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Reducao da taxa de filtracao glomerular estimada apos
injuria renal aguda associada a COVID-19

Reduction of estimated glomerular filtration rate after
COVID-19-associated acute kidney injury

Resumo

Introducdo: A Injuria Renal Aguda (IRA),
uma manifestagdo frequente na COVID-19,
pode comprometer a funcio renal em longo
prazo. Avaliamos a fun¢io renal apds a alta
hospitalar de pacientes que desenvolveram
IRA associada a COVID-19. Métodos: Esta
¢ uma coorte ambidirecional. A TFGe e a
microalbumindria foram reavaliadas apds
a alta hospitalar (T1) em pacientes que
desenvolveram IRA devido a COVID-19,
comparando os valores com dados de
hospitaliza¢do (TO). P < 0,05 foi considerado
estatisticamente  significativo. Resultados:
Apds uma média de 16,3 = 3,5 meses, 20
pacientes foram reavaliados. Houve uma
redugdo média de 11,5 (IQ: -21; -2,1) mL/
min/1,73m2 por ano na TFGe. Quarenta e
cinco por cento dos pacientes apresentaram
DRC no T1, eram mais velhos e haviam
sido hospitalizados por mais tempo; isso se
correlacionou negativamente com a TFGe no
T1. A microalbumindria foi positivamente
correlacionada com a PCR no TO e com
uma queda na TFGe, assim como a TFGe
na admissiao com a TFGe no T1. Concluséo:
Houve uma redugio significativa na TFGe
apos IRA devido a COVID-19, sendo
associada a idade, tempo de interna¢ao, PCR
e necessidade de hemodialise.

Descritores: COVID-19; Insuficiéncia
Renal Cronica; Injuria Renal Aguda; Taxa
de Filtracio Glomerular.

ABSTRACT

Introduction: Acute Kidney Injury (AKI),
a frequent manifestation in COVID-19,
can compromise kidney function in
the long term. We evaluated renal
function after hospital discharge of
patients who developed AKI associated
with COVID-19. Methods: This is an
ambidirectional cohort. eGFR and
microalbuminuria were reassessed after
hospital discharge (T1) in patients
who developed AKI due to COVID-19,
comparing the values with hospitalization
data (T0). P < 0.05 was considered
statistically significant. Results: After an
average of 16.3 = 3.5 months, 20 patients
were reassessed. There was a median
reduction of 11.5 (IQR: -21; -2.1) mL/
min/1.73m? per year in eGFR. Forty-
five percent of patients had CKD at T1,
were older, and had been hospitalized
longer; this correlated negatively with
eGFR at T1. Microalbuminuria was
positively correlated with CRP at TO and
with a drop in eGFR, as well as eGFR at
admission with eGFR at T1. Conclusion:
There was a significant reduction in
eGFR after AKI due to COVID-19, being
associated with age, length of hospital
stay, CRP, and need for hemodialysis.

Keywords: COVID-19; Renal Insufficiency,
Chronic; Acute Kidney Injury; Glomerular
Filtration Rate.

INTRODUCAO

Além do sistema respiratorio, a
COVID-19 afeta outros sistemas, como
o renal, levando a Injiria Renal Aguda
(IRA). A patogénese da IRA associada a
COVID-19 envolve lesio direta do virus
no rim e lesdo indireta por tempestade de
citocinas, hipéxia e hipoperfusiao'~.

A incidéncia de IRA devido a
COVID-19 pode variar de 4,7% a 55,9%,
e a IRA estd associada a uma maior
mortalidade em comparac¢do aos pacientes
sem IRA, Cerca de 32% dos individuos
com IRA associada a COVID-19 podem
ndo recuperar totalmente sua funcio renal
apos a alta hospitalar®.
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A progressio para DRC apés IRA pode
ocorrer devido a falha na recupera¢io da IRA, ao
desenvolvimento de DRC apds a recuperacio da
IRA ou a progressio de DRC preexistente’. Uma
coorte longitudinal constatou que 35% dos pacientes
que desenvolveram IRA associada a COVID-19
apresentaram reducdo da taxa de filtragao glomerular
(TFG) seis meses ap0s a alta hospitalar®.

Até o momento, ndo ha dados brasileiros sobre
a evolucdo da funcdo renal em pacientes com IRA
associada a COVID-19. Portanto, o objetivo deste
estudo foi avaliar a fungdo renal ap0s a alta hospitalar
em pacientes que desenvolveram IRA associada a
COVID-19.

METopos

Essa foi uma coorte ambidirecional. Os seguintes
dados foram coletados dos prontudrios médicos
de pacientes internados no Hospital Santa Casa de
Misericordia de Maceié6 (HSCMM) com COVID-19
que apresentaram IRA entre margo de 2020 e maio
de 2021 (TO): idade, sexo, tempo de internacio,
comorbidades como hipertensio arterial sistémica
(HAS) e diabetes mellitus (DM), uso de IECA ou BRA,
estdgios de IRA de acordo com o AKIN, necessidade
de hemodialise (HD), dosagens laboratoriais
(creatinina, ureia, proteina C reativa - PCR, ferritina,
contagem de linfocitos), envolvimento pulmonar da
COVID-19 na tomografia computadorizada (TC) de
torax, necessidade de ventilacio mecanica invasiva
(VMI) e uso de aminas vasoativas. Em um segundo
momento (T1), os pacientes foram reavaliados e
submetidos a anamnese, afericdo da pressdo arterial
(PA) e dosagem de creatinina, microalbumindria e
sumdrio de urina. Os valores de creatinina foram
usados para estimar a TFG usando a equacio CKD-
EPT (2021) (TFGe). A sarcopenia foi um critério de
exclusdo. Os dados foram analisados com o software
IBM SPSS Statistics para Macintosh (Versio 23.0.
Armonk,NY:IBM Corp). Asvaridveis categdricas sao
apresentadas como contagem absoluta e frequéncia
relativa em porcentagens. Para avaliar a associagdo
entre varidveis categoricas, foram utilizados os
testes qui-quadrado ou exato de Fisher. As varidveis
continuas foram avaliadas quanto a normalidade
usando o teste de Shapiro-Wilk e graficos Q-Q,
histogramas e medidas de dispersio. As variaveis
com distribuicio normal sio apresentadas como
média = desvio padrdo e aquelas com distribuicio
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ndo normal como mediana e intervalo interquartil
(IIQ). O teste t de Student e o teste de Mann-Whitney
foram usados para comparacdes independentes de
dados normais e ndo normais, respectivamente. Para
comparar dois grupos dependentes, foi usado o teste
t pareado. As andlises de correlagdo entre varidveis
continuas foram realizadas usando a correla¢io nio
paramétrica de Spearman com o coeficiente rho. Os
valores de p < 0,05 foram considerados significativos.
O estudo foi aprovado pelo Comité Nacional de Etica
em Pesquisa (CAAE 51031521.3.0000.5641) e os
pacientes deram seu consentimento para participar
do estudo.

ResuLtADOS

No total, foram avaliados 301 pacientes com
COVID-19, dos quais 200 (61,7%) foram a 6bito e 2
foram transferidos, resultando em 99 sobreviventes,
dos quais apenas 20 foram reavaliados (Figura 1). A
média de idade dos pacientes na alta hospitalar foi
de 61,9 = 11,3 anos e 50% eram do sexo feminino;
65% eram hipertensos e 25% apresentaram diabetes.
A mediana do tempo de internagdo foi de 45 dias
(IIQ: 25; 50 dias). A creatinina (Cr) basal apresentou
uma mediana de 0,78 (IIQ: 0,62; 0,9 mg/dL) e a TFGe
basal média foi de 95,9 = 16,7 mL/min/1,73m?, com
uma Cr mediana na alta hospitalar de 1,25 (1IQ: 0,88;
1,83 mg/dL) (Tabela 1). Apenas um paciente (5%)
ndo apresentou necessidade de internacdo na UTL

Durante a hospitalizagio, 2 pacientes (10%)
encontravam-se no estagio 1 da IRA, 3 (15%) no
estagio 2 e 15 (75%) no estagio 3, de acordo com o
AKIN. Mais da metade precisou de HD (55%), todos
na modalidade convencional. Nenhum paciente ficou
dependente de HD apds a alta hospitalar.

O tempo médio para reavaliacio clinica e
laboratorial dos pacientes (T1) foi de 16,3 = 3,5
meses, variando de 11 a 23 meses. A mediana da
Cr no T1 foi de 1,19 (IIQ: 0,95; 1,41 mg/dL) e a
média da TFGe foi de 65,9 + 21,7 mL/min/1,73m?,
enquanto a mediana da albuminuria foi de 8,36 (IIQ:
6,0; 37 mg/g-Cr). Na reavaliacio, foram registradas
hematiria (28,6 %), microalbumindria (30%) e DRC
com TFGe < 60 mL/min/1,73 m? (45%).

Nas comparagdes por necessidade de HD, ndo
houve diferenca em relacio a idade, sexo, presenca
de comorbidades e tempo de internagdo (Tabela 1).
No entanto, os pacientes que necessitaram de HD
apresentaram niveis mais elevados de Cr e ureia
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Figura 1. Selecao de pacientes e motivos para exclusdo do estudo. IRA: injuria renal aguda.

maxima na admissio e uma reducdo mais acentuada
na TFGe (-19 [IQ: -39; -17] vs =5 [-10; 7] mL/
min/1,73 m?; p = 0,004) e maior percentual de reducio
(28 [IIQ: —43; —18] vs -4 [-14; 8] %; p = 0,004) entre
os periodos de admissio e reavaliacio (Tabela 1).

Os niveis médios da TFGe do T1 foram menores
em comparagdo com a TFGe média basal (65,9 =
21,7 vs. 95,9 = 16,7 mL/min/1,73 m?* p < 0,001) o
que representa uma taxa de reducdo de 11,5 (IIQ:
-21; =2,1) ml/min/1,73 m? por ano. Comparando as
caracteristicas clinicas e laboratoriais em TO e T1
entre os pacientes com TFGe < 60 e TFGe > 60 no T1
(Tabela 2), a média de idade e o tempo de internacdo
foram maiores no grupo de pacientes com TFGe
< 60 (p = 0,023 e p = 0,003, respectivamente). Além
disso, pacientes com TFGe < 60 no T1 apresentaram
niveis mais baixos de TFGe na admissao (p = 0,041).
Ademais, o grupo com TFGe < 60 no T1 apresentou
niveis mais elevados de albumindria e a presenca de
microalbumintria (albuminuria > 30 mg/g-Cr) com
mais frequéncia do que o grupo com TFGe > 60
(p = 0,041). Ndo houve diferenca ao comparar
as varidveis de hematiria no T1 e a maioria dos
pardmetros de internagio, incluindo DM, HAS, uso
de VMI, uso de aminas vasoativas, envolvimento
pulmonar da COVID-19 na TC de térax, necessidade
de HD, ferritina e contagem de linfdcitos entre os
grupos de TFGe no T1 (Tabela 2).

O tempo de internacio correlacionou-se
negativamente com os valores de TFGe no T1 (rho =
0,530; p = 0,024) e positivamente com a porcentagem

de reducio da TFGe entre TO e T1 (rho = 0,470; p =
0,035). A microalbumintria no T1 foi positivamente
correlacionada com os valores de PCR no TO (rho =
0,739; p<0,001) e com a diminui¢ao na TFGe entre
TO e T1 (rho = 0,466; p = 0,044). Além disso, a TFGe
na admissdo foi positivamente correlacionada com a
TFGe no T1 (rho = 0,627; p = 0,003) (Figura 2).

DiscussAo

Existem poucos dados sobre a progressio a longo
prazo para DRC em pacientes hospitalizados que
sobreviveram a IRA associada a COVID-19. Este é o
primeiro estudo brasileiro sobre 0 assunto e mostrou
uma redugao significativa na TFGe apods cerca de 16
meses de hospitalizacdo, em média 32,2% em relacdo
a TFGe basal. Um estudo chinés que avaliou a IRA
associada a COVID-19 encontrou uma reducio
de 19,8% na TFGe’. Na IRA por outras causas, a
reducdo da TFGe é de cerca de 17%°.

No presente estudo, o tempo de internagdo
correlacionou-se negativamente com a TFGe no T1
e o numero médio de dias de internacdo foi maior
em pacientes que evoluiram com TFGe < 60 mL/min.
Em contrapartida, um estudo sueco com metodologia
semelhante a2 nossa nio encontrou diferencas no
tempo de internagdo entre aqueles que evoluiram
para DRC e os que nio evoluiram!.

A idade avancada estd associada a uma maior
chance de falha na recuperacdo da fungio renal basal
ap6s um episodio de IRA e consequente progressao
para DRC'?, Neste estudo, os pacientes que evoluiram
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TaABELA 1

RESUMO DOS DADOS CLINICOS E LABORATORIAIS DOS PACIENTES EM TO ET1 E DE ACORDO COM A NECESSIDADE
DE HEMODIALISE DURANTE A INTERNACAO

Grupo total Sem Hemodiélise Hemodiélise
(n = 20) (h=9) (n=11) .
Dados na admissao hospitalar (TO0)
Idade, anos 62 + 11 60 + 14 64 + 8 0,151
Sexo feminino, n (%) 10 (50) 3(33,3) 7 (63,6) 0,37
Tempo de internacao, dias 45 (25; 50) 2 (18; 46) 47 (35; 52) 0,37
Comorbidades e tratamentos
Diabetes mellitus, n (%) 5 (25) 2(22,2) 3(273) 1,000
Hipertenséao arterial, n (%) 13 (65) 6 (66,7) 7 (63,6) 1,000
Uso de inibidores da ECA ou BRASs, n (%) 8 (40) 3(33,3) 5 (45,5) 0,67
Dados laboratoriais e funcao renal
PCR na admissao, mg/dL 16,7 (3,1; 23) 1(2,5;20,4) 19,5 (4,3;23,5) 0,175
Ferritina na admisséao, pg/L 1057 (5632; 1521) 1140 (1029; 1636) 641 (399; 1136) 0,257
Contagem de linfécitos na admissao, /mm? 1219 + 449 1111 + 568 1307 + 325 0,376
Creatinina sérica basal, mg/dL 0,78 (0,62; 0,9) 0,8 (0,72;0,9) 0,7 (0,58;0,96) 0,456
TFGe basal, mL/min/1,73m? 95,9 + 16,7 101,4 + 14,2 91,3+ 178 0,183
Creatinina sérica na admissao, mg/dL 0,99 (0,78;1,1) 1(0,98; 1,5) 0,84 (0,61; 1) 0,031
Ureia no sangue na admissao, mg/dL 33 (28; bb) 43 (31; 50) 33 (23; 62) 0,261
TFGe na admissao, mL/min/1,73m? 81 +24 73 + 28 88 + 18 0,16
AKIN, n (%) 0,006
Estagio 1 2 (10) 2(22,2) 01(0)
Estagio 2 3 (15) 3(33,3) 0(0)
Estagio 3 15 (75) 4 (44,4) 1(100)
Parametros durante o tempo de internacao
PCR maxima, mg/dL 32,9(278;43,9 30,5(25,7;33,2) 36,9(31,3;476) 0,201
Ferritina méxima, pg/L 1650 (1504; 2982) 1901 (1650; 4029) 1597 (1417; 1650) 0,142
Contagem minima de linfocitos, /mm? 450 + 292 420 + 236 474 + 340 0,691
Creatinina sérica méaxima, mg/dL 3,89 (3,17;6,12) 2,94 (1,73;3,78)  6,1(3,94;771) <0,001
Ureia méaxima no sangue, mg/dL 200 (129; 238) 117 (85; 153) 224 (210; 257) 0,001
Creatinina sérica na alta hospitalar, mg/dL 1,25 (0,88; 1,83) 1,2 (0,85; 1,4) 1,5(0,89; 2,35) 0,201
Funcao pulmonar durante o tempo de internacao
Envolvimento pulmonar naTC, n (%) 0,564
<25% 6 (33,3) 4 (44,4) 2(22,2)
25% - 50% 31(16,7) 2(22,2) 1(11,1)
50% — 75% 6 (33,3) 2(22,2) 4 (44,4)
>75% 3(16,7) 1(11,1) 2 (22,2)
Ventilacdo invasiva, n (%) 15 (75) 5 (55,6) 10 (90,9) 0,127
Uso de vasopressor, n (%) 17 (85) 6 (66,7) 1 (100) 0,074
Periodo de reavaliacao (T1)
Tempo entre a alta e 0 acompanhamento, meses 16 +£3 15+4 17 £3 0,329
Pressao arterial sistélica, mmHg 144 £ 17 147 + 22 142 + 11 0,537
Pressao arterial diastélica, mmHg 93 + 16 94 + 22 92 + 10 0,794
Creatinina sérica, mg/dL 1,19 (0,95; 1,41) 1,06 (0,96; 1,26) 1,2 (0,79; 1,56) 0,71
TFGe, mL/min/1,73 m? 66 + 22 71 + 22 62 + 22 0,386
Albuminuria, mg/g 8,3 (6; 37) 6,8 (6; 13,6) 10 (6; 41,4) 0,497
Reducéo da TFGe, mL/min/1,73 m? -16 (=30; =3) -5 (-10;7) =19 (=39; -17) 0,004
Reducdo daTFGe, % -18,5 (-33; -2,5) -4 (-14; 8) -28 (-43;-18) 0,006
Taxa de reducédo da TFGe, mL/min/ano -1,56(21;-2,1)  -3,5(-10,9; -6) =17 (-24;-9,9) 0,016
TFGe < 60 mL/min/1,73 m? 9 (45) 3(33,3) 6 (54,5) 0,406
Microalbumindria, n (%) 6 (31,6) 2(22,2) 4 (40) 0,628
Hematuria, n (%) 4 (20) 1(11,1) 3(273) 0,591

IECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina, BRA: bloqueador de receptor de angiotensina, Cr: creatinina, TFGe: taxa de filtracao glomerular
estimada, AKIN: Acute Kidney Injury Network, Ur: ureia, PCR: Proteina C reativa, TC: tomografia computadorizada.
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TABELA 2
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COMPARACAO DE CARACTERISTICAS ENTRE PACIENTES cOM TFGE < 60 ETFGE > 60 NOT1

TFGe > 60 mL/min/1,73m? TFGe < 60 mL/min/1,73m?

(n=11) (n=9)
Dados na admissao hospitalar (T0)
Idade, anos 57+ M 68 + 8 0,023
Sexo feminino, n (%) 5 (45,5) 5 (55,6) 1,000
Tempo de internacao, dias 31 (15; 46) 52 (45; 59) 0,003
Comorbidades e tratamentos
Diabetes mellitus, n (%) 2 (18,2) 3(33,3) 0,617
Hipertensao arterial, n (%) 7 (63,6) 6 (66,7) 1,000
Uso de inibidores da ECA ou BRASs, n (%) 4 (36,4) 4 (44.,4) 1,000
Dados laboratoriais e funcao renal
PCR na admissao, mg/dL 4,1(2,1;20,4) 21,4 (14,6; 23,5) 0,08
Ferritina na admisséo, ug/L 781 (316; 1195) 1303 (917, 1579) 0,352
Contagem de linfécitos na admissao, /mm? 1169 + 454 1280 + 461 0,597
Creatinina sérica basal, mg/dL 0,75 (0,61; 0,9) 0,8 (0,62; 0,89) 1,000
TFGe basal, mL/min/1,73m? 99,09 + 12,91 91,89 + 20,59 0,352
Creatinina sérica na admissao, mg/dL 0,98 (0,61; 1,1) 1(0,84; 1,15) 0,23
Ureia no sangue na admissao, mg/dL 33 (28; 49) 33 (29; 62) 0,603
TFGe na admissao, mL/min/1,73m? 91 + 20 69 + 23 0,041
AKIN, n (%) 0,226
Estagio 1 2(18,2) 0 (0)
Estéagio 2 2(18,2) 1(11,1)
Estagio 3 7 (63,6) 8(88,9)
Parametros durante o tempo de internacao
PCR maxima, mg/dL 30,5 (19,5; 47.6) 36,9 (32,1; 40,1) 0,23
Ferritina maxima, pg/L 1650 (1504; 1934) 1650 (1381; 4224) 0,721
Contagem minima de linfocitos, /mm? 505 + 356 382 = 184 0,362
Creatinina sérica méaxima, mg/dL 3,94 (1,73; 6,1) 3,84 (3,78; 6,14) 0,552
Ureia maxima no sangue, mg/dL 159 (109; 239) 210 (153; 224) 0,656
Creatinina sérica na alta hospitalar, mg/dL 1,2(0,7;1,5) 1,4 (0,89; 2) 0,261
Funcao pulmonar durante o tempo de internacao
Envolvimento pulmonar naTC, n (%) 0,234
<25% 5 (55,6) 1(11,1)
25% - 50% 1(11,1) 2(22,2)
50% — 75% 2 (22,2) 4 (44,4)
>75% 1(11,1) 2(22,2)
Ventilagdo invasiva, n (%) 7 (63,6) 8 (88,9) 0,319
Uso de vasopressor, n (%) 9(81,8) 8(88,9) 1,000
Periodo de reavaliacao (T1)
Tempo entre a alta e 0 acompanhamento, meses 17 £4 16 £ 3 0,643
Pressao arterial sistélica, mmHg 146 + 19 142 + 15 0,653
Pressao arterial diastélica, mmHg 92 + 1 93 + 21 0,878
Creatinina sérica, mg/dL 1(0,79; 1,25) 1,51 (1,2; 1,56) 0,006
TFGe, mL/min/1,73 m? 81+ 17 48 + 7 <0,001
Albuminuria, mg/g 6(2,2;,11,2) 36,7 (7,6; 44,9) 0,041
Reducao da TFGe, mL/min/1,73m? 10 (-19; -1) -18 (-39; -14) 0,201
Reducao daTFGe, % =14 (-19; -1) -31 (-43; -22) 0,067
Taxa de reducéo da TFGe, mL/min/ano -14,4 (-24; -6,4) -30 (-42,9; -277) 0,01
Microalbuminuria, n (%) 1(9,1) 5 (62,5) 0,041
Hematuria, n (%) 1(9,1) 3(33,3) 0,285

IECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina, BRA: bloqueador de receptor de angiotensina, Cr: creatinina, TFGe: taxa de filtracao
glomerular estimada, AKIN: Acute Kidney Injury Network, Ur: ureia, PCR: Proteina C reativa, TC: tomografia computadorizada, DVA: droga vasoativa
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Figura 2. Correlagdes entre TFGe em T1 e TO, reducdo da TFGe,
tempo de internacdo, PCR e microalbumindria. A: Correlagdo positiva
entre tempo de internacao e reducao percentual da TFGe entre TO e
T1. B: Correlacdo negativa entre tempo de internacdo e valores de
TFGe noT1. C: Correlagdo positiva entre valores de microalbuminuria
noT1 e valores de PCR noTO. D: Correlacéo positiva entre valores de
microalbumindrianoT1 e reducdo daTFGe entre TO e T1. E: Correlacédo
positiva entre valores de TFGe no TO e valores de TFGe no T1. F:
Correlagdo negativa entre valores de TFGe no TO e reducédo na TFGe
entreTOeT1.

para DRC eram mais velhos do que os pacientes que
ndo evoluiram.

A TFGe na admissdo foi correlacionada com
um melhor desfecho renal no T1, em conformidade
com um estudo que comparou a fungdo renal de
pacientes com IRA de varias causas com o grau
de comprometimento da TFGe na admissdo,
determinando o declinio da TFGe em longo prazo's.

A PCR é um fator de risco para IRA associada
a COVID-19%% e também ¢é considerada um
preditor de piores desfechos clinicos, como IRA
grave e recuperacdo renal lenta'. Por outro lado, a
microalbumintria é um biomarcador bem estabelecido
de progressido para a DRC'. Em nosso estudo, houve
uma correlagdo positiva entre os niveis de PCR na
hospitalizag¢do e os niveis de microalbumindria no T1,
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reforcando o papel inflamatério na progressio para
DRC. Além disso, os niveis de albumindria também
se correlacionaram positivamente com a queda na
TFGe entre TO e T1.

Nio houve diferenca na comparagio entre as
demais varidveis de hospitalizagio em relagdo as
variaveis de avaliacio da fun¢io renal no T1. Um
estudo semelhante também nao encontrou associagao
entre essas variaveis e a progressao para DRC, exceto
para a necessidade de HD e AKIN 3.

Uma limitagdo deste estudo € o pequeno tamanho
da amostra, que pode ter influenciado a analise
de algumas varidveis e resultados. Além disso,
reconhecemos que a medi¢do unica da TFGe pode
introduzir um viés durante o acompanhamento do
paciente.

Os pacientes com IRA associada a COVID-19
evoluiram com uma reducdo significativa na
TFGe apds a alta hospitalar. A idade, o tempo
de hospitalizagio e a necessidade de HD foram
associados a uma maior reducio na TFGe. Esses
resultados apontam para a necessidade de avaliacdo
nefroldgica de rotina nesses pacientes.
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