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Resumo

A lesdo renal é uma sindrome caracterizada por uma reducdo da fungdo renal, sendo um achado importante em
pacientes hospitalizados. Estudos mostraram niveis significativamente elevados de biomarcadores renais em pacientes
infectados com COVID-19. Diante disso, o objetivo dessa revisdo de literatura foi descrever as alteracbes de
marcadores renais nos exames laboratoriais de pacientes hospitalizados com COVID-19, relatando sobre os problemas
ocasionados ao organismo humano relacionado a infecgdo, os efeitos da infec¢do sob sistema renal de pacientes
hospitalizados e as alteragdes de marcadores renais nos pacientes infectados. Trata-se de um referencial tedrico
desenvolvido através da pesquisa de publicaces obtidas nas bases de dados: PubMed e SciELO, publicadas nos
altimos 3 anos. Foram utilizados os descritores SARS-CoV-2, Insuficiéncia Renal e Marcadores Renais. Através da
anélise do levantamento de todo o material, foi possivel demonstrar que 25% dos pacientes internados com COVID-
19 desenvolvem Insuficiéncia Renal, apresentando aumento nos niveis de uréia e creatina, diminuicdo da taxa de
TFG, e presenca de proteindria e hematlria nos exames de urina. Em relagdo as complicagdes decorrentes da infeccao
pelo SARS-CoV-2 os sistemas respiratorio, cardiovascular, renal, hepético, gastrointestinal e neuroldgico foram os
mais relatados. Dada a importancia de manter a integridade renal e o rastreio através dos marcadores bioquimicos, séo
necessarias mais pesquisas sobre esse tépico para melhorar a compreenséo dos danos renais nos casos de COVID-19 e
seu impacto na sadde.

Palavras-chave: Virus SARS-CoV-2; Insuficiéncia do Rim; Marcadores Bioquimicos; Ensino em sadde.

Abstract

Kidney injury is a syndrome characterized by reduced kidney function and is an important finding in hospitalized
patients. Studies have shown significantly elevated levels of renal biomarkers in patients infected with COVID-19.
Therefore, the objective of this literature review was to describe changes in renal markers in laboratory tests of
hospitalized patients with COVID-19, reporting on the problems caused to the human organism related to infection,
the effects of infection on the renal system of hospitalized patients and changes in renal markers in infected patients. It
is a theoretical framework developed through the search of publications obtained in the databases: PubMed and
SCiELO, published in the last 3 years. The descriptors SARS-CoV-2, Renal Failure and Renal Markers were used.
Through the analysis of the survey of all the material, it was possible to demonstrate that 25% of hospitalized patients
with COVID-19 develop renal failure, presenting an increase in urea and creatine levels, a decrease in the rate of
GFR, and the presence of proteinuria and hematuria in the exams. of urine. Regarding complications resulting from
SARS-CoV-2 infection, the respiratory, cardiovascular, renal, hepatic, gastrointestinal and neurological systems were
the most reported. Given the importance of maintaining kidney integrity and screening through biochemical markers,
more research on this topic is needed to improve understanding of kidney damage in COVID-19 cases and its health
impact.

Keywords: SARS-CoV-2 virus; Rim Insufficiency; Biochemical markers; Health teaching.

Resumen

La lesion renal es un sindrome caracterizado por una funcidn renal reducida y es un hallazgo importante en pacientes
hospitalizados. Los estudios han mostrado niveles significativamente elevados de biomarcadores renales en pacientes
infectados con COVID-19. Por lo tanto, el objetivo de esta revision bibliografica fue describir los cambios en los
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marcadores renales en pruebas de laboratorio de pacientes hospitalizados con COVID-19, informando sobre los
problemas que ocasiona al organismo humano relacionados con la infeccion, los efectos de la infeccion en el sistema
renal de los pacientes hospitalizados y cambios en los marcadores renales en pacientes infectados. Es un marco
tedrico desarrollado a través de la busqueda de publicaciones obtenidas en las bases de datos: PubMed y SciELO,
publicadas en los dltimos 3 afios. Se utilizaron los descriptores SARS-CoV-2, Insuficiencia Renal y Marcadores
Renales. A través del andlisis de la encuesta de todo el material, se pudo evidenciar que el 25% de los pacientes
hospitalizados con COVID-19 desarrollan insuficiencia renal, presentando aumento de los niveles de urea y creatina,
disminucion de la tasa de FG y presencia de de proteinuria y hematuria en los exdmenes de orina. En cuanto a las
complicaciones derivadas de la infeccion por SARS-CoV-2, las mas reportadas fueron las del sistema respiratorio,
cardiovascular, renal, hepatico, gastrointestinal y neuroldgico. Dada la importancia de mantener la integridad renal y
la deteccion a través de marcadores bioquimicos, se necesita mas investigacion sobre este tema para mejorar la
comprension del dafio renal en los casos de COVID-19 y su impacto en la salud.

Palabras clave: Virus SARS-CoV-2; Insuficiencia renal; Marcadores bioquimicos; Ensefianza en salud.

1. Introducéo

O ano de 2019 foi marcado por uma nova doenga infecciosa emergente, denominada de COVID 19, causada pelo
virus SARS-CoV-2 (Sindrome Aguda Grave 2). A doenga se espalhou rapidamente, com casos em mais de 203 paises, e diante
da transmissdo generalizada, a Organiza¢do Mundial da Saude declarou a situagdo como pandemia em marco de 2020. (Silva,
2021). Atualmente, de acordo com a OMS até marco de 2022, foram registrados mais de 450 milhGes de casos em todo o
mundo, e mais de seis milhGes de 6bitos. No Brasil, ja foram registradas mais de 29 milhdes de casos e 650 mil ébitos. Os
paises com maior nimeros de casos sio Estados Unidos, india, Brasil e Franca. Os paises com maior nimero de 6bitos no
mundo séo os Estados Unidos e o Brasil. (WHO, 2022).

A transmissdo do virus SARS-CoV-2 pode ocorrer através do contato de pessoa para pessoa, pela inalagdo de
goticulas respiratérias contaminadas, ou através do contato com superficies contaminadas, e posteriormente com as areas dos
olhos, nariz e boca. A OMS estima que a transmissibilidade seja de 1.4 -2.5 (nimero médio de pessoas que podem ser
infectadas por um individuo doente), o que € relativamente maior do que outras doengas infecciosas, como gripe sazonal e
caxumba. (Morais et al., 2021). Por isso, foram tomadas medidas de protecdo coletiva como, o isolamento social e uso de
maéscaras de protecdo. Porém, apenas a imunizacdo seria capaz de frear a contaminacéo e o surgimento de novas variantes do
Coronavirus, diminuindo assim, o risco de contagio. Em vista disso, a chegada das vacinas resultou na reducéo das taxas de
hospitalizacdo e mortalidade, especialmente nos grupos de risco, alcangando uma diminuicdo em torno de 95% na taxa de
mortalidade entre pessoas com mais de 80 anos, se comparada com os resultados de dezembro de 2020 (Roghani, 2021).

Os pacientes infectados pelo SARS-CoV-2 apresentam variadas manifestages clinicas, podendo apresentar-se
assintomaticos ou sintomaticos, com quadros clinicos que variam de leves a graves (Generoso et al., 2021). Na maioria dos
casos 0s sintomas mais frequentes sdo infeccdo de garganta, tosse, falta de ar, febre, fadiga, congestdo nasal e diarréia. De
acordo com a OMS 80% das pessoas infectadas desenvolvem apenas sintomas leves como febre e tosse, 14% apresentam
sintomas mais graves como falta de ar e dificuldade para respirar e 6% desenvolvem o estado grave, com insuficiéncia
pulmonar, faléncia de 6rgdos e risco de morte.

O diagnostico laboratorial da COVID 19 ¢ baseado principalmente na biologia molecular através da técnica de RT-
PCR, como também através de testes soroldgicos e testes rapidos. Para auxiliar no diagndstico, outros parametros podem ser
avaliados, como exames de imagens e biomarcadores laboratoriais, como, marcadores inflamatérios, marcadores de funcées
renais e hepaticas, e fatores de coagulacdo. Desse modo, mostra-se a importancia da medicina laboratorial para a sociedade,
sendo ela, fundamental e efetiva no diagnéstico da COVID 19, seja no rastreamento de pessoas assintomaticas, no controle
epidemiolégico, definicdo do progndstico da doenga, evolugdo dos pacientes e acompanhamento da gravidade da enfermidade.

Auxiliando assim, na prevencao e conten¢do da pandemia (Borges et al., 2021; Figueiredo & Araljo, 2022).
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Embora a infecgdo por SARS-CoV-2 se apresente principalmente como uma infecgdo do trato respiratdrio, diversos
estudos cientificos, relatam que ela esta associada a manifestagdes clinicas extrapulmonares, causando danos & outros 6rgaos,
como o coragdo, figado e rins, e também a sistemas como a circulagdo sanguinea e sistema neuroldgico, caracterizando-a como
uma doenga multissisttmica (Gonzales 2020; Carvalho et al., 2021). Dentre essas manifestacdes, destacam-se os danos ao
sistema renal, onde o virus pode entrar na corrente sanguinea, acumular-se nos rins e causar danos as suas células. Podendo
levar a complicac@es renais leves ou graves, como hematdria, proteindria e até insuficiéncia renal.

Sabe-se que o agente viral usa a enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2), para infectar os seres humanos. E que
o tecido renal possui alta afinidade com o gene da ECA2, apresentando receptores ECA2 no epitélio tubular e nos poddcitos.
(Perico et al., 2020). Por esse motivo, as manifestagdes clinicas no sistema renal podem ser causadas por desequilibrio da
angiotensina, estimulagéo de respostas imunes, fatores de coagulagio e tempestade de citocinas (Matos et al., 2021).

O acometimento renal causado pelo SARS-CoV-2 pode-se dar por duas hipoteses, a primeira é pela lesdo direta onde
0 virus interage diretamente com os receptores ECA2, causando lesdo renal proveniente da acdo das citocinas inflamatdrias
resultante da infec¢do e também pela trombose microvascular. E a segunda se da pela ac&o indireta, quando alguns pacientes
em estado grave apresentam condicfes médicas pré-existentes, como hipertensdo arterial sistémica e diabetes mellitus, o que
tém sido de grande preocupacéo para o desenvolvimento de danos renais (Gabarre, 2020).

A lesdo renal é uma sindrome caracterizada por uma reducdo da funcdo renal, sendo um achado importante em
pacientes hospitalizados. Estudos mostraram niveis significativamente elevados de biomarcadores renais em pacientes
infectados com COVID-19. (Xiang et al., 2020). Nesse contexto, os pardmetros principais e clssicos utilizados séo os niveis
de creatinina, nitrogénio da uréia e exames de urina. Assim como, existem outros pardmetros que representam indicativos para
acometimentos renais durante a infeccdo por SARS-CoV-2, como os marcadores de inflamacdo sistémica (procalcitonina
sérica, leucograma e plaguetograma); albumina sérica, dimero-D, Proteina C — Reativa (PCR) e desidrogenase latica (Ribeiro,
2022; Almeida et al., 2021).

A incidéncia de lesdo renal em pacientes infectados pelo virus SARS-CoV-2 é de aproximadamente 3 a 15%, € em
casos de infecgOes graves que requerem cuidados intensivos em unidades de satde, houve um aumento significativo nas taxas
de lesdo renal, que foram de 15% para 50% (Adapa et al., 2020). Esses estudos indicam que as irregularidades renais séo
comuns em pacientes com COVID-19. Visando a problemética sobre as complicagdes renais associadas a infec¢do por COVID
19, este estudo tem como objetivo identificar mudancas no perfil dos marcadores renais em pacientes hospitalizados com
COVID 19.

2. Metodologia

Este trabalho trata-se de uma revisdo narrativa com coleta de dados realizada a partir de fontes secundarias, por meio
de levantamento bibliogréfico. Essa revisdo é fundamentada em dados que tem por objetivo apresentar e pleitear suporte para
designar esta revisdo. O levantamento bibliografico foi realizado nos bancos do Scientifc Electronic Library Online (SciELO) e
no PubMed.

Para o levantamento de todo material, foram utilizados, para busca dos artigos cientificos indexados os seguintes
descritores e suas combinagdes nas linguas portuguesa e inglesa: Virus SARS-CoV-2; Insuficiéncia do Rim ; Marcadores
Bioquimicos e Ensino em Salde, associados aos conectores boleanos “And” e “or”. A busca de artigos para composicao deste
trabalho de conclusdo de curso foi realizada no periodo entre Marco e Abril de 2022. Os critérios de inclusdo definidos para a
selecdo dos artigos foram: artigos publicados em portugués e inglés; artigos na integra que retratassem a tematica referente a

revisdo integrativa e artigos publicados e indexados nos referidos bancos de dados nos Gltimos 3 anos. Artigos ndo acessiveis
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ou incompletos, em outro idioma que ndo portugués ou inglés, duplicatas ou ainda aqueles trabalhos que ndo atendam a

tematica proposta deste estudo foram descartados.

3. Resultados e Discussao

Apos a realizacdo da busca nas bases de dados, chegou-se a um total de 253 publicagGes. Posteriormente, apds leitura
do titulo e resumo, excluiram-se 194 publicagdes por ndo atenderem aos critérios de elegibilidade. Em seguida, 59 publicacdes
foram analisadas na integra, das quais, 30 foram excluidas por serem irrelevantes para tematica abordada nesse artigo. Em

conclusdo, totalizou-se 29 estudos que atenderam os critérios de selecdo para compor este artigo (Figura 1).

Figura 1: Metodologia de selecdo dos artigos do estudo.

Artigos encontrados apos
busca nas bases de dados: |
n= 253 l

Artigos excluidos apos leitura
de titulos e resumos
n= 194

¥

Artigos restantes para leitura
do texto completo
n= 59

Artigos excluidos apos leitura
L do texto completo
n= 30

Artigos selecionados apés
leitura do texto completo |« 2
n= 29

Fonte: Elaborada pelos autores.

A partir dos 29 artigos elegidos, as informagdes relevantes para esse estudo foram extraidas e organizadas em
planilhas do programa Microsoft Excel 2007 e os resultados foram relatados na forma descritiva e na forma de quadros e
graficos. Destaca-se que os 29 artigos selecionados estdo escritos em lingua portuguesa e inglesa, divididos em estudos de

coorte retrospectivos e revisdes narrativas da literatura.

Complicacg6es ocasionadas ao organismo humano decorrentes da infec¢do por COVID-19
O Quadro 1 apresenta dados dos principais estudos selecionados sobre as complicacdes ocasionadas ao organismo
decorrentes da infeccdo por COVID-19, sintetizando as informacdes de acordo com as seguintes variaveis: titulo do artigo;

autores e ano de publicacéo; objetivos; metodologia do estudo e principais resultados.
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Quadro 1: Sintese geral dos artigos selecionados e apresentagdo dos principais achados sobre os principais problemas

ocasionados no organismo humano relacionado a infecco causada pelo COVID-19.

Titulo

Autor/ano

Objetivos

Metodologia

Principais Resultados

ASPECTOS GERAIS DA
COVID-19 E SUAS
CONSEQUENCIAS

Wagner Zaki Ribeiro
da Silva (2021)

Descreve as consequéncias
causadas pela COVID-

19, abordando aspectos
gerais da COVID19 como
virologia, transmisséo,
sintomas, comorbidades entre
outros, além de
buscar compreender
como a infeccéo por SARSCoV
2 acomete os sistemas respirat6
rio, cardiovascular,
renal, hepéatico, nervoso e gastr
ointestinal.

Reviséo narrativa
da literatura

O estudo apontou que as
manifestacOes causadas pelo COVID-
19 s&o insuficiéncia respiratdria, lesdo

cardiaca, lesdo renal, lesdo hepatica,
complicacdes neuroldgicas,
complicagbes gastrointestinais.

ANALISE DE
INTERNACOES POR
COVID-19 EM UNIDADES
DE TERAPIA INTENSIVA
ADULTO

Gabriela Muller
Generoso (2021)

Investigar as caracteristicas,
prevaléncia de comorbidades,
complicacdes e fatores
associados ao 6bito hospitalar
de pacientes com Covid-19,
internados em UT s de dois
hospitais do estado de Santa
Catarina

Coorte
retrospectivo

As complica¢des mais comuns foram
a Insuficiéncia Respiratéria Aguda,
Insuficiéncia Renal Aguda e Sepse de
Foco Pulmonar. A maioria dos
pacientes com Covid-19 internados
em UT]I s8o do sexo masculino e
possuem idades médias superiores a
60 anos. Pacientes com mais de 64
anos apresentam maior risco de 6bito
quando comparados aos pacientes
mais jovens.

IMUNIDADE, LESAO
ENDOTELIAL E

Identificar de intervengdes
terapéuticas novas ou existentes
para limitar a progressdo da

O estudo mostrou que pacientes
desenvolvem pneumonia intersticial
bilateral atipica; Evidéncias que
sugerem gque uma resposta imune
inata desequilibrada sustenta a
progressao da doenga; em casos
graves ocorre disfuncéo endotelial

COMPLICACOES
RELACIONADAS A
INFECGCAOQ POR SARS-
CoV-2.

Pedro Luiz da Veiga
Gonzales (2020)

Descrever as principais
complicagdes relacionadas a
infec¢do pelo SARS-CoV-2.

Reviséo narrativa
da literatura

COAGULOPATIA Luca Perico et al. doenca precoce e tratar casos Reviséo narrativa - . -

INDUZIDA POR (2020) graves. coagulacdo sanguinea da literatura trT:ﬁCt;gzé iﬁgﬂg:gga“jogsgﬁa:gigz ti)'
COMPLEMENTO EM induzida pelo complemento e funcdo renal anorrr)nal assot[:Jiada 20 '
COVID-19 microangiopatia sistémica — na risco de morte e mostrou também que

exacerbagéo da doenca. L . A
a maioria dos medicamentos antivirais

reaproveitados n&o conseguiu
melhorar os resultados clinicos no
COVID-19
PRINCIPAIS Foram identificados nos paciente a

coagulopatia, lesdo miocardica,
desconforto respiratdrio agudo,
complicaces gastrointestinais,
acidente vascular cerebral e leséo
renal aguda.

Fonte: Elaborada pelos autores.

Em relacdo &s complicagbes decorrentes da infeccdo por SARS-CoV-2, de acordo com o quadro 1, os estudos

mostraram a ocorréncia de insuficiéncia respiratoria, lesdo renal, lesdo hepatica, complicagdes cardiovasculares, complicacdes

gastrointestinais, e coagulopatias. A revisdo mostrou que a ECAZ2 é altamente expressa no coragdo, € por isso a

patogenicidade do SARS-CoV-2 pode aumentar os danos ao miocardio, a alta incidéncia de sintomas cardiovasculares ocorre

devido & resposta inflamatoria sistémica e disturbios do sistema imunolégico. Em relacdo & lesdo hepatica, o uso de

antibioticos, antiretrovirais e AINEs, que sdo administrados em pacientes que foram internados colaborou diretamente na

inducdo da lesdo, bem como, a liberacdo de citocinas pré-inflamatérias.

Entre as manifestacBes neuroldgicas, foram relatados perda de olfato e paladar, cefaléia e em casos mais graves foram

relatados acidente vascular cerebral isquémico e encefalopatia. Quanto ao sistema gastrointestinal foi mostrado que a ECA2

também € expressa em células epiteliais do esdfago superior e enterdcitos do ileo e colon, causando sintomas como nausea,

diarréia e vomito. Sobre a coagulopatias, foram identificadas ao longo do internamento, sdo associadas a maior mortalidade e

indicadores provaveis de ativacdo do sistema de coagulacdo, tempestade de citocinas e iminente faléncia de drgéos.
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Efeitos da infecgéo pelo virus SARS-CoV-2 sob o sistema renal de pacientes hospitalizados.
O Quadro 2 apresenta dados dos principais estudos selecionados sobre os efeitos da infeccdo pelo virus SARS-CoV-2

sob o sistema renal de pacientes hospitalizados, sintetizando as informagdes de acordo com as seguintes variaveis: titulo do

artigo; autores e ano de publicagdo; objetivos; metodologia do estudo e principais resultados.

Quadro 2: Sintese geral dos artigos selecionados e apresentacdo da ocorréncia de problemas renais em pacientes

hospitalizados.

Titulo

Autor/Ano

Obijetivo

Metodologia

Principais Resultados

ANALISE DE INTERNACOES POR

Gabriela Muller

Investigar as
caracteristicas, prevaléncia
de comorbidades,
complicacoes e fatores

Coorte

.0 estudo apontou que a maioria dos
pacientes com Covid-19 internados em
UTI séo do sexo masculino e possuem

LITERATURA

renal aguda, através de uma
revisao narrativa da
literatura.

COVID 19 EM UNIDADE DE Generoso associados ao 6bito retrospectivo idades médias superiores a 60 anos.
TERAPIA INTENSIVA ADULTO (2021) hospitalar de pacientes com P Pacientes com mais de 64 anos
Covid-19, internados em apresentam maior risco de ébito quando
UTIs de dois hospitais do comparados aos pacientes mais jovens.
estado de Santa Catarina
A pesquisa identificou que dos 212
pacientes, 60 evoluiram para LRA, com
B . S . predominancia de 80% no estagio 3. A
LESAO RENAL EM PACIENTES Lalleska iﬁ:ua:‘lilcsfgniilgﬁéizrl]gau%‘; dgcequ”;;?al média de idade foi de 62,6 anos e a maior
DIAGNOSTICADOS COM COVID- Carvalho secundéria a COVID-%Q em ualitativa incidéncia no sexo masculino foi de
19 EM UMA UTI NO SUDESTE (2021) uma Unidade de Terapia (L]Jantitativa’e 51,67%. A média de permanéncia
GOIANO - P g - hospitalar foi de 11,6 dias. As
Intensiva (UTI). retrospectiva - . .
comorbidades mais prevalentes foram:
Hipertenséao: 53,33% e Diabetes Melitus:
31,67%.
Identificar a relagéo entre A infecgéo por SARS-CoV-2 pode causar
X Ana Caroline COVID-19 e leséo renal - x lesdo renal aguda devido a toxicidade
LESAO RENAL AGUDA NA x Revisdo - - x
COVID-19 E ABORDAGEM Gusmao de aguda, bem como o papel narrativa da V|ra! dlretg ou des,regulagao dos
Matos et al da abordagem . mecanismos imunoldgicos. O quadro
MULTIPROFISSIONAL e - literatura . A
(2021) multiprofissional neste clinico nesses casos é marcado por
cenario. sintomas de insuficiéncia renal e infeccéo.
Vérios mecanismos estdo possivelmente
envolvidos na lesdo renal durante a
infeccdo por SARS-CoV-2, incluindo a
LESRORENAL AGUDAEM | 10 e | it o™ | Reviio | Mot e Ao Covrano
PACIENTES CRITICOS COM da h narrativa da parenq 115
et al (2020) sugerir intervengdes . desequilibrado e microtrombose, mas
COVID-19 S literatura . ~ POSEN
direcionadas. também les&o renal secundéria a
instabilidade hemodin&mica, citocinas
inflamatdrias e as consequéncias da
terapéuticas que sdo utilizadas em UTI.
N A incidéncia de lesdo renal aguda em
_Discutir sobre_a . pacientes com infecgdo por COVID-19 é
epidemiologia e a etiologia d imad 3-15%: .
da leso renal aguda, o e aproxma_amente -15%; em pgmentes
maneio da lesio ren'al Revisio gravemente infectados que necessitam de
COVID-19 E INSUFICIENCIA Sreedhar Adapa €J0 04 . . cuidados em unidade de terapia intensiva,
aguda, incluindo opgdes de narrativa da PV ~
RENAL: DESAFIOS NA et al (2020) terapia de substituicio renal literatura a incidéncia de lesdo renal aguda aumenta
APLICAGCAO DA TERAPIA RENAL parg internacio b i significativamente de 15% para 50%. A
SUBSTITUTIVA - . . lesdo renal aguda é um fator de risco
configuragBes de unidade ind d .
de terapia intensiva independente para morte em pacientes
: com COVID-19.
Verificou-se que a LRA esté associada ao
Analisar as evidéncias mais pior progndstico e a maior mortalidade
- recentes para o em pacientes com COVID-19. Como
OCORRENCIA E MANEJO DA Angela Maria desenvolvimento de LRA Revisdo também, a presenca de comorbidades
LESAO RENAL AGUDA EM - S x . . .
Guedin et al devido a infecgéo por narrativa da associadas como HAS, DM e obesidade e
PACIENTES COM COVID-19 (2021) COVID-19, bem como sua literatura fatores como idade avangada e etnia
EM CUIDADOS INTENSIVOS. - . . - ¢ A 5
fisiopatologia e manejo afrodescendente estiveram associados a
adequado. maior predisposicdo para disfungéo renal
nesses pacientes.
Revisar e discutir os As maiores proporgdes de pacientes com
- impactos da infeccéo por LRA e LRA estagio 3 foram admitidos na
LESAO RENAL AGUDA NA Karoline SARS-CoV-2 sobre a Revisio UTI, e os pacientes de UTI geralmente
INFECCAO POR SARS-CoV-2: Zermiani funcéo renal, com narrativa da apresentavam mais fatores de risco para o
REVISAO NARRATIVA DA (2021) particular énfase na lesdo literatura desenvolvimento de LRA, como DRC,
idade avancada e comorbidades. Além

disso, pacientes com COVID-19 com
LRA internados na UTI apresentam alta
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taxa de mortalidade.

Identificar possiveis vias de Os potenciais mecanismos de
dano renal e discutimos a envolvimento renal nesses pacientes
- justificativa para o suporte podem ser didaticamente divididos em
EN\{S IE\J/LIJAQEI\IIZT(? Ai'ﬂj:';ggxm iliarﬁ;(éfggfs extraclor_p(’)reo com _vérifis Coorte_ trés agpe(itos: dan_o de git(}cirjas, crosstalk
TERAPIAS EXTRACORPOREAS (2020) estratégias de purlf_lcagao retrospectivo de orgéos e efeitos sistémicos. Esses
' do sangue em pacientes mecanismos estdo profundamente
criticamente doentes com interligados e tém implicagBes
COVID-19. importantes para a terapia extracorporea .

Dos 3.993 pacientes hospitalizados com
COVID-19, 1.835 (46%) pacientes
desenvolveram LRA; 347 (19%)
pacientes com LRA necessitaram de
dialise. As proporgdes dos estagios 1, 2

Descrever a frequéncia de ou 3 da LRA foram de 39%, 19% e 42%,

HOSPII:I'RAI?\_ |Ezl\/ﬂgég Iggl\T/lEcSovm- Lili Chan &Zﬁ; ?eeccﬁffe'riiii ?fe Coorte respectivamente. Um total de 976 (24%)
19 (2020) LRA e odds ratios (aORs) retrospectivo pamer)te_s forar_n admitidos na umd_ade de

ajustados com mortalidade terapia intensiva e 745 (76%) pacientes
' desenvolveram LRA. A mortalidade intra-

hospitalar foi de 50% em pacientes com

LRA e 8% em pacientes sem LRA (aOR,

9,2; intervalo de confianca de 95%, 7,5 a

11,3).
A prevaléncia de doenca renal em

pacientes com COVID-19 hospitalizados

DOENCA RENAL ESTA Determinar a prevaléncia em \]{Vtuhan,dChma],‘ fo~| alga. Apos ajulste
ASSOCIADA A MORTE Yichun Cheng | de lesdo renal aguda (LRA) Coorte parg atores E;c;sdusao,t oe_n(ia renaina

HOSPITALAR DE PACIENTES etal (2020) | em pacientescom COVID- | prospectivo fa mMissao & uranie a intermnacdo

COM COVID-19 19, oram associados a um risco aumentado

de 6bito hospitalar. Durante o periodo do
estudo, a LRA ocorreu em 5,1% dos
pacientes.

Fonte: Elaborada pelos autores.

Na presente revisdo descrita no Quadro 2, observa-se a frequente ocorréncia de insuficiéncia renal em pacientes
hospitalizados com COVID-19, ocorrendo principalmente em pacientes com comorbidades ou naqueles que foram submetidos
a tratamento em Unidade de Terapia Intensiva. Foi observado que entre os pacientes hospitalizados a maioria desenvolveu a
LRA de estagio 1, enquanto os pacientes internados em UTI desenvolveram o estagio 3. O que indica as lesdes mais graves na
UTI sdo a exposicéo a drogas nefrotdxicas e vasoativas, e infecgOes secundarias adquiridas durante a internagdo, como a sepse.
Ocorrendo a reducdo do fluxo sanguineo renal e a hipoperfusdo que levam a demanda hipdxica, e induz dano as células
epiteliais tubulares, apoptose e necrose tubular aguda na presenca de hipoperfusdo prolongada.

Outra observagdo importante é sobre os pacientes submetidos & ventilagdo mecénica, que € umas das intervencbes
mais utilizadas em pacientes criticos, porém uma condigdo contributiva para injuria renal. O estudo demonstrou que a taxa de
LRA em pacientes ventilados foi de 65%, quando comparados com pacientes com LRA ndo ventilados, representando a taxa
de 6%. Em relacdo as complicacOes renais, como citado anteriormente, 0s pacientes apresentam Distlrbios eletroliticos, como,
hipercalemia, hipocalemia ou hipernatremia; Proteinlria; Hematdria; Acidose metabolica; Coagulagcdo de circuitos

extracorporeos usados em terapia de substituigdo renal.

Alteracgdes dos marcadores renais em pacientes infectados com SARS-CoV-2

Os biomarcadores podem ser divididos em marcadores de exposicdo, de efeito e de suscetibilidade, os quais sao
ferramentas que possibilitam identificar um elemento toxico ou uma condi¢do adversa antes que mostrem evidéncias de danos
& salde. Os marcadores sdo a manifestacdo bioquimica de lesdes, e por isso, os biomarcadores de exposicdo avaliam dose
interna medindo a biotransformacéo de produtos quimicos ou seus produtos nos fluidos corporais. Eles refletem a distribuicdo
de produtos quimicos ou seus metabdlitos através do organismo, por isso sdo classificados como a dose interna, enquanto as
doses externas sao atribuidas as concentragdes de agentes quimicos presentes no ambiente com o qual o organismo entra em
contato. Mudancas no perfil destes ajudam a elucidar mudangas morfoldgicas em diferentes orgdos (Li et al., 2020).
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Por outro lado, os biomarcadores de efeito séo alteragdes fisioldgicas, bioquimicas, comportamentais ou outras em um
organismo, que dependendo da intensidade, pode estar relacionada a um dano possivel ou comprovado a salde ou a uma
doenca. J& os biomarcadores de suscetibilidade refletem fatores pré-existentes genéticos ou adquiridos que manipulam a
resposta de um organismo exposto a um determinado organismo xenogeénico, esses fatores independem da exposicdo e sdo
denominados predominantemente genéticos (Almeida et al., 2021).

Com isso, através da determinacdo dos marcadores bioquimicos, é possivel acompanhar a extensdo dos danos em
diferentes drgdos, através das alteracdes nos marcadores especificos, levando em consideracdo a clinica do paciente e 0s
resultados encontrados nos exames. Na doenca grave, varios marcadores bioquimicos estardo elevados ou diminuidos, quando
comparados com o valor de referéncia de cada analito. A partir do valor obtido para cada marcador, é possivel dizer se esta
havendo uma progresséo para a gravidade no quadro clinico. Os marcadores cardiacos, hepaticos, renais e a medida de enzimas
ndo especificas foram bastante estudados para a compreensdo da acdo do virus SARS-CoV-2 nos tecidos levando a uma
infecgdo sistémica (Alfadda et al., 2021).

Diversos estudos na literatura mostram alteracdes em exames de pacientes com COVID-19 relacionados a funcéao
renal destes pacientes, apontando que, muitas vezes, ha aumento de parametros como proteindria, hematuria, ureia e creatinina
sérica. Com relagdo a creatinina sérica, os estudos no geral sugerem que pacientes com este pardmetro elevado no momento da
admissdo hospitalar, tendem a apresentar um maior risco de 6bito. Outro pardmetro citado em estudos é a taxa de filtracdo
glomerular (TFG), que se apresenta normalmente diminuida na COVID-19. Alguns autores demonstram que uma TFG
diminuida esta associada a um maior risco de desenvolver IRA na COVID-19 e é possivel marcador para mortalidade destes
pacientes (Li et al., 2020; Girardi, 2022).

Segundo a pesquisa, os marcadores bioquimicos utilizados para avaliar a funcéo renal em paciente com COVID 19
sdo creatinina, depuracdo de creatinina (clearence de creatina), ureia e exames de urina. A creatina é um nitrogenado néo
proteico, sendo considerado um marcador de lesdo renal tardio, pois, antes de ocorrer 0 aumento da creatinina é observada a
diminuicdo do clearence de creatinina, que € um marcador renal precoce responsavel pela taxa de filtragdo glomerular. Essa
taxa avalia quanto de proteina passa pelo glomérulo por unidade de tempo, o0 exame é feito através de uma amostra de urina 24
horas e da dosagem de creatinina no sangue.

A uréia também é um nitrogenado ndo proteico, derivada do catabolismo de aminoéacidos & nivel hepéatico que gera a
amonia, e posteriormente entrando no ciclo da uréia no figado para se transformar numa substancia menos téxica e facilmente
eliminada do nosso organismo. Em situagdes onde temos uma doenca renal ha uma diminuicéo de filtracdo, acarretando no
acumulo de uréia no sangue. O aumento do nivel de uréia pode refletir a insuficiéncia renal ou a acdo citotoxica direta do virus
nas células renais. O principal uso clinico da uréia esta em sua combinagdo com a creatinina. A relacéo ureia/creatinina sérica
pode ser Util na avaliagdo de pacientes com quedas subitas da TFG ( Dusse et al., 2017).

A analise da urina é utilizada como método diagnéstico complementar, 0 EQU (Exame Qualitativo de Urina) é um
dos exames mais solicitados em laboratorios clinicos e pode auxiliar no diagnéstico de pacientes com doencas renais, infeccdes
do trato urindrio, diabetes mellitus e outras doencas. Através dele é possivel verificar alteragdes morfolégicas e fisico-quimicas
na urina que caracterizam diminuicdo da funcdo renal e dano tubular/glomerular (como proteindria, cilindros granulosos,
cilindros céreos e/ou células epiteliais tubulares renais), comuns em pacientes hospitalizados. A realizagdo de EQU também
permite auxiliar no diagndstico de IRA associado ao SARS-COV-2 (Girardi, 2022).

Além disso, Cheng e colaboradores (2020) demonstraram que 43,9% dos pacientes infectados com 0 SARS-CoV-2,
especialmente aqueles com IRA, tem proteindria. A presenca de proteiniria nesse quadro é um achado relevante,

principalmente em pacientes hospitalizados. Quanto & hematuria h4 relatos que sugerem que a hematuria classificada de leve a
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grave esta associada a desfechos mais duros, assim como, a etiologia da hematuria pode estar associada ao cateterismo urinario
utilizado em diversos pacientes hospitalizados, podendo ser um achado vinculado a fase pré-analitica.

A partir dos 29 artigos elegidos, os dados referentes aos resultados de marcadores renais usados na avaliagdo da
infeccdo por SARS-CoV-2 foram encontrados informacdes sobre proteindria, hematiria, aumento das taxas de creatinina
sérica, ureia nitrogenada no sangue, diminuicdo da TFG e Insuficiéncia Renal. Os estudos analisados nesta revisdo mostraram
que a Insuficiéncia Renal é um evento comum em pacientes com infeccdo por SARS-CoV-2. De acordo com o Grafico 1,
considerando os 29 artigos incluidos nesta revisao, a Insuficiéncia Renal foi identificada em 24,9% dos pacientes internados
com COVID-19, 24,32% que inferiram sobre o aumento da creatinina sérica, 22,77% que destacaram 0 aumento da ureia
nitrogenada no sangue. Além disso, 5,49% dos estudos citaram proteinuria, 3,56% citaram hematiria e 18,96% apresentaram

reducéo da TFG como alteracdo renal, de modo conjunto ou isolado.

Gréfico 1: Complicagdes renais de acordo com seu ndmero de citagdes entre os artigos selecionados.

M Insuficiéncia Renal

B Aumento da

creatinina

B Aumento da Uréia

H Proteinuria

B Hematuria

Fonte: Elaborada pelos autores.

4. Consideracgdes Finais

Em conclusdo, a partir desta revisdo podemos constatar que a COVID-19 é uma doenca multissistémica, sendo
expressivo 0 acometimento renal em pacientes internados por infeccdo pelo SARS-CoV-2, principalmente nos casos mais
graves. O estudo demonstrou mudancas no perfil renal desses pacientes, bem como a importancia dos biomarcadores
laboratoriais no auxilio da avaliacdo do quadro clinico do paciente e também a atuagdo deles como preditores da gravidade da
doenga.

Tendo em vista nossos objetivos iniciais, consideramos que fomos capazes de determinar, evidenciar e relatar os
achados de alteracfes nos marcadores renais de pacientes internados diagnosticados com COVID-19 e associa-los com as
lesdes renais, além de explorar os efeitos da infeccdo sob o sistema renal e também relatar os principais problemas ocasionados
ao organismo pelo COVID-19. Gragas a ampla cobertura vacinal da populagdo, tivemos uma grande melhora do cenario
epidemiolégico, porém, consideramos que o conhecimento sobre a doenca deve estar em constante evolugéo.

Diante das andlises feitas nesse estudo, identificou-se que a maior porcentagem de pacientes com leséo renal foi em
pacientes internos em Unidade de Terapia Intensiva, com causas multifatoriais, envolvendo fatores pulmonares, cardiacos e
outras situacdes em que aumentam o risco de insuficiéncia renal como sepse, nefrotoxinas e hipovolemia. Como também
pacientes do grupo de risco como renais cronicos, hipertensos, diabéticos, transplantados, idosos, anémicos e portadores de

doencas autoimunes.
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Em relagdo aos principais impactos da infeccdo ao organismo, foi relatado que o virus SARS-CoV-2 penetra no
organismo através das vias aéreas, utilizando a ECA2 como receptor para entrada nas células. A TMPRSS2 cliva a proteina S,
induzindo a endocitose e fusdo da membrana do envelope viral com a membrana plasmatica epitelial. As manifestagdes
clinicas no sistema renal podem ser causadas por desequilibrio da angiotensina, estimulacdo de respostas imunes, fatores de
coagulacdo e tempestade de citocinas. Os sistemas respirat6rio, cardiovascular, renal, hepatico, gastrointestinal e neurolégico
sdo os mais relatados entre as complicacdes.

Em relagdo as alteracBes nos exames laboratoriais avaliados, os estudos abordaram que o processo infeccioso pode
iniciar com proteinuria e hematuria, que geralmente é identificada nos exames de admisséo hospitalar, e evoluir para uma leséo
renal aguda causada pela diminuicdo da capacidade de filtragdo glomerular, o que favorece a reten¢do de alguns produtos
residuais nitrogenados, causando o aumento dos niveis de creatinina e de ureia.

As mudancas no perfil de marcadores bioquimicos podem ser uma maneira de rastrear as condigdes clinicas antes que
elas piorem. Sendo assim, os resultados obtidos abrem margem para a pesquisa e rastreio laboratorial dos marcadores que mais
se alteram em quadros de COVID-19, podendo auxiliar no prognostico de pacientes em quadros graves da doenga. Dada a
importancia de manter a integridade renal e o rastreio através dos marcadores bioquimicos, os resultados apresentados neste
estudo, sugerem a necessidade da implementacdo de mais pesquisas sobre os danos renais nos casos de COVID-19 e seu
impacto na satide. Compreender essa relagdo é de fundamental importancia para auxiliar tanto na busca por diagnésticos mais

flexiveis, quanto por tratamentos eficazes, minimizando ao maximo possiveis desfechos adversos.
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