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Resumo

A enfermidade viral denominada COVID-19, causada pelo virus Sars-Cov-2, teve seus primeiros registros na cidade
de Wuhan na China, em dezembro de 2019. Por se tratar de uma doenga com sintomas respiratrios, alto indice de
contagio e agravamento gradativo, tornou a COVID-19 a maior pandemia dos ultimos tempos. As complicagdes da
doenga, exigiram para as suas vitimas mais graves, o tratamento em Unidades de Terapia Intensiva (UTI), o que levou
a uma série de eventos e complicacdes resultantes da juncdo da patologia com as consequéncias do tratamento. O
presente artigo tem por objetivo avaliar, através de analises estatisticas de prontuarios e laudos de exames
laboratoriais, o perfil bioquimico dos marcadores renais de pacientes hospitalizados na UTI, procurando correlagdes
entre a terapéutica utilizada e o tempo de internacdo destes pacientes. Foram observadas grandes alteraces nos
marcadores renais, principalmente ureia e creatinina dos pacientes que permaneceram por mais tempo internados, em
relagdo aos outros. Ademais, todos os pacientes foram tratados com farmacos que expressavam caracteristicas
nefrotdxicas. Por fim, pode-se encontrar correlagdo positiva entre o tempo de permanéncias destes pacientes na UTI,
com a exposicao prolongada de farmacos nefrotdxicos e lesdo renal.

Palavras-chave: COVID-19; UTI; Nefrotoxicidade; Farmacoterapia; Marcadores bioquimicos.

Abstract

The viral disease called COVID-19, caused by the Sars-Cov-2 virus, had its first records in the city of Wuhan, China,
in December 2019. Because it is a disease with respiratory symptoms, a high rate of contagion and gradual worsening,
made COVID-19 the biggest pandemic in recent times. The complications of the disease required treatment in
Intensive Care Units (ICU) for its most serious victims, which led to a series of events and complications resulting
from the junction of the pathology with the consequences of the treatment. This article aims to evaluate, through
statistical analysis of medical records and laboratory test reports, the biochemical profile of renal markers in patients
hospitalized in the ICU, looking for correlations between the therapy used and the length of stay of these patients.
Significant alterations were observed in renal markers, mainly urea, and creatinine, in patients who remained
hospitalized for a longer time, concerning the others. Furthermore, all patients were treated with drugs that expressed
nephrotoxic characteristics. Finally, a positive correlation between the length of stay of these patients in the ICU, with
prolonged exposure to nephrotoxic drugs and kidney damage, can be found.

Keywords: COVID-19; ICU; Nephrotoxicity; Pharmacotherapy; Biochemical markers.
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Resumen
La enfermedad viral denominada COVID-19, causada por el virus Sars-Cov-2, tuvo sus primeros registros en la

ciudad de Wuhan, China, en diciembre de 2019. Por tratarse de una enfermedad con sintomas respiratorios, alta tasa
de contagio y paulatino empeoramiento, convirtié al COVID-19 en la mayor pandemia de los Gltimos tiempos. Las
complicaciones de la enfermedad requirieron tratamiento en Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) para sus victimas
mas graves, lo que condujo a una serie de eventos y complicaciones resultantes de la union de la patologia con las
consecuencias del tratamiento. Este articulo tiene como objetivo evaluar, a través del andlisis estadistico de las
historias clinicas e informes de exdmenes de laboratorio, el perfil bioquimico de los marcadores renales en pacientes
hospitalizados en la UCI, buscando correlaciones entre la terapia utilizada y el tiempo de estancia de estos pacientes.
Se observaron grandes alteraciones en los marcadores renales, principalmente urea y creatinina, en los pacientes que
permanecieron hospitalizados por mas tiempo, en relacion con los demés. Ademas, todos los pacientes fueron tratados
con farmacos que expresaban caracteristicas nefrotoxicas. Finalmente, se puede encontrar una correlacion positiva
entre el tiempo de estancia de estos pacientes en la UCI, con la exposiciéon prolongada a farmacos nefrotoxicos y el
dafio renal.

Palabras clave: COVID-19; UCI; Nefrotoxicidad; Farmacoterapia; Marcadores bioquimicos.

1. Introducéo

Em dezembro de 2019, o mundo sofria o impacto do que até o0 momento era desconhecido. Na cidade de Wuhan,
capital de Hubei, na Republica Popular da China, aconteceram os primeiros casos de uma enfermidade viral que acarretava em
sintomas respiratorios com altos indices de contdgio e agravamento gradativo, denominada COVID-19 causado pelo virus
SARS-CoV-2, 0 que se tornaria a maior pandemia dos ultimos tempos (Sampaio et al., 2021). Atualmente, sdo cerca de 623
milhdes de casos acumulados, sendo aproximadamente 35 milhdes no Brasil (Our World in Data, 2022), com em média 687
mil ébitos no territério do pais (Brasil, 2022).

Complicagdes da COVID-19 exigem um cuidado e tratamento em Unidades de Terapia Intensivas (UTIs). Devido a
SRAG (Sindrome Respiratoria Aguda Grave), na maioria das vezes, é necessario suporte de ventilagdo mecénica nestes
pacientes, o que exige o uso de medicamentos sedativos para amenizar o desconforto do mesmo (Vieira, Bordignon &
Linartevichi, 2021). Além da administracdo de anestésicos gerais, bloqueadores neuromusculares (BNM), antimicrobianos,
vasopressores, anti-inflamatérios e anticoagulantes (Souza et al., 2021).

Frente ao exposto, chega-se ao questionamento em relacdo as complicagBes renais associadas ao periodo de
internacdo e uso dos medicamentos utilizados no tratamento intensivo da patologia. Sendo assim, objetiva-se nesta pesquisa,
analisar o perfil biogquimico dos marcadores renais de pacientes internados na UTI de um hospital do meio oeste de Santa
Catarina, procurando correlac@es fisioldgicas em relacdo a terapéutica utilizada e ao tempo de permanéncia destes na unidade
de internag&o.

2. Metodologia
Populacdo e Amostra

A pesquisa é de abordagem quantitativa de carater observacional, exploratério e descritivo (Estrela, 2018), utilizando
os laudos de exames bioquimicos e analise das prescricdes médicas de pacientes que internados com COVID-19 numa
Unidade de Terapia Intensiva localizada num Municipio de médio porte do meio oeste catarinense.

Foram incluidos neste estudo, como populacéo alvo, os pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva (UTI)
do referido hospital, com infec¢do por SARS-CoV-2, no periodo de 1 de junho a 30 de junho de 2020 e de 1 de junho a 30 de
junho de 2021, excluindo-se aqueles que permaneceram internados por menos de sete dias e, ou transferidos para outras
unidades, bem como pacientes ja acometidos por doencas renais, anteriormente a contaminagdo do virus. Além dos demais que

ndo satisfazem os critérios deste estudo, independente de idade e sexo.
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Coleta de Dados

Apos aprovacio pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos (CAAE: 56270722.3.0000.8146), os laudos
dos exames hioquimicos e as prescricdes medicamentosas foram obtidos através do Sistema de Gestdo Hospitalar da
Instituicdo concedente. Foram utilizados dados como: idade do paciente, sexo, periodo de internacéo, informagdes acerca do
tipo de alta, se por melhora ou por 6bito, informagdes sobre marcadores bioquimicos realizados na rotina de admissado do

paciente e a cada sete dias e ainda, as prescricdes medicamentosas utilizadas no tratamento desses pacientes.

Andlise Estatistica

Os valores obtidos foram registrados em tabelas no Software Microsoft Excel, versdo 2013, para Windows, apds
tabulacdo dos dados, as médias e desvios padrdes foram realizados para projecéo e determinacdo estatistica através da analise
de varidncia ANOVA, seguido do teste de comparacdo mdultipla de Tukey ou Dunnet contra um valor de referéncia, quando
cabivel, utilizando o Software GraphPad Prism versdo 8.0 também para Windows, classificando os resultados obtidos na forma

de tabelas e gréaficos.

3. Resultados e Discussao

A COVID-19 ¢é uma patologia atribuida ao virus SARS-CoV-2, integrante do grupo coronavirus (CoV). Até entdo,
conheciam-se seis espécies de coronavirus capazes de causar doengas em humanos, sendo quatro delas com sintomas leves,
parecidos com resfriado, e duas mais criticas com implicagdes mais sérias, como Sindromes Respiratérias Aguda Grave, 0
SARS-CoV, podendo até ser letal. Atualmente, ha cerca de 4,7 milhdes de casos e 140 mil dbitos no Brasil (WHO, 2022).

A populacdo total do estudo contou com 31 pacientes, destes, 9 foram internados na Unidade de Terapia Intensiva no
més de junho de 2020, ao passo que 22 foram internados no ano de 2021.

Relativo ao ano de 2020, 44,4% dos pacientes internados eram do sexo masculino, a média de idade dos mesmos foi
de 60,9 anos. A média do periodo de internagdo foi de 29,5 dias e a frequéncia de idade que mais internou foi de 68 a 75 anos,
correspondendo 33,3% das internagdes, contudo, a frequéncia de maior tempo de permanéncia no setor de UTI foi da faixa
etaria de 44 a 51 anos, correspondendo uma média de internacdo de 54 dias. Neste ano, a percentagem de alta por dbito
correspondeu a 88,9% do total dos pacientes.

No que diz respeito ao ano seguinte, notou-se homogeneidade em relacdo ao sexo dos pacientes internados, sendo
50% para homens e mulheres. A média de idade foi de 56,2 anos e a média do periodo de internacdo foi de 19,7 dias. Notou-se
no ano de 2021, que a frequéncia de idade de 52 a 59 anos mostrou-se prevalente na internacdo, correspondendo a 36,4%
destas. A média de internacéo por frequéncia de idade para essa faixa etéria foi de 16,5 dias, ao passo que a faixa etaria com

maior média de internacdo foi a de 76 a 83 anos, com 60 dias (Tabela 1). Neste ano, o percentil de alta por ébito foi de 90,9%.
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Tabela 1 — Dados gerais sobre demografia, periodo de internacao e tipo de alta dos pacientes internados na UTI.

) Ano
Dados gerais
2020 2021
Masculino (%) 44,4% 50%
Feminino (%) 55,6% 50%
Média de ldade 60,9 + 19,9 anos 56,2 + 11,7 anos
Meédia do Periodo de internacéo 29,6 £ 19,1 dia 19,7 + 13,4 dias
Alta por 6bito (%) 88,9% 90,9%
Alta por melhora (%) 11,1% 9,09%
Ano
Frequéncia de idade 2020 2021
Frequéncia relativa Média da internagéo por Frequéncia Média da internagéo por
de idade frequéncia de idade relativa de idade frequéncia de idade
20 — 27 anos 11,1% 29 dias 0% 0 dias
28 — 35 anos 0% 0 dias 9,1% 6 dias
36 — 43 anos 0% 0 dias 4,5% 8 dias
44 — 51 anos 11,1% 54 dias 18,2% 10 dias
52 — 59 anos 22,2% 24,5 dias 36,4% 16,5 dias
60 — 67 anos 0,0% 0 dias 9,1% 23,5 dias
68 — 75 anos 33,3% 17,7 dias 18,2% 33,5 dias
76 — 83 anos 22,2% 40,5 dias 4,5% 60 dias

Fonte: Autores (2022).

Segundo Mercés, Lima e Vasconcellos Neto (2020), nas plataformas de dados da OMS e Vigilancia Epidemioldgica,
a faixa etaria com maior nimero de 6bitos por SRAG (Sindrome Respiratéria Aguda Grave) foi a de 60 a 79 anos. Os autores
também revelam que comorbidades médicas como hipertensdo, diabetes e obesidade, além da idade dos pacientes, sdo fatores
que influenciam diretamente no agravamento e, consequentemente, 6bito por COVID-19. Tais dados corroboram, em partes,
com os dados encontrados neste estudo em relacéo a maior frequéncia de internacdo na faixa etaria de 76 a 83 anos, no ano de
2020. Ja em relagdo aos 6bitos, os mesmos autores obtiveram maior taxa de mortalidade em pacientes do sexo masculino,
alegando demora na procura aos servi¢os de salde pelos homens. Neste estudo, comparado aos autores, percebe-se uma
homogeneidade entre os sexos quanto a internagdo e consequentemente alta por 6bito, nos anos de 2020 e 2021
respectivamente.

Segundo estudos de Zhou e colaboradores (2020), pacientes com comorbidades foram o0s mais internados na UTI,
quando acometidos pela COVID-19. Dentre as principais comorbidades destacaram-se a hipertensdo, diabetes e doencas
coronarianas. J&, as complicagdes mais percebidas repetidamente nas internagfes foram a sepse, insuficiéncia respiratoria e
insuficiéncia cardiaca. A idade avancada dos pacientes estudados, também foi correlacionada com o agravamento da doenga,
levando a internacdo e a alta hospitalar por dbito. No presente trabalho nove pacientes possuiam histérico de hipertensao,
sendo dois associados com diabetes e um a obesidade, ao passo que doze pacientes negaram possuir comorbidades, e 0s demais
ndo possuiam informagdes em seus prontuarios eletrénicos.

Uma justificativa para o agravamento dos casos em pacientes diabéticos e hipertensos reside na terapéutica para tais
patologias. O tratamento da hipertensao e da diabetes é feito com inibidores da ECA (enzima conversora da angiotensina) que
também estimula a ECA-2 (enzima conversora da angiotensina 2), favorecendo a contaminacdo da COVID-19, uma vez que o

virus faz uso deste receptor para a entrada nas células. Ja a obesidade é um fator de risco, pois a quantidade elevada de tecido
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adiposo diminui a imunidade do individuo devido aos processos inflamatérios causados por essa condigdo (Mercés, Lima &
Vasconcellos Neto, 2020).

A COVID-19 causou um grande impacto na vida humana & medida em que se alastrou. Na América Latina, os paises
oficializaram protocolos de tratamento farmacoldgico, incluindo medicamentos para diferentes condi¢Ges clinicas dos
pacientes e em diferentes niveis de atencdo. No entanto, varios desses protocolos deixaram a critério do médico a decisao sobre
0 tratamento farmacoldgico a ser utilizado para cada paciente, ou seja, era 0 médico que deveria avaliar a relacdo
risco/beneficio e decidir de acordo com evidéncias disponiveis e sua experiéncia pessoal (Saavedra et al., 2020).

Segundo as Diretrizes Brasileiras para tratamento Hospitalar do paciente com COVID-19, elaboradas pelo Ministério
da Saude por meio da CONITEC (Comissdo Nacional de Incorporacio de Tecnologias no Sistema Unico de Salde), as
medidas objetivaram, principalmente, tornar sistematico, além de padronizar, os manejos terapéuticos hospitalares a fim de
reduzir a morbimortalidade. Tais diretrizes foram confeccionadas por diversos especialistas, médicos, farmacéuticos,
representantes do Ministério da Salde, membros das sociedades médicas de Angiologia e Cirurgia Vascular, Infectologia,
Pneumologia e Tisiologia e Reumatologia, dentre outros colaboradores, a partir de evidéncias cientificas diretas e indiretas,
correlacionadas a experiéncias clinicas vividas no pais até maio de 2021 (Brasil, 2021).

Em relacéo a terapéutica administrada, 71 medicamentos foram observados nas prescricbes dos pacientes entre o0s
anos de 2020 e 2021 internados na UTI. A maior frequéncia de administracdo de classe medicamentosa foi das catecolaminas
com 7,14%, seguido dos bloqueadores neuromusculares ndo despolarizantes, cefalosporinas de terceira geracdo e
anticoagulantes com 5,71%, posteriormente antiulcerosos, diuréticos de alca, analgésicos e antipiréticos, antagonistas

dopaminérgicos, benzodiazepinicos e penicilinas com 4,29% (Tabela 2).

Tabela 2 — Frequéncia das classes dos medicamentos administrados nos pacientes da UTI.

Classe do medicamento Frequénci
a relativa
Catecolamina 7,14%
Bloqueador Neuromuscular ndo despolarizante 5,71%
Cefalosporina de terceira geragdo 5,71%
Anticoagulante 5,71%
Antiulcerosos - inibidor da bomba de prétons 4,29%
Diuréticos de alca 4,29%
Analgésico, antipirético 4,29%
Antagonista da dopamina 4,29%
Benzodiazepinico 4,29%
Antibidtico penicilina 4,29%
Antibiodtico B-lactamico 2,86%
Corticosteroide 2,86%
Agentes anestésicos gerais 2,86%
Antipsicoticos atipico 2,86%
Antibittico glicopeptideo 2,86%
Hipoglicemiante 2,86%
Agonista a-2 adrenérgico 1,43%
Analgésico opioides 1,43%
Anti-histaminicos 1,43%
Agonista adrenérgico -1 1,43%
Inibidores da Conversdo da Enzima Angiotensina 1,43%
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Inibidores seletivos de recaptacdo de serotonina 1,43%
Anti-hipertensivo 1,43%
Anti-inflamatoério ndo esteroidal 1,43%
Antiparasitarios 1,43%
Vasodilatador Coronariano 1,43%
Laxante 1,43%
Broncodilatador 1,43%
Sulfonamida 1,43%
Mucolitico 1,43%
Bloqueador de canal de calcio 1,43%
Antilipémico 1,43%
Antiemético 1,43%
Anti-inflamat6rio imunossupressor 1,43%
Antifangico 1,43%
Anestésico local 1,43%
Antipsicotico 1,43%
Antimalarico 1,43%
Antiarritmico 1,43%

Fonte: Autores (2022).

As catecolaminas sdo uma das classes medicamentosas mais utilizadas em infusdo continua no ambiente das UTIs
durante todo o periodo de internacdo dos pacientes, tendo a noradrenalina, a dopamina e a dobutamina como seus principais
representantes. Sdo drogas que produzem efeito cronotrépico, inotrdpico, vasoconstritores e vasodilatadores, essenciais para
manter e controlar as func@es vitais de um paciente sedado sem autocontrole das mesmas (Mendonca, et al., 2011). Séo
medicamentos que por induzir a vasoconstricdo, podem aumentar a resisténcia vascular renal mais que a presséo da perfuséo,
provocando isquemia e colaborando para piora da funcéo renal (Denizarde, 2018). Frente ao exposto, justifica-se essa classe
medicamentosa como a de maior indice de frequéncia registrado dentre os 71 medicamentos observados, com 7,14% podendo
ser correlacionadas com as alterages nos biomarcadores renais, ilustrados nas Figuras 1 e 2.

Pacientes submetidos a ventilagdo mecénica invasiva necessitam obrigatoriamente de sedagdo, juntamente com
analgesia e bloqueio neuromuscular, logo, os medicamentos da classe dos Bloqueadores Neuromusculares ndo despolarizantes,
sdo os com a segunda maior frequéncia de administracdo de 5,71%. Tém o objetivo de controlar a ansiedade, dor, agitacéo,
diminuicdo do impulso respiratdrio, além de auxiliar o paciente na tolerancia com o aparelho de ventilagdo e por consequéncia
reduzem o risco de lesdes pulmonares ocorridas pelo forte esforgo respiratorio espontaneo (Besen, 2021).

A forma grave da manifestacdo da COVID-19 pode desenvolver nos pacientes tromboembolismo venoso, de forma
isolada ou até mesmo pulmonar. Foi sugerido por alguns autores o uso de anticoagulantes de forma profilatica na terapia
intensiva, outros sugeriram o aumento de dose conforme a gravidade do caso, porém devido ao risco conhecido do uso dos
anticoagulantes (Medicamento de Alta Vigilancia), o manejo ficou a critério de cada instituicdo (Besen, 2021). Os relatos
literarios vdo de acordo ao deste estudo, onde os anticoagulantes aparecem, também, com a segunda maior frequéncia de
administracdo nos pacientes internados, correspondendo a 5,71%, corroborando juntamente com os estudos desenvolvidos por
Rossi, (2020) pois indicam seu uso em doses profilaticas durante o periodo de internagéo por conta do virus.

No periodo da pandemia, houveram usos exacerbados de antimicrobianos, principalmente na terapia intensiva e, por
consequéncia, cresceu também a resisténcia bacteriana no ambiente hospitalar, tornando o tratamento mais dificil e intenso. As
infeccBes ocorridas muitas vezes tinham origem secundaria, devido as condi¢des vulnerdveis que os pacientes ficaram

submetidos, cateteres e ventilacdo mecénica, por exemplo (Besen, 2021).
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No presente estudo, observou-se que as cefalosporinas de terceira geracdo foram utilizadas como primeira medida de
combate as infecgGes secundarias. Conforme o tempo de permanéncia na unidade e a piora do quadro clinico, tais
medicamentos foram substituidos por outros com maior espectro de agdo, porém, com maior potencial nefrotdxico.
Antimicrobianos B-lactdmicos com inibidor de beta-lactamase, eram utilizados em até quatro doses didrias, exceto nos Ultimos
dias de vida dos pacientes quando, em todos os casos, foram igualmente substituidos pela associacdo de carbapenémicos com
glicopeptidicos na tentativa de aumentar a sobrevida do paciente, no entanto, o quadro renal destes ja estava em situacdes
irreversiveis, podendo ser devido ao quadro patolégico ou a administragdo medicamentosa.

Estudos feitos por Guerini et al. (2022) em relagdo as coinfecgdes bacterianas multirresistentes e prescri¢do de
antibiéticos em pacientes com COVID-19, mostraram que pacientes com maior resisténcia bacteriana e danos fisioldgicos,
ficavam mais dias internados em leitos da UTI e tiveram cerca de dez dias a mais de uso de antimicrobianos que os demais,
aumentando seu tempo de exposicdo as drogas e possiveis lesdes renais.

E necessario monitorar frequentemente a fungéo renal dos pacientes submetidos a terapia intensiva, pois estes ficam
expostos a grandes quantidades de farmacos que podem se tornar nefrotoxicos, promovendo o aumento dos niveis séricos de
ureia, creatinina e alguns eletrélitos. Fatores alterados também, por consequéncias da COVID-19. Tais medicamentos, podem
ainda ocasionar lesdo renal aguda ou crdnica, induzida e agravada pela prdpria terapia de sua patologia (Mello et al., 2021),
sendo necessaria a monitorizacdo de tais pacientes utilizando marcadores bioquimicos.

Em relagdo aos marcadores bioquimicos relacionados a injaria renal, nota-se na Figura 1, que no ano de 2020,
independente do sexo e do tipo de alta dos pacientes, a faixa etaria de 44 a 51 anos e de 68 a 75 anos, obtiveram valores das
dosagens de ureia estatisticamente diferente (p<0,05) das demais faixas etérias e do valor de referéncia (VR), correspondendo a
dosagens de 153,67+43,82mg/dL e 86,42+29,05mg/dL, respectivamente.
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Figura 1 — Dosagens bioguimicas dos pacientes internados na UTI no ano de 2020.
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Legenda: VR: Valor de referéncia. Os resultados foram expressos nos graficos como média + desvio padrédo, seguindo a mesma medida de
grandeza do valor de referéncia. Na andlise das barras, comparando as frequéncias de idade, letras diferentes possuem significancia
estatistica entre si (p<0,05) pelo teste de Kruskal-Wallis, seguido do pds teste de Dunns. As mesmas barras foram comparadas contra o valor
de referéncia utilizando o teste de Dunnett. Fonte: Autores (2022).

Acerca da dosagem de creatinina, dos pacientes internados em 2020, observou-se, também, um aumento significativo
na faixa etéria de 44 a 51 anos, com valores de 1,87+0,29 mg/dL, tal aumento também foi evidenciado nas dosagens de fosforo

8


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i15.37277

Research, Society and Development, v. 11, n. 15, e256111537277, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i15.37277

sérico (6,75+1,37 mg/dL) diferindo de algumas faixas etarias e do valor de referéncia, no entanto, tal elevacdo ndo foi
acompanhada pelas dosagens séricas de GGT (Gama Glutamil Transferase) para esta faixa etaria, embora estivessem acima do
valor de referéncia (79,33+25,42U/L [VR 8 a 73 U/L]), deixando para a faixa etaria de 76 a 86 anos o aumento significativo
das dosagens 253,28+156,72 U/L.

No que diz respeito aos eletrélitos, sddio e potassio, ndo houveram diferencas significativas em suas dosagens, exceto
na faixa etaria de 20 a 27 anos, com dosagens séricas de 127,33+4,16 mEg/L.

Nota-se que a média de internacdo por frequéncia da idade da faixa etaria e 44 a 51 anos foi aquela com maiores
alteracGes nos marcadores renais.

No que diz respeito as dosagens séricas de ureia e creatinina dos pacientes internados no ano de 2021 (Figura 2),
independente também do sexo e tipo de alta, nota-se que a frequéncia da faixa etaria de 36 a 43 anos e de 76 a 83 anos
apresentaram niveis elevados de ureia, diferindo significativamente das demais frequéncias de idade e, também, do valor de
referéncia, com dosagens de 110,67+31,02mg/dL e 117,00+18,38mg/dL, respectivamente.

Evidenciou-se também, que a faixa etaria dos 76 a 83 anos teve dosagens séricas de creatinina acima do valor de
referéncia (1,95+0,08 [VR 0,6 a 1,3mg/dL]), embora nédo se difere significativamente deste e das demais frequéncia de faixas
etarias. Nesta faixa etaria também se verificou um aumento dos niveis séricos de potassio e fosforo, com dosagens de
6,20+0,28 mEq/L e 8,76+1,07mg/dL, respectivamente, oscilando em até 17,7% do valor de referéncia do potassio e 48,6% do
valor de referéncia do fdsforo.

Em relacdo as dosagens séricas de GGT, houveram oscilagdes dos resultados, sendo a faixa etaria de 52 a 59 anos a
Unica que diferiu dos valores de referéncia em 78%. As demais dosagens bioquimicas ndo apresentaram diferencas

significativas entre si, tampouco com os valores de referéncia (p>0,05).
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Figura 2 — Dosagens bioquimicas dos pacientes internados na UTI no ano de 2021.
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Legenda: VR: Valor de referéncia. Os resultados foram expressos nos graficos como média + desvio padrdo, seguindo a mesma medida de
grandeza do valor de referéncia. Na andlise das barras, comparando as frequéncias de idade, letras diferentes possuem significancia

estatistica entre si (p<0,05) pelo teste de Kruskal-Wallis, seguido do pds teste de Dunns. As mesmas barras foram comparadas contra o valor
de referéncia utilizando o teste de Dunnett. Fonte: Autores (2022).

Neste interim, nota-se que a média de tempo de internacdo por frequéncia da idade da faixa etéria e 76 a 83 anos foi
aquela com maiores alteragdes nos marcadores renais.
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Estudos realizados por Reis et al. (2022) com o objetivo de avaliar a relagdo ureia/creatinina em pacientes acometidos
por Sars-CoV-2, perceberam que o aumento das concentragdes desses biomarcadores em pacientes do sexo masculino e idosos,
poderia estar associado aos longos periodos de internacdo e cuidados hospitalares prolongados devido as complicacdes da
COVID-19, evidenciando o aumento da taxa de mortalidade por disfunces renais.

Neste estudo, ndo foi considerado estatisticamente o sexo dos pacientes, ja que na questdo da internacdo houve
homogeneidade para ambos. Mas de acordo com as conclusdes do estudo citado, semelhantemente, o aumento desses dois
marcadores, também ocorreu em maior quantidade nos pacientes com maior periodo de internacdo, divergindo de maneira
significativa tanto dos resultados dos outros grupos analisados, quanto do valor de referéncia.

Os medicamentos considerados nefrotéxicos promovem o aumento dos niveis séricos de creatinina e ureia, assim
como a reducdo da taxa de filtracdo glomerular e proteindria. Tendo conhecimento sobre as medicagdes, deve-se poupar seu
uso em pacientes ja afetados por lesdo renal aguda (LRA) ou lesdo renal crénica (LRC). Caso 0 uso seja necessario, as doses
devem ser ajustadas de acordo com a necessidade. Niveis séricos de eletrdlitos e densidade urinaria também séo possivelmente
alterados (Mello et al., 2021).

Apesar da GGT ser vista como um marcador hepatico relacionado ao consumo de alcool, marcador de sindromes
metabolicas, ou estresse oxidativo, existe uma imensa relacdo deste com doencas renais, principalmente a cronica e terminal.
Tal mecanismo pode ser explicado pela presenca de espécies reativas de oxigénio juntamente ao ferro, que pode levar a uma
vasoconstricao da vasculatura renal, por consequéncia, ocasionando retencao de sal e levando a um dano renal elevando niveis
de GGT (Lee et al., 2020). Considerando a situacdo dos pacientes analisados, expostos a diversas drogas vasoativas, € por sua
vez nefrotoxicas, justifica-se a alteracdo do marcador citado, principalmente em comparacdo com seu valor de referéncia.

A explicagdo para o aumento dos niveis de fosforo sérico de acordo com Lloret et al., (2013) pode ser dada pela
hipotese de ocorrer a ndo deposicéo de cristais de fosfato nas células tubulares e intersticiais, que promovem um dano celular e
tecidual através do aumento de fibroblastos, portanto desempenhando uma funcdo importante como marcador renal, em que
niveis elevados podem significar problemas nesse sistema. Levando em conta o quadro clinico dos pacientes ao observar 0s
niveis elevados de fosforo nas faixas etérias de 44 a 51 em 2020 e 76 a 83 em 2021, pode-se concluir juntamente com 0s outros
marcadores, que o fosforo indicou leséo renal naqueles com maior periodo de internagéo.

Segundo Carvalho, Paula e Peixoto (2021) que analisaram a lesdo renal aguda em pacientes diagnosticados com
COVID-19 em uma UTI do sudoeste goiano, 0 uso da ventilagdo mecénica invasiva (VMI), foi um fator agravante para
disfuncdes renais, ja que ha uma diminuicdo do débito cardiaco que leva a uma hipoperfuséo renal e contribui também para
uma inflamacdo sistémica. Evidenciaram por meio de dados que 78,33% dos pacientes analisados estavam em uso de drogas
vasoativas e 81,67% em uso de antibidticos, ja 66,67% utilizaram anticoagulantes, todas sendo drogas nefrotoxicas,
corroborando assim com este estudo e com os dados evidenciados na Tabela 2, onde mostra essas drogas com maior frequéncia
administradas nos pacientes. Conclui-se que a utilizacdo de drogas vasoativas sdo um fator contribuinte para a mortalidade
desses individuos na terapia intensiva, principalmente por estarem instaveis hemodinamicamente, danificando a funcéo tubular
e glomerular em resposta a lesdo renal.

Os rins sdo responsaveis por regular o equilibrio eletrolitico do organismo, atuando na excrecéo e retencdo desses
eletrdlitos como sodio, potassio, fésforo, cloreto e bicarbonato de sddio. A frequente avaliagdo das quantidades séricas dessas
substancias, permite monitorar a funcéo renal do paciente, pois seus niveis sdo afetados nos casos de disfuncdes (Vieira, 2021).

Fatos esses que elucidam os principais valores alterados dos marcadores renais justamente nos pacientes que tiveram a
maior média de dias de internacdo de acordo com a sua faixa etéria, tanto no ano de 2020 como no ano de 2021 (Figura 1 e 2),

uma vez que tiveram um tempo de exposicao aos farmacos nefrotéxicos maior que os demais.
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4. Concluséao

Com base nos dados apresentados, foi possivel identificar que os pacientes mais prejudicados a nivel renal, foram
aqueles que tiveram uma média de periodo de internacdo maior que os demais, de acordo com a sua faixa etaria, na andlise
comparativa. Nota-se que as dosagens dos biomarcadores destoaram tanto do seu valor de referéncia, quanto dos valores das
demais faixas etérias, independente do ano analisado.

Pode-se correlacionar também os danos renais com os registros das classes medicamentosas que tiveram a maior
frequéncia relativa, sendo os pacientes com maior tempo de internacdo aqueles, consequentemente, com maior tempo de
exposicdo a tais drogas. Ou seja, acredita-se que o0 tempo de exposicdo ao tratamento na terapia intensiva, influenciou
diretamente nas injarias renais, de acordo com os niveis alterados dos marcadores.

Ademais, sugere-se outros estudos utilizando a mesma sistematica, podendo ser utilizada uma populacéo controle de
pacientes negativados para COVID-19, a fim de comparar os resultados de marcadores bioquimicos renais e, confrontando tais

resultados, melhores fundamentos entre as associacées.
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