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Perfil clinico, farmacoterapéutico e desfechos de pacientes criticos
com Doenca Renal Aguda em Unidade de Terapia Intensiva

Clinical, pharmacotherapeutic profile and outcomes of critically ill patients with Acute
Kidney Disease in an Intensive Care Unit

RESUMO

Introdugdo: A Doenga Renal Aguda (DRA) apresenta-se como uma complicagdo frequente e determinante de
desfechos desfavoraveis em pacientes criticos. Objetivo: Avaliar o perfil clinico e farmacoterapéutico e os desfechos
de pacientes criticos com DRA. Material e Métodos: Trata-se de um estudo observacional, retrospectivo e analitico.
Foram coletados dados clinicos e farmacoterapéuticos de pacientes com DRA internados em uma Unidade de Terapia
Intensiva (UTI) no periodo de janeiro de 2024 a abril de 2025, sendo considerado o 6bito como desfecho principal.
Resultados: Foram incluidos 114 pacientes, correspondendo a uma incidéncia de DRA de 13,0%. A maioria eram
do sexo masculino (71,0%), com idade média geral de 54,0 = 18,0 anos. O 6bito ocorreu em 52,0% dos pacientes,
enquanto 36,0% recuperaram a fungdo renal durante a internagdo e 12,0% receberam alta da UTI ainda com disfungéo
renal. Pacientes com maior gravidade clinica inicial apresentaram evolugdo desfavoravel, com Obito mais precoce,
enquanto os sobreviventes permaneceram mais tempo na UTI. Alteragdes como niveis elevados de sddio sérico,
presenca de choque circulatdério e ocorréncia de acidente vascular cerebral foram mais frequentes entre os pacientes
que evoluiram a dbito. A presenga de medicamentos potencialmente nefrotdxicos ocorreu em 90,0% dos casos, e a
polifarmacia excessiva em 44,7% dos pacientes, com predominio de antibacterianos, farmacos cardiovasculares e
medicamentos para disturbios acido-relacionados. Conclusdo: A DRA foi frequente e associada a elevada mortalidade
na UTI, principalmente relacionada a gravidade clinica e a fatores fisiopatoldgicos sistémicos, reforgando a importancia

do monitoramento rigoroso e da avaliagdo criteriosa da farmacoterapia em pacientes criticos.

Palavras-chave: Doenga Renal Aguda; Doenga Renal Crénica, Unidade de Terapia Intensiva; Mortalidade; Medicamentos

Nefrotéxicos.

ABSTRACT

Introduction: Acute Kidney Disease (ARD) is a frequent complication and a determinant of unfavorable outcomes
in critically ill patients. Objective: To evaluate the clinical and pharmacotherapeutic profile and stages of critically ill
patients with AKI. Material and Methods: This is an observational, retrospective and analytical study. Clinical and
pharmacotherapeutic data were found on patients with AKI admitted to an Intensive Care Unit (ICU) from January 2024
to April 2025, with death being considered as the main outcome. Results: 114 patients were included, corresponding
to an incidence of AKI of 13.0%. The majority were male (71.0%), with an overall average age of 54.0 + 18.0 years.
Death occurred in 52.0% of patients, while 36.0% recovered renal function during hospitalization and 12.0% were
discharged from the ICU still with renal dysfunction. Patients with greater initial clinical severity had an unfavorable
outcome, with earlier death, while survivors spent more time in the ICU. Changes such as high serum sound levels,
presence of circulatory shock and occurrence of stroke were more common among patients who died. The presence
of nephrotoxic environmental medications occurred in 90.0% of cases, and excessive polypharmacy in 44.7% of
patients, with a predominance of antibacterials, cardiovascular medications and medications for acid-related disorders.
Conclusion: AKI was frequent and associated with high mortality in the ICU, mainly related to clinical severity
and systemic pathophysiological factors, reinforcing the importance of strict monitoring and careful evaluation of

pharmacotherapy in critically ill patients.

Keywords: Acute Kidney Disease; Chronic Kidney Disease, Intensive Care Unit; Mortality; Nephrotoxic Drugs.
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INTRODUCAO

A Doenca Renal Aguda (DRA) compreende as
alteracdes na funcdo e/ou estrutura renal com duragao de
até trés meses, conforme definido pela iniciativa Kidney
Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO). Esta,
pode incluir a Injuria Renal Aguda (IRA), caracterizada
pela perda subita da funcgdo renal, ocorrendo em horas a
dias, com duragao inferior a 7 dias. Em contrapartida, a
permanéncia da doenca renal por um periodo maior que
90 dias define a Doenca Renal Cronica (DRC).!

A DRA é uma condigdo frequente entre
pacientes hospitalizados, especialmente naqueles
em estado critico, estando associada a maior risco de
progressdo para DRC, doenca renal em estagio terminal
e mortalidade por todas as causas.? Além disso, a DRA
pode estar relacionada ao desenvolvimento de eventos
renais adversos maiores, como a necessidade de
terapia renal substitutiva persistente ou a ocorréncia de
disfuncdo renal persistente.?

Os fatores de risco para o desenvolvimento
de DRA podem estar relacionados as caracteristicas
do paciente, como idade, sexo, predisposicdo genética
e presenca de comorbidades; ao funcionamento
renal, incluindo histéorico de IRA prévia, estados de
hipoperfusdo e processos de biotransformacao de
metabdlitos nefrotdxicos; ou ao uso de medicamentos,
como a administracdao de doses elevadas por periodos
prolongados, a exposi¢gdo a farmacos potencialmente
nefrotdxicos e a associagdo de multiplos agentes com
esse potencial. O conhecimento desses fatores de risco
é fundamental para a adocgdo de estratégias preventivas,
especialmente frente a fatores modificaveis, como
aqueles relacionados a farmacoterapia.*®

Diante desse cenario, a DRA estd ligada a um
importante impacto clinico e nos custos associados
a condicdo, com reconhecido efeito sobre o aumento
da mortalidade.23¢ No entanto, ha escassez de dados
nacionais que caracterizem o perfil farmacoterapéutico
e os desfechos associados a DRA, especialmente
no contexto das Unidades de Terapia Intensiva
(UTI) brasileiras. Estudos conduzidos em contextos
internacionais nem sempre refletem as especificidades
do sistema de salde brasileiro, incluindo diferencas no
perfil epidemioldgico dos pacientes, na disponibilidade
de recursos, nos padrées de prescricdo e no acesso
a terapias de suporte, que podem influenciar tanto a
exposicdo a medicamentos potencialmente nefrotdxicos
quanto os desfechos clinicos. Assim, o objetivo do
presente estudo foi avaliar o perfil clinico, exposicGes
farmacoterapéuticas e os desfechos clinicos associados
de pacientes criticos com DRA.

MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo observacional,
retrospectivo e analitico, de abordagem quantitativa,
realizado na UTI de um hospital publico localizado no
municipio de Petrolina, Pernambuco. A pesquisa foi
desenvolvida a partir da analise de prontuarios clinicos
informatizados de pacientes internados na UTI que
apresentaram DRA, no periodo entre janeiro de 2024 e
abril de 2025.

Os critérios de inclusdo abrangeram pacientes
de ambos os sexos, com idade = 18 anos, internados na
UTI por periodo superior a 48 horas e que apresentaram
alteragdo da fungdo renal durante a internagao,
caracterizando DRA. Foram excluidos pacientes com
dados incompletos em prontuario, gestantes, individuos
com disfuncdo renal prévia a admissdo na UTI,
diagnédstico de doenca renal cronica, necessidade de
Terapia de Substituicao Renal (TSR) antes da internagao
na UTI, bem como casos de readmissdo na unidade
durante o mesmo episédio de internagdo hospitalar.

Foram coletados dados relativos ao perfil clinico
e farmacoterapéutico: sexo; idade; tempo em dias
entre a admissao na unidade e a alteragdo da fungao
renal; tempo de internagdo na UTI; diagndstico principal
segundo a 10° Edigdo da Classificagdo Internacional de
Doengas (CID-10);” escore SAPS 3 (Simplified Acute
Physiology Score 3); Taxa de Filtragdo Glomerular
estimada (TFGe) segundo a equagao CKD-EPI (Chronic
Kidney Disease Epidemiology Collaboration) de 2021;8
presenga de fatores de risco para o desenvolvimento
de disfungdo renal (hipertensdo, diabetes mellitus,
sepse, insuficiéncia cardiaca, acidente vascular cerebral,
trauma, doenca hepatica, choque hemodindmico
e rabdomidlise); exames laboratoriais (creatinina,
ureia, sédio e potassio séricos) referentes aos valores
registrados no dia da identificagdo da DRA; medicamentos
prescritos nas 24 horas anteriores a disfuncdo renal;
presenca de polifarmacia excessiva (uso concomitante
de =10 medicamentos);® e presenca de associacao de
medicamentos potencialmente nefrotdxicos.

A alteragdo da fungao renal foi definida como o
desenvolvimento de Injuria Renal Aguda (perda subita
de fungdo renal, que ocorre no periodo de até sete dias) e
Doenca Renal Aguda (persisténcia da disfungdo renal por
um periodo de sete a 90 dias), conforme proposto pela
iniciativa Kidney Disease: Improving Global Outcomes
(KDIGO). Dessa forma, foram classificados com
alteragdo da fungdo renal os pacientes que apresentaram
TFGe <60 mL/min/1,73 m?2, reducao na TFG de =235%
ou elevagdo na creatinina sérica (Cr) em >50% em um
periodo de até 3 meses.! Foi avaliado, ainda, o desfecho
ao final do internamento na UTI: recuperagao da fungao
renal; alta da UTI com disfungdo renal; ou ébito, sendo
este o desfecho principal do estudo.
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Os medicamentos potencialmente nefrotdxicos
prescritos nas 24h anteriores a alteragdo da fungdo renal
foram agrupados segundo a Classificacdo AnatOmica
Terapéutica Quimica (ATC) da Organizacao Mundial de
Saude (OMS) até o segundo nivel.!° Este critério leva em
consideragdo que é necessaria a exposicdo de minima
de 24 a 48 horas ao medicamento para desencadear
nefrotoxicidade.!'''2 As exposicdes farmacoterapéuticas
foram, portanto, definidas com base nesse periodo
imediatamente anterior ao desenvolvimento da DRA e
tratadas como variaveis fixas ao longo do seguimento.

A andlise estatistica foi realizada de forma
descritiva e analitica, conforme a natureza das variaveis.
As varidveis categoricas foram apresentadas como
frequéncia relativa e absoluta e as varidveis continuas
foram expressas como mediana e intervalo interquartil
(IQR) quando apresentaram distribuicdo ndo normal,
ou como média e desvio padrdo quando apresentaram
distribuicdo normal. A normalidade foi avaliada por meio
do teste de Shapiro-Wilk. O teste t de Student comparou
continuas variaveis de distribuicdo normal e o teste de
Mann-Whitney varidveis continuas de distribuigdo né&o
normal.

As analises bivariadas das variaveis categoricas
foram realizadas por meio do teste Qui-quadrado de
Pearson ou do teste exato de Fisher. Para a analise
multivariada, foram incluidas as varidveis que
apresentaram valor de p < 0,2 na analise bivariada e o
modelo passou por uma validagao interna por meio de
bootstrapping com 1000 reamostragens. A correlacdo
entre as variaveis foi realizada por meio do coeficiente
de Spearman. A andlise de sobrevida foi conduzida
utilizando o método de Kaplan-Meier, considerando o
Obito como evento de interesse e a alta da UTI como
censura. O tempo de seguimento foi definido como o

numero de dias de internagdo na UTI, tendo como ponto
inicial a admissdao do paciente na unidade. As curvas
de sobrevida foram comparadas pelo teste de Log-rank.

Para avaliar a associacdo entre exposicoes
farmacoterapéuticas e o risco de ébito ao longo do tempo,
foi empregada a regressao de Cox, com estimativa dos
hazard ratios (HR) e respectivos intervalos de confianga
de 95% (IC95%). A suposicao de proporcionalidade de
riscos foi avaliada por meio dos residuos de Schoenfeld.
Adicionalmente, foi realizada analise de riscos
competitivos por meio do modelo de Fine e Gray. A
incidéncia acumulada de DRA na UTI foi calculada como
a proporgao de pacientes que desenvolveram a condigao
durante a internagdo em relacdo ao total elegivel, com
estimativa do IC95% pelo método de Wilson. O nivel
de significancia estatistica adotado foi de p < 0,05.
Todas as analises foram realizadas utilizando o software
estatistico R (versdo 4.5.2).

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa do Hospital Universitario da Universidade
Federal do Vale do Sdo Francisco (CEP/HU-Univasf) sob
numero de Certificado de Apresentagdo para Apreciagao
Etica (CAAE) n° 87835824.1.0000.0282.

RESULTADOS

A anadlise incluiu inicialmente 874 pacientes
internados na UTI no periodo de janeiro de 2024 a
abril de 2025. Apds a aplicagdo dos critérios exclusdo,
760 pacientes ndo atenderam aos critérios do estudo,
resultando em uma amostra final de 114 pacientes.
A incidéncia de DRA entre os pacientes internados
na UTI no periodo foi de 13,0% (114/874) (IC95%:
11%-15,4%). O perfil clinico da amostra estudada esta

Tabela 1: Perfil clinico e demografico da amostra estudada. Petrolina, Pernambuco, Brasil, 2025.

Caracteristicas

Total (n= 114)

Idade (anos)
Sexo

Masculino

Feminino
SAPS 3

Pontuacgdo

Probabilidade de morte
Principais diagnésticos - CID-10
CID-10 A: Doengas infecciosas

CID-10 E: Doengas endocrinas, nutricionais e metabdlicas

CID-10 G: Doengas do sistema nervoso
CID-10 I: Doencgas do aparelho circulatdrio
CID-10 J: Doencas do aparelho respiratério
CID-10 K: Doengas do aparelho digestivo

54 + 18

81 (71,0%)
33 (29,0%)

54 £ 14,9
28 £ 0,22

3 (2,6%)
4 (3,5%)
45 (39,5%)
3 (2,6%)
2 (1,8%)
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CID-10 M: Doengas do sistema osteomuscular e do tecido
conjuntivo

CID-10 R: Sintomas, sinais e achados anormais de exames
clinicos e de laboratoério, ndo classificados em outra parte

CID-10 S e T: Lesdes, envenenamentos e algumas outras

1 (0,9%)

8 (7,0%)

consequéncias de causas externas
CID-10 V e X: Causas externas de morbidade e de
mortalidade
Fungao renal - TFGe (mL/min/1,73 m?)
Exames laboratoriais
Creatinina sérica (mg/dL)
Uréia sérica (mg/dL)
Sdédio sérico (mEg/L)
Potassio sérico (mEq/L)
Fatores de risco para lesdo renal
Hipertensdo
Diabetes
Sepse
Insuficiéncia cardiaca
Acidente vascular cerebral
Trauma
Doenga hepatica cronica
Choque circulatorio
Rabdomidlise

Polifarmacia excessiva

Associacdo de medicamentos potencialmente nefrotdxicos

43 (37,7%)

4 (3,5%)

46 [32,4 - 53,3]

1,65 [1,4 - 2,2]
74,8 [61,2 - 105,5]
141 [137 - 147]
4,2 [3,6 - 4,5]

45 (39,4%)
24 (21,0%)
26 (22,8%)
6 (5,2%)
42 (36,8%)
54 (47,4%)
2 (1,7%)
54 (47,4%)
27 (23,7%)
51 (44,7%)
103 (90,0%)

Tempo de internagdo na UTI até a alteracdo da funcgdo renal

(dias)

Tempo de internagdo na UTI (dias)

Status ao final da internagdo da UTI
Recuperacao
Alta da UTI com alteragdo da fungao renal
Obito

3[2-7]
11 [6 - 19]
41 (36,0%)

14 (12,0%)
59 (52,0%)

Legenda: CID-10 - 10° Edicdo da Classificagao Internacional de Doengas; SAPS 3 - Simplified Acute Physiology Score 3; TFGe - Taxa
de Filtragdo Glomerular estimada; UTI - Unidade de Terapia Intensiva. Resultados expressos como média + desvio padrédo, mediana

[intervalo interquartil] e n (%).

presente na Tabela 1. Observou-se que 71,0% (n= 81)
eram do sexo masculino, com idade média geral de 54,0
+ 18,0 e escore SAPS médio de 54,0 = 14,9.

Os principais diagndsticos foram os de doencas
do aparelho circulatério (CID I; 39,5%) seguido dos
relacionados a causas externas (CID-10 S, T, V e X).
Dentre os fatores de risco para disfungao renal, os mais
frequentes foram choque circulatério e trauma, ambos
com 47,4% (n= 54), seguido por hipertensdo (39,4%)
e acidente vascular cerebral (36,8%). O tempo de
permanéncia na UTI foi de 11 dias (IQR 6 - 19), com uma
mediana de 3 dias (IQR 2 - 7) para o desenvolvimento
da alteragdo da fungdo renal durante o internamento. A
associagao de dois ou mais medicamentos potencialmente
nefrotoxicos esteve presente em 90,0% dos casos,

enquanto a polifarmacia excessiva foi observada em
44,7% dos pacientes. Foi observado, ainda, que 52,0%
(n= 59) dos pacientes tiveram como desfecho o 6bito,
36,0% (n= 41) tiveram a recuperacdao da funcdo renal
ainda durante o internamento na UTI e 12,0% (n= 14)
receberam alta ainda com a disfungdo presente.

A maioria dos pacientes foi exposta a
medicamentos potencialmente nefrotdxicos (Tabela 2),
com maior frequéncia de uso os antibacterianos de uso
sistémico (ATC JO1), seguida por farmacos atuantes no
aparelho cardiovascular (ATC C01, C03 e C09) e por
medicamentos para distUrbios acido-relacionados (ATC
A02). Os principais representantes foram omeprazol
(86,5%; n=94; ATC AO02B), noradrenalina (37,7%;

HU Rev. 2026; 51:1-10. DOI:10.34019/1982-8047.2025.v51.52012



Rodrigues et al. Experiéncias de Estudantes em Educacdo Fisica Hospitalar.

Tabela 2: Medicamentos potencialmente nefrotdxicos utilizados na UTI. Petrolina, Pernambuco, Brasil, 2025.

Classe terapéutica
(ATC 29 nivel)

Medicamentos

n (%)

A02 - Medicamentos para disturbios
acido-relacionados

BO1 - Agentes antitromboticos
C01 - Terapia cardiaca

C02 - Anti-hipertensivos

CO03 - Diuréticos

C09 - Agentes do sistema renina-
angiotensina

C10 - Hipolipemiantes

Omeprazol

Acido acetilsalicilico

Dobutamina, Epinefrina, Etilefrina e
Noradrenalina

Hidralazina

Hidroclorotiazida, Furosemida e Espironolactona
Enalapril e Losartana

Sinvastatina
Amicacina, Gentamicina, Ampicilina, Ampicilina/
Sulbactam, Oxacilina, Piperacilina/Tazobactam,

94 (82,5%)
16 (14,0%)
54 (47,4%)

22 (19,0%)
39 (34,0%)

38 (33,3%)

25 (22,0%)

JO1 - Antibacterianos de uso sistémico

Cefalotina, Cefazolina, Ceftazidima,

94 (82,5%)

Ceftriaxona, Sulfametoxazol/Trimetoprima,
Polimixina B, Teicoplanina e Vancomicina

J04 - Antimicobacterianos
JO5 - Antivirais de uso sistémico

MO1 - Anti-inflamatoérios e
antirreumaticos

NO3 - Antiepilépticos

Rifampicina 1 (0,88%)
Aciclovir 3(2,63)
Tenoxicam 1 (0,88%)
Carb ina, Fenitoina, Fenobarbital
arbamazepina, Feni 0|na’ ?n arbital e 26 (23%)
Valproato de sddio
Contraste radioldgico 1 (0,88%)

V08 - Meios de contraste

Legenda: ATC - Classificagdo Anatomica Terapéutica Quimica. Os valores correspondem ao nimero de pacientes expostos a pelo

menos um medicamento da classe. Um mesmo paciente pode ter utilizado mais de um farmaco, portanto as porcentagens ndo tota-

lizam 100%.

n=43; ATC C01C), ceftriaxona (27,2%; n=31; ATCJ01C),
sinvastatina (22,0%; n=25; ATC C10A) e piperacilina/
tazobactam (21,0%; n=24; ATC J01C).

A anadlise correlagdo de Spearman foi
empregada na avaliacdo das associacbes entre as
variaveis referentes ao tempo de internagdo, exposicao
medicamentosa e marcador de funcdo renal (Tabela 3).
Observou-se uma correlacdo positiva fraca entre o tempo
até o desenvolvimento da alteracdo da fungdo renal e o
tempo de permanéncia na UTI (p = 0,20; p = 0,034),
indicando que pacientes que desenvolveram a disfungao
renal de forma mais tardia tenderam a permanecer por
periodos mais prolongados na unidade. Além disso,
identificou-se uma correlagao positiva moderada entre
a quantidade total de medicamentos prescritos e o
numero de medicamentos potencialmente nefrotdxicos
(p = 0,60; p < 0,001), evidenciando que o aumento do
numero total de farmacos prescritos esteve associado a
maior exposicdo a agentes com potencial nefrotdxico.
As demais correlagbes avaliadas nao apresentaram
significancia estatistica.

A anadlise bivariada (Tabela 4), considerando
como desfechos o oObito e a sobrevivéncia
independentemente da recuperacao da fungao renal
plena, demonstrou que a pontuacao no escore SAPS 3 foi

maior entre os pacientes que foram a obito (p = 0,03),
e que estes apresentaram em média 6 pontos a mais
do que os sobreviventes, indicando maior gravidade
clinica. O tempo de permanéncia na UTI foi maior entre
os sobreviventes (p = 0,006), com uma mediana de 16
dias (IQR 8,5 - 22), sugerindo que o Obito ocorreu de
forma mais precoce durante a hospitalizagdo na UTI. Os
niveis de sddio sérico foram significativamente maiores
(p < 0,0001) nos pacientes que evoluiram para Obito,
demonstrando uma correlagdo entre a hipernatremia e a
mortalidade entre os pacientes.

Dentre os fatores de risco para o
desenvolvimento de disfungdo renal, apenas a presenga
de choque circulatorio foi associada significativamente
ao desfecho 6bito (p = 0,0013). As demais variaveis
relacionadas a farmacoterapia ndo demonstraram
associagdo com o dbito na andlise bivariada. De acordo
com a analise de regressdo logistica, os niveis de soédio
sérico (p = 0,001), a presenca de AVC (p = 0,019) e
o choque circulatério (p = 0,031) apresentaram-se
independentemente associados ao risco de 6bito na UTI
no modelo ajustado para SAPS 3, tempo de permanéncia
na UTI, TFGe, ureia sérica, sexo e sepse (Tabela 4).

A avaliagdo do papel da farmacoterapia na
evolugdo clinica dos pacientes incluiu a analise de

HU Rev. 2026; 51:1-10. DOI:10.34019/1982-8047.2025.v51.52012



Rodrigues et al. Experiéncias de Estudantes em Educacdo Fisica Hospitalar.

sobrevida pelo método de Kaplan-Meier (Figura 1).
Na analise da polifarmacia excessiva, as curvas de
sobrevida mostraram-se praticamente sobrepostas, ndo
sendo observada diferenca estatisticamente significativa
entre os grupos ao longo do tempo de internagao na UTI
(teste de log-rank, p = 0,88). Em relagdo a associagdo
de medicamentos potencialmente nefrotdxicos,
observou-se uma tendéncia a menor probabilidade de

sobrevida entre os pacientes expostos, embora sem
diferenga estatisticamente significativa entre as curvas
de sobrevida (log-rank, p = 0,095).

Na andlise de riscos competitivos (Figura 2),
a incidéncia cumulativa de O&bito foi de 43,9% nos
primeiros 20 dias de internagao na UTI, aumentando para
aproximadamente 50,9% até 60 dias e estabilizacdo da
curva apos esse periodo, sugerindo que o risco de o6bito
é mais elevado no inicio da internagdo. Cerca de um

Tabela 3: Correlagbes de Spearman entre varidveis clinicas e farmacoterapéuticas. Petrolina, Pernambuco, Brasil,

2025.
Variaveis analisadas p (rho) Valor de p
Tempo de internamento até a alteragdo da
funcdo renal x Tempo de internamento na 0,20 0,034%*
UTI

tidade d di t tencial t
Quan |' a_ e de me |came|_'1 os potencialmente ~0,07 0,432
nefrotoxicos x Tempo de internamento na UTI

tidade d di t itos x
Quantida (_e e medicamentos prescritos 0,00 0,998
Tempo de internamento na UTI
Quantidade de medicamentos prescritos x
Quantidade de medicamentos potencialmente 0,60 <0,001*
nefrotoxicos

tidade d di t tencial t
Quan |' é e de me |Samen os potencialmente ~0,13 0,164
nefrotéxicos x Fungao renal (TFGe)
SAPS 3 x Tempo de internamento na UTI 0,09 0,340
SAPS 3 tidade d di t

x Quantidade de medicamentos ~0,12 0,212

prescritos

Legenda: SAPS 3 - Simplified Acute Physiology Score 3; TFGe - Taxa de Filtragao Glomerular estimada; UTI - Unidade de Terapia

Intensiva. * correlagdo estatisticamente significativa.

Tabela 4: Andlise bivariada e multivariada das variaveis clinicas e farmacoterapéuticas segundo o desfecho débito

na UTI. Petrolina, Pernambuco, Brasil, 2025.

Variaveis Sobrevivéncia  Obito p OR IC95% p
(bivariada) ajustado (ajustado)

Sexo - Masculino 43 (53) 38 (47) 0,1574 0,39 9 0,074

Idade (anos) 55 [41-67] 55 [41,5-67] 0,7919 — — —

SAPS 3 50,5 + 15 56,3 + 14 0,0380%* 1,00 0,97 - 0,973

(pontuacgao) 1,03

Tempo até

?'ter?‘?aO da 2 [1-6,5] 3[2-7] 0,2808 - - -

uncgao renal

(dias)

Tempo de 0.96 —

internacdo na UTT 16 [8,5-22] 9 [5,5-14] 0,0067* 0,99 oo 0,378

(dias) ,

Fungdo renal _ _ 0,96 -

(TFGe) 48 [35-54,6] 43,6 [28,5-53] 0,1257 0,99 1.02 0,454

Creatinina sérica 1,6 [1,4-2,05] 1,7 [1,4-2,35] 0,2917 — — —

Ureia sérica 70,7 [51-98,6] 81,3 [67-107]  0,0759 1,00 1'82 - 0,917
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Sédio sérico
Potassio sérico

Quantidade de
medicamentos
prescritos

Medicamentos
potencialmente
nefrotdxicos

Hipertensdo - sim
Diabetes - sim

Sepse - sim
IC - sim
AVC - sim

Trauma - sim
Doenca hepatica
- sim

Choque
circulatério — sim

Rabdomidlise -
sim

Polifarmacia — sim
Associagao de
nefrotdxicos — sim
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139 [134-142]

4,2 [3,6-4,55]

9 [7-12]

3 [2-5]
25 (56)
12 (50)
8 (31)

3 (50)

15 (36)
29 (54)

0 (0)
17 (32)

12 (44)
25 (49)

48 (47)

146 [141-152]

4,1 [3,7-4,6]

8 [7-12]

4 [2,5-5]
20 (44)
12 (50)
18 (69)
3 (50)
27 (64)
25 (46)

2 (100)
37 (68)

15 (56)
26 (51)

55 (53)

<0,0001*

0,9276

0,4889

0,7126
0,2848
1,000

0,0709
1,000

0,0642
0,3582

0,4962

0,0013*

0,8165
1,000

0,4489

1,07 -
1,14 123
0,73
2,63 107
1,21 -
3,23 9’35
1,10 -
2,86 775

<0,001%*

0,142

0,019%*

Legenda: AVC - Acidente Vascular Cerebral; IC - Insuficiéncia cardiaca; SAPS 3 - Simplified Acute Physiology Score 3; TFGe - Taxa

de Filtragdo Glomerular estimada; UTI - Unidade de Terapia Intensiva. Andlise bivariada realizada pelos testes do Qui-quadrado de

Pearson ou exato de Fisher (varidveis categodricas) e teste t de Student ou Mann-Whitney (varidveis continuas), conforme a distri-

buicdo dos dados. Os dados sdo expressos como média + desvio padrdo, n (%) ou mediana [intervalo interquartil].

A analise multivariada foi conduzida por regressdo logistica, incluindo varidveis com relevancia clinica e/ou p < 0,20 na analise biva-

riada. O modelo final foi ajustado para SAPS 3, tempo de permanéncia na UTI, TFGe, ureia sérica, sexo e sepse. Os resultados sdo

apresentados como odds ratio ajustado (OR) e intervalo de confianga de 95% (IC95%). * estatisticamente significativo.
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Figura 1: Curvas de sobrevida segundo a exposigdo farmacoterapéutica em pacientes criticos com Doenca Renal Aguda. Petrolina,

Pernambuco, Brasil, 2025. (A) Curva de sobrevida segundo a exposicdo a associacdo de medicamentos potencialmente nefroto-

xicos; (B) Curva de sobrevida segundo a exposicdo a polifarmacia excessiva. Curvas estimadas pelo método de Kaplan-Meier,

considerando o 6bito como evento de interesse e a alta da UTI como censura.
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quarto dos pacientes recuperaram a fungdo renal nos
primeiros 20 dias, com discreto incremento apds 40 dias
e estabilizagdo em torno de 36%.

Ao longo do seguimento, a alta da UTI com
disfuncdo renal foi a menos frequente, com uma
incidéncia cumulativa de 12,3%.

A analise de sobrevida por regressdao de Cox e
a analise de riscos competitivos pelo modelo de Fine
e Gray ndao demonstraram associagles estatisticamente
significativas entre as exposigdes farmacoterapéuticas
avaliadas e o risco de O&bito, mesmo apds ajuste
para idade e escore de gravidade SAPS 3. Nao foram
observadas violagdes da suposicao de proporcionalidade
de riscos para as variaveis incluidas no modelo. Ainda
assim, a associacdo de medicamentos potencialmente
nefrotdxicos apresentou estimativas de maior risco de
obito na regressao de Cox (HR = 2,38; IC95%: 0,79-
7,20; p = 0,124) e maior risco cumulativo de o6bito no
modelo de riscos competitivos (sHR = 1,69; IC95%:
0,59-4,85; p = 0,330), embora sem significancia
estatistica. O escore SAPS 3 apresentou tendéncia a

e
— Recuperagdo
g ® | — AltadaUTl com alterag3o da fungo renal
= O iy
o — Obito
=1
o
E S
o
5 < |
(= o
@
T
o (o'}
£ o |
o |
° \ \ \ \ \
0 20 40 60 80 100

Dias de internagdo na UTI
Figura 2: FungBes de incidéncia cumulativa por desfecho em
pacientes criticos com Doenca Renal Aguda internados em UTI.
Petrolina, Pernambuco, Brasil, 2025.

1,03; p = 0,062).

DISCUSSAO

A DRA ¢é uma complicagdo frequente nos
pacientes criticos e estd associada a maior mortalidade
na UTI.2 No presente estudo, a incidéncia de DRA foi
de 13,0% (IC95%: 11%-15,4%), valor semelhante
ao reportado em uma revisdo sistematica com meta-
andlise recente, que observaram uma incidéncia
agrupada de 11,1%.*> A taxa de dbito observada foi
de 52,0%, superior a descrita em um estudo escocés,
que relatou mortalidade de 8,7% na UTI e 15,2% no
periodo intra-hospitalar.> De forma semelhante, Su
et al.? descreveram em uma revisdo sistematica com
meta-analise a variagdo na incidéncia de DRA entre
2,11% e 26,11%, a depender da presenca de disfungao

renal prévia, com taxa de mortalidade de 26,54%.
Assim, embora a incidéncia de DRA observada esteja
em consonancia com a literatura, a maior mortalidade
encontrada no presente estudo pode refletir a maior
gravidade clinica e o perfil dos pacientes atendidos na
unidade avaliada, reforcando a DRA como um evento
frequente e associado a pior progndstico em pacientes
internados em UTI.

Quanto a evolucdao temporal, o tempo de
permanéncia na UTI observado (mediana de 11 dias)
foi superior ao reportado por Andonovic et al.?> que
descreveram a mediana de 5 dias na UTI e 17 dias
de internamento hospitalar. Esse achado pode estar
relacionado ao perfil clinico da amostra avaliada,
uma vez que os pacientes com desenvolvimento mais
tardio da disfungdo renal permaneceram na unidade
por periodos mais prolongados. De forma consistente,
0s sobreviventes apresentaram maior tempo de
permanéncia na UTI, enquanto aqueles que evoluiram
para Obito exibiam maior gravidade clinica, conforme o
escore SAPS 3. Em conjunto, esses resultados sugerem
que pacientes com maior gravidade inicial tendem a
evoluir precocemente para desfechos desfavoraveis,
especialmente nos primeiros 20 dias de internacao,
enquanto aqueles com disfungdo renal de instalagao
tardia apresentam curso clinico mais prolongado, com
maior necessidade de suporte intensivo.

Ao considerar simultaneamente multiplas
variaveis no modelo ajustado, os niveis de sdédio sérico,
a presenca de choque circulatério e o AVC mantiveram-
se independentemente associados a chance de 6bito na
UTI. A hipernatremia, observada com maior frequéncia
entre os pacientes com desfecho desfavoravel, tem sido
descrita como marcador de gravidade e de disfungao
renal, refletindo alteracdes no equilibrio hidroeletrolitico
e associada ao aumento da mortalidade na UTI.'4

A presenga de AVC associou-se a
aproximadamente trés vezes maior chance de obito
em relagdo aos pacientes sem essa condicdo, achado
biologicamente plausivel, uma vez que o AVC esta
relacionado a respostas inflamatdrias e vasculares
sistémicas, distUrbios do balango hidroeletrolitico e
maior complexidade assistencial. Evidéncias indicam
que o desenvolvimento de disfuncdo renal apds o
AVC estd associado a maior risco de recorréncia do
evento e aumento da mortalidade.!> Adicionalmente,
a instabilidade hemodinamica é uma causa frequente
de disfuncdo renal em pacientes criticos e,'® neste
estudo, o choque circulatério também se associou a
pior prognostico. Esse achado pode ser explicado pela
hipoperfusdao renal, redugdo da filtragdo glomerular e
injuria renal isquémica, bem como pela necessidade
frequente de intervengbes como o uso de farmacos
vasoativos e antimicrobianos, refletindo maior gravidade
clinica e faléncia circulatéoria sistémica, condigGes
reconhecidamente associadas a maior mortalidade na
UTI.4,17,18
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O nperfil de farmacoterapia observado &
caracteristico do contexto de terapia intensiva, com a
pratica frequente de polifarmacia excessiva (44,7%) e
ampla exposigao de uso de medicamentos potencialmente
nefrotoxicos, incluindo associagGes (90,0%). A exposigdo
a esses farmacos mostrou associacdo positiva com a
polifarmacia excessiva, indicando que o aumento da
complexidade terapéutica se traduz em maior exposigdo
a nefrotoxicos. Esta exposicdo a multiplos agentes
farmacoldgicos pode contribuir para efeitos aditivos ou
sinérgicos sobre a fungdo renal, sendo um fator de risco
conhecido para a lesdo renal. Contudo, a nefrotoxicidade
no contexto da UTI é multifatorial.!”:18

Dentre os medicamentos potencialmente
nefrotdéxicos  prescritos, o0s antibacterianos de
uso sistémico, os farmacos atuantes no aparelho
cardiovascular e os medicamentos para distUrbios
acido-relacionados foram os grupos farmacoldgicos mais
frequentemente utilizados. Esse perfil terapéutico reflete
a gravidade clinica dos pacientes atendidos na UTI e esta
em consonancia com achados previamente descritos
na literatura.’* Os mecanismos de nefrotoxicidade
associados incluem processos imunomediados e
inflamatodrios, como a nefrite intersticial aguda, além
de alteragBes da hemodinamica renal, injuria tubular
direta, necrose tubular aguda, nefropatia por cristais e
rabdomidlise.*20

Porém, além da capacidade nefrotdxica inerente
aos medicamentos, o contexto clinico exerce influéncia
no desenvolvimento da lesdo renal. Especialmente
em pacientes criticos, a exposigdo aos medicamentos
potencialmente nefrotdxicos ocorre frequentemente
em associagdo com condicdes como instabilidade
hemodindmica, sepse, hipovolemia, hipoperfuséo
renal, disfuncdo renal prévia e necessidade de suporte
vasopressor, fatores que aumentam a vulnerabilidade
renal a insultos adicionais.?® Nesse contexto, os
achados do presente estudo indicam que o obito
esteve associado principalmente a condigdes clinicas
classicamente relacionadas ao dano renal, sugerindo
que a gravidade fisiopatoldgica sistémica exerce papel
mais determinante no desfecho do que a exposigdo
farmacoldgica isoladamente.

A analise do perfil farmacoterapéutico instituido
e sua associagdo com a sobrevida dos pacientes nao
demonstrou diferengas significativas entre os grupos.
Apesar disso, identificou-se uma tendéncia a maior
sobrevida entre pacientes ndo expostos a associagdo
de medicamentos potencialmente nefrotoxicos e de
maneira consistente, a exposicdo a esses farmacos
esteve associada a maior risco e risco cumulativo de 6bito
nas analises de sobrevida, ainda que sem significancia
estatistica. Esses achados podem refletir limitagdes
relacionadas ao tamanho amostral e a complexidade
clinica da amostra estudada, mas estdo em consonéancia
com evidéncias prévias que indicam que a exposicdo a
nefrotoxicos pode retardar a recuperagdo da fungdo renal,

favorecer a disfungdo renal persistente e associar-se a
piores desfechos clinicos, incluindo maior mortalidade.*¢
Nesse sentido, a avaliagdo criteriosa da farmacoterapia,
em articulagdo com a equipe interprofissional, com
foco na identificacdo de associagbes evitaveis, ajuste
posoldgico e monitoramento rigoroso da funcdo renal,
permanece fundamental na assisténcia a pacientes com
DRA, especialmente na pratica da terapia intensiva.®

Este estudo apresenta limitagdes que devem
ser consideradas na interpretagdo dos resultados. O
tamanho amostral relativamente reduzido e a realizagao
em um Unico centro podem ter limitado o poder
estatistico para detectar associacdes independentes,
sobretudo nas analises de sobrevida relacionadas a
farmacoterapia. Além disso, ndo foi possivel avaliar dose,
tempo de exposigdo, ajuste posoldgico ou estratégias de
monitoramento terapéutico dos medicamentos, fatores
que podem influenciar o risco de nefrotoxicidade.
Adicionalmente, a DRA nao foi estratificada conforme os
estagios propostos pela iniciativa KDIGO, o que limita a
avaliagdo da relagdo entre a gravidade da disfungao renal
e os desfechos clinicos. Por fim, a auséncia de seguimento
pds-alta impossibilitou a analise de desfechos renais e
mortalidade a longo prazo, restringindo a avaliagdo ao
periodo de internacdo em UTI. Apesar dessas limitagdes,
o estudo contribui para a compreensdo do perfil clinico,
progndstico e da exposicdo farmacoterapéutica de
pacientes criticos com DRA.

CONCLUSAO

A DRA mostrou-se um evento frequente em
pacientes criticos e associada a elevada mortalidade
na UTI. O perfil farmacoterapéutico observado reflete
a complexidade do cuidado intensivo e, embora os
padroes de exposicdo observados ndo tenham se
associado de forma independente a mortalidade, os
achados sugerem possivel impacto no curso clinico e na
recuperacdo da funcdo renal. O risco de dbito esteve
predominantemente relacionado a gravidade clinica e a
fatores fisiopatoldgicos sistémicos associados ao risco
de DRA, com destaque para o choque circulatério, a
hipernatremia e a presenca de AVC. Nesse contexto,
os resultados reforcam a importancia da identificacdo
precoce de fatores de risco, do monitoramento rigoroso
do estado hemodindmico e hidroeletrolitico e da
avaliagdo criteriosa da farmacoterapia, processos que
devem ser conduzidos de forma integrada por uma
equipe interprofissional, especialmente o farmacéutico
clinico, de modo a reduzir complicagées e melhorar o
progndstico de pacientes criticos com DRA.
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