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ARTIGO ORIGINAL

Associa¢io do RIFLE com letalidade e tempo de
internacio em pacientes criticos com lesao renal

aguda

RIFLE: association with mortality and length of stay in critically

ill acute kidney injury patients

RESUMO

Objetivo: Correlacionar a classificagio
do RIFLE com a letalidade e tempo de in-
ternacdo na unidade de terapia intensiva e
no hospital.

Métodos: Estudo de coorte prospecti-
vo, observacional e longitudinal aprovado
pelo Comité de Etica da Instituicdo. Fo-
ram coletados os dados de todos os pacien-
tes internados por mais de 24 horas na uni-
dade de terapia intensiva do Hospital Uni-
versitdrio Polydoro Ernani de Sao Thiago
da Universidade Federal de Santa Catarina
de setembro de 2007 a margo de 2008 e
com seguimento até a alta ou ébito. Os
pacientes foram divididos em dois grupos:
com lesdo renal aguda e sem lesao renal
aguda. O grupo com lesio renal aguda
foi classificado conforme o RIFLE e sub-
dividido de acordo com a classe mdxima
alcangada: risco, injaria ou faléncia. Nao
foram incluidas as classes loss e end-stage
no estudo. Analisou-se também APACHE
IT e SOFA. Utilizaram-se os testes ¢ Student
e Qui-Quadrado, principalmente. Um

p<0,05 foi estatisticamente significativo.

Resultados: A amostra foi composta por
129 pacientes. Desses, 52 (40,3%) apresen-
taram lesdo renal aguda segundo o RIFLE.
Nesse grupo, os doentes foram considera-
dos mais graves obtendo médias maiores de
APACHE II e SOFA (p<0,05). Em compa-
ragio ao grupo sem dano renal, a gravidade
da lesio renal aguda proporcionou maior
letalidade na unidade de terapia intensiva
(risco-25%; injuiria-37,5%; faléncia-62,5%)
e hospitalar (risco-50%; injiria-37,5%; fa-
léncia-62,5%) e maior tempo de internacio
na unidade de terapia intensiva (p<0,05).

Conclusao: O sistema RIFLE, con-
forme a classe de gravidade, foi marcador
de risco para maior letalidade na unidade
de terapia intensiva e no hospital e maior
tempo de internacio na unidade de terapia
intensiva. Nao se encontrou relagio para o
tempo de internagio hospitalar.

Descritores: Insuficiéncia renal aguda;
Unidades de terapia intensiva; Creatinina;
Mortalidade hospitalar; Tempo de interna-
¢ao; APACHE

INTRODUCAO

A lesao renal aguda (LRA) é uma condigao clinica comum encontrada em pa-
cientes criticos e é reconhecida pelo impacto causado num cendrio de terapia in-
tensiva. Entretanto, mesmo com todo esse reconhecimento, hd uma falta de um
consenso de definicio de LRA, ocorrendo mais de 30 conceitos para essa enfer-
midade. Essa multiplicidade de conceitos ¢ responsdvel por uma extensa variacao
na incidéncia de LRA, em estudos de um tinico centro (1-25%)%*® ¢ em estudos
multicéntricos (39771%), e na letalidade (19 a 90%).236:9-29

Para estabelecer uma definicio e uma classificagio uniforme da LRA, a Acute
Dialysis Quality Iniciative (ADQI)® desenvolveu, em 2002, o RIFLE (Risco de dis-
fungio, Injuria renal, Faléncia da fungo renal, Perda da funcio renal e Estdgio final
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da doenga).” O RIFLE (Tabela 1) define trés graduacoes de
gravidade de disfuncao renal — Risco (classe R), Injuria (classe
I) e Faléncia (classe F) baseadas na mudanca da creatinina
sérica e diurese — e duas classes de evolucio (Perda — classe
L — e Estdgio Final — classe E).

O surgimento daquele sistema foi fundamental, pois a
aplicacdo de seus critérios possibilitou a confirmagao da rela-
¢do de cada classe do RIFLE com a taxa de letalidade e com o
tempo de internagio e permitiu a comparagio entre os estu-
dos cientificos devido a maior uniformizagao da definicao de
LRA e a padronizagio dos critérios que a classificam.

Mais recentemente, uma versio modificada do RIFLE foi
proposta pela Acute Kidney Injury Network (AKIN).%? Qua-
tro modificagdes foram prontamente identificadas. risco, in-
juria e faléncia foram substituidos pelos estdgios: 1, 2 e 3, res-
pectivamente (Tabela 2); um aumento absoluto na creatinina
de a0 menos 0,3 mg/dL foi adicionada ao Estdgio 1; pacien-
tes em terapia de substitui¢ao renal foram automaticamente
classificados em Estdgio 3, desconsiderando suas creatinina
e diurese; e as categorias Loss e End Stage foram eliminadas.

Apés a publicagio do RIFLE em 2004 ¢ do AKIN em
2007, diversas investigacdes foram publicadas utilizando es-
sas classificagoes.!**3 Cruz et al.,®" em seu artigo de re-
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visao, reconhecem que nenhuma classificagio serd perfeita e
que o préximo passo seria reconciliar as defini¢oes existentes,
movendo a comunidade médica em direcio a um consenso
de defini¢do. Para isso o autor infere que mais estudos pros-
pectivos revelam-se essenciais para destacar toda a capacidade
dos critérios jd estabelecidos. Dessa maneira, o objetivo do
presente estudo foi correlacionar prospectivamente a classi-
ficagao de RIFLE com a letalidade e com o tempo de inter-
nagio na unidade de terapia intensiva (UTI) e no hospital
naqueles pacientes admitidos em uma UTT geral.

METODOS

Delineamento do estudo

Estudo de coorte prospectiva, observacional e longitudi-
nal, no qual foram coletados os dados de todos os pacientes
admitidos na UTT do Hospital Universitdrio Polydoro Erna-
ni de Sao Thiago da Universidade Federal de Santa Catarina
(HU-UESC) no periodo de setembro de 2007 a margo de
2008, tendo sido aprovado pelo Comité de Etica em Des-
quisas com Seres Humanos da UFSC e executado de acordo
com a Declaragio de Helsinki. Incluiram-se no estudo todos
os pacientes que concordaram em participar da pesquisa e

Tabela 1 - Classificagio proposta para lesdo renal aguda — RIFLE

Classificacaio RIFLE

Critério TFG

Critério diurese

Risk aumento da SCr x 1,5

diurese < 0,5mL/Kg/h em 6h

ou diminui¢io da TFG > 25%

Injury aumento da SCr x 2 diurese < 0,5mL/Kg/h em 12h

ou diminui¢io da TFG > 50%
Failure aumento da SCr x 3 diurese < 0,3mL/Kg/h em 24h

ou diminui¢io da TFG > 75% ou SCr > 4mg/dL ou anuria por 12h
Loss perda completa da funcao renal
> 4 semanas
End-stage kidney disease necessidade de TSR
> 3 meses

RIFLE - Risk Injury Failure Loss End; TFG - taxa de filtracao glomerular; SCr - creatinina sérica; TSR - terapia de substitui¢io renal.
Adaptado de: Bellomo R, Ronco C, Kellum JA, Mehta RL, Palevsky P, Acute Dialysis Quality Initiative workgroup. Acute renal failure - definition,
outcome measures, animal models, fluid therapy and information technology needs: the Second International Consensus Conference of the Acute

Dialysis Quality Iniciative (ADQI) Group. Crit Care. 2004;8(4):R204-12.

Tabela 2 - Classificagao AKIN

Classificacio RIFLE

Critério TFG

Critério diurese

Stage 1

aumento da SCrx 1,5

diurese < 0,5mL/Kg/h em 6h

ou > 0,3mg/dL

Stage 2
Stage 3

aumento da SCr x 2
aumento da SCrx 3

ou SCr > 4mg/dL

diurese < 0,5mL/Kg/h em 12h
diurese < 0,3mL/Kg/h em 24h

ou antria por 12h

(com aumento agudo > 0,5mg/dL)

TFG - Taxa de filtraao glomerular; SCr - creatinina sérica.

Adaptado de: Mehta RL, Kellum JA, Shah SV, Molitoris BA, Ronco C, Warnock DG, Levin A; Acute Kidney Injury Network. Acute Kidney Injury Ne-
twork: report of an initiative to improve outcomes in acute kidney injury. Crit Care. 2007;11(2):R31.

Rev Bras Ter Intensiva. 2009; 21(4):359-368



Lesdo renal aguda em terapia intensiva avaliada pelo RIFLE

que assinaram o TCLE. Na impossibilidade de consentimen-
to por parte do paciente, apresentou-se o TCLE ao responsa-
vel legal. Foi considerada somente a primeira admissao para
aqueles individuos readmitidos na UTI no periodo analisado.

Critérios de exclusao

Foram excluidos do estudo os pacientes com idade infe-
rior a 16 anos; com morte encefdlica clinica diagnosticada no
momento da interna¢io na UTT ou que tiveram esse diagnds-
tico até seis horas apds a internagio; com insuficiéncia renal
em tratamento dialitico, antes da internacio na UT]; trans-
feridos de outra UTT e que nessa permaneceram internados
por mais que 24 horas; que niao completaram 24 horas de
interna¢do na UTT do HU-UFSC e que se recusaram a assi-
nar o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Procedimentos

O estudo foi realizado durante o periodo de internagao
de cada paciente sendo somente acompanhada a evolugio do
paciente, coletado os dados a partir do prontudrio do mes-
mo, conforme um protocolo, e procedido a classificagio de
acordo com o RIFLE durante sua internacio na UTI. Cada
paciente foi seguido até o seu destino final, alta ou 6bito, sen-
do registradas as respectivas datas para as contagens do tempo
de internagao na UTI e no hospital.

Foram avaliados pardmetros clinicos fisiolégicos (Acute
Physiology and Chronic Health Fvaluation I — APACHE 11®
e Sequential Organ Failure Assessment — SOFA®?) e laborato-
riais (creatinina sérica - S_ antes da internagao na UTT e du-
rante a mesma). Os parAmetros fisiolégicos foram coletados
a fim de avaliar a gravidade da enfermidade de cada paciente.
O APACHE I foi coletado apds o paciente ter completado
24 horas de internagao na UTI. J4 o escore SOFA foi cole-
tado no instante da admissao na UTI e, depois, quando o
paciente conclufa 24 horas, trés dias, cinco dias e sete dias de
internacao na UTI. Foi calculado também o SOFA médio
de todos os pacientes que tiveram mais de um SOFA. Este
célculo foi realizado através de uma média aritmética simples.

O pesquisador classificou os pacientes de acordo com a
classe mdxima do RIFLE alcangada durante a internacio na
UTTL Por exemplo, o paciente que teve injtria renal (classe
I) na admissdao da UTI e durante a internacio desenvolveu
faléncia da funcao renal (classe F) foi classificado como tendo
faléncia (F). Muitos pacientes com disfun¢io renal, identifi-
cada no momento da admissao na UTI, nao tinham o valor
da S medido anteriormente. Isso representaria um problema
para o sistema do RIFLE que considera a mudanga propor-
cional daquele valor. Assim, na falta da S, antes da interna-
4o, a mesma foi estimada pelo cdlculo da equagao simplifi-
cada do estudo de Modificagio da Dieta em Doengas Renais

361

(MDRD)®” conforme definido na publicagio original do
RIFLE e recomendado pela ADQI.® Para resolver a equagio
do MDRD, assumiu-se a taxa de filtracdo glomerular (TFG)
de 75mL/minuto/1,73m?. As classes do RIFLE foram deter-
minadas baseadas na pior das varidveis, as quais dependeram
da mudanga proporcional da creatinina sérica medida labo-
ratorialmente ou estimada pelo cdlculo da MDRD. Dessa
forma, os pacientes que se enquadraram na classificacio do
RIFLE tiveram o diagndstico de LRA. O grupo com LRA
foi subdividido em R (Risco), I (Injuria) e F (Faléncia). Nesse
estudo, nio foram avaliadas as classes L e E do RIFLE.

Anilise estatistica

Foram realizadas estatisticas descritivas e analiticas através
de porcentagem simples e medidas de ocorréncia e de asso-
ciagao (risco relativo — RR - com intervalo de confian¢a — IC
—de 95%). Foi empregada, como tendéncia central, a média
com + desvio-padrio (+ DP) e a mediana para observagoes
continuas. As varidveis qualitativas foram analisadas através
do teste ndo-paramétrico de Qui-Quadrado, sendo conside-
rado estatisticamente significativo quando p<0,05. Ao en-
contrar um valor esperado menor que cinco na célula da ta-
bela de contingéncias, usou-se o teste exato de Fisher. As vari-
dveis quantitativas foram comparadas pelo teste paramétrico
t Student e quando essas possufam varidncias populacionais
desconhecidas foi adotado o teste E A significAncia estatistica
desses dois tltimos testes foi considerada quando p<0,05.

A andlise multivariada foi realizada através de regressio
de Cox para controle das varidveis independentes. A varidvel
“tempo” utilizada na regressao foi o tempo de internagao hos-
pitalar. Pela colinearidade existente entre as varidveis sepse e
choque séptico, seguindo o principio da multicolinearidade,
foi somente utilizada a dltima varidvel.

A curva de Kaplan-Meier foi construida para estimar a
probabilidade de sobrevida, em relagio ao tempo de interna-
¢4o hospitalar, conforme a presenca de LRA e de acordo com
o RIFLE maximo (R, Ie F). Foi usado um IC de 95% censu-
rando os pacientes que receberam altas. Para essa estimativa,
utilizou-se o teste de log-rank, tendo significincia estatistica
quando p<0,05.

RESULTADOS

Durante o intervalo estudado, internaram-se na UTI 198
pacientes. Desses, 69 foram excluidos: um por ter idade infe-
rior a 16 anos, cinco por jd apresentarem insuficiéncia renal
em tratamento dialitico antes da admissao na UTI, trés por
terem sido transferidos de outra UTT e permanecido nessa
UTT por mais que 24 horas, 57 por nio completarem 24
horas de internagao na UTT, dois por ndo concordarem com
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o TCLE e um por fuga hospitalar. Portanto, 129 pacientes
compuseram a coorte desse trabalho.

As caracteristicas clinicas e demograficas da populagio estu-
dada estao representadas na tabela 3 através de andlise univaria-
da. O grupo sem LRA foi composto por 77 (59,7%) pacientes
e o grupo com LRA por 52 (40,3%). A incidéncia de LRA, de
acordo com a classe mdxima do RIFLE alcancada, foi de 15,5%,
12,4% e 12,4% para R, I e E respectivamente (Tabela 4).

A progressao da LRA, durante a internagio na UTI, para
a classe mdxima do RIFLE é mostrada na figura 1. No pri-
meiro dia de admissao, vinte e cinco pacientes (19,4%) jd ti-
nham LRA definida pelos critérios do RIFLE. Destes, quatro
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(3,1%) jé estavam na classe E Durante toda a internagio na
UTT, a contar do dia de admissao, cingienta e dois pacientes
(40,3%) tiveram um episédio de LRA pertencendo ao grupo
com LRA. Sete pacientes (5,4%) com classe R progrediram
para RIFLE classe I (1,5%) ou F (3,9%). J4 entre aqueles
pacientes que pertenciam  classe I na admissao, somente um
(0,8%) desenvolveu faléncia renal. Houve pacientes que apés
enquadrarem-se na classe R (6,2%) ou na classe I (3,9%) per-
maneceram nessas até o destino final, alta ou 6bito. Dos 104
pacientes (80,6%) que tinham a fungio preservada no pri-
meiro dia de admissao, 12 (9,3%) progrediram para a classe
R, nove (7%) para I e seis (4,6%) paraa E

Tabela 3 — Andlise univariada das caracteristicas clinicas e demograficas dos pacientes com e sem lesao renal aguda

Sem LRA Com LRA Risco relativo
Caracteristicas N % N % (IC 95%) Valor de p
N 77 59,7 52 40,3 - -
Idade (anos)
Meédia + DP 46,8 + 16,5 56,4 + 18,8 - 0,0028*
Sexo NS
Feminino 36 46,8 24 46,2 1,01 (0,67-1,55)
Masculino 41 53,2 28 53,8
Raca NS
Branca 68 88,3 46 88,5 0,99 (0,51-1,92)
Negra 9 11,7 6 11,5
Origem do paciente’
Emergéncia 35 45,5 17 32,7 - NS
Enfermaria 6 7,8 11 21,2 - 0,02
Centro cirtrgico 21 27,2 14 26,9 - NS
Outra UTI 0 0 2 3,8 - NS
Outro hospital 15 19,5 8 15,4 - NS
Causa da admissio NS
Clinica 49 63,6 33 63,5 1,00 (0,65-1,55)
Cirtrgica 28 36,4 19 36,5
Sepse 0,012%
Sim 3 3,9 9 17,3 2,04 (1,36-3,06)
Nio 74 96,1 43 82,7 -
Choque séptico <0,05$§
Sim 5 6,5 10 19,2 1,81 (1,18-2,78)
Nio 72 93,5 42 80,8 -
Ventilagio mecinica NS
Sim 51 66,2 41 78,8 1,50 (0,87-2,59)
Naio 26 33,8 11 21,2 -
Droga vasoativa < 0,0001$
Sim 22 28,6 35 67,3 2,60 (1,64-4,13)
Nio 55 71,4 17 32,7

LRA - lesdo renal aguda; NS - nio significativo; DP - Desvio-padrao; IC - Intervalo de confianca.
*Andlise estatistica utilizando o teste ¢ Student. Andlise estatistica utilizando o teste de Qui-quadrado tendo como referéncia: Emergéncia, Enferma-
ria, Centro Cirtrgico, outra UTI e outro hospital, respectivamente. ¥ Andlise estatistica utilizando o teste Qui-quadrado com corregio exata de Fisher.

S Anilise estatistica utilizando somente o teste Qui-quadrado.
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Tabela 4 — Associagao dos escores de gravidade do paciente (APACHE II, SOFA admissao e SOFA médio) e resultados (letalida-

de e tempo de internagdo) com o grupo sem lesao renal aguda e os diferentes subgrupos do RIFLE

Sem LRA Risco Injaria Faléncia
N =77 N =20 N =16 N =16 Valor de p
% 59,7 15,5 12,4 12,4
APACHE II < 0,0000*
Média + DP 14,5 + 4,9 18,5 + 5,8 19,0 + 5,8 23,0 + 5,2
Mediana 14 18,5 17,5 23,5
SOFA (admissao) < 0,0000*
Média + DP 2,4 +2,3 29+ 1,8 3,9 +2,1 7,0 + 3,0
Mediana 2 3 3,5 7
SOFA médio < 0,0000*
Média + DP 3,5+2,3 5,5+3,0 5,7 + 3,2 8,5 +2,5
Mediana 3 5 5,3 8,8
Letalidade UTI < 0,00001%
% 7,8 25 37,5 62,5
RR (IC 95%) 0,19 (0,10-0,35) 1,24 (1,14-1,34) 2,07 (1,58-2,71) 4,16 (2,45-7,04)
Letalidade hospitalar < 0,00001%F
% 10,4 50 37,5 62,5
RR (IC 95%) 0,20 (0,11-0,36) 2,27 (1,67-3,07) 1,51 (1,29-1,75) 2,97 (1,98-4,44)

Tempo internacio UTI horas  127,7 + 133,05 186,8 + 177,66 244,5 + 180,71 312,7 + 386,30

(Média + DP)

Tempo internagio hospitalar
horas (Média + DP)

LRA - lesio renal aguda; UTT - unidade de terapia intensiva; DP- desvio-padrio; NS - nio significativo; RR - risco relativo; IC- intervalo de con-
fianca; APACHE — Acute Physiologic Chronic Health Evaluation; SOFA - Sequential Organ Failure Assessment; RIFLE - Risk Injury Failure Loss End.
*Associagio isolada de cada escore através do teste t Student (nivel de significincia < 5% ou p < 0,05). "Associagio entre as subdivisdes do RIFLE
com a taxa de letalidade na UTT utilizando o teste de Qui-Quadrado (p < 0,05, estatisticamente significante). *Associacio utilizando o teste F (p <
0,05, significante estatisticamente).

572,8 + 650,09 655,2 + 716,67 826,5 + 882,03 603,0 + 599,64

Coorte total
N =129
Admissao
na UTI Sem LRA Risco Injaria Faléncia
N = 104 (80,60%) N =15 (11,6%) N =6 (4,7%) N =4 (3,1%)
l l v Sempre risco
N =8 (6,2%)
Risco Injaria Injaria
N =12 (9,3%) N =9 (7%) N =2(1,5%) Sempre injdria
N =5 (3,9%)
\/
Faléncia Faléncia Faléncia
N=6 N=5 N=1
(4,6%) (3,9%) (0,8%)

/ Totais: risco maximo 20 (15,5%); injuria maxima 16 (12,4%); faléncia maxima 16 (12,4%) /

Os dados expressam o niimero de pacientes que foram identificados em cada nivel e a percentagem do niimero total do estudo. “Sempre risco” e
“Sempre injtria” foram aqueles pacientes que durante a admissio estavam assim classificados e nao progrediram para a classe posterior.

UTI — unidade de terapia intensiva; LRA — lesdo renal aguda.

Figura 1 — Fluxograma do curso clinico dos pacientes até a classe mdxima do RIFLE.
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Observa-se na tabela 4 que as médias do APACHE 1I fo-
ram mais altas nos subgrupos com LRA de acordo com o
RIFLE (p<0,0000). Igualmente, isso foi verificado no SOFA
da admissao e médio com alto nivel de significincia estatisti-
ca (p<0,0000). Além disso, as medianas também foram mais
altas nos subgrupos com LRA.

A gravidade progressiva da LRA, de acordo com o RIFLE
para os subgrupos R, Ie E foi associada com aumento da
taxa de letalidade na UTT (Tabela 4) bem como com maior
tempo de internacdo nesse local (Tabela 4). Percebeu-se ainda
que quanto maior a classificagio do RIFLE alcancada, em
associacio a letalidade na UTT, maior foi o risco relativo do
paciente a ela enquadrado (Tabela 4). Em relagio a taxa de
letalidade hospitalar (Tabela 4), notou-se que o subgrupo I,
embora representasse uma classe mais grave em comparagio
ao R, apresentou menor taxa de letalidade que esse subgru-
po. Jé o F continuou a demonstrar a maior taxa de letalidade
hospitalar, assim como foi observado na taxa de letalidade
na UTL O subgrupo F mostrou maior RR para letalidade
hospitalar (2,97; p<0,00001), igualmente ao obtido para a
letalidade na UTI. No entanto, as classes menos graves, R e I
nio seguiram o mesmo padrio de aumento no RR conforme
a gravidade de LRA (RR = 2,27 paraR ¢ RR = 1,51 para ).

Os pacientes do grupo com LRA ficaram mais tempo, em
média, internados na UTT (Tabela 4). A comparagio entre as
médias do tempo de internagio hospitalar (Tabela 4), para
cada um dos subgrupos do grupo com LRA, nio mostrou
significincia estatistica.

Na andlise multivariada (Tabela 5), os fatores associados
independentemente 2 letalidade hospitalar foram o uso de dro-
ga vasoativa (DVA) e o APACHE II. Os pacientes com uso
de DVA apresentaram um risco de 6bito cinco vezes maior

Tabela 5 - Andlise multivariada de fatores associados a mor-

talidade hospitalar

RP HR IC Valor
Varidveis Bruta Ajustada 95% de p
Idade >30 anos 3,12 1,02 1,01-1,05 0,015
Choque séptico 2,03 1,84 0,62-5,51 0,2728
Ventilagio mecinica 4,06 2,89  0,64-14,03 0,1635
Droga vasoativa 7,04 535 1,70-16,83 0,004
APACHE
18-24 2,92 2,96 1,15-7,64 0,0241
> 25 5,56 3,11 1,02-9,48 10,0452
SOFA 0,92 0,78-1,09 0,3286
RIFLE 1,81 1,5 0,58-3,92 0,4056

RP- razdo de prevaléncia bruta; HR - hazard ratio ajustada; IC - inter-
valo de confianca; APACHE — Acute Physiologic Chronic Health Evalua-
tion; SOFA - Sequential Organ Failure Assessment; RIFLE - Risk Injury
Failure Loss End.
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(HRaj=5,35) do que aqueles que ndo utilizaram. Jd aqueles
com APACHE II acima de 25 tiveram mais que o triplo de
dbitos comparados aos niveis abaixo de 18 deste indice.

Na curva de Kaplan-Meier (Figura 2), os individuos do
grupo sem LRA tiveram uma probabilidade de sobrevida
maior (p=0,0002), principalmente, quando comparados ao
subgrupo E Na comparacio entre as quatro curvas, o teste
de log-rank mostrou um p=0,0002, sendo significativo esta-
tisticamente.
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Pacientes que receberam alta hospitalar foram censurados. Estatistica
de Log-Rank, p = 0,0002.

LRA - lesdo renal aguda. Horas = tempo de internagio hospitalar.
Figura 2 — Curva de Kaplan-Meier para probabilidade de so-
brevida (hospitalar) conforme a presenca de LRA de acordo
com o RIFLE miximo R, I e F.

DISCUSSAO

Ao verificar a incidéncia da LRA, definida pelo critério
do RIFLE no presente estudo, encontrou-se um valor de
40,3%. Maccariello et al.,*® Bell et al.** e Abosaif et al.®”
nao obtiveram a incidéncia de LRA em seus estudos, uma vez
que utilizaram somente pacientes com LRA. Hoste et al.”
encontrou uma incidéncia de 67,2%. Ostermann ¢ Chang"”
mostraram que 35,8% dos seus pacientes tiveram LRA. As
possiveis explicacdes para as variagdes encontradas entre as
incidéncias sdo vdrias. Primeiro, alguns dos estudos citados
s30 retrospectivos e contam com prontudrios do arquivo mé-
dico nos quais, muitas vezes, faltam dados, podendo, assim,
enviesar a determinagio da doenga. Segundo, seria que Hoste
et al.” e Ostermann e Chang!"” utilizaram dados dos anos
de 2000 a 2001 e de 1989 a 1999, respectivamente. E pos-
sivel que a incidéncia da LRA, no decorrer dos anos até o
presente momento, tenha mudado verdadeiramente. Outras
explicagoes seriam os diferentes tipos de UTI e de pacien-
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tes estudados, por exemplo: pacientes sépticos, queimados,
pacientes com LRA em didlise. Conforme Uchino et al.,©
houve uma incidéncia significantemente maior de LRA em
UTTs especificas versus UTIs gerais, bem como grandes UTIs
versus pequenas unidades.

Verificou-se que os pacientes cuja classe apresentada era I
jd na admissao pouco progrediram para a classe E Ao contré-
rio dos pacientes que apresentaram classe R na admissao, dos
quais, aproximadamente, 50% avangaram para classe I ou E
Isso pode ser explicado pelo fato de que pacientes em classe I,
em relagdo a classe R, nio s4 apresentavam indicios laborato-
riais de LRA como também clinicos. Assim, por essa dltima
condicio ser mais evidente, a terapéutica pdde ter sido iniciada
mais precocemente evitando-se a evolugao da doenga. Segundo
Hoste et al.,”” mais que 50% dos pacientes em risco (R), em
seu estudo, progrediram para classe I ou E Esse achado estd em
concordéncia com o presente estudo. Porém, o mesmo autor
relatou que mais de um tergo dos pacientes com classe I pro-
grediram para classe E diferindo do estudo em questo, cuja
progressao de uma classe para a outra foi de um sexto.

Esperava-se também que os altos escores, tanto do SOFA
quanto do APACHE 11, estivessem correlacionados com a
incidéncia de LRA. De acordo com o esperado, a associagio
isolada, de cada um daqueles escores com a presenga de LRA,
mostrou que as médias e as medianas mais altas pertenciam
ao grupo com LRA. Percebeu-se, entdo, que os pacientes que
se enquadraram no RIFLE, com LRA, tinham um maior
grau de gravidade de doenga tanto em relagio ao APACHE
II, encontrado nas primeiras 24 horas, quanto ao SOFA da
admissao e médio. Essa mesma associagao foi apresentada por
Abosaif et al.*” e por Hoste et al.”? Além disso, os altos es-
cores do APACHE II estavam diretamente correlacionados a
um maior risco de bito hospitalar.

Na tentativa de validar o RIFLE como preditor de prog-
nostico dos pacientes da UTT, foi analisada a associagio de cada
subgrupo R, I e F com a letalidade na UTT e no hospital bem
como com o tempo de internagio. Dessa forma, demonstrou-
se que quanto mais grave era a classe do RIFLE maior era a
letalidade na UTT e que quando se comparava o grupo com
LRA com o grupo sem LRA, esse tltimo mostrava uma taxa
de letalidade ainda menor. A letalidade hospitalar nao obteve o
mesmo padrio de aumento da letalidade conforme a gravida-
de do RIFLE, todavia, o subgrupo F continuou com a maior
taxa. Bell et al.* mostrou que 57,9% dos pacientes da classe
F morreram em 30 dias comparados com 23,5% da classe R e
22% da classe . Abosaif et al.*> apresentou taxa de letalidade
na UTT de 16,7% para pacientes do grupo controle e 38,3%,
50% e 74,5% para aqueles do grupo: Risco, Injdria e falén-
cia. Hoste et al.”’ encontrou em seu estudo taxas de letalida-
de hospitalar de 8,8%, 11,4% e 26,3% para aqueles mesmos
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subgrupos comparados com 5,5% dos pacientes com fungio
renal preservada. Uchino et al."” obteve taxas de 4,4% para in-
dividuos sem LRA e 15,1%, 29,2% e 41,1% para as classes R,
I e E Lopes et al.?” aplicaram os critérios do RIFLE em pacien-
tes queimados e achou taxas de letalidade de 11,1%, 63,6%
e 75% de acordo com a gravidade da LRA contra 6% para
pacientes sem LRA. Ostermann e Chang'? exibiram uma taxa
de letalidade de 27,9% para pacientes sem LRA e 19%, 26,6%
€ 22,98% para aqueles com R, I e E Para essas mesmas classes,
Maccariello et al.*® estabeleceu taxas de 72%, 79% e 76%,
mas nao conseguiu significAncia estatistica para essa associagao.
Em 2007, Lopes et al. aplicaram o RIFLE em pacientes infec-
tados com o HIV® e mostrou taxas de letalidade de 23,5%
para R, 66,6% para I, 72%, para F e 23,5% para individuos
sem LRA. No mesmo ano, porém em pacientes com sepse, Lo-
pes et al.*” encontraram taxas de 27,3% (R), 28,6% (1), 55%
(F) € 9,6% (sem LRA). Apesar das porcentagens variarem nos
diversos estudos e entre eles e o presente estudo, nota-se que as
taxas de letalidade seguem uma mesma diregao, sendo que as
maiores correspondem a classe mais grave do RIFLE.

Ainda em relagdo a letalidade na UTI e no hospital, ob-
servou-se que a exposicao a LRA, de acordo com o RIFLE,
representou risco para a letalidade naqueles locais e que quan-
to mais grave era a classe alcangada maior o risco inerente a
ela. Outros estudos!*1*?
cao. Bell et al.?” acharam associagao somente para a classe F
Lopes et al.?® mostraram, igualmente, associagio para uma
Unica classe, a I. Houve aqueles que ndo conseguiram associar
o RIFLE com a letalidade. A exemplo, tem-se Maccariello et
al.*¥ 0 qual mesmo apresentando odds ratios de 1,47 ¢ 1,19
para a classe I e E respectivamente, nao puderam confirmd-
los pelo IC além de néo ter tido significAncia estatistica. O
motivo para essa discordincia supoe-se estar nas populagoes
escolhidas para esses estudos, uma vez que Bell et al.?¥ e
Maccariello et al.*? utilizaram pacientes que jd apresenta-
vam LRA em tratamento dialitico e Lopes et al.?®
em sua amostra somente pacientes HIV positivos. Por outro
lado, ao rever a andlise multivariada, o RIFLE nio esteve in-
dependentemente associado a letalidade hospitalar.

Analisando as médias do tempo de internagio na UTI,
percebeu-se que, igualmente a letalidade, elas eram maiores
nas classes mais graves da LRA e que quando se tinha a classe
menos grave, R, essa também era maior quando comparada
aos pacientes com fungio renal preservada. Dessa maneira,
encontrou-se associagio entre o RIFLE e um maior tempo de
internacao na UTL. Hoste et al.”’ e Ostermann e Chang'” en-
contraram essa mesma relacio. Outros estudos, jd citados, nao
mencionam esse tipo de associagio. Semelhantemente, tentou-
se associar o RIFLE ao tempo de internagao hospitalar, no en-
tanto, nio se encontrou diferenca estatisticamente significativa

encontraram essa mesma associa-

alocaram
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no presente estudo, apesar de o tempo médio ser maior em
todas as classes de LRA em relagio ao grupo sem LRA.

Evidentemente, o presente estudo tem suas limitagoes.
A principal delas é o tempo que foi dedicado a pesquisa,
uma vez que um periodo de seguimento mais prolongado
daria uma amostra maior e, possivelmente, permitiria uma
andlise mais robusta. Outra limita¢do, ndo menos impor-
tante, foi a utilizacdo de um tnico centro de pesquisa. Isso
incapacitou, de certa forma, a generalizagio dos resultados
dando pouca validade externa ao trabalho. Sabe-se também
que o fato de nao se ter usado a diurese do paciente, para
que se comparasse com o critério da creatinina, trouxe pre-
juizo ao estudo. E possivel que a diurese e creatinina juntas
fornecessem informagées complementares. A fim de ame-
nizar essa lacuna, utilizou-se a creatinina de acordo com a
proposta da ADQI.

A ADQI recomendou, igualmente, o uso da equagio
da MDRD como alternativa para a falta da S, Porém, o
emprego dessa determinagdo prejudicou, em parte, o estu-
do, pois, sendo essa equacdo uma estimativa da creatinina,
pode ter-se superestimado a incidéncia e a gravidade da LRA.
Embora a equagio da MDRD tenha sido desenvolvida e va-
lidada em um grande niimero de pacientes, resultados con-
flituosos foram publicados a esse respeito. Reconhece-se que
aS. calculada nio substitui a creatinina real, mas a validacao
da MDRD ou o desenvolvimento de uma alternativa esteve
longe do objetivo desse estudo.

Além disso, podem ter ocorrido vieses no estudo, princi-
palmente, pela distribuicao heterogénea de algumas caracte-
risticas entre as categorias do RIFLE (idade, comorbidades,
sepsis, uso de DVA e ventilagio mecinica). Por esse motivo,
empregou-se a andlise multivariada para ajuste das varidveis
em relagio 4 letalidade hospitalar.

Por outro lado, salienta-se que sendo prospectivo o pre-
sente estudo dispoe de maior credibilidade e precisio as as-
sociacoes nele realizadas. Ademais, todos os resultados foram
observagoes reais baseadas no acompanhamento didrio dos
pacientes. Além disso, o presente estudo é um dos poucos tra-
balhos brasileiros com um desenho prospectivo aplicado em
uma UTT geral o que o torna uma avaliagio razoavelmente
real do dia-a-dia dos cuidados da Terapia Intensiva.

CONCLUSAO

Tem-se que o uso do RIFLE foi um marcador de risco para
uma maior letalidade na UTT e no hospital, conforme a grada-
¢ao da gravidade da LRA. Para o tempo de internagio, o RIFLE
foi igualmente um marcador de maior tempo de internagio na
UT], segundo a gravidade progressiva da LRA. O mesmo nio
foi encontrado para o tempo de internago hospitalar.

Santos ER

Do ponto de vista cientifico, o autor sugere a continui-
dade das pesquisas com um maior periodo para a coleta de
dados. Propée que, futuramente, sejam realizados ensaios
clinicos buscando a completa validagio do RIFLE. Ao mes-
mo tempo, tentar-se prevenir a LRA, tendo, principalmente,
como alvo aqueles que se enquadrarem na classe R. Mesmo
que essa ndo tenha trazido considerdvel risco de morte quanto
as classes I e F, percebeu-se que quase 50% daqueles pacientes
progrediram para as classes mais graves do RIFLE.
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ABSTRACT

Objective: To correlate the RIFLE classification with mortali-
ty and length of stay both in the intensive care unit and hospital.

Methods: A prospective, observational, longitudinal cohort
study, approved by the Institution’s Ethics Committee. Data
were collected for all patients staying longer than 24 hours in
the intensive care unit of Hospital Universitdrio Polydoro Er-
nani de Sio Thiago - Universidade Federal de Santa Catarina
from September 2007 to March 2008, followed-up either until
discharge or death. Patients were divided in two groups: with or
without acute kidney injury. The acute kidney injury group was
additionally divided according to the RIFLE and sub-divided
according to the maximal score in Risk, Injury of Failure. Loss
and End-stage classes were not included in the study. APACHE
IT and SOFA were also evaluated. The t Student and Chi-Square
tests were used. A P<0.05 was considered statistically significant.

Results: The sample included 129 patients, 52 (40.3%)
with acute kidney injury according to RIFLE. Patients were
more severely ill in this group, with higher APACHE and SOFA
scores (P<0.05). Compared to the without kidney injury group,
the kidney injury severity caused increased intensive care unity
(Risk 25%; Injury 37.5%; Failure 62.5%) and in-hospital (Risk
50%; Injury 37.5%; Failure 62.5%) mortality, and longer in-
tensive care unit stay (<0.05).

Conclusion: The RIFLE system, according to the severity class,
was a marker for risk of increased intensive care unit and in-hospital
mortality, and longer intensive care unit stay. No relationship with
in-hospital length of stay was found.

Keywords: Renal insufficiency, acute; Intensive care units; Cre-
atinine; Hospital mortality; Length of stay; APACHE
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