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RESUMO

Objetivos: Estudar os fatores de risco associados a LRA de pacientes com COVID-
19, necessidade de Terapia Renal substitutiva (TRS) e desfechos relacionados.
Metodologia: Revisdo integrativa da literatura e meta-andlise. Busca das
referéncias bibliograficas nas bases de dados da Embase, Medline e Lilacs através do
Pubmed e Scielo, no periodo 2019 a 2021. Os dados foram combinados com aplicacao
do modelo linear generalizado misto, foram aplicados os testes: do qui-quadrado
(Chi2), Tau? e 12. Resultados: Um total de 78 artigos foram incluidos no estudo.
59,4% do sexo masculino, com média de idade de 60,9 anos. Hipertensdo Arterial
(42%), obesidade (29%), diabetes mellitus (24%), doenca cardiovascular (13%),
doenca respiratoria e renal (8%) foram as comorbidades mais prevalentes. Do total
de 77094 pacientes, 15603 desenvolveram LRA, com prevaléncia de 25% (IC de
95%, 19,0-31,0%), constatando-se uma heterogeneidade significativa, com o indice
2= 0,99. Quanto aos dados do uso de TRS, 57% da amostra necessitou do tratamento
e relativo ao desfecho, o principal foi 6bito, em 59% da amostra. Conclusao:
Comorbidades se sobrepdem ao quadro infeccioso da COVID-19. O prognéstico dos
pacientes que necessitaram de TRS devido a LRA foi desfavoravel, 7% dos que
sobreviveram permaneceram com sequelas necessitando TRS por longo tempo.
Conhecer fatores determinantes da doenga gera impacto direto no uso de recursos

hospitalares e diminui a incidéncia das complicagdes e mortalidade.



SUMMARY

Objectives: To study the risk factors associated with AKI in patients with COVID-19,
need for Renal Replacement Therapy (RRT) and related outcomes. Methodology:
Integrative literature review and meta-analysis. Search of bibliographic references
in Embase, Medline and Lilacs databases through Pubmed and Scielo, in the period
2019 to 2021. The data were combined with application of the mixed generalized
linear model, the following tests were applied: chi-square (Chi*), Tau® and I
Results: A total of 78 articles were included in the study. 59.4% male, with a mean
age of 60.9 years. Hypertension (42%), obesity (29%), diabetes mellitus (24%),
cardiovascular disease (13%), respiratory and renal disease (8%) were the most
prevalent comorbidities. Of the total of 77094 patients, 15603 developed AKI, with
a prevalence of 25% (95% CI, 19.0-31.0%), noting a significant heterogeneity, with
the index I?= 0.99. As for data on the use of RRT, 57% of the sample required
treatment and regarding the outcome, the main one was death, in 59% of the sample.
Conclusion: Comorbidities overlap the COVID-19 infectious picture. The prognosis
of patients who required RRT due to AKI was unfavorable, 7% of those who survived
remained with sequelae requiring RRT for a long time. Knowing the determinant
factors of the disease has a direct impact on the use of hospital resources and

reduces the incidence of complications and mortality.

MeSH: Acute Kidney Injury; Renal Dialysis; COVID-19.



1 INTRODUCAO

A infeccdo causada pela SARS-CoV-2 (Sindrome Respiratoria Aguda Grave
Coronavirus 2) pode levar a Lesdo Renal Aguda (LRA)'. Durante internacio
hospitalar foi relatada média de 11% de desenvolvimento de LRA, com os maiores
indices em pacientes gravemente enfermos (média de 23%)2.

A patogénese da LRA na COVID-19 é multifatorial, tendo como principais
etiologias azotemia pré-renal, lesdo tubular aguda, glomerulopatias,
microangiopatia trombdtica e complica¢des do tratamento da COVID-19°,

H4 também fatores de vulnerabilidade renal, como idade, sendo mais
prevalente nos idosos, e comorbidades como hipertensao arterial (HA), diabetes
mellitus (DM) e obesidade® O tratamento com ventilacio com pressio positiva
continua (CPPV), suficiente para diminuir o débito urinario, a taxa de filtracao
glomerular (TFG) e o fluxo sanguineo renal (RBF), também pode resultar em LRA*.

Pacientes com LRA utilizam mais recursos e tem maior tempo de internacao
hospitalar, afetam a funcionalidade de outros 6rgaos, dificultando recuperacdo. Dos
internados em UTI pela lesdo renal, 5 a 6% necessitam de terapia renal substitutiva
(TRS) e a taxa de mortalidade aumenta para 60%?°. Os sobrevivem tem ainda maior
chance de desenvolvimento de doenga renal cronica (DRC)°®.

TRS foi utilizada em 5% dos pacientes em estado critico por LRAZ E
recomendado medidas de prevencdo e tratamento a partir da triagem de risco,
reconhecimento precoce, tratamento oportuno e, se necessario, TRS’. O tratamento
oportuno deve ser feito em pacientes de alto risco com o uso racional de volume e
estabilizagdo hemodinamica para garantir pressao de perfusao renal suficiente,
cautela com o uso de drogas nefrotéxicas e o monitoramento regular da creatinina
sérica’.

Tempo de internacdo, TRS, recuperagdo de funcdo renal, sio pontos

importantes para a sobrevivéncia dos pacientes e gestio de recursos hospitalares®.

2 OBJETIVOS



O objetivo geral foi estudar fatores de risco e comorbidades associados a LRA em
pacientes com COVID-19. Os objetivos especificos foram verificar necessidade de
TRS em pacientes com COVID-19 que evoluem com LRA e analisar os desfechos dos

pacientes com COVID-19 e LRA submetidos a TRS.

3 METODOLOGIA

Trata-se de revisdo sistematica da literatura e meta-andlise qualitativa dos
dados coletados. Foram utilizados dados da Embase, Medline e Lilacs através do
Pubmed e Scielo, publicados no periodo 2019 a 2021, utilizando as seguintes
estratégias: 1 - COVID-19 AND Acute kidney injury; 2 — COVID -19 AND Acute Kidney
Injury AND renal replacement therapy; 3 - COVID-19 AND Acute kidney injury AND

hemodialysis. A selecdo seguiu esquema da figura 1.

Figura 1: Fluxograma de selecdo dos artigos.
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Os critérios de inclusdao foram: publicagcdes no periodo de 2019 a 2021;
estudos com pacientes diagnosticados com COVID-19 pela Transcri¢gdo Reversa
seguida de Reacdo em Cadeia da Polimerase (RT-PCR); estudos que investigaram a
ocorréncia de LRA desencadeada pela infeccao por COVID-19 e suas complicagdes;
estudos que investigaram a necessidade de TRS em pacientes que evoluiram com
LRA decorrente da infeccao por COVID-19 e complicag¢des; estudos que avaliaram os
fatores de risco que contribuem para a evolucdo de LRA; estudos que avaliaram o
desfecho dos pacientes que evoluiram com LRA e necessitaram de TRS a partir da
infeccao por COVID-19 e complicagdes; estudos que utilizaram tratamento proposto
pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) e sociedades especialistas; estudos
primarios e descritivos; artigos com metodologia claramente descrita.

Foram excluidos estudos experimentais ou discussées de tratamentos nao
validos em estudo para a COVID-19; pacientes que fizeram transplante renal; que
envolvam animais; artigos de revisdo do tema e relatos de casos.

As variaveis estudadas foram sexo, fatores de risco para LRA, pacientes que
evoluiram para LRA, pacientes que necessitaram de TRS, pacientes que
recuperaram funcao renal, pacientes com recuperacao parcial da fungao renal, taxa
de mortalidade entre os pacientes que realizaram ou nao TRS.

Os dados foram combinados com a aplicagdo do modelo linear generalizado
misto (GLMM, do inglés, generalized linear mixed model), que considera os efeitos
aleatorios, além dos efeitos fixos usuais. Para avaliar a heterogeneidade dos estudos,
foram aplicados os testes: do qui-quadrado (Chi2), Tau? e I2. Para todos os testes, foi
adotado o nivel de significancia de 5% (p-valor<0,05). A estatistica e os graficos

foram realizados com o auxilio do software RStudio.

4 RESULTADOS

Foram encontrados 674 estudos, sendo 78 incluidos no estudo. A populacao
tinha média de idade de 60,9 anos e 59,4% era do sexo masculino. O estudo

englobou 22 paises, sendo os mais numerosos a China e os Estados Unidos.

Um total de 70 artigos analisaram as comorbidades em pacientes com

COVID-19. As comorbidades mais prevalentes foram HA, observada em uma



amostra de 42% (IC 95%: 38,0-47,0%) dos participantes de 68 artigos (n = 69105)
e obesidade, vista em 29% dos individuos (IC 95%: 23,0- 35,0%) em 26 estudos (n
= 33465). Posteriormente, diabetes mellitus, citada em 70 artigos (n = 69105), teve
prevaléncia de 24% da amostra (IC de 95%: 21,0- 28,0%), doenga cardiovascular
foi observada em 13% da populagdo (IC de 95%: 10,0-16,0%) em 50 artigos (n =
55788), doengas respiratdrias tiveram frequéncia estimada de 8% dos analisados
(IC de 95%: 7,0- 10,0%) em 44 artigos (n = 43706) e a DRC em 8% da amostra (IC
de 95%: 6,0-12,0%) em 51 estudos (n = 48601). Na andlise pela propor¢do de
comorbidades, foi observada heterogeneidade significativa nas estimativas de todas
as comorbidades, com indices 12 variando de 98 a 99%.

A prevaléncia de LRA em pacientes com COVID-19 foi de 25% da amostra
(Tabela 1). Os desfechos desses pacientes foram analisados, sendo os dois extremos,
a recuperacdo da fungdo renal, observada em 10% da amostra analisada (IC 95%;
5,0-21%), e o 6bito, estimado em 15% dos pacientes (IC 95%: 10,0-21,0%). Dos
pacientes com COVID-19 que desenvolveram LRA 34% necessitaram de TRS.

Nessa meta-analise 23 artigos avaliaram os desfechos dos pacientes com
COVID-19 que foram submetidos a TRS decorrentes de LRA. Os pacientes que foram
a Obito durante a realizagao da TRS compreendem 59% da amostra (Tabela 2), a
recuperacao renal foi observada em 33% (IC 95%: 21,0- 48,0%) dos pacientes e as
sequelas renais foram descritas em 7% (IC 95%: 3,0- 16,0%) da amostragem,
necessitando ainda de dialise de longa duracdo®. Esses valores apresentaram uma
amostra com heterogeneidade significativa, demonstrando indices de 2 que variam

de 93 a 96.



Study Events Total GLMM, Random, 95% CI GLMM, Random, 95% CI

Al Sulaiman et al., 2021 262 560 0.47 [0.43; 0.51] =

Alharthy et al., 2021 57 206 0.28 [0.22; 0.34] =

Almeida et al., 2021 198 278 0.71 [0.686; 0.76] i By

Alshaikh et al., 2021 95 472 0.20 [0.17; 0.24] =3

Anesi et al., 2021 55 287 0.19[0.15; 0.24] =

Bezerra et al., 2021 424 485 0.87 [0.84; 0.90] i =]

Brojakowska et al., 2021 309 7032 0.04 [0.04; 0.05] O

Casas—Aparicio et al., 2021 58 99 0.59 [0.48; 0.68] i —8—

Chan et al., 2021 22 501 0.04 [0.02; 0.06] O i

Dai et al., 2021 36 492 0.07 [0.05; 0.10] B

Diebold et al., 2021 41 188 0.22[0.16; 0.28] R

Elhadi et al., 2021 10 465 0.02 [0.01; 0.04] [+ H

Fisher et al., 2021 108 143 0.76 [0.68; 0.82] H —=-

Fominskiy et al., 2021 72 99 0.73 [0.63; 0.81] i —8-

Goémez-Belda et al., 2021 58 340 0.17 [0.13; 0.21] (=3

Hannawi et al., 2021 111 8§25 0.21 [0.18; 0.25]

Hectors et al., 2021 16 45 0.36 [0.22; 0.51] ——

Jayanama et al., 2021 12 147 0.08 [0.04; 0.14] B8

Khalili et al., 2021 58 254 0.23[0.18; 0.28] =g

Li etal., 2021 91 1249 0.07 [0.06; 0.09] B

Lowe et al., 2021 36 81 0.44 [0.33; 0.56] P ——

Moledina et al., 2021 796 2600 0.31[0.29; 0.32] a3

Ng et al., 2021 3854 9657 0.40 [0.39; 0.41] N - |

Paranjpe et al., 2021 443 1049 0.42 [0.39; 0.45] oA

See et al., 2021 57 707 0.08 [0.06; 0.10] B

Stachura et al., 2021 17 100 0.17 [0.10; 0.26] 8-

Yan et al., 2021(a) 8 36 0.22 [0.10; 0.39] ——

Yan et al., 2021(b) 115 882 0.13[0.11; 0.15] -

Yildirim et al., 2021 17 348 0.05 [0.03; 0.08] B :

Abohamr et al., 2020 148 768 0.19[0.17; 0.22] B

Argenziano et al., 2020 288 1000 0.29 [0.26; 0.32] B

Arnold et al., 2020 53 71 0.75 [0.63; 0.84] : —8—

Azoulay et al., 2020 193 379 0.51 [0.46; 0.56] : =

Berger et al., 2020 871 2377 0.37 [0.35; 0.39] |

Chaudhri et al., 2020 63 300 0.21[0.17; 0.26] &=

Chen et al., 2020(a) 401 3309 0.12[0.11; 0.13] B :

Chen et al., 2020(b) 46 792 0.06 [0.04; 0.08] =

Cheng et al., 2020 36 701 0.05 [0.04; 0.07] 1]

Cui et al., 2020 21 116 0.18 [0.12; 0.26] Reans

Deng et al., 2020 20 225 0.09 [0.06; 0.13] B

Ferrando et al., 2020 227 663 0.34 [0.31; 0.38] =

Gutiérrez—Abejon et al., 2020 793 7307 0.11[0.10; 0.12] |

Hamilton et al., 2020 210 1032 0.20 [0.18; 0.23] B

Hirsch et al., 2020 1993 5449 0.37 [0.35; 0.38] - |

Hittesdorf et al., 2020 76 116 0.66 [0.56; 0.74] H -

Hong et al., 2020 9 98 0.09 [0.04; 0.17] 3

Kang et al., 2020 27 7341 0.00[0.00;0.01] [@ i

Kolhe et al., 2020 304 1161 0.26 [0.24; 0.29] @

Lanzani et al., 2020 136 392 0.35 [0.30; 0.40] ;B

Leah etal., 2020 86 310 0.28 [0.23; 0.33] =

Li et al., 2020(a) 29 54 0.54 [0.40; 0.67] ——

Li et al., 2020(b) 48 107 0.45 [0.35; 0.55] i ——

Lim et al., 2020 25 130 0.19[0.13; 0.27] 5+

Luther et al., 2020 51 57 0.89 [0.78; 0.96] : —

Okoh et al., 2020 59 251 0.24 [0.18; 0.29] =

Paek et al., 2020 28 704 0.04 [0.03; 0.06] )

Palmiere et al., 2020 314 3032 0.10 [0.09; 0.11] ]

Pei et al., 2020 22 333 0.07 [0.04; 0.10] =

Pelayo et al., 2020 109 223 0.49 [0.42; 0.56] =

Peng et al., 2020 285 4020 0.07 [0.086; 0.08] ]

Pifieiro et al., 2020 52 52 1.00 [0.93; 1.00]

Portolés et al., 2020 146 1603 0.09 [0.08; 0.11] B

Ramirez-Sandoval et al., 2020 136 224 0.61 [0.54; 0.67] : -5

Russo et al., 2020 176 777 0.23 [0.20; 0.26] ]

Sang et al., 2020 92 210 0.44 [0.37; 0.51] ;-

Sosa-Garcia et al., 2020 26 56 0.46 [0.33; 0.60] P ——

Sundaram et al., 2020 31 110 0.28 [0.20; 0.38] =

Thompson et al., 2020 157 470 0.33 [0.29; 0.38] =

Vena et al., 2020 56 317 0.18 [0.14; 0.22] =

Xu etal., 2020 119 239 0.50 [0.43; 0.56] By

Yang et al., 2020 20 106 0.19[0.12; 0.28] -

Yu et al., 2020 57 226 0.25 [0.20; 0.31] Rans

Zahid et al., 2020 128 469 0.27 [0.23; 0.32] =3

Total (95% Cl) 77094 0.25[0.19; 0.31] -

Heterogeneity: Tau® = 2.0163; Chi’ = 8633.64, df = 72 (P = 0); I’ = 99% f T T T
02 04 06 08

Tabela 01: Prevaléncia da Lesao Renal Aguda



Total GLMM, Random, 95% ClI
262 0.40[0.34; 0.47]
472 0.11[0.08; 0.14]
278  0.47[0.41: 0.54]
424  0.79[0.75: 0.83]

58  0.19[0.10;0.31]
22 0.18[0.05; 0.40]
41 0.27 [0.14; 0.43]
108  0.76 [0.67; 0.84]
17 1.00 [0.80; 1.00]
58  0.19[0.10;0.31]
36 0.44[0.28;0.62]
135  0.50 [0.42; 0.59]
638 0.21[0.18;0.24]
57  0.09[0.03;0.19]
36 0.14[0.05; 0.29]
882  0.02[0.01;0.03]

1000  0.12[0.10; 0.14]

193 0.38[0.31; 0.45]
46 0.24[0.13;0.39]
14 1.00 [0.77; 1.00]
56 0.41[0.28; 0.55]
32 1.00 [0.89; 1.00]

285 1.00 [0.99; 1.00]

116 0.39[0.30; 0.48]
98  0.03[0.01;0.09]
27 1.00 [0.87; 1.00]

1161 0.02[0.01; 0.03]
226 0.11[0.07; 0.15]
107  0.16 [0.10; 0.24]

13 0.69[0.39; 0.91]
56 0.96[0.88; 1.00]
10  0.80[0.44; 0.97]

223 0.04[0.02;0.08]

4020  0.02[0.02; 0.03]

15 0.87[0.60; 0.98]
1603  0.01[0.01; 0.02]
39  0.54[0.37;0.70]

777  0.03[0.02; 0.04]
64  0.81[0.70;0.90]

510  0.23[0.19; 0.26]
31 0.23[0.10; 0.41]

317 0.03[0.01:0.05]

239 0.05[0.03; 0.09]

106 0.11[0.06; 0.19]

226 0.11[0.07;0.15]
65  0.34[0.23;0.47]

15199 0.34 [0.20; 0.52]

Study Events
Al Sulaiman et al., 2021 106
Alharthy et al., 2021 50
Almeida et al., 2021 132
Bezerra et al., 2021 335
Casas—Aparicio et al., 2021 1
Chan et al., 2021 4
Diebold et al., 2021 11
Fisher et al., 2021 82
Fominskiy et al., 2021 17
Khalili et al., 2021 11
Lowe et al., 2021 16
Moledina et al., 2021 68
Ng et al., 2021 132
See et al., 2021 5
Yan et al., 2021(a) 5
Yan et al., 2021(b) 17
Argenziano et al., 2020 117
Azoulay et al., 2020 73
Chen et al., 2020 11
Cruz et al., 2020 14
Frederic et al., 2020 23
Hamilton et al., 2020 32
Hirsch et al., 2020 285
Hittesdorf et al., 2020 45
Hong et al., 2020 3
Kang et al., 2020 27
Kolhe et al., 2020 23
Leah et al., 2020 24
Li et al., 2020(b) 17
Luther et al., 2020 9
Okoh et al., 2020 54
Paek et al., 2020 8
Pelayo et al., 2020 9
Peng et al., 2020 83
Pifieiro et al., 2020 13
Portolés et al., 2020 17
Ramirez-Sandoval et al., 2020 21
Russo et al., 2020 21
Sang et al,, 2020 52
Stevens et al., 2020 115
Sundaram et al., 2020 7
Vena et al., 2020 9
Xu et al., 2020 12
Yang et al., 2020 12
Yu et al., 2020 24
Zahid et al., 2020 22
Total (95% Cl)

Heterogeneity: Tau? = 6.1150; Chi? = 2395.46, df = 45 (P = 0); 12 = 98%

GLMM, Random, 95% CI

Tabela 02: Prevaléncia do uso de terapia renal substitutiva nos pacientes com

Lesdo Renal Aguda




Study Events Total GLMM, Random, 95% CI GLMM, Random, 95% CI

Al Sulaiman et al., 2021 73 106 0.69 [0.59; 0.78] ——

Alharthy et al., 2021 15 50 0.30 [0.18; 0.45] —8—

Casas—Aparicio et al., 2021 5 1 0.45[0.17;0.77] 8—

Diebold et al., 2021 5 11 0.45[0.17; 0.77] H—

Fisher et al., 2021 41 82 0.50 [0.39; 0.61] —8—

Fominskiy et al., 2021 9 72 0.12 [0.06; 0.22] -

Hittesdorf et al., 2021 18 45 0.40 [0.26; 0.56] ——

Moledina et al., 2021 236 796 0.30 [0.26; 0.33] =) :

Ng et al., 2021 506 638 0.79[0.76; 0.82] [

See et al., 2021 4 5 0.80 [0.28; 0.99] § =1

Chen et al., 2020 1 1 1.00 [0.72; 1.00] . —H

Hamilton et al., 2020 21 32 0.66 [0.47; 0.81] ——

Hirsch et al., 2020 157 285 0.55 [0.49; 0.61] =

Kang et al., 2020 230 27 0.85 [0.66; 0.96] P ——

Okoh et al., 2020 48 54 0.89 [0.77; 0.96] —&-

Pelayo et al., 2020 7 9 0.78 [0.40; 0.97] —

Ramirez-Sandoval et al., 2020 9 2 0.43 [0.22; 0.66] —8—

Sang et al., 2020 39 52 0.75[0.61; 0.86] —H—

Stevens et al., 2020 59 115 0.51[0.42; 0.61] —8-

Sundaram et al., 2020 18 31 0.58 [0.39; 0.75] ——

Vena et al., 2020 2 9 0.22[0.03; 0.60] ——

Zahid et al., 2020 18 22 0.82 [0.60; 0.95] ——

Total (95% Cl) 2484 0.59 [0.48; 0.70] g

Heterogeneity: Tau? = 1.0509; Chi’ = 429.58, df = 21 (P < 0.01); I> = 95% [ I I I I
02 04 06 08 1

Tabela 03: Prevaléncia do nimero de ébitos nos pacientes em uso de Terapia Renal

Substituicao

5 DISCUSSAO

Dados relatados, bem como os previamente considerados na literatura,
demonstram a forte associacdo da COVID-19 com as caracteristicas clinicas dos
pacientes. Estudos observaram que mulheres sio menos suscetiveis a infec¢ao viral
do que homens, possivelmente pela protecdo do cromossomo X e dos hormdnios
sexuais, que desempenham um papel importante na imunidade inata e adaptatival®.
Além disso, homens tendem a estar associados a maus habitos de vida, como
tabagismo e doencas de basel. A maioria dos pacientes (59,4%) era do sexo
masculino e estavam mais relacionados a piores evolugdes, como danos renais, ou
ao Obito.

A idade pode influenciar, também, no contexto da COVID-19 como importante
fator de risco, devido, provavelmente, as disfuncoes imunologicas relacionadas ao
processo de envelhecimento, além da associacdo com outros fatores de riscoll.

Pacientes idosos tendem a apresentar maiores complicacdes, enfatizando a LRA,

10



exemplificado por Belda et al.12,onde descreveram a LRA aumentada em idosos, com
uma chance 2,2 vezes maior do que em pacientes jovensl2. Morbidades pré-
existentes, como HA, a obesidade e o DM, também influenciam diretamente como
fatores de risco para o curso da doenca, bem como complicagées.

Hipertensos sdo mais propensas a contrair a infeccao por COVID-19, ocupando
uma posi¢do importante entre as comorbidades vistas, sendo constatada em 42%
da populacao da presente andlise. Inicialmente, acreditava-se que os medicamentes
anti-hipertensivos, como IECA e BRA, exerceriam causalidade para a alta
prevaléncia do COVID-19, por modular positivamente os receptores ECA 2 e facilitar
a entrada do virus nas célulasi3. Entretanto, evidéncias atuais constatam a nao
associacdo desses medicamentos ao risco e a gravidade do COVID-19, sendo nao
recomendada a descontinuacdo da medicacaol3. Estudos sugerem, ainda, que a
continuidade dos medicamentos anti-hipertensivos reduziu o desenvolvimento de

LRA estagio Il ou 11114,

A relacdo da DM com aumento da gravidade da doenca pela infec¢ao por SARS-
CoV-2, ocorre devido a uma resposta imune desregulada, o que resulta em uma
patologia mais grave e prolongadal>. Além disso, dois dos receptores do
coronavirus, a ECA2 e a DPP4, também transdutores de vias metabdlicas,
intensificam o curso da doenga como também as complicagdes, ressaltando os danos
renais?®. Segundo Khalili et al.1¢, 22,8% da amostra total do estudo desenvolveu LRA
durante a internacdo, e desses, 62% possuiam DM, além de apresentarem um

comprometimento renal mais grave.

A obesidade esta relacionada a ocorréncia de disfun¢do imune, maior
predisposicdo a infeccdo e aumento da mortalidade por sepsel’. Este quadro
predispde a disfuncao endotelial, ocasionando estado inflamatério e de estresse
oxidativo, que, mesmo antes da infec¢do pela COVID-19, afeta significantemente os
rinsl’. A sobreposicdo dessa comorbidade a infec¢do viral, gera um quadro
intensificado de lesdo renall’. Ng et al.? identificaram que nos pacientes com LRA
estagio 1 e 2, a obesidade estava presente em 32,4% dos pacientes, enquanto nos de
LRA estagio 3, ou seja, nos pacientes que necessitam de didlise, a obesidade estava

presente em 44,8%.
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Outras comorbidades analisadas foram doencgas cardiovasculares, as doengas
respiratérias e a DRC. Os pacientes com doenc¢a cardiaca sdo mais propensos a
infeccdo, quando contraem o SARS-CoV-2, podendo desenvolver lesdo no miocardio
ocasionada pelo virus, ocorrendo eventos cardiovasculares agudos e complicagdes
futuras?s.

Em pacientes com doengas respiratorias prévias, hd menor resisténcia viral além
de serem mais propensos a desenvolver sindrome de angustia respiratoria,
aumentando a necessidade de ventilacdo mecanica, suporte respiratorio que esta
associada a ocorréncia de LRA em 74,7% dos pacientes®.

A DRC quando analisada de maneira isolada ja apresenta um risco mais elevado
de mortalidade dos pacientes, e quando combinado com a LRA, estipula um risco
quase 2 vezes maior de morte, em comparagao com os pacientes sem danos renais?®.

Portanto, comorbidades de base se sobrepdem ao quadro infeccioso da COVID-
19, e torna o individuo susceptivel a evoluir para a fase hiper inflamatéria da doenga
e, consequentemente, aumenta as chances de desenvolver complicacdes, como a
LRA, que esta diretamente ligada ao aumento da mortalidade nos pacientes1’.

As analises deste estudo constataram forte associagdo da LRA com a mortalidade
em pacientes com COVID-19, sendo um preditor importante para medidas de saude
publica, ja que, a partir dos dados analisados, as porcentagens de 6bitos (15%) se
sobrepuseram as de cura (10%). Os dados quanto a mortalidade dos pacientes com
associacdo de COVID-19 e LRA foram mais baixos do que os esperados, em
comparacao a outros estudos, como o de Fisher et al.1%, que relacionaram a LRA ao
aumento no risco de 6bito hospitalar em comparacao com pacientes sem LRA (33,7
vs. 9,3%). Isso se deve, provavelmente, ao acompanhamento da amostra em um
espaco curto e limitado de tempo e o seguimento dos mesmos interrompidos ou com
dados desconexos, pela falta de simbiose dos programas de saude, que dificulta o
acompanhamento e evolugdo dos desfechos dos pacientes. Dos 77094 pacientes que
foram diagnosticados com LRA, apenas 40078 tiveram relatos sobre os desfechos.
Dos pacientes que desenvolveram LRA, 34% desses necessitaram do uso de TRS
durante o curso dos estudos, sendo os niumeros similares aos demais encontrados

na literatura atual.
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TRS sdo as opgdes de tratamento consideradas frente ao sinal de gravidade da
LRA. Pacientes com LRA estagio 3, pela classificacdo KDIGO, sdao considerados
elegiveis para a utilizacdo de hemodialise, método que tem se tornado uma das
melhores opg¢des de tratamento?l. Porém o sistema de saide da maioria dos paises
ficou sobrecarregado com a pandemia, o que limitou a empregabilidade macica
dessa pratica e necessitou da busca de outras alternativas a dialise convencional,
como a didlise peritoneal. Cruz et al.22 utilizaram cateter de dialise peritoneal e
constataram sua seguranca e eficacia, além de sinalizar a necessidade de
conhecimento mais amplo dos centros de satde diante dessa pratica, e a
aplicabilidade mais precoce dessa técnica.

O prognostico dos pacientes que com a COVID-19 que necessitaram de TRS
devido a LRA foram desfavoraveis, com uma taxa de 6bito de 59%, um desfecho
preocupante ainda mais quando percebemos que 7% dos que sobreviveram ainda
permaneceram com sequelas renais, sendo quantificadas pela necessidade de
processos de dialise por longo tempo. As sequelas renais sao dificeis preditores, ja
que o acompanhamento desses pacientes a longo prazo é falho e, principalmente no
Brasil, as informacdes médicas dos pacientes nido sdo complementares nos
diferentes centros de saude. Isso gera uma quebra de informacgdes e dificulta assim
os estudos, estadiamento e até mesmo o tratamento desses pacientes. Do restante
dos pacientes que utilizaram a TRS, 33% evoluiram para recuperacao da func¢dao
renal, no entanto, chamamos atengdo para o fato de ainda serem pacientes com risco
renal aumentado.

O presente estudo tem limita¢des. Em primeiro lugar, por se tratar de um estudo
qualitativo, por revisdo da literatura ndo podemos fazer inferéncias sobre relacées
causais entre exposicoes e LRA, ja que grande parte dos estudos eram
observacionais. Em segundo lugar, embora tenhamos ajustado para possiveis
fatores de confusdo, podem haver potenciais fatores ndo medidos. Terceiro, o
numero de referéncias mesmo sendo representativo em nossa andlise ainda é
limitado, ja que o tema é muito novo na comunidade cientifica e novas publica¢des
surgem diariamente. Por fim, a escassez de artigos que tragam desfechos completos
e a falta de segmento e estadiamento dos pacientes gera uma fragmentacao muito

grande de dados, que podem camuflar informag¢des importantes, vistas
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principalmente na pratica clinica de pacientes com COVID-19, como a alta

mortalidade quando afeta a parte renal desses pacientes.

6 CONCLUSAO

Concluimos, portanto, que as caracteristicas clinicas dos pacientes com COVID-
19 tém relacdo com a prevaléncia, o curso da doenc¢a, bem como suas possiveis
complicacbes, dando destaque para as renais. Conhecer fatores determinantes da
doenca e um tratamento mais eficaz para esses pacientes, gera impacto direto no
uso de recursos hospitalares e diminui a incidéncia das complicacdes e a

mortalidade dos pacientes.
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