidos, preservando integralmente o anonimato
e a imagem do participante da pesquisa bem como a sua n&o estigmatizagao,
além de nao utilizar as informagdes em prejuizo das pessoas e/ou
comunidades, inclusive em termos de autoestima, de prestigio e ou
econdmico financeiro.

Asseguro que foram estabelecidas salvaguardas seguras como utilizar
numeros como forma de identificar os pacientes para confidencialidade dos
dados da pesquisa.

Afirmo que os dados obtidos da pesquisa serdo utilizados
exclusivamente para a finalidade prevista na metodologia da pesquisa.

Por fim, assumimos a responsabilidade pela fidedignidade das

informagdes e aguardamos deferimento.

Sem mais, atenciosamente.

Altamira, 19 de Dezembro de 2023.

Assinatura do pesquisador
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