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Análise de novos preditores de injúria renal aguda após 
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Analysis of novel predictors of acute kidney injury after non-cardiac surgery:  
an integrative review
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RESUMO
Introdução: A injúria renal aguda (IRA) é uma complicação comum no pós-operatório (IRA-PO), ocorrendo em até 35% das cirurgias 
não cardíacas. Alguns biomarcadores têm demonstrado valor na identificação precoce, mas são pouco utilizados na prática clínica  
devido ao alto custo. O escore SPARK e a razão hemoglobina/amplitude de distribuição eritrocitária (Hb/RDW) têm emergido como 
alternativas acessíveis para a predição de IRA-PO. Objetivo: Avaliar os estudos sobre os preditores SPARK e biomarcadores hematológicos 
utilizados na estratificação de risco para IRA-PO em cirurgias não cardíacas. Métodos: Revisão integrativa conduzida em quatro 
bases de dados (PubMed/MEDLINE, LILACS, Embase e Web of Science), abrangendo publicações entre 2019 e 2025, em português e  
inglês. Foram incluídos estudos com adultos submetidos a cirurgias não cardíacas. A seleção foi documentada por meio do fluxograma 
PRISMA 2020. Resultados: Seis estudos foram incluídos. O escore SPARK apresentou AUCs variando de 0,69 a 0,81 nas validações 
externas, com desempenho superior em modelos modificados para populações específicas. O índice Hb/RDW demonstrou boa acurácia 
(AUC 0,714; sensibilidade 72,7%; especificidade 70,8%) em pacientes idosos ortopédicos, com queda associada ao risco aumentado de 
IRA-PO. Discussão: A eficácia do SPARK depende do perfil populacional, destacando a importância da validação externa e de ajustes 
contextuais. A Hb, o RDW e a razão Hb/RDW mostram-se ferramentas promissoras como complemento ao SPARK. Conclusão: A 
aplicação do SPARK pode ser limitada em diferentes contextos. Biomarcadores simples como Hb, RDW e Hb/RDW apresentam bom 
potencial preditivo, podendo melhorar a identificação precoce de pacientes com risco de IRA-PO.

Descritores: Medição de Risco; Hemoglobina; Índices de Eritrócitos; Injúria Renal Aguda; Complicações Pós-Operatórias; Fatores de 
Risco.

ABSTRACT
Introduction: Acute kidney injury (AKI) is a common postoperative complication (postoperative AKI, [PO-AKI]), occurring in up to 
35% of non-cardiac surgery. Some biomarkers have shown value in early identification but are underused in clinical practice due to their 
high cost. The SPARK score and the hemoglobin-to-red cell distribution width ratio (Hb/RDW) have emerged as accessible alternatives 
for predicting PO-AKI. Objective: To evaluate studies on SPARK predictors and hematological biomarkers for risk stratification of 
PO-AKI in non-cardiac surgery. Methods: An integrative review was conducted across four databases (PubMed/MEDLINE, LILACS, 
Embase, and Web of Science), covering publications between 2019 and 2025 in Portuguese and English. Studies including adults 
undergoing non-cardiac surgery were included. The selection process was documented using a PRISMA 2020 flow diagram. Results: Six 
studies were included. The SPARK score showed an AUC ranging from 0.69 to 0.81 in external validations, with superior performance in 
modified models for specific populations. The Hb/RDW index demonstrated good accuracy (AUC 0.714; sensitivity 72.7%; specificity 
70.8%) in elderly orthopedic patients, with lower values associated with increased risk of PO-AKI. Discussion: The effectiveness of 
SPARK depends on the population profile, highlighting the importance of external validation and contextual adjustments. Hb, RDW, 
and the Hb/RDW ratio appear to be promising tools to complement SPARK. Conclusion: The application of SPARK may be limited 
in different contexts. Simple biomarkers such as Hb, RDW, and Hb/RDW show good predictive potential and may improve the early 
identification of patients at risk for PO-AKI.

Keywords: Risk Assessment; Hemoglobin; Erythrocyte Indices; Acute Kidney Injury; Postoperative Complications; Risk Factors.
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INTRODUÇÃO
A injúria renal aguda (IRA) é uma complicação frequente no 
contexto cirúrgico, caracterizada por uma redução abrupta da 
função renal ao longo de horas ou dias, sendo diagnosticada 
com base no aumento dos níveis séricos de creatinina ou na 
redução do débito urinário, conforme os critérios do KDIGO1. 
Sua ocorrência está associada a um aumento significativo 
da morbidade e mortalidade, prolongamento do tempo de 
internação hospitalar e maior risco de progressão para doença 
renal crônica (DRC)2–4.

A IRA pós-operatória (IRA-PO) corresponde a até um 
terço dos casos de IRA em pacientes hospitalizados5, variando 
conforme o tipo de cirurgia e as condições clínicas pré-existentes 
dos pacientes. É mais frequente após cirurgias cardíacas; porém, 
em cirurgias não cardíacas, pode ocorrer em até 30–35% dos 
pacientes6–8.

Apesar dos avanços na compreensão da fisiopatologia 
da IRA-PO, ainda não existem terapias específicas capazes 
de reverter a disfunção renal já estabelecida, o que destaca 
a importância da prevenção e do diagnóstico precoce para 
mitigar ou evitar sua ocorrência2.

Nesse sentido, a detecção precoce pode reduzir a necessidade 
de terapia de substituição renal, bem como o tempo de 
internação hospitalar, a mortalidade e os custos em saúde9–11. No 
entanto, a detecção da IRA-PO permanece um desafio clínico, 
uma vez que biomarcadores tradicionais, como creatinina 
sérica e débito urinário, apresentam limitações importantes. 
A creatinina pode levar dias para refletir a deterioração da 
função renal, enquanto a oligúria pode ser influenciada por 
fatores hemodinâmicos transitórios9.

Dentro desse contexto, novos biomarcadores vêm sendo 
estudados como alternativas para a identificação precoce da 
lesão renal. Marcadores como a lipocalina associada à gelatinase 
de neutrófilos (NGAL), a molécula de lesão renal-1 (KIM-
1) e os marcadores de estresse celular TIMP-2 e IGFBP-7 
(NephroCheck®) demonstraram valor preditivo para a ocorrência 
de IRA-PO12. O uso desses biomarcadores pode aprimorar a 
estratificação de risco e orientar intervenções nefroprotetoras 
precoces (bundles)13, reduzindo potencialmente a progressão 
da IRA e a necessidade de terapia de substituição renal9,14–16.

Embora a literatura recomende o uso de biomarcadores 
em diferentes estágios da IRA, especialmente durante a fase 
subclínica de lesão renal, na prática clínica eles ainda não 
são amplamente adotados devido às limitações técnicas e aos 
custos associados17,18.

Paralelamente, escores de risco baseados em fatores 
perioperatórios têm sido amplamente utilizados em cirurgias 
cardíacas para orientar estratégias nefroprotetoras desde o 
período pré-operatório19. Por outro lado, ferramentas práticas 
e bem validadas para a avaliação de risco de IRA em cirurgias 
não cardíacas ainda são escassas.

Para suprir essa lacuna, o escore SPARK (Simple Postoperative 
AKI Risk) foi desenvolvido por pesquisadores da Coreia do Sul 

com o objetivo de prever IRA-PO em cirurgias não cardíacas, 
combinando variáveis clínicas e laboratoriais para aprimorar 
a estratificação de risco20.

O escore foi derivado de um estudo de grande coorte 
e baseia-se exclusivamente em dados pré-operatórios. São 
considerados onze fatores: idade, sexo, taxa de filtração 
glomerular estimada (TFGe), albuminúria (detectada 
por fita reagente), duração estimada da cirurgia, urgência 
do procedimento, presença de diabetes mellitus, uso de 
bloqueadores do sistema renina-angiotensina-aldosterona 
(SRAA), hipoalbuminemia, anemia e hiponatremia. Cada 
variável recebe uma pontuação proporcional à sua relevância 
estatística, e a soma total classifica o paciente em quatro 
categorias de risco. Além de prever a ocorrência de IRA, o 
escore SPARK também avalia a gravidade da lesão, incluindo 
desfechos como necessidade de diálise ou óbito em até 90 dias 
após a cirurgia. Sua aplicação prática permite a identificação 
precoce de pacientes que podem se beneficiar de monitoramento 
intensivo e de estratégias preventivas, tornando-se uma 
ferramenta promissora, especialmente quando biomarcadores 
não estão disponíveis2.

Além disso, marcadores hematológicos mais acessíveis, 
como a hemoglobina (Hb), a amplitude de distribuição dos 
eritrócitos (RDW) e a razão entre ambos (Hb/RDW), têm se 
mostrado promissores como preditores de IRA-PO, sugerindo 
que alterações na oxigenação tecidual e no estado inflamatório 
desempenham papel importante na fisiopatologia da lesão renal21.

Diante desse cenário, essa revisão integrativa tem como 
objetivo avaliar estudos sobre o preditor SPARK e marcadores 
derivados do hemograma completo na predição de IRA-PO 
em pacientes submetidos a cirurgias não cardíacas, analisando 
sua aplicabilidade clínica e identificando lacunas na evidência 
disponível.

MÉTODOS

Delineamento do estudo
Trata-se de uma revisão integrativa da literatura, que permite 
a inclusão de estudos com delineamentos heterogêneos, 
possibilitando uma síntese abrangente das evidências disponíveis 
sobre um determinado tema.

O presente manuscrito integra um projeto de pesquisa 
mais amplo intitulado “SPARK como preditor de injúria 
renal aguda perioperatória em cirurgias não cardíacas”. Esse 
projeto tem como objetivo identificar preditores de IRA 
perioperatória, com foco em fatores clínicos e demográficos. 
O estudo recebeu aprovação do Comitê de Ética em Pesquisa 
(CAAE: 67500523.1.3001.5553, agosto de 2023).

Registro
Por se tratar de uma revisão integrativa, não foi realizado 
registro prospectivo em plataformas como o PROSPERO, 
uma vez que esses registros são destinados principalmente a 
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revisões sistemáticas. Ainda assim, o rigor metodológico foi 
assegurado por meio de uma estratégia de busca estruturada, 
de critérios de elegibilidade previamente definidos e da seleção 
independente dos estudos.

O registro retrospectivo foi submetido ao PROSPERO 
(número de registro: pendente de atribuição no momento da 
submissão). O protocolo estará publicamente disponível após 
confirmação do registro.

Pergunta de pesquisa – estrutura PICO
A pergunta de pesquisa foi formulada utilizando a estrutura 
PICO (População, Índice/Intervenção, Comparação, Desfechos): 
“Em pacientes adultos (≥18 anos) submetidos a cirurgias não 
cardíacas, o escore SPARK e a razão Hb/RDW demonstram 
desempenho preditivo adequado para IRA-PO, medido por 
AUC, sensibilidade e/ou especificidade contra desfechos definidos 
pelos critérios KDIGO?”, conforme apresentado na Tabela 1.

Estratégia de busca
A estratégia de busca foi conduzida de acordo com recomendações 
baseadas no checklist PRISMA22, utilizando quatro bases de 
dados eletrônicas: PubMed/MEDLINE, LILACS (via Biblioteca 
Virtual em Saúde — BVS), Embase e Web of Science. As 
buscas originais foram realizadas em janeiro de 2025, e uma 
atualização complementar foi conduzida em abril de 2026, 
após recomendação dos revisores. Não foi aplicada restrição de 
idioma na busca atualizada. A lista de referências de todos os 
estudos incluídos foi rastreada manualmente para identificar 
artigos adicionais potencialmente elegíveis.

PubMed/MEDLINE – string de busca 
completa:
((“Acute Kidney Injury”[MeSH] OR “acute kidney injury”[tiab] 
OR “AKI”[tiab] OR “renal failure, acute”[MeSH]) AND 
(“Noncardiac Surgical Procedures”[MeSH] OR “non-cardiac 
surgery”[tiab] OR “noncardiac surgery”[tiab] OR “postoperative 
complications”[MeSH] OR “postoperative AKI”[tiab] OR 
“surgical patients”[tiab]) AND (“SPARK”[tiab] OR “Simple 
Postoperative AKI Risk”[tiab] OR “Hemoglobins”[MeSH Terms] 
OR “hemoglobin”[tiab] OR “Erythrocyte Indices”[MeSH Terms] 

Tabela 1. Elemento PICO utilizado para estruturar a pergunta de pesquisa.

PICO Operacionalização

Population 
(População)

Pacientes adultos (≥18 anos) submetidos a cirurgias não cardíacas eletivas ou de urgência, em qualquer cenário 
clínico.

Index Test 
(Índice)

Escore SPARK aplicado no pré-operatório e/ou razão Hb/RDW aplicada no período perioperatório ou no  
pós-operatório precoce.

Comparison 
(Comparação)

Nenhum comparador obrigatório. Quando disponível: SPARK original vs. modificado; SPARK vs. Hb/RDW; 
preditor vs. avaliação clínica padrão.

Outcomes 
(Desfechos)

Primário: IRA-PO definida pelos critérios KDIGO. Secundários: IRA crítica (KDIGO ≥2), necessidade de terapia 
renal substitutiva, mortalidade hospitalar ou em 90 dias.

OR “red cell distribution width”[tiab] OR “RDW”[tiab] OR 
“Hb/RDW”[tiab] OR “HB/RDW ratio”[tiab]))

Filtros aplicados: publicações entre 2019 e 2025 (busca 
original); sem restrição de data (busca atualizada).

LILACS/BVS – string de busca completa
(injúria renal aguda OR acute kidney injury OR AKI OR lesão 
renal aguda) AND (cirurgia não cardíaca OR non-cardiac surgery 
OR noncardiac surgery) AND (SPARK OR hemoglobina OR 
hemoglobin OR hemoglobins OR RDW OR Hb/RDW OR Hb/
RDW ratio OR distribuição de glóbulos vermelhos OR red cell 
distribution width OR erythrocyte indices)

Embase – string de busca completa
(‘acute kidney injury’/exp OR ‘acute kidney injury’:ti,ab,kw) AND 
(‘non-cardiac surgery’:ti,ab,kw OR ‘noncardiac surgery’:ti,ab,kw 
OR ‘postoperative complication’/exp) AND (‘SPARK score’:ti,ab,kw 
OR ‘hemoglobin’/exp OR ‘hemoglobins’/exp OR ‘erythrocyte indices’/
exp OR ‘red cell distribution width’:ti,ab,kw OR ‘RDW’:ti,ab,kw 
OR ‘Hb/RDW’:ti,ab,kw)

Web of science – string de busca completa
TS = (“acute kidney injury” OR “AKI”) AND TS = (“non-
cardiac surgery” OR “noncardiac surgery” OR “postoperative”) 
AND TS = (“SPARK” OR “hemoglobin” OR “hemoglobins” 
OR “red cell distribution width” OR “RDW” OR “Hb/RDW” 
OR “erythrocyte indices”)

Descritores controlados (MeSH/DeCS)
Os seguintes descritores controlados foram utilizados: “Acute 
Kidney Injury” [MeSH]; “Hemoglobins” [MeSH: D006454]; 
“Erythrocyte Indices” [MeSH: D004910]; “Postoperative 
Complications” [MeSH]; “Noncardiac Surgical Procedures” 
[MeSH]. O índice Hb/RDW não constitui um descritor 
MeSH direto — trata-se de uma razão calculada a partir de 
dois descritores estabelecidos: “Hemoglobins” (D006454) e 
“Erythrocyte Indices” (D004910), conforme reconhecido 
nas diretrizes de indexação médica. Os operadores booleanos 
“AND” e “OR” foram utilizados de forma combinada para 
refinar os resultados.
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Critérios de elegibilidade
Foram incluídos estudos que atenderam a todos os seguintes 
critérios: (1) publicados entre 2019 e 2025 (justificativa: o 
escore SPARK foi publicado em 2019, sendo esse o marco 
inicial do tema); (2) realizados em populações humanas;  
(3) envolvendo participantes adultos (≥18 anos); (4) cirurgias 
não cardíacas; (5) preditor de interesse: escore SPARK e/
ou razão Hb/RDW (ou seus componentes: Hb e RDW); e  
(6) desfecho: IRA-PO definida pelos critérios KDIGO.

Foram excluídos estudos que: (1) avaliaram exclusivamente 
cirurgias cardíacas ou populações mistas sem dados desagregados 
para cirurgias não cardíacas; (2) utilizaram critérios de definição 
de IRA distintos do KDIGO sem possibilidade de conversão; 
(3) eram artigos não originais (editoriais, cartas, artigos de 
revisão sem dados primários); ou (4) envolviam modelos 
animais ou estudos in vitro.

Seleção dos estudos
Títulos e resumos de todos os registros recuperados foram 
selecionados de forma independente por dois revisores (ACR e 
PMS). Os textos completos dos estudos potencialmente elegíveis 
foram recuperados e avaliados de acordo com os critérios de 
elegibilidade pelos mesmos revisores. As discordâncias foram 
resolvidas por consenso ou por um terceiro revisor (MAG). O 
processo de seleção foi documentado no fluxograma PRISMA 
2020 (Figura 1).

Extração de dados e avaliação da  
qualidade
Os dados foram extraídos por meio de um formulário 
padronizado, incluindo: delineamento do estudo, tamanho 
amostral, características da população, contexto cirúrgico, 
incidência de IRA, operacionalização do preditor (pontos 
de corte, momento da avaliação) e métricas de desempenho 
(AUC, sensibilidade, especificidade, índice C). A avaliação da 
qualidade dos estudos observacionais incluídos foi realizada 
utilizando a Newcastle-Ottawa Scale (NOS).

RESULTADOS
A busca sistemática nas quatro bases de dados recuperou 115 
registros (PubMed: n = 47; LILACS: n = 8; Embase: n = 31; Web 
of Science: n = 29), acrescidos de 3 registros identificados por 
rastreamento manual de referências, totalizando 118 registros. 
Após a remoção de duplicatas (n = 45), 73 registros foram 
triados por título e resumo. Destes, 18 foram selecionados 
para leitura completa, resultando em 6 estudos incluídos na 
síntese qualitativa. O detalhamento do processo de seleção 
está representado no fluxograma PRISMA 2020 (Figura 1) e 
os motivos para exclusão na etapa de leitura do texto completo 
são especificados no mesmo fluxograma.

Este número reduzido de estudos elegíveis (n = 6) constitui, 
por si só, um achado relevante desta revisão, refletindo a escassez 

Figura 1. Fluxograma PRISMA 2020 do processo de identificação, triagem e seleção dos estudos incluídos na revisão 
integrativa.
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genuína de evidências sobre o escore SPARK e a razão Hb/RDW 
especificamente no contexto de cirurgias não cardíacas — e 
não uma falha da estratégia de busca, conforme confirmado 
pela expansão para as bases de dados Embase e Web of Science.

Foram incluídos seis estudos publicados entre 2019 e 
2025, com delineamentos majoritariamente observacionais e 
de coorte, retrospectivos ou prospectivos. Os estudos foram 
realizados em diferentes contextos hospitalares e envolveram 
populações submetidas a cirurgias não cardíacas. As amostras 
variaram de 307 a mais de 130 mil participantes, e quase todos 
os estudos utilizaram os critérios do KDIGO para definição 
de IRA. As principais características metodológicas e os 
resultados de desempenho dos modelos estão apresentados 
na Tabela 2.

Os índices avaliados foram o escore SPARK e os 
biomarcadores hematológicos hemoglobina e a razão Hb/
RDW. As métricas de desempenho incluíram sensibilidade, 
especificidade, AUC (área sob a curva ROC) e índice C, 
dependendo do tipo de modelo proposto em cada estudo.

O modelo original SPARK, desenvolvido por Park et al.20 
e aplicado em uma coorte sul-coreana, demonstrou bom poder 
discriminatório, com sensibilidade de 68,35%, especificidade 
de 57,49% e AUC de 0,72 na validação externa. O modelo 
estratificou adequadamente os pacientes de acordo com o risco 
de IRA pós-operatória e desfechos graves, como necessidade 
de diálise ou óbito.

Na validação realizada por Nishimoto et al.23, o modelo 
SPARK manteve a relação entre escores mais elevados e maior 
risco de IRA, porém com desempenho inferior (AUC de 0,69 
para IRA-PO e 0,64 para IRA crítica), possivelmente devido 
a diferenças demográficas e clínicas na coorte japonesa.

Li et al.24, ao aplicarem o modelo em uma população 
de pacientes críticos, observaram que ajustes no modelo, 
incorporando variáveis clínicas específicas, aumentaram 
significativamente sua acurácia, elevando a AUC de 0,703 
(modelo original) para 0,813 (modelo modificado).

Kwon et al.25 ampliaram o modelo ao incluir o estágio da 
IRA-PO e o histórico de neoplasia. Essa versão aprimorada 
demonstrou excelente capacidade discriminatória (índice C 
entre 0,74–0,86 para um ano e 0,68–0,82 para três anos) e 
maior aplicabilidade clínica, além de permitir a estimativa 
de desfechos em médio e longo prazo. Os autores também 
disponibilizaram uma calculadora online interativa, facilitando o 
uso prático do escore na estratificação de risco e no seguimento 
pós-operatório.

A comparação do desempenho do SPARK entre os diferentes 
estudos está sistematizada na Tabela 3.

Dentre os estudos que analisaram parâmetros laboratoriais 
(Tabela 2), Zhou e Liu26 demonstraram que uma queda 
acentuada da hemoglobina no pós-operatório associou-se 
fortemente à ocorrência de IRA, especialmente nos primeiros 
cinco dias após a cirurgia. O modelo apresentou AUC de 0,714, 
indicando capacidade discriminatória razoável, e evidenciou que 
a tolerância à redução da hemoglobina varia entre os pacientes, 

tornando essencial considerar os níveis pré-operatórios para 
uma adequada interpretação clínica.

Por sua vez, Yuan et al.21 avaliaram a razão Hb/RDW em 
pacientes idosos submetidos à cirurgia ortopédica e observaram 
que valores ≤5,44 estavam associados a um maior risco de 
IRA-PO. O modelo apresentou AUC de 0,714, com sensibilidade 
de 72,7% e especificidade de 70,8%, consolidando-se como 
um marcador simples, acessível e eficaz para a detecção precoce 
de risco renal.

De forma geral, os estudos analisados indicam que o escore 
SPARK, suas versões modificadas e os parâmetros hematológicos 
podem apresentar utilidade clínica na predição e estratificação 
da IRA-PO em cirurgias não cardíacas.

DISCUSSÃO
Essa revisão integrativa sintetiza as evidências disponíveis  
sobre dois preditores acessíveis e de baixo custo para IRA- 
PO em cirurgias não cardíacas: o escore SPARK e a razão 
Hb/RDW.

A despeito da identificação de apenas seis estudos elegíveis, 
resultado que por si só demonstra a escassez da base de evidências 
nessa área específica, os achados convergem para conclusões 
relevantes: (1) o SPARK apresenta desempenho preditivo 
moderado e variável entre populações, com AUC entre 0,69 e 
0,81 nas validações externas; (2) ajustes específicos para cada 
população melhoram substancialmente seu desempenho; e 
(3) a razão Hb/RDW mostra-se promissora como preditor 
complementar, embora sua base de evidências em cirurgias 
não cardíacas seja ainda limitada. Em conjunto, esses achados 
sugerem que nenhum dos preditores, isoladamente, oferece 
uma solução universal, mas que sua integração pode representar 
uma abordagem pragmática e acessível para a estratificação 
de risco renal perioperatório.

O índice SPARK20 demonstrou boa capacidade preditiva 
para estratificação de risco de IRA-PO. Entretanto, validações 
em populações distintas revelaram resultados divergentes, como 
na coorte japonesa de Nishimoto et al.23, na qual o modelo 
aplicado apresentou discriminação e calibração subótimas. 
Os autores atribuíram esse desempenho insatisfatório às 
diferenças no perfil populacional, como predominância de 
pacientes mais idosos, com mais comorbidades e submetidos 
a cirurgias mais complexas, características que levaram à 
superestimação do risco.

Em contraste, Li et al.24 demonstraram que a readequação do 
modelo por meio do uso de variáveis contínuas e da reestimativa 
de coeficientes em uma coorte de UTI elevou a AUC. Essa 
melhora expressiva reforça que o desempenho variável do 
SPARK pode refletir não apenas diferenças populacionais, 
mas também limitações metodológicas intrínsecas ao modelo 
original, como o uso de variáveis categorizadas e a ausência 
de fatores intraoperatórios.
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Kwon et al.25 expandiram o modelo de forma distinta, 
porém mantiveram a simplicidade operacional do SPARK 
original, o que permitiu um índice C de até 0,86 para previsão 
da mortalidade e da necessidade de diálise em um ano. Os 
autores também disponibilizaram uma calculadora online 
interativa, facilitando o uso prático do escore na estratificação 
de risco e no seguimento pós-operatório.

A divergência entre os achados das diferentes validações 
destaca a necessidade de uma validação externa cuidadosa antes 
da aplicação clínica. O SPARK pode ser útil como ferramenta 
de triagem pré-operatória, mas requer adaptação contextual. 
A heterogeneidade inerente às cirurgias não cardíacas — que 
engloba procedimentos ortopédicos, abdominais, urológicos, 
torácicos e vasculares — dificulta o desenvolvimento de um 
modelo único e amplamente aplicável23,24.

Essas limitações do SPARK sustentam a investigação 
de biomarcadores adicionais e, dentre estes, destacam-se os 
biomarcadores hematológicos, amplamente disponíveis para 
uso clínico.

Nesse sentido, diversos estudos destacaram o papel da 
RDW como biomarcador robusto e independente na predição 
de IRA em diferentes cenários clínicos27–29, especialmente em 
pacientes com inflamação e instabilidade hemodinâmica, 
condições comuns no período pós-operatório. No entanto, 
esses estudos não foram incluídos na presente revisão, por 
não preencherem os critérios de inclusão.

A hemoglobina tem sido outro marcador recentemente 
avaliado. O estudo de Zhou e Liu26 demonstrou que a queda 
acentuada na hemoglobina pós-operatória constitui um preditor 
clinicamente relevante de IRA-PO. A identificação de limiares 
específicos para pacientes com e sem anemia prévia representa 
uma contribuição prática importante: pacientes anêmicos 

possuem menor reserva fisiológica frente às perdas sanguíneas 
perioperatórias, exigindo atenção redobrada.

Por sua vez, a avaliação combinada de marcadores 
hematológicos nesta revisão pode ser analisada no estudo de 
Yuan et al.21, única análise a avaliar a razão Hb/RDW em 
um contexto cirúrgico não cardíaco específico. Os achados 
corroboram a hipótese de que a integração entre marcadores 
de oxigenação tecidual (Hb) e de heterogeneidade eritrocitária/
inflamação sistêmica (RDW) confere ao índice Hb/RDW maior 
sensibilidade do que cada componente isolado. Em pacientes 
idosos com fratura intertrocantérica — cenário marcado por 
anemia, inflamação e instabilidade hemodinâmica —, a razão 
Hb/RDW no pós-operatório precoce funcionou como um 
indicador acessível de risco renal.

O índice Hb/RDW deve ser compreendido dentro de 
um panorama mais amplo de preditores hematológicos de 
baixo custo. Entre esses, o índice neutrófilo-linfócito (NLR) 
é o mais estudado, com evidências meta-analíticas apoiando 
sua associação com desfechos renais adversos em diferentes 
cenários clínicos, incluindo cirurgias de grande porte30,31. 
Da mesma forma, o índice plaqueta-linfócito (PLR) e o 
índice monócito-linfócito (MLR) têm sido investigados em 
populações cirúrgicas e de cuidados intensivos, com resultados 
promissores.

O índice Hb/RDW difere desses preditores por integrar 
marcadores de capacidade de transporte de oxigênio (Hb) e 
de heterogeneidade eritrocitária/inflamação sistêmica (RDW), 
em vez de ref letir primariamente a resposta inf lamatória 
neutrofílica captada pelo NLR. Se o Hb/RDW oferece 
informação complementar ou superior ao NLR no contexto 
específico das cirurgias não cardíacas permanece uma questão 
aberta e clinicamente relevante.

Tabela 3. Comparação do desempenho diagnóstico do escore SPARK e suas versões modificadas entre os estudos de 
validação incluídos.

Estudo País N 
(amostra)

Delineamento Versão do 
SPARK

AUC – IRA-PO Principal limitação

Park et al. 
(2019)20

Coreia 
do Sul

90.805 Coorte retrospectiva – 
derivação + validação

Original 0,72 Derivação em população 
sul-coreana única; variáveis 
categorizadas; sem dados 
intraoperatórios

Nishimoto 
et al. 
(2021)23

Japão 5.135 Coorte retrospectiva – 
validação externa

Original 0,69 Perfil etário e de comorbidades 
diferente; calibração subótima; 
AUC inferior à coorte original

Li et al. 
(2025)24

China 
(UTI)

973 Coorte prospectiva – 
validação + modificação

Original → 
Modificado

0,703 → 0,813* Exclusividade de pacientes de 
UTI; centro único; generalização 
limitada

Kwon et al. 
(2025)25

Coreia 
do Sul

138.812 Coorte retrospectiva 
multicêntrica – derivação 
+ 3 validações externas

Estendido (+ 
estágio IRA + 
malignidade)

0,74–0,78† Desfechos de longo prazo; 
limitado a populações asiáticas; 
variáveis adicionais necessárias

*AUC do modelo SPARK modificado (ajuste com variáveis contínuas). †AUC da versão original do SPARK; o índice C do modelo expandido variou de 0,74 
a 0,86 (1 ano).
Abreviaturas – AUC: área sob a curva ROC; índice C: índice de concordância; IRA-PO: injúria renal aguda pós-operatória; UTI: unidade de terapia 
intensiva./*AUC para o modelo SPARK modificado. †AUC para o SPARK original; o índice C do modelo estendido variou de 0,74 a 0,86 (em 1 ano).
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Revisões integrativas futuras, especificamente desenhadas 
para comparar o desempenho desses índices hematológicos — 
incluindo NLR, PLR, MLR e Hb/RDW — em populações 
cirúrgicas não cardíacas, forneceriam a base comparativa 
necessária para sua adoção clínica baseada em evidências.

Limitações
Esta revisão apresenta importantes limitações metodológicas e 
substantivas que devem ser reconhecidas. Primeiro, o número 
reduzido de estudos elegíveis (n = 6), apesar da estratégia de 
busca expandida em quatro bases de dados, reflete a escassez 
genuína de evidências sobre SPARK e Hb/RDW especificamente 
em populações cirúrgicas não cardíacas — uma lacuna de 
pesquisa, e não uma falha da estratégia de busca. Segundo, 
a heterogeneidade substancial entre os estudos incluídos (em 
características populacionais, tipos cirúrgicos, definições de 
desfecho e operacionalização dos preditores) inviabilizou 
a realização de síntese meta-analítica formal; a abordagem 
descritiva integrativa adotada, embora adequada ao caráter 
exploratório da revisão, limita a precisão das conclusões. Terceiro, 
a base de evidências para a razão Hb/RDW é particularmente 
restrita, com apenas um estudo elegível (Yuan et al.21; n = 307 
pacientes idosos ortopédicos), o que limita a generalização das 
conclusões para outras populações cirúrgicas e faixas etárias. 
Quarto, esta revisão não foi registrada prospectivamente 
no PROSPERO (registro retrospectivo pendente), o que 
representa uma limitação de transparência, embora não 
afete a condução da revisão. Quinto, embora estudos sobre o 
RDW em contextos não cirúrgicos — sepse27, síndrome do 
desconforto respiratório agudo28 e nefropatia induzida por 
contraste29 — tenham sido excluídos da análise principal por 
não atenderem aos critérios de inclusão, seus achados fornecem 
plausibilidade biológica relevante para o RDW como preditor 
de IRA em estados inflamatórios e hemodinâmicos instáveis, 
características também presentes no período perioperatório de 
grandes cirurgias. Esses achados não podem ser diretamente 
generalizados para o contexto cirúrgico não cardíaco, mas 
reforçam o racional fisiopatológico que sustenta a investigação 
do índice Hb/RDW no perioperatório.

CONCLUSÃO
A busca sistemática em quatro bases de dados identificou 
apenas seis estudos elegíveis, achado que, por si só, evidencia 
a escassez crítica de evidências sobre a aplicação do  
escore SPARK e da razão Hb/RDW em populações  
cirúrgicas não cardíacas diversas — uma lacuna de pesquisa 
prioritária.

Os resultados desta revisão indicam que, embora o 
escore SPARK seja uma ferramenta útil para triagem pré-
operatória, sua aplicabilidade é limitada por variações 
populacionais e metodológicas, com melhor desempenho 
quando adaptado às características locais. Nesse cenário, 

biomarcadores simples e mais acessíveis como a variação 
da Hb e, especialmente, a razão Hb/RDW, demonstram 
potencial preditivo relevante para IRA-PO, funcionando 
como complemento ao SPARK.

A integração desses marcadores a modelos preditivos  
pode ampliar a acurácia na identificação de pacientes em 
risco, favorecendo intervenções precoces e individualizadas.

Estudos prospectivos multicêntricos, que harmonizem 
def inições e populações, são necessários para validar 
definitivamente esses preditores e possibilitar análises 
quantitativas futuras.

DECLARAÇÕES

Agradecimentos
Agradecemos a todos os profissionais e à equipe técnica da 
Universidade Federal de São Paulo pelo apoio.

Contribuição dos autores
ACR, BMS, PMS e MAG desenvolveram a metodologia 
e redigiram o manuscrito. ACR, BMS, PMS e MAG 
prepararam as tabelas e interpretaram os dados. MAG, BMS e  
ECR atuaram como coorientadores. Todos os autores  
revisaram o manuscrito e contribuíram para aprimorar sua 
qualidade.

Conflito de interesse
Não há conflitos de interesse a declarar.

Disponibilidade de dados
Os dados que dão suporte aos resultados deste estudo  
foram extraídos de estudos previamente publicados e estão 
disponíveis nos artigos originais citados nas referências. As 
informações sintetizadas nesta revisão, incluindo a estratégia 
de busca, os critérios de elegibilidade, o fluxograma PRISMA 
e as tabelas com os estudos incluídos, estão apresentadas no 
próprio artigo. Não foram gerados ou analisados conjuntos 
de dados primários adicionais. 

Financiamento
Este estudo não recebeu financiamento específico.

Uso de ferramentas de inteligência  
artificial
Os autores declaram que não utilizaram ferramentas de 
inteligência artificial na preparação deste manuscrito.

RESPONSABILIDADE EDITORIAL 
Editor-chefe: Miguel Riella .
Editor Associado: Viviane Calice-Silva .

8  Braz. J. Nephrol. 2026, 48(4): e20250347

https://orcid.org/0000-0003-4181-613X
https://orcid.org/0000-0002-9696-0529


Análise prognóstica da IRA pós-cirurgia não cardíaca
Anna Carolina de Rizzo Cantoni Rosa et al.

REFERÊNCIAS
1.	Zarbock A, Koyner JL, Hoste EAJ, Kellum JA. Update 

on perioperative acute kidney injury. Anesth Analg. 

2018;127(5):1236–45. doi: https://doi.org/10.1213/

ANE.0000000000003741. PubMed PMID: 30138176.

2.	Bell S, Prowle J. Postoperative AKI-prevention is better than 

cure? J Am Soc Nephrol. 2019;30(1):4–6. doi: https://doi.

org/10.1681/ASN.2018111127. PubMed PMID: 30563914.

3.	Lau D, Pannu N, James MT, Hemmelgarn BR, Kieser TM, 

Meyer SR, et al. Costs and consequences of acute kidney 

injury after cardiac surgery: a cohort study. J Thorac 

Cardiovasc Surg. 2021;162(3):880–7. doi: https://doi.

org/10.1016/j.jtcvs.2020.01.101. PubMed PMID: 32299694.

4.	Suassuna JHR, Lima EQ, Rocha E, Castro A, Burdmann EA, 

Carmo LPFD, et al. Technical note and clinical instructions 

for Acute Kidney Injury (AKI) in patients with covid-19: 

Brazilian Society of Nephrology and Brazilian Association 

of Intensive Care Medicine. Braz. J. Nephrol. 2020;42(2 

Suppl 1):22–31. doi: https://doi.org/10.1590/2175-8239-jbn-

2020-s107. PubMed PMID: 32877495.

5.	Katayama HT, Gomes BC, Lobo SMA, Chaves RCF, Corrêa 

TD, Assunção MSC, et al. The effects of acute kidney injury 

in a multicenter cohort of high-risk surgical patients. Ren 

Fail. 2021;43(1):1338–48. doi: https://doi.org/10.1080/08860

22X.2021.1977318. PubMed PMID: 34579622.

6.	Pereira BJ, Badaoui M, Soeiro EMD, Gentil TMS, Alvares 

VRC, Scaranello KL, et al. Lesão renal aguda no pós-

operatório de cirurgias não cardíacas em pacientes com 

recuperação na unidade de terapia intensiva. Rev Soc Bras 

Clin Med. 2016;14(4):190–4.

7.	Goiato RGC, Gandolfi JV, Cavallari V, Amêndola CP, Ajeje 

ENT, Silva Jr JMS, et al. Lesão renal aguda após cirurgias 

não cardíacas: incidência e impacto das disfunções 

orgânicas extra-renais nos desfechos. Arch Health Sci. 

2019;26(2):84–8. doi: https://doi.org/10.17696/2318-

3691.26.2.2019.1627.

8.	Silva Jr JM, Chaves RCF, Corrêa TD, Assunção MSC, 

Katayama HT, Bosso FE, et al. Epidemiology and outcome 

of high-surgical-risk patients admitted to an intensive care 

unit in Brazil. Rev Bras Ter Intensiva. 2020;32(1):17–27. doi: 

https://doi.org/10.5935/0103-507X.20200005. PubMed 

PMID: 32401988.

9.	Boyer N, Eldridge J, Prowle JR, Forni LG. Postoperative 

acute kidney injury. Clin J Am Soc Nephrol. 

2022;17(10):1535–45. doi: https://doi.org/10.2215/

CJN.16541221. PubMed PMID: 35710717.

10.	Doi S, Yasuda S, Nagai M, Nakamura K, Matsuo Y, Terai T, 

et al. Persistent acute kidney injury: postoperative impact 

and predictors in patients undergoing liver resection. 

Hepatol Res. 2024;55(2):250–61. doi: https://doi.org/10.1111/

hepr.14119. PubMed PMID: 39365148.

11.	Xiong C, Jia Y, Wu X, Zhao Y, Yuan S, Yan F, et al. Early 

postoperative acetaminophen administration and severe 

acute kidney injury after cardiac surgery. Am J Kidney 

Dis. 2023;81(6):675–83.e1. doi: https://doi.org/10.1053/j.

ajkd.2022.11.009. PubMed PMID: 36586561.

12.	Vijayan A, Faubel S, Askenazi DJ, Cerda J, Fissell WH, 

Heung M, et al. Clinical use of the urine biomarker [TIMP-2] 

× [IGFBP7] for acute kidney injury risk assessment. Am J 

Kidney Dis. 2016;68(1):19–28. doi: https://doi.org/10.1053/j.

ajkd.2015.12.033. PubMed PMID: 26948834.

13.	Stevens PE, Ahmed SB, Carrero JJ, Foster B, Francis A, 

Hall RK, et al. KDIGO 2024 clinical practice guideline for 

the evaluation and management of chronic kidney disease. 

Kidney Int. 2024;105(4 Suppl 4S):S117–314. doi: https://doi.

org/10.1016/j.kint.2023.10.018. PubMed PMID: 38490803.

14.	Meersch M, Schmidt C, Hoffmeier A, Van Aken H, Wempe 

C, Gerss J, et al. Prevention of cardiac surgery-associated 

AKI by implementing the KDIGO guidelines in high risk 

patients identified by biomarkers: the PrevAKI randomized 

controlled trial. Intensive Care Med. 2017;43(11):1551–61. 

doi: https://doi.org/10.1007/s00134-016-4670-3. PubMed 

PMID: 28110412.

15.	Göcze I, Jauch D, Götz M, Kennedy P, Jung B, Zeman F, et 

al. Biomarker-guided intervention to prevent acute kidney 

injury after major surgery: the prospective randomized 

bigpAK study. Ann Surg. 2018;267(6):1013–20. doi: https://

doi.org/10.1097/SLA.0000000000002485. PubMed PMID: 

28857811.

16.	Zarbock A, Küllmar M, Ostermann M, Lucchese G, Baig 

K, Cennamo A, et al. Prevention of cardiac surgery-

associated acute kidney injury by implementing the KDIGO 

guidelines in high-risk patients identified by biomarkers: 

the prevAKI-multicenter randomized controlled trial. Anesth 

Analg. 2021;133(2):292–302. doi: https://doi.org/10.1213/

ANE.0000000000005458. PubMed PMID: 33684086.

17.	Ostermann M, Zarbock A, Goldstein S, Kashani K, 

Macedo E, Murugan R, et al. Recommendations on acute 

kidney injury biomarkers from the acute disease quality 

initiative consensus conference: a consensus statement. 

JAMA Netw Open. 2020;3(10):e2019209. doi: https://doi.

org/10.1001/jamanetworkopen.2020.19209. PubMed PMID: 

33021646.

18.	Kidney Disease: Improving Global Outcomes. KDIGO 2026 

Clinical practice guideline for acute kidney injury (AKI) and 

acute kidney disease (AKD). Brussels: KDIGO; 2026.

19.	Hodgson LE, Sarnowski A, Roderick PJ, Dimitrov BD, Venn 

RM, Forni LG. Systematic review of prognostic prediction 

models for acute kidney injury (AKI) in general hospital 

populations. BMJ Open. 2017;7(9):e016591. doi: https://

doi.org/10.1136/bmjopen-2017-016591. PubMed PMID: 

28963291.

20.	Park S, Cho H, Park S, Lee S, Kim K, Yoon HJ, et al. Simple 

Postoperative AKI Risk (SPARK) classification before 

noncardiac surgery: a prediction index development study 

Braz. J. Nephrol. 2026, 48(4): e20250347  9

https://doi.org/10.1213/ANE.0000000000003741
https://doi.org/10.1213/ANE.0000000000003741
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30138176
https://doi.org/10.1681/ASN.2018111127
https://doi.org/10.1681/ASN.2018111127
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30563914
https://doi.org/10.1016/j.jtcvs.2020.01.101
https://doi.org/10.1016/j.jtcvs.2020.01.101
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32299694
https://doi.org/10.1590/2175-8239-jbn-2020-s107
https://doi.org/10.1590/2175-8239-jbn-2020-s107
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32877495
https://doi.org/10.1080/0886022X.2021.1977318
https://doi.org/10.1080/0886022X.2021.1977318
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34579622
https://doi.org/10.17696/2318-3691.26.2.2019.1627
https://doi.org/10.17696/2318-3691.26.2.2019.1627
https://doi.org/10.5935/0103-507X.20200005
https://doi.org/10.5935/0103-507X.20200005
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32401988
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32401988
https://doi.org/10.2215/CJN.16541221
https://doi.org/10.2215/CJN.16541221
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35710717
https://doi.org/10.1111/hepr.14119
https://doi.org/10.1111/hepr.14119
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/39365148
https://doi.org/10.1053/j.ajkd.2022.11.009
https://doi.org/10.1053/j.ajkd.2022.11.009
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36586561
https://doi.org/10.1053/j.ajkd.2015.12.033
https://doi.org/10.1053/j.ajkd.2015.12.033
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/26948834
https://doi.org/10.1016/j.kint.2023.10.018
https://doi.org/10.1016/j.kint.2023.10.018
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/38490803
https://doi.org/10.1007/s00134-016-4670-3
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28110412
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28110412
https://doi.org/10.1097/SLA.0000000000002485
https://doi.org/10.1097/SLA.0000000000002485
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28857811
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28857811
https://doi.org/10.1213/ANE.0000000000005458
https://doi.org/10.1213/ANE.0000000000005458
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33684086
https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2020.19209
https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2020.19209
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33021646
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33021646
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2017-016591
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2017-016591
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28963291
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28963291


Análise prognóstica da IRA pós-cirurgia não cardíaca
Anna Carolina de Rizzo Cantoni Rosa et al.

with external validation. J Am Soc Nephrol. 2019;30(1):170–

81. doi: https://doi.org/10.1681/ASN.2018070757. PubMed 

PMID: 30563915.

21.	Yuan X, Zeng W, Wang H, Shu G, Wu C, Nie M, et al. 

Predictive value of the early postoperative hemoglobin-

to-red blood cell distribution width ratio for acute kidney 

injury in elderly intertrochanteric fracture patients. BMC 

Musculoskelet Disord. 2024;25(1):630. doi: https://doi.

org/10.1186/s12891-024-07745-y. PubMed PMID: 39113005.

22.	Page MJ, McKenzie JE, Bossuyt PM, Boutron I, Hoffmann 

TC, Mulrow CD, et al. The PRISMA 2020 statement: an 

updated guideline for reporting systematic reviews. BMJ. 

2021;372(71):n71. doi: https://doi.org/10.1136/bmj.n71. 

PubMed PMID: 33782057.

23.	Nishimoto M, Murashima M, Kokubu M, Matsui M, Eriguchi 

M, Samejima KI, et al. External validation of a prediction 

model for acute kidney injury following noncardiac surgery. 

JAMA Netw Open. 2021;4(10):e2127362. doi: https://doi.

org/10.1001/jamanetworkopen.2021.27362. PubMed PMID: 

34661665.

24.	Li N, Wang J, Zhou W, Li S, Yang L. External validation of 

the simple postoperative acute kidney injury risk index in 

patients admitted to the intensive care unit after noncardiac 

surgery. Anesth Analg. 2025;140(5):1140–8. doi: https://

doi.org/10.1213/ANE.0000000000007320. PubMed PMID: 

39919018.

25.	Kwon S, Park S, Yang S, Shin C, Lee J, Ryu J, et al. 

Postoperative mid-to-long-term adverse event prediction 

model for patients receiving non-cardiac surgery: An 

extension of the Simple Postoperative AKI RisK (SPARK) 

model. Clin Kidney J. 2025;18(5):sfaf045. doi: https://doi.

org/10.1093/ckj/sfaf045. PubMed PMID: 40322677.

26.	Zhou Y, Liu S. Threshold heterogeneity of perioperative 

hemoglobin drop for acute kidney injury after noncardiac 

surgery: a propensity score weighting analysis. BMC 

Nephrol. 2022;23(1):206. doi: https://doi.org/10.1186/

s12882-022-02834-3. PubMed PMID: 35690725.

27.	Ramires MLV, Leite MFB, Lo DZY, Silveira LB, Ferraz LJR, 

Pardini A, et al. Relation between red blood cell distribution 

width and acute kidney injury in patients with sepsis. 

Einstein. 2022;20:eAO6828. doi: https://doi.org/10.31744/

einstein_journal/2022AO6828. PubMed PMID: 35544897.

28.	Cai N, Jiang M, Wu C, He F. Red cell distribution width at 

admission predicts the frequency of acute kidney injury 

and 28-day mortality in patients with acute respiratory 

distress syndrome. Shock. 2022;57(3):370–7. doi: https://

doi.org/10.1097/SHK.0000000000001840. PubMed PMID: 

34606226.

29.	Li YQ, Shi Y, Deng WF, Xiao S, Hu W, Huang C, et al. 

A novel risk factor of contrast associated acute kidney 

injury in patients after enhanced computed tomography: a 

retrospective study. PeerJ. 2022;10:e14224. doi: https://doi.

org/10.7717/peerj.14224. PubMed PMID: 36285330.

30.	Wang J, Bi Y, Ma J, He Y, Liu B. Association of preoperative 

neutrophil-to-lymphocyte ratio with postoperative acute 

kidney injury and mortality following major noncardiac 

surgeries. World J Surg. 2023;47(4):948–61. doi: https://doi.

org/10.1007/s00268-022-06878-2. PubMed PMID: 36681771.

31.	Wheatley J, Liu Z, Loth J, Plummer M, Penny-Dimri J, 

Segal R, et al. The prognostic value of elevated neutrophil-

lymphocyte ratio for cardiac surgery-associated acute 

kidney injury: a systematic review and meta-analysis. Acta 

Anaesthesiol Scand. 2022;67(2):131–41. doi: https://doi.

org/10.1111/aas.14170. PubMed PMID: 36367845.

10  Braz. J. Nephrol. 2026, 48(4): e20250347

https://doi.org/10.1681/ASN.2018070757
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30563915
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30563915
https://doi.org/10.1186/s12891-024-07745-y
https://doi.org/10.1186/s12891-024-07745-y
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/39113005
https://doi.org/10.1136/bmj.n71
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33782057
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33782057
https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2021.27362
https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2021.27362
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34661665
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34661665
https://doi.org/10.1213/ANE.0000000000007320
https://doi.org/10.1213/ANE.0000000000007320
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/39919018
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/39919018
https://doi.org/10.1093/ckj/sfaf045
https://doi.org/10.1093/ckj/sfaf045
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/40322677
https://doi.org/10.1186/s12882-022-02834-3
https://doi.org/10.1186/s12882-022-02834-3
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35690725
https://doi.org/10.31744/einstein_journal/2022AO6828
https://doi.org/10.31744/einstein_journal/2022AO6828
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35544897
https://doi.org/10.1097/SHK.0000000000001840
https://doi.org/10.1097/SHK.0000000000001840
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34606226
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34606226
https://doi.org/10.7717/peerj.14224
https://doi.org/10.7717/peerj.14224
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36285330
https://doi.org/10.1007/s00268-022-06878-2
https://doi.org/10.1007/s00268-022-06878-2
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36681771
https://doi.org/10.1111/aas.14170
https://doi.org/10.1111/aas.14170
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36367845

	_Hlk233189527



