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COVID-19 e os rins: uma revisão narrativa

Resumo

COVID-19 é uma pandemia associada a manifestações clínicas sistêmicas. Neste estudo,
apresenta-se revisão narrativa acerca do envolvimento renal na COVID-19. Envolvimento
renal parece ser relacionado a efeitos citopáticos diretos, mecanismos imunológicos, efeitos
indiretos de outros mediadores no tecido renal, além de disfunção e lesão de outros órgãos. A
evolução da COVID-19 pode ser complicada por lesão renal aguda (LRA) em percentual
significativo dos pacientes, e a disfunção renal parece ser associada a pior prognóstico.
Pacientes com doença renal crônica (DRC) parecem ser mais suscetíveis a formas severas da
COVID-19. Pacientes em terapia de substituição renal (TSR) contínua também constituem
população vulnerável em razão de idade avançada, comorbidades subjacentes, resposta
imune disfuncional e aglomeração em unidades de diálise, com necessidade de visitas
frequentes aos serviços de saúde. Pacientes transplantados renais podem estar em alto risco
dadas imunossupressão a longo prazo e comorbidades; assim, o manejo da imunossupressão
é mandatório. Finalmente, TSR pode ser necessária durante a COVID-19, e diferentes moda-
lidades são discutidas conforme manifestações clínicas e aspectos laboratoriais. Assim,
COVID-19 parece acometer os rins por diferentes mecanismos, os quais contribuem para o
desenvolvimento de LRA e aumento da severidade da doença. Ainda, pacientes com DRC e
transplantados renais apresentam elevado risco para desenvolvimento de COVID-19 e de
mortalidade.
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Introdução

Em dezembro de 2019, um número crescente de
casos de pneumonia de origem desconhecida foi
relacionado a um mercado de frutos do mar em
Wuhan, China.1 Um novo β-coronavírus foi identifi-
cado como o patógeno responsável e temporaria-
mente designado 2019-nCoV (2019 novel coro-
navirus). Posteriormente, a Organização Mundial da
Saúde (OMS) o denominou como SARS-CoV-2
(severe acute respiratory syndrome coronavirus 2) e
a doença associada como COVID-19 (coronavirus
disease 2019).2

Em 11 de março de 2020, a OMS declarou
pandemia de COVID-19, a qual, a este ponto,
provavelmente tem sido a pior pandemia do século
XXI.3 Segundo reportado pela OMS, em 22 de
setembro de 2020, globalmente, ocorreram mais de
31 milhões de casos confirmados de COVID-19 e
mais de 962 mil mortes.4

SARS-CoV-2 é um β-coronavírus, membro da
família Coronaviridae, a qual é composta por vírus
envelopados de RNA de sentido positivo.2 Além do
recém descoberto coronavírus, existem seis
patógenos conhecidos da família Coronaviridae que
infectam humanos: HCoVs-NL63, HCoVs-229E,
HCoVs-OC43, HCoVs-HKU1, SARS-CoV e
MERS-CoV.2,5,6 Os quatro primeiros apresentam
baixa patogenicidade, causando sintomas respi-
ratórios leves.2 Enquanto os dois últimos ocasionam
infecções respiratórias graves e são conhecidos
como agentes responsáveis por causar importantes
surtos no século XXI.2

A transmissão ocorre principalmente por
gotículas respiratórias, e pacientes assintomáticos
também possuem papel relevante na transmissão da
doença.7,8 O tempo mediano entre o início dos
sintomas e a admissão hospitalar é de 7 dias.7,9

Evidências sugerem que pacientes infectados com
SARS-CoV-2 eram predominantemente homens,
com idade mediana dos pacientes hospitalizados
variando de 47 a 73 anos.7,8

Além disso, COVID-19 apresenta uma hetero-
geneidade de sintomas, e muitos pacientes com
infecção confirmada têm mais de um sintoma,sendo
febre (90%), tosse (60%-86%), mialgia (38%) e
sintomas gastrointestinais (15%-39%), os mais
prevalentes.7,8,10 Anosmia ou ageusia também foram
reportados em uma proporção substancial de
pacientes (64%-80%).7 Complicações da COVID-19
incluem síndrome do desconforto respiratório do
adulto (SDRA), hemorragias e distúrbios da coagu-
lação, disfunção hepática, lesão renal aguda (LRA) e
choque séptico.7,9,10 Gravidade e mortalidade estão

associadas com o aumento de idade (>70 anos) e a
presença de qualquer comorbidade.9-12 Ademais, a
doença tem a tendência de ter uma progressão mais
rápida em idosos.12

Infelizmente, conhecimentos sobre epidemio-
logia, manifestações clínicas, achados laboratoriais e
tratamento da COVID-19 ainda são limitados, dados
a magnitude e o crescimento acelerado da pandemia.
No entanto, dado o amplo espectro da doença, é
imperativo o entendimento do potencial impacto da
infecção pelo SARS-CoV-2 nos rins.7,8,10

Desse modo, no presente estudo, almejamos
apresentar uma revisão narrativa compreensiva
acerca do atual entendimento do impacto da
COVID-19 nos rins, incluindo possíveis mecanismos
relacionados com o envolvimento renal durante a
patogênese da COVID-19, LRA, doença renal
crônica (DRC), transplante renal e terapia de substi-
tuição renal (TSR).

Resultados

Patogênese da infecção por SARS-CoV-2:

Envolvimento renal

A COVID-19 está associada a manifestações
clínicas não restritas ao sistema respiratório.2,8-10,13-

16 Esses achados e o isolamento do SARS-CoV-2 a
partir da urina de um paciente infectado implicaram
o rim como um possível alvo.17,18

O envolvimento renal na COVID-19 pode
ocorrer devido a efeitos citopáticos diretos do vírus,
deposição de imunocomplexos ou por mecanismos
imunológicos específicos e, em pacientes com maior
gravidade de doença, síndrome de resposta infla-
matória sistêmica (SRIS) e choque, podendo levar à
morte.19-21 Também pode haver outros mediadores,
que podem exercer efeitos indiretos sobre o tecido
renal.19

Mohamed et al.22 sugeriram que a necrose
tubular aguda (NTA) isquêmica é a principal causa
de LRA na COVID-19, representando 66% dos
casos, principalmente como consequência da
hipotensão (53%) e depleção do volume prolongada.
NTA tóxica representou 7% dos casos de LRA,
devido à rabdomiólise (4%) ou exposição a agente
nefrotóxico (2,5%). Em 13%, não foi identificada
causa óbvia de LRA além do diagnóstico COVID-
19, e em 2,5%, foi verificada doença glomerular de
novo, incluindo glomerulopatia colapsante e
glomerulonefrite proliferativa.22

Possíveis mecanismos de LRA também podem
ser explicados por NTA como consequência de
depleção do volume, devido diminuição da ingestão
de fluidos e febre alta, síndrome da disfunção
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múltipla de órgãos (SDMO) e choque.20

Nefrotoxicidade e exposição a contraste radiográfico
também podem contribuir para a patogênese da
LRA.20 Rabdomiólise, acidose metabólica e hiper-
calemia também podem ocorrer em pacientes com
COVID-19, podendo exercer efeitos indiretos no
tecido renal, frequentemente associados à instabili-
dade hemodinâmica.19,23

O SARS-CoV-2 usa o receptor da enzima
conversora de angiotensina 2 (ECA2) para invadir as
células hospedeiras.2 A ECA2, enzima-chave para
degradação de angiotensina II a angiotensina-(1-7),
atenuando seus efeitos sobre vasoconstrição,
retenção de sódio e fibrose, é expressa em órgãos
urinários quase 100 vezes mais do que em órgãos
respiratórios.24,25 Serino proteinases transmembrana
(TMPRSSs) também são determinantes-chave para a
entrada do SARS-CoV-2 nas células hospedeiras. A
alta coexpressão de ECA2 e TMPRSSs em podócitos
e células dos túbulos proximais foi demonstrada por
Pan et al.,26 colocando tais células como possíveis
hospedeiras e contribuindo para a hipótese de efeitos
citopáticos diretos do vírus. Nesse contexto, a lesão
podocitária pode ser responsável pelos níveis de
proteinúria descritos em outros estudos.26

Exames histopatológicos de amostras renais
obtidas a partir da autópsia de seis pacientes com
COVID-19 e disfunção renal evidenciaram dife-
rentes graus de NTA, perda da borda em escova
luminal, degeneração vacuolar e ausência de lesão
glomerular; infiltração linfocitária em cinco
pacientes e formação de sincícios associados à
infecção viral em três casos.27 Estudos de imunois-
toquímica mostraram expressão de proteína do
nucleocapsídeo (NP) em túbulos renais, corpúsculos
de inclusão viral e macrófagos CD68+ no tubuloin-
terstício em todas as biópsias. A expressão de células
T CD8+ foi moderadamente observada em dois
casos; em contraste, células T CD4+ e células NK
CD56+ raramente foram encontradas. Intensa
deposição de complexo C5b-C9 em células tubulares
foi observada em todos esses seis casos.27

Outra série de 26 biópsias renais de pacientes
graves com COVID-19 demonstrou lesão tubular
proximal, com perda da borda em escova e degene-
ração vacuolar. Congestão capilar glomerular e
peritubular foi frequentemente observada, indicando
um estado de hipercoagulabilidade sistêmica.
Também foram observados ocasionais grânulos de
hemossiderina em pacientes com hematúria, e cilin-
dros pigmentados em pacientes com níveis elevados
de fosfocreatina. Além disso,  imunoistoquímica
demonstrou positividade de anticorpos anti-NP em
túbulos, e microscopia eletrônica identificou

partículas semelhantes ao coronavírus no citoplasma
de podócitos, células do túbulos proximal e, em
menor proporção, do túbulo distal.28 No entanto, não
foi comprovado que partículas semelhantes ao coro-
navírus visualizadas por microscopia eletrônica eram
provenientes do SARS-CoV-2, de modo que a
presença de SARS-CoV-2 no tecido renal permanece
não comprovada e precisa ser replicada antes de ser
generalizada.22,28 Assim, esses achados histopa-
tológicos sugerem efeito citopático direto, dadas
expressão de proteína NP e presença de partículas
semelhantes ao coronavírus no parênquima renal, e
suportam o papel de mecanismos imunológicos
específicos, incluindo infiltração de células infla-
matórias e deposição de frações do complemento, e
um estado protrombótico.

Sabe-se que a interação pulmão-rim (ou seja,
reações inflamatórias derivadas de lesões
pulmonares que comprometem o rim, e lesão de
células tubulares renais que danificam os pulmões a
partir de liberação excessiva de substâncias pró-
inflamatórias) poderia levar a uma síndrome de
liberação de citocinas irreversível e autoamplificada,
também chamada de "tempestade de citocinas", que
rapidamente induz SDMO e, em última análise,
contribui para o aumento da mortalidade.24 Com
base nisso, uma coorte retrospectiva com 357
pacientes admitidos em unidade de terapia intensiva
(UTI) com SDRA que não desenvolveram LRA ou
DRC antes da SDRA mostrou que 68,3% dos
pacientes desenvolveram LRA após SDRA.29 Além
disso, o agravamento de doenças pulmonares por
doença renal é apoiado pelo fato de que pacientes
com LRA tiveram duas vezes a chance de desen-
volver insuficiência respiratória com necessidade de
ventilação mecânica do que pacientes sem LRA.30

Os mesmos autores também mostraram que
pacientes com LRA e insuficiência respiratória,
quando comparados com pacientes com LRA e insu-
ficiência de outros órgãos, apresentaram pior
prognóstico (OR= 10.3 vs 1.7), ilustrando a
relevância da interação pulmão-rim entre pacientes
em estado grave.30 Recentemente, um estudo retro-
spectivo com 333 pacientes com COVID-19
concluiu que a gravidade da pneumonia era um fator
independente de pior  prognóstico para complicações
renais, incluindo proteinúria e hematúria, e o fator
mais importante no desenvolvimento da LRA,
definida segundo critérios expandidos de Yang et
al.,11 também apoiando a importância da interação
pulmão-rim na patogênese da COVID-19.31,32

A resposta imune desregulada, especialmente
nos estágios finais da doença, pode ter um papel
decisivo na disfunção endotelial e no comprometi-
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mento microcirculatório.22,33 A produção excessiva
de citocinas está envolvida em danos bidirecionais
pulmão-rim, conforme discutido anteriormente.23

Interleucina (IL)-6, IL-8, fator de necrose tumoral
(TNF), receptor do fator de necrose tumoral 1
(TNFR1), caspase-3, fator nuclear κB (NFκB),
proteína do grupo 1 de alta mobilidade (HMGB1) e
células T promovem lesões pulmonares após LRA
via quimiotaxia de neutrófilos e células T, lesão do
parênquima pulmonar e apoptose endotelial
pulmonar, mediando edema pulmonar não cardio-
gênico, devido a mediadores pró-inflamatórios que
induzem SRIS.30

Wu et al.34 verificaram que os pacientes com
COVID-19 que desenvolveram SDRA apresentaram
elevados níveis sistêmicos de IL-6 [diferença, 0,93
pg/L (IC95%= 0,07-1,98 pg/L), p=0,03], sendo
significativamente associados à progressão da
SDRA para óbito [HR, 1,03 (IC95%= 1,01-1,05),
p=0,01].34 Huang et al.35 indicaram que os níveis
séricos da citocina anti-inflamatória IL-10 foram
mais elevados em pacientes admitidos em UTI,
quando comparados àqueles não admitidos em
UTI.35

O envolvimento renal em pacientes COVID-19
(representado por proteinúria, hematúria e LRA)
acarreta pior prognóstico.19,36 No entanto, não está

claro se o pior prognóstico é devido a efeitos
citopáticos diretos do vírus no parênquima renal ou à
produção de resposta inflamatória pulmonar desre-
gulada. Além disso, pior prognóstico também pode
ser conseguinte a um envolvimento pulmonar e
sistêmico grave que, consequentemente, tenha maior
envolvimento renal secundário e um pior prognós-
tico geral ou, até mesmo, devido a um envolvimento
renal prévio (por exemplo, populações idosas com
risco cardiovascular prévio).19,37

Ademais, a interação coração-rim também pode
ser implicada na patogênese da LRA em pacientes
com COVID-19. Nesse cenário, hipotensão, hipo-
perfusão renal e congestão da veia renal, precipi-
tando uma diminuição na taxa de filtração
glomerular (TFG), podem resultar de
cardiomiopatia, infarto agudo do miocárdio,
arritmia, exacerbação da insuficiência cardíaca,
instabilidade cardiovascular, lesão endotelial e
estado pró-trombótico associado.21,23 (Figura 1)

Lesão renal aguda e infecção por SARS-CoV-2

Uma coorte retrospectiva de 536 pacientes com
síndrome respiratória aguda grave (SARS) demons-
trou incidência de LRA de 6,7%, com uma taxa de
mortalidade ajustada quatro vezes superior em
pacientes com LRA em comparação com pacientes

Figura 1

Diagrama do acometimento renal na patogênese da infecção por SARS-CoV-2.

ECA2: enzima conversora de angiotensina 2, TMPRSSs: serino proteinases transmembrana.
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sem comprometimento renal [RR= 4,06 (IC99%,
1,46-11,27, p<0,001)].38 A análise retrospectiva de
30 pacientes com síndrome respiratória do Oriente
Médio (MERS) mostrou que 26,7% desenvolveram
LRA, que também foi fator de risco para mortalidade
em análise univariada [HR= 12,74 (IC95%= 1.42-
114,57)].39 Dado o fato de que SARS-CoV-2 tem
79% de identidade nucleotídea com SARS-CoV e
51,8% de identidade com MERS-CoV, pode-se
estimar características epidemiológicas, clínicas e
prognósticas semelhantes às apresentadas pelos
pacientes com SARS.40

Estudos iniciais sugeriram menor incidência de
LRA (3%-9%) em pacientes com COVID-19.17 Em
Wuhan, Cheng et al.19 analisaram uma coorte
prospectiva de 701 pacientes com COVID-19 com
idade mediana de 63 anos (IIQ= 50-71) e relataram
que, na admissão, 43,9% dos pacientes apresentavam
proteinúria, 26,7% apresentavam hematúria, 14,4%
e 13,1% apresentavam creatinina (Cr) sérica basal
elevada e ureia, respectivamente, e 13,1% apresen-
tavam TFG estimada <60 ml/min/1,73m2. Durante
internação, LRA ocorreu em 5,1% dos pacientes.
Comparando pacientes admitidos com creatinina
sérica elevada com aqueles com creatinina sérica
normal, os pacientes com creatinina sérica elevada
eram predominantemente mais idosos [73 (IIQ= 62-
79) vs 61 anos (IIQ= 49-69), p<0,001] e do sexo
masculino (72,2% vs 49,0%, p<0,001), apresen-
tavam maior gravidade da doença (52,5% vs 40,7%,
p=0,026), tinham qualquer comorbidade (52,5% vs
40,7%, p=0,026), DRC (9,0% vs 0,8%, p<0,001),
maior contagem de leucócitos (9,5 vs 7,2 x10⁹/L,
p=0,005), menor contagem de linfócitos (0,8 vs 0,9
x10⁹/L, p=0,015) e de plaquetas (191 vs 216 x10⁹/L,
p=0,014), tempo de tromboplastina parcial ativada
prolongado (54,2 vs 40,4%, p=0,029), maior D-
dímero (89,8% vs 75,3%, p=0,002), aumento de
procalcitonina (29,3% vs 6,9%, p<0.001) e lactato
desidrogenase (458 vs 364 U/L, p=0,001). Aqueles
com creatinina sérica elevada na admissão apresen-
taram maior necessidade por ventilação mecânica
(21,8% vs 12,5%, p=0,012), maior incidência de
LRA (11,9% vs. 4,0%, p=0,001) e mortalidade intra-
hospitalar significativamente maior (33,7% vs.
13,2%, p<0,001). Após ajuste para fatores de
confusão, proteinúria [1+ (HR 2.47), 2+ ~ 3+ (HR
6.8)], hematúria [1+ (HR 3.05), 2+ ~ 3+ (HR 8.89)],
creatinina sérica basal elevada (HR 2.04), ureia basal
elevada (HR 4,20), pico de creatinina sérica >133
μmol/l (HR 3.09) e LRA a partir do estágio 2
[estágio 2 (HR 3.53) e estágio 3 (HR 4,72)] foram
todos associados à mortalidade intra-hospitalar.19

Em Nova Iorque, Estados Unidos, Hirsch et al.37

analisaram uma coorte retrospectiva envolvendo
5.449 pacientes com COVID-19, com idade mediana
de 64 anos (IIQ= 52-75), e relataram incidência de
LRA de 36,6% durante a internação, sendo o pico de
estágio 1 em 46,5%, estágio 2 em 22,4% e estágio 3
em 31,1%. A maioria dos casos desenvolveu LRA
precocemente, sendo 37,3% admitidos com LRA ou
desenvolvendo-a dentro de 24 horas após a admissão
hospitalar. Nesse estudo, os resultados da urinálise
obtida 24 horas antes do desenvolvimento da LRA e
até 48 horas após sua ocorrência, demonstraram
proteinúria e hematúria em 74% e 63,8% dos
pacientes, respectivamente. Observou-se, também,
uma proximidade temporal entre o desenvolvimento
de insuficiência respiratória com necessidade de
ventilação mecânica e a ocorrência de LRA, visto
que 52,2% dos pacientes tiveram início de LRA
dentro de 24 horas após a intubação, fato que
sustenta o papel da interação pulmão-rim na patogê-
nese da COVID-19. Após ajuste por idade, sexo e
raça, idade mais avançada (OR= 1,03, p<0,001), raça
negra (OR= 1,23, p=0,04), diabetes (OR= 1,76,
p<0,001), hipertensão (OR= 1,25, p=0,02), doença
cardiovascular (OR 1,48, p<0,001), necessidade de
ventilação mecânica (OR= 10,7, p<0,001) e uso de
drogas vasoativas (OR= 4,53, p<0,001) foram todos
preditores independentes do desenvolvimento da
LRA.37

Hansrivijit et al.,36 em uma meta-análise
incluindo 5.497 pacientes com COVID-19, encon-
traram uma incidência combinada de LRA de 8,4%
(IC95%= 6-11,7) no geral, com incidência significa-
tivamente maior em pacientes com doença severa
quando comparados com os demais pacientes hospi-
talizados (19,9% vs 7,3%, p=0,002). Após ajuste
para sexo e presença de DRC, idade mais avançada
(p=0,02), diabetes (p<0,01), hipertensão (p=0,02) e
creatinina sérica basal elevada (p<0,01) foram todos
associados à incidência de LRA. Ademais, o desen-
volvimento da LRA estava associado ao aumento da
mortalidade em 13 vezes [OR= 13,33 (IC95%= 4,05-
43,91)].36

Portanto, a LRA pode ser incomum em pacientes
com COVID-19 em geral, porém é frequente em
pacientes com COVID-19 com doença grave.Assim,
visto que anormalidades na função renal, ainda que
sem caracterizar LRA, possuem um impacto nega-
tivo significativo no prognóstico dos pacientes com
COVID-19, o reconhecimento precoce de anormali-
dades na função renal, o monitoramento próximo e o
manejo adequado poderiam atenuar as taxas de
gravidade e mortalidade da doença substancial-
mente.
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Doença renal crônica e infecção por SARS-CoV-

2

Os pacientes com DRC apresentam um estado
pró-inflamatório com defeitos funcionais em popu-
lações de células imunes inatas e adaptativas e maior
risco de infecção do trato respiratório superior e de
pneumonia, tanto comunitária quanto nosoco-
mial.19,41 Em pacientes com DRC, a taxa de mortali-
dade relacionada à pneumonia parece ser 14 a 16
vezes maior em comparação com a população
geral.41

A DRC é observada em 0,7% a 3% dos pacientes
com COVID-19, sendo 12 vezes mais frequente na
UTI do que em pacientes com COVID-19 não hospi-
talizados, uma proporção superior à de diabetes e à
de doenças cardiovasculares.8,9,21,42,43 Henry et
al.,41 em uma meta-análise incluindo 1.389 pacientes
com COVID-19, encontraram associação significa-
tiva de DRC com COVID-19 grave [OR= 3,03
(IC95%=1,09-8,47)]. Portanto, medidas preventivas
devem ser adotadas por esse grupo de pacientes, e
maior atenção médica deve ser conferida a tal grupo.

Os pacientes com hemodiálise de manutenção
(HD) constituem uma população suscetível, pois
tendem a ser mais velhos e ter múltiplas comor-
bidades, incluindo hipertensão, doenças cardiovas-
culares e diabetes, e disfunção imune, devido ao
estado urêmico.44,45 Além disso, a necessidade de
deslocamento frequente a centros de hemodiálise e a
aglomeração em tais ambientes aumentam o risco de
infecção pelo SARS-CoV-2.44 Em razão de baixa
contagem de linfócitos e de níveis de procalcitina
cronicamente elevados em pacientes submetidos à
HD, esses marcadores dificilmente serão úteis na
identificação de COVID-19 em pacientes com HD.46

Nesses pacientes, o diagnóstico de COVID-19 é
altamente dependente de dados epidemiológicos,
achados radiográficos e testes sorológicos e
virológicos.46 Xiong et al.45 analisaram uma coorte
retrospectiva incluindo todos os pacientes (7.154
pacientes) submetidos à HD em 65 centros em
Wuhan e relataram incidência global de COVID-19
de 2,15%. Os pacientes com COVID-19 apresen-
taram idade média de 63,2 anos (DP= 13,2), e 95,4%
tinham pelo menos uma comorbidade, sendo a
doença cardiovascular (incluindo hipertensão) a
mais comum (68,7%). Apenas 51,9% dos pacientes
apresentaram febre, percentual inferior ao da popu-
lação geral (88,7%), e a mortalidade foi em torno de
2%, superior à da população geral de Wuhan
(0,5%).45

Além disso, Alberici et al.,47 em uma coorte
prospectiva, avaliaram 643 pacientes submetidos à
HD em 4 centros em Brescia, Itália, e detectaram

infecção pelo SARS-CoV-2 em 15% dos pacientes,
com idade mediana de 72 anos (IIQ= 62-79) e 93%
com hipertensão. Ao diagnóstico, 61% dos pacientes
necessitaram de internação hospitalar com base na
gravidade da doença. A mortalidade geral foi de
29%, superior à da população italiana em geral
(7,2%). Após ajuste por fatores de confusão,
presença de febre [OR= 18,7 (IC95%= 2,4-146),
p=0,02) e maior proteína C-reativa [OR= 5,6
(IC95%= 1,6-23,5), p=0,01] no momento do diag-
nóstico foram significativamente associados a uma
taxa de maior mortalidade.47

Em suma, em pacientes em HD com COVID-19,
achados clínicos e laboratoriais distintos e um pior
prognóstico poderiam ser explicados por idade mais
avançada, alta prevalência de comorbidades e
disfunção imune.

Transplante renal e infecção por SARS-CoV-2

Transplantados renais podem estar em alto risco
de infecção e mortalidade devido à imunossupressão
a longo prazo, com supressão, especialmente, de
linhagem de células T; DRC residual e outras comor-
bidades.48-51 A hipertensão arterial e o diabetes, alta-
mente prevalentes nessa população, são as comor-
bidades mais prevalentes e estão significativamente
associadas ao desenvolvimento da SDRA em
pacientes com COVID-19.34,52,53

Trujillo et al.55 relataram uma série de casos de
51 pacientes com idade média de 64 anos (DP, 15),
incluindo 25 pacientes em HD e 26 transplantados
renais. As manifestações clínicas da COVID-19
foram semelhantes em ambos os grupos, e apenas
55% dos pacientes apresentaram febre. Em parti-
cular, os transplantados renais parecem apresentar
menos febre (46%) e mais sintomas gastrointestinais
(38%) quando comparados com a população em
geral. Nessa série de casos, o manejo da imunossu-
pressão incluiu redução parcial de antimetabólitos
e/ou inibidores da proteína alvo da rapamicina em
mamíferos (mTOR), redução de tacrolimus e
continuidade prednisona em baixas doses. A taxa de
mortalidade em receptores de transplante de rim foi
de 23%.55

As decisões terapêuticas relativas ao manejo da
imunossupressão associado à manutenção função do
enxerto são desafiadoras e devem ser tomadas de
acordo com a idade, função basal do enxerto, tempo
desde o transplante, presença de anticorpos doador-
específicos, histórico prévio de rejeição, tempo pós-
transplante, comorbidades associadas e gravidade da
COVID-19.51,52

Até então, a redução, ou mesmo a interrupção,
de terapia imunossupressora não é uma recomen-
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dação global para todos os transplantados renais com
COVID-19. Assim, recomenda-se o emprego de
devida diligência e a tomada decisões terapêuticas
individualizadas no que diz respeito ao manejo da
imunossupressão e à manutenção da função do
enxerto, considerando idade do paciente, função
basal do enxerto, tempo desde o transplante,
presença de anticorpos doador-específicos, histórico
prévio de rejeição, tempo pós-transplante, comor-
bidades associadas e gravidade da COVID-19.51,52

Terapia de substituição renal e infecção por

SARS-CoV-2

A TSR contínua (TSRC) tem sido aplicada com
sucesso no tratamento de SARS, MERS e sepse;
consequentemente, essa abordagem também pode
ser útil em pacientes com COVID-19 e síndrome de
sepse.17 De fato, 1,5% a 9,0% dos pacientes com
COVID-19 necessitam de TSRC e, dentre os
pacientes com maior gravidade de doença admitidos
em UTI, 5,6% a 23% necessitavam de TSRC.55

As indicações de TSR em pacientes com
COVID-19 são as mesmas de outros pacientes com
LRA.20 A fim de evitar danos nos órgãos induzidos
pela “tempestade de citocinas”, a hemoperfusão
direta utilizando um absorvente neutro-macroporoso
por ≥2 horas em 3 dias consecutivos, associada à
anticoagulação com heparina ou citrato e fluxo
sanguíneo >120 ml/min; e TSRC, modalidade de
diálise preferida, com membranas especiais
(acrilonitrila e metalil sulfonato de sódio com poli-
etilenoimina ou polimetilmetacrilato), promove a
remoção de citocinas.20,23 Em caso de sobrecarga de
sistemas de saúde, em que a demanda de TSRC
esteja acima da capacidade de realização do procedi-
mento, devem-se considerar tratamentos intermi-
tentes prolongados com maiores taxas de fluxo e, em
seguida, após a limpeza terminal, utilização da
máquina por outro paciente.20

Em pacientes com rabdomiólise, acidose
metabólica e hipercalemia, o uso de membranas com
poros de tamanho médio é preferível a membranas
com poros de tamanho grande, dada a sua eficácia na
remoção da mioglobina, IL-6 e IL-10.23

A oxigenação por membrana extracorpórea
(ECMO) diretamente integrada ao circuito de TSRC
promove suportes cardíaco e pulmonar e pode ser de
grande valor no plano terapêutico devido à SDRA e
às interações pulmão-rim e coração-rim previamente
discutidas.23

Também deve ser considerada a possibilidade de
infecções sobrepostas durante estadias prolongadas
na UTI. Yang et al.11 relataram a ocorrência de
infecções nosocomiais em sete (13,46%) pacientes

com COVID-19 grave internados em UTI. Em
pacientes com infecções bacterianas gram-negativas
suspeitas ou confirmadas e um resultado de ensaio
de endotoxinas bacterianas de 0,6-0,9, hemoperfusão
direta por 2 horas nos 2 dias subsequentes e um
fluxo sanguíneo de cerca de 100-120 ml/min com
cartucho contendo fibras de poliestireno funciona-
lizadas com polimixina-B promovem adsorção
eficaz de endotoxinas. Os filtros de TSR com
acrilonitrila e metalil sulfonato de sódio com poli-
etilenoimina também têm capacidade adsortiva para
endotoxinas.23

Portanto, na ausência de tratamento definitivo
para o COVID-19, diferentes modalidades de TSRC
podem ser úteis em pacientes infectados pelo SARS-
CoV-2 com base em achados clínicos e aspectos
laboratoriais.

A TSR deve ser descontinuada uma vez que o
paciente esteja não oligúrico, euvolêmico e com
melhora das necessidades de ventilação mecânica,
sendo sustentada por melhorias nos achados labora-
toriais e ausência de distúrbios eletrolíticos e ácido-
base relevantes.20

Limitações

Esta revisão tem limitações, visto que dados rela-
tivos à COVID-19 ainda são limitados. Além disso,
as informações aqui fornecidas são baseadas nas
evidências atualmente disponíveis, as quais podem
ser modificadas à medida que novos dados estejam
disponíveis. Apesar de tais limitações, nosso estudo
fornece achados precoces sobre o potencial impacto
da infecção pelo SARS-CoV-2 nos rins no contexto
de uma pandemia em rápida evolução.

Conclusão

Neste momento, a pandemia da COVID-19 ainda
apresenta muitas incertezas em relação à patogê-
nese,epidemiologia, dados demográficos, manifes-
tações clínicas, achados laboratoriais e tratamento.

Com base nas evidências atualmente disponíveis,
a COVID-19 parece afetar o rim por meio de dife-
rentes mecanismos, que incluem efeitos citopáticos
diretos, mecanismos imunológicos, efeitos indiretos
no tecido renal a partir de outros mediadores e
disfunção ou lesão de outros órgãos. Esses meca-
nismos parecem contribuir para disfunção renal e
incidência de LRA em pacientes com COVID-19,
sendo associados à gravidade da doença e à mortali-
dade intra-hospitalar. Além disso, os pacientes com
DRC que desenvolvem COVID-19 apresentaram
maior gravidade da doença e mortalidade. Os
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pacientes em HD constituem uma população
suscetível devido a idade avançada, alta prevalência
de comorbidades e disfunção imune. Tais pacientes
parecem apresentar achados clínicos e laboratoriais
distintos, bem como pior prognóstico em relação à
população em geral. Além disso, os transplantados
renais podem apresentar maiores riscos de infecção
e de mortalidade devido à imunossupressão a longo
prazo e à presença de comorbidades; logo, o manejo
da imunossupressão é crucial para a manutenção da
função do enxerto e eliminação viral. Modalidades
distintas de TSR podem ser aplicadas em pacientes
COVID-19 de acordo com achados clínicos e labora-
toriais.

Dado o nível limitado de evidências, mais
estudos são necessários para investigar a associação
entre a expressão ECA2 e TMPRSSs e os efeitos
citopáticos diretos do vírus no parênquima renal,
bem como para estabelecer o valor de biomarcadores
de lesão renal e da interação pulmão-rim em

pacientes com COVID-19. Estudos prospectivos de
coorte também são necessários para esclarecer o
impacto da LRA no prognóstico de pacientes com
COVID-19 e definir modelos clínicos para predizer
o desenvolvimento da LRA nesses pacientes. Por
fim, ensaios clínicos devem avaliar o impacto de
diferentes estratégias terapêuticas no prognóstico de
pacientes com COVID-19.
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