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RESUMO: Introducao: Pacientes
hospitalizados requerem o uso de uma
variedade de farmacos, muitos dos quais,
individualmente ou em combinagéo, tém o
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potencial de causar danos renais. A falha
na identificacdo destes pacientes aumenta
a possibilidade de erros medicamentosos,
que podem exacerbar a disfuncdo renal
e a progressdo da doenca. Objetivos:
Identificar o uso de medicamentos
potencialmente nefrotdxicos em pacientes
com altorisco de doenga renal cronica (DRC)
avapelo Questionario SCORED. Métodos:
Realizaram-se entrevistas diretas com
aplicacdo do Questionario Rastreamento
da Doenca Renal Oculta (Screening for
Occult Renal Disease - SCORED), um
formulario elaborado para registro de uso
de farmacos potencialmente nefrotoxicos, e
de eliminacdo renal, baseado em Morales
(2010) e um formulario de dados clinico-
demograficos a pacientes internados nas
enfermarias de clinica médica do HULW,
além de revisdo documental de seus
prontuarios. Resultados: Avaliaram-se 58
pacientes, com média de idade de 46,6
(= 15,2) anos, 50% do sexo masculino.
A prevaléncia de risco de DRC foi de 24
participantes (41,8%), que apresentaram
4 ou mais pontos no SCORED. Dos 58
pacientes, 25 usaram agentes nefrotoxicos
(43,1%). Destes, 17 usaram apenas um
agente, enquanto oito usaram dois ou mais.
Dos 24 pacientes que apresentaram risco
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de DRC, 7 utilizaram agentes nefrotoxicos e/ou de eliminagéo renal (29,1%). Conclusées:
O risco de DRC mediante aplicagdo do questionario SCORED a pacientes internados em
enfermarias de clinica médica foi elevado e possivelmente relacionado a gravidade das
comorbidades apresentadas pelos usuarios de um hospital terciario, onde sdo atendidos
pacientes com doencas crbnicas de alto nivel de complexidade. Ainda que com perfil
associado a alto risco de DRC, o uso de farmacos nefrotoxicos foi expressivo na amostra, na
qual o uso de cefalosporinas foi 0 mais frequente. Sao necessarias estratégias educativas e
de gestdo do cuidado para aprimorar a deteccéo de DRC em enfermarias de clinica geral e a
reducéo de farmacos de prescri¢cdo inapropriada nessa populagéo.

PALAVRAS-CHAVE: Rastreamento. Doenca Renal. Hospitalizagdo. Pontuag¢des de Risco.
Falhas no Diagnostico.

OCCULT KIDNEY DISEASE AND USE OF NEPHROTOXIC DRUGS IN PATIENTS
HOSPITALIZED IN MEDICAL CLINICAL WARDS

ABSTRACT: Introduction: Hospitalized patients require the use of a variety of drugs,
many of which, individually or in combination, have the potential to cause kidney damage.
Failure to identify these patients increases the possibility of medication errors, which can
exacerbate renal dysfunction and disease progression. Objectives: To identify the use of
potentially nephrotoxic drugs in patients at high risk of chronic kidney disease (CKD) using the
SCORED Questionnaire. Methods: Direct interviews were carried out with the application of
the Screening for Occult Renal Disease Questionnaire (SCORED), a form designed to record
the use of potentially nephrotoxic drugs and renal elimination, based on Morales (2010) and
a clinical-demographic data form for patients hospitalized in the medical clinic wards of the
HULW, in addition to document review of their medical records. Results: 58 patients were
evaluated, with a mean age of 46.6 (+ 15.2) years, 50% male. The prevalence of CKD risk
was 24 participants (41.8%), who had 4 or more points on the SCORED. Of the 58 patients,
25 used nephrotoxic agents (43.1%). Of these, 17 used only one agent, while eight used
two or more. Of the 24 patients at risk for CKD, 7 used nephrotoxic and/or renal elimination
agents (29.1%). Conclusions: The risk of CKD by applying the SCORED questionnaire to
patients hospitalized in medical clinic wards was high and possibly related to the severity of
comorbidities presented by users of a tertiary hospital, where patients with chronic diseases
of a high level of complexity are treated. Although with a profile associated with a high risk
of CKD, the use of nephrotoxic drugs was significant in the sample, in which the use of
cephalosporins was the most frequent. Educational and care management strategies are
needed to improve CKD detection in general practice wards and to reduce inappropriately
prescribed drugs in this population.

KEYWORDS: Screening. Kidney disease. Hospitalization. Risk Factors. Diagnostic Errors.

INTRODUCAO

O encaminhamento precoce de doentes com elevado risco de doenca renal crénica
para atendimento por nefrologista € um problema de salude publica que esta entre utopia
e realidade (GORRIZ; PALLARDO, 2006). A utopia como um ideal, e as tentativas de

materializar o esse conceito, foram expressas como o conceito de “Hospital Global

Saude e perfeigéo: Entre a utopia e a realidade Capitulo 7

41



2050” (NAGASAWA et al., 2007), no sentido de que a prestacdo de cuidados de saude
em patamares perfeitos € um ideal para atender as novas necessidades de prestacdo de
cuidados de saude para a sociedade superenvelhecida no ano de 2050. O processo de
envelhecimento da populacao inevitavelmente aumentara as comorbidades relacionadas a
idade, incluindo a doencga renal crénica (DRC).

A prevaléncia da DRC é estimada de 8 a 16% na populagdo mundial (LOTUFO,
2016), chegando a frequéncias de 23,4% a 35,8% em idosos (ZHANG; ROTHENBACHER,
2008). A DRC pode evoluir de forma assintomatica (Doenca Renal Oculta), até que
complicacdes associadas & insuficiéncia renal avancada se manifestem (PENA-PORTA
et al., 2007). Apesar de a condi¢cdo de doenca renal oculta (DRO) ja envolver disfuncéo
renal, a maioria dos portadores desconhecem que possuem este problema (CORESH et
al., 2005; FINKELSTEIN et al., 2008).

No Brasil, o nimero estimado de pacientes em terapia de substituicdo renal
aumentou em 56,2% entre os anos de 2000 e 2012 (PEREIRA et al., 2016). Acredita-se
que este crescimento esteja relacionado a mudancgas na demografia da populagéo, como
o envelhecimento populacional e o aumento da expectativa de vida contribuiram para o
aumento da prevaléncia de doencas cronicas, incluindo doenga renal crénica, incluindo
subdiagnéstico desta em estagios iniciais, assim como de seus fatores de risco (COUTINHO,
2011), que incluem diabetes mellitus, hipertensé@o arterial, doengas cardiovasculares e
historia familiar de doenca renal.

Pacientes hospitalizados requerem o uso de uma variedade de farmacos, muitas
dos quais, individualmente ou em combinagéo, tém o potencial de causar danos renais.
Demonstrou-se recentemente que pacientes com DRC hospitalizados apresentam
complicagbes e desfechos adversos, incluindo maior permanéncia hospitalar e pior
mortalidade. Uma proporgéo significativa de medicamentos disponiveis, sobretudo no
campo hospitalar, € metabolizada pelos rins ou pode ser nefrotéxica (RASCHID et al.,
2022; FINK; CHERTOW, 2009). Hug et al. (2009) mencionam estudos que documentaram
que muitos medicamentos usados no hospital tem o potencial de serem nefrotéxicos ou
exigem a modificacdo da sua prescricdo para serem administrados com mais seguranca
em pacientes com DRC.

O termo nefrotoxicidade engloba todo o conjunto de distlrbios da funcéo renal
condicionado por farmacos, agentes quimicos ou de diagnostico (BICALHO et al.,
2015). Finlay et al. (2013) definem drogas nefrotdxicas como agentes terapéuticos que
podem causar efeitos adversos na funcdo renal como resultado de toxicidade direta ou
comprometimento de perfuséo renal, e essa toxicidade pode depender do contexto clinico
envolvido. Estima-se que 19%-25% desses quadros de insuficiéncia renal aguda ocorram
em pacientes que ja se encontram doentes e em estado critico (METHA et al., 2004).

Afalha naidentificacdo de DRO hospitais aumenta o indice de erros medicamentosos,
que podem exacerbar a disfungéo renal e promover a progresséo da doenca (BICALHO et
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al., 2015). Estratégias direcionadas para reduzir as complicacdes em pacientes com DRC
admitidos no hospital ja foram recomendadas por estudos prévios (BOHLOULI et al., 2016).
O acompanhamento de pacientes de risco que se encontram internados em enfermarias
de clinica médica permitiria a ado¢do de medidas que limitariam a progressdo do dano,
assim como a mudariam os fatores de risco associados ao aumento correspondente da
morbidade.

A hipétese deste estudo foi de que pacientes com alto risco de DRC fazem uso de
medicamentos potencialmente nefrotoxicos em enfermarias de clinica médica.

Os objetivos foram avaliar o uso de medicamentos potencialmente nefrotoxicos em
pacientes com alto risco de DRC internados nas enfermarias de clinica médica do Hospital
Universitario Lauro Wanderley (HULW).

METODOS

Este estudo teve modelo observacional e transversal, de abordagem quantitativa.
A amostragem foi nao-probabilistica, recrutando-se consecutivamente 58 pacientes
internados entre 2 de setembro de 2016 a 2 de julho de 2017 para tratamento nas
enfermarias de clinica médica do Hospital Universitario Lauro Wanderley (HULW). Estas
enfermarias tém 70 leitos, onde sdo atendidos anualmente 800 pacientes acima de 18
anos, com predominancia de clientes de meia idade e idosos, portadores de variadas
doencgas no ambito da medicina interna e que requerem tratamento hospitalar.

Os critérios de inclusé@o no estudo foram os seguintes: (a) idade igual ou superior a
18 anos; (b) admisséao para tratamento clinico nas enfermarias de clinica médica do HULW;
e (c) consentimento informado para participacdo da pesquisa. Os critérios de exclusédo
foram: (a) doenca renal aguda a admisséo; (b) doenca renal previamente reconhecida;
(c) permanéncia menor de 24 horas nas referidas enfermarias; (d) progresséao, durante
a hospitalizacdo, para leséo renal aguda de acordo com critérios AKIN11 (aumento da
creatinina sérica igual ou superior a 0,3 mg/dL nos pacientes sem diagnoéstico clinico de
DRC); e (e) gravidez.

As enfermarias foram visitadas semanalmente pelos pesquisadores (trés estudantes
de medicina do 10° e 11° periodos) para avaliar os critérios de elegibilidade do estudo dos
novos pacientes admitidos na Gltima semana. Os pacientes elegiveis foram submetidos
a uma entrevista direta com aplicacdo do Questionario Rastreamento da Doenca Renal
Oculta (Screening For Occult Renal Disease - SCORED), um formulario elaborado para
registro de uso de farmacos potencialmente nefrotoxicos e de eliminagéo renal, baseado
em Morales (2010) e um formulario contendo dados sociodemograficos e clinicos. Realizou-
se também revisdo documental dos prontuarios.

O Questionario SCORED contém 11 questdes, cada uma recebe uma pontuacao
para respostas “sim”: idade em anos completos (50 a 59, 2 pontos; 60 a 69, 3 pontos; 70
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a 60, 4 pontos), sexo (feminino, 1 ponto); anemia, 1 ponto; hipertenséo arterial, 1 ponto,
diabetes mellitus (DM), 1 ponto; histéria de doenca cardiovascular (DCV), 1 ponto; histéria
de insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC), 1 ponto; doenca vascular periférica (DVP), 1
ponto; perda de proteina em exame de urina (proteinuria), 1 ponto (SANTOS et al., 2014).
A pontuacéo final varia de 0 a 12 (BANG et al., 2007).

O resultado da aplicagdo do SCORED prevé uma chance de 20% para DRC em
caso de pontuacgao global resultante do somatério dos escores de cada item igual ou acima
de 4 pontos (ponto de corte para determinacéo de risco de DRC). Foi realizado o somatério
de cada questionario, para classificar o risco dos individuos em desenvolver DRC. Os
valores do SCORED foram, entéo, estratificados em duas categorias: positivo (alto risco) e
negativo (baixo risco), a partir do referido ponto de corte. Posteriormente, os pesquisadores
revisaram os prontuarios médicos dos participantes para registrar os exames laboratoriais
realizados desde a admissao, além de valores diarios de pressao arterial média e glicose
plasmética.

As variaveis demograficas e clinicas foram registradas em formulario elaborado
pelos autores. Os dados laboratoriais registrados foram creatinina e ureia séricas. A
creatinina avaliada foi a primeira dosagem registrada apés admisséo, ndo sendo necessario
que fosse a mesma dosagem da data da admiss&o. DRC preexistente foi definida como a
presenca de um diagnostico médico relativo a esta condi¢ao registrada em pelo menos uma
ocasido no prontuario médico. No mesmo formulério, sob a forma de lista de verificagéo,
registraram-se os farmacos potencialmente nefrotoxicos e de eliminagéo renal, com base
em publicacdo de Morales (2010).

Foi considerado portador de DRC todo paciente com clearance de creatinina
menor que 60 mL/min/1,73m? (TFG normal =90mL/min/1,73m?) , estimada pela formula de
Cockcroft-Gault. O ponto de corte da TFG estimada (TFGe) para diagnéstico da DRC no
presente estudo foi o mesmo escolhido na validagéo original do SCORED.

As caracteristicas sociodemograficas e clinicas foram apresentadas por meio de
estatistica descritiva, mediante valores médios e desvio padrdo para variaveis continuas,
e como frequéncias absolutas e relativas para variaveis categoéricas. O coeficiente de
correlagéo de Spearman foi utilizado para avaliar associa¢oes entre TFGe, pontuagéo no
SCORED e outras variaveis. Usou-se o teste t de Student para comparar as médias das
variaveis quantitativas com distribuicdo normal e o teste de Mann-Whitney para comparar
as distribuicbes interquartis. Para avaliar associacao entre variaveis categoricas, usou-se
o teste de qui-quadrado (ou teste exato de Fisher). A analise estatistica foi conduzida no
pacote estatistico R versao 3.4.0 para Mac OS X 10.11. O nivel de significancia estatistica
adotado foi de 5%.

O projeto deste estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do HULW/
UFPB, em Parecer Consubstanciado numero 1.617.700.
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RESULTADOS

Foram avaliados neste estudo 58 pacientes consecutivamente internados nas
enfermarias de clinica médica do HULW, ap6s a exclusdo de oito por ja apresentarem
evidéncia laboratorial de injaria renal aguda a admisséo hospitalar. A média de idade foi de
46,6 (+ 15,2) anos, 29 (50%) do sexo masculino, a maioria procedente da cidade de Jo&o
Pessoa (67,2%) e 48% com ensino fundamental. Observou-se que 31% dos participantes
referiram praticar alguma atividade fisica regularmente, enquanto 22,4% e 24,1% eram
etilistas e tabagistas, respectivamente. Habitos e condi¢des clinicas estao descritos na
Tabela 1.

Aprevaléncia de risco de desenvolvimento de DRC foi observada em 24 participantes
(41,8%), que apresentaram 4 ou mais pontos na aplicagdo do SCORED. A Tabela 2 mostra
as frequéncias relativas de cada um dos itens componentes do Questionario SCORED.
Destacam-se as frequéncias de anemia (39,6%), hipertenséo arterial (34,5%), obesidade
(27,6%) e doenca venosa periférica (27,5%).

Entre os 58 participantes, quatro ndo tinham disponivel a dosagem sérica de
creatinina até o momento da entrevista, e suas pontuagées no SCORED foram de 1,
1, 3 e 8. Entre os pacientes que possuiam dosagem de creatinina sérica, seis (11,1%)
apresentaram TFGe menor que 60mL/min.

Dos 58 pacientes da amostra, 25 pacientes usaram agentes nefrotoxicos e/ou de
eliminagéo renal (43,1%). Destes, 17 usaram apenas um farmaco, enquanto oito usaram
dois ou mais. Sobre os medicamentos usados por esses pacientes, observou-se que
trés usaram meios de contraste, enquanto os demais usaram apenas cefalosporinas
(6), penicilina (2), paracetamol (2), levofloxacino (2), ciprofloxacino (1), metronidazol (1),
penicilina + piperaciclina com tazobactam (2), ceftriaxona + ciprofloxacino (1), ceftriaxona
+ levofloxacino (1), ceftriaxona + ampicilina com sulbactam (1), ceftriaxona + anfotericina B
(1), ceftriaxona + aciclovir (1) e penicilina + inibidor de enzima conversora de angiotensina
(1). Os medicamentos que apresentaram maior destaque foram os antibiéticos da classe
das cefalosporinas.
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Variaveis Frequéncias

F %

Habitos

Atividade fisica 18 31,0

Tabagismo 14 241

Etilismo 13 22,4
Condicoes clinicas

Uso prévio de medicamentos 49 84,4

Hipertenséo arterial 20 34,5

Obesidade 16 27,6

Diabetes mellitus 14 23,6

Dislipidemia 11 18,9

Doenca autoimune 10 17,2

Sindrome metabdlica 9 15,5
Antecedentes familiares

Hipertensao arterial 43 741

Diabetes mellitus 34 58,6

Tabela 1 — Habitos e condigbes clinicas apresentados pela amostra de pacientes internados para
tratamento nas enfermarias de clinica médica do Hospital Universitario Lauro Wanderley entre 2 de
setembro de 2016 a 2 de julho de 2017 (n=58)

Fonte: Dados primarios da pesquisa

Variaveis Frequéncias
f %

Idade (anos)

50-59 13 22,4

60-69 9 15,4

=70 4 6,9
Sexo feminino 29 50,0
Anemia 23 39,6
Hipertensao arterial 20 34,5
Obesidade 16 27,6
Diabetes mellitus 14 23,6
Histéria de doenga cardiovascular 7 12,1
Histéria de insuficiéncia cardiaca 11 18,9
Sindrome metabdlica 9 15,5
Doenca venosa periférica 16 27,5
Proteindria 1 1,7

Tabela 2- Frequéncias dos fatores de risco do SCORED na amostra de pacientes internados para
tratamento nas enfermarias de clinica médica do Hospital Universitario Lauro Wanderley entre 2 de
setembro de 2016 a 2 de julho de 2017 (n=58)

Fonte: Dados primarios da pesquisa
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Agentes potencialmente nefrotéxicos Frequéncias

f %
Cefalosporinas 6 10,3
Meios de contraste 3 5,17
Penicilina 2 3,44
Paracetamol 2 3,44
Levofloxacino 2 3,44
Ciprofloxacino 1 1,72
Metronidazol 1 1,72
Penicilina + Piperaciclina com Tazobactam 2 3,44
Ceftriaxona + Ciprofloxacino 1 1,72
Ceftriaxona + Levofloxacino 1 1,72
Ceftriaxona + Ampicilina com Sulbactam 1 1,72
Ceftriaxona + Anfotericina B 1 1,72
Ceftriaxona + Aciclovir 1 1,72
Penicilina + IECA 1 1,72

IECA: Inibidores da enzima conversora da angiotensina

Tabela 3 — Frequéncias de pacientes que utilizaram agentes potencialmente nefrotdxicos e/ou de
eliminacgado renal em amostra de pacientes internados em enfermarias de clinica médica do Hospital
Universitario Lauro Wanderley entre 2 de setembro de 2016 a 2 de julho de 2017 (n=58)

Fonte: Dados primarios da pesquisa

Dos 24 pacientes que apresentaram risco de desenvolvimento de DRC (4 ou mais
pontos no SCORED), sete estavam recebendo agentes potencialmente nefrotoxicos e/ou
de eliminacao renal (29,1%). Esses sete receberam os seguintes fdrmacos com risco de
nefrotoxicidade: meios de contraste (2), penicilina e IECA (1), penicilina (2), ceftriaxona
(1), ceftriaxona + levofloxacino (1). Dos seis pacientes que apresentaram TFG menor
que 60 mL/min entre os que tinham dosagem de creatinina sérica, trés receberam agente

nefrotéxico e/ou de eliminacao renal (5,5%).

Agentes potencialmente nefrotoxicos Frequéncias
f %
Meios de contraste 2 3,44
Penicilina 2 3,44
Cefalosporina 1 1,72
Ceftriaxona + Levofloxacino 1 1,72
Penicilina + IECA 1 1,72

Tabela 4 — Frequéncia de pacientes de uso de medicamentos potencialmente nefrotoxicos em amostra
de pacientes com alto risco de DRC nas enfermarias de clinica médica do Hospital Universitario Lauro
Wanderley entre 2 de setembro de 2016 a 2 de julho de 2017 (n=58)

IECA: Inibidos da enzima conversora da angiotensina

Fonte: Dados primarios da pesquisa
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DISCUSSAO

A frequéncia de risco elevado de DRC (41,8%) observada no presente estudo foi
alto, porém inferior ao encontrado em outro trabalho brasileiro realizado com 89 pacientes
atendidos na atenc&o priméaria em um municipio do Rio Grande do Sul, com média de
idade de 56,6 (+ 11,8 anos), 31,5% com diabetes mellitus e 86,5% com hipertensao arterial
(HOSLTEIN et al., 2017), 74,1% do sexo feminino. No referido estudo, realizado com
amostra clinica, embora recrutada em um diferente nivel de atengéo a saude, também se
aplicou o Questionario SCORED através do qual 80,9% alcangcaram o ponto de corte de
4 (HOSLTEIN et al., 2017). Embora no referido estudo, tenham sido avaliados pacientes
ambulatoriais, da atencéo primaria a saude e, portanto, de diferente nivel de complexidade,
a amostra incluiu especificamente pacientes hipertensos e diabéticos.

Assim, elevada frequéncia de individuos com risco importante de DRC também foi
observada mesmo em estudo realizado na comunidade, ou seja, fora de ambientes clinicos.
Em estudo realizado em Portugal com 88 individuos da populagéo geral recrutados em uma
campanha do Dia Mundial do Rim (32 homens, média de idade de 59,7+14,8 anos, 58%
hipertensos e 15,9% diabéticos), demonstrou-se pela aplicagdo do SCORED, que 80,8%
tiveram uma pontuacgéo de alto risco de DRC (ALMEIDA et al., 2012). Esse alto risco tem
alta relevancia clinica e epidemioldgica, pois 0 manejo da doenca renal crénica € muito
desafiador, e os pacientes sdo, em sua maioria, assintomaticos durante os estagios iniciais
da doenca, sua inevitavel progressdo para estagios mais avangcados e seu diagnéstico
tardio (RASCHID et al., 2022). Portanto, estratégias para reduzir a incidéncia de doenca
renal terminal requerem a instituicdo de formas eficazes de triagem precoce no processo
da doenca e, neste sentido, a avaliacdo da taxa de filtragdo glomerular é essencial para
a pratica clinica para detectar, gerenciar e estimar o prognostico da DRC. Esta pode
ser detectada por meio de exames laboratoriais relativamente simples, prevenindo ou
retardando as complicagbes da diminuicao da funcéo renal (LEVEY et al., 2007). Contudo,
esse rastreamento pode ser feito de forma mais acessivel e simples por meio da aplicagéo
do Questionario SCORED.

A frequéncia de elevado risco de DRC encontrada foi, no entanto, superior as
dos demais estudos brasileiros realizados pela aplicacdo do Questionario SCORED
na comunidade, que foram de 24,4% a 37,2% (MAGACHO et al, 2012; SANTOS et al,
2014; CAMPOS et al., 2014; COUTINHO, 2011). Portanto, os participantes dos estudos
comparados foram diferentes, ndo constituindo amostras clinicas, e sim por sujeitos da
populacdo geral. Em um destes estudos, em que se relata a traducéo e validagdo do
Questionario SCORED no Brasil, envolveu servidores da Universidade Federal de Juiz
de Fora, MG, Brasil (MAGACHO et al, 2012). Em outro estudo feito na comunidade e
mencionado anteriormente, o SCORED foi aplicado a 41 acompanhantes de um hospital
de referéncia do Ceara, onde se verificou que 24,4% apresentaram valor do questionario
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SCORED superior a 4, portanto, cerca de metade da frequéncia encontrada no nosso
estudo, embora os participantes do estudo néo fossem parte de uma amostra clinica, pois
apenas acompanhavam pacientes hospitalizados (CAMPOS et al., 2014). Nesse ultimo
estudo referido, 70,7% apresentam idade inferior a 50 anos e 75,6% eram mulheres, com
os fatores de risco componentes do SCORED presentes em menor frequéncia que o
observado na nossa. Por outro lado, no estudo de SANTOS et al. (2014), foram avaliados
160 individuos da comunidade durante atividades de educacdo em saude a populacéo
geral de um municipio do interior do Estado do Parana.

Em estudo de base populacional realizado em Palmas (Tocantins) envolvendo
873 individuos da populacdo geral mostrou que 25,7% apresentou 4 ou mais pontos pela
aplicagdo do SCORED (COUTINHO, 2011), o que, por ser de uma populagéo geral, e ndo
de uma amostra clinica, era esperado que fosse de menor magnitude, pois a prevaléncia
de DRO varia de acordo com o tipo de amostra e cenario de realizagdo da pesquisa.
Esse deve ser o fator mais importante para explicar as diferentes frequéncias de alto
risco de DRC pelo SCORED, pois diferentes caracteristicas dos pacientes em diferentes
niveis de atencao clinica (primaria vs terciaria) ou de amostra da comunidade (populacao
geral) resultam em discrepancias na comparagéo, pois ndo € possivel associar ao sexo,
pois observou-se igual proporcionalidade de homens e mulheres em nossa amostra. No
presente estudo, também né&o se observou diferenga entre homens e mulheres, embora
haja relato de que mulheres apresentam maior prevaléncia de doenca renal oculta que
os homens (RODRIGUEZ-PONCELASA et al., 2010). Caracteristicas como idade, sexo
e escolaridade da amostra avaliada no nosso estudo foram semelhantes as referidas por
Pinho et al. (2015), que teve como objetivo identificar pacientes com DRC em hospital
universitario brasileiro no estado de Sao Paulo.

O uso de drogas potencialmente nefrotdxicas geralmente é inevitavel no ambito de
enfermarias de clinica médica e, por isso, a necessidade de ajuste da dose deve ser avaliada
sistematicamente (BICALHO et al., 2015). Os médicos generalistas desempenham um
papel crucial na deteccéo e gestao precoce da DRC. Todas as pessoas que sao atendidas
no ambito da clinica geral, sobretudo quando o nivel de atengdo a ser considerado
€ o terciario, devem ser estudadas quanto aos fatores de risco da DRC como parte da
avaliagdo. Métodos de triagem para deteccao precoce da doenca podem ser aplicados na
populagcédo geral ou em ambientes clinicos, quer seja a atengcado primaria, secundaria ou
terciaria (JAAR et al., 2008), mas nestes Ultimos contextos a estratificacdo de riscos de
determinada condigéo patolégica apresenta niveis mais elevados.

Nas amostras estudadas em contextos hospitalares, o escore de risco também pode
contribuir para que os médicos prescritores tenham maior atengéo ao indicar medicamentos,
pela maior frequéncia de pacientes com alto risco de DRC, evitando, assim, exacerbar
a disfuncédo renal e promover a progressao da doenca. Além deste atributo de utilidade
clinica, o SCORED é facilmente calculado com dados clinicos, de antecedentes patologicos
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e demograficos prontamente disponiveis em uma entrevista direta e breve. As validagbes
dessas pontuagdes de risco, bem como outros estudos s&o necessarias para desenvolver
uma pontuacgéo de risco renal aplicavel a uma populacdo mais geral de pacientes com
DRC. O emprego deste tipo de regra de predicéo clinica é importante, considerando que
quase 10% dos pacientes hipertensos atendidos por médicos s@o subdiagnosticados em
termos de disfung¢do renal moderada, o que significa que uma populagédo com risco muitas
vezes ndo é detectada (FACILA et al., 2009).

Homens (57,2%) e pessoas com idade entre 45-64 anos (43,4%) s&o as mais
afetadas pela DRC no Brasil, e as causas subjacentes a esta condicdo no pais séo
predominantemente hipertensdo (20,4%), diabetes (12,0%) e glomerulonefrite (7,7%)
(LOTUFO, 2016). Na nossa amostra o fator idade foi um item importante no preenchimento
do questionario SCORED, pois 44,7% dos pacientes avaliados pontuaram no somatorio
de forma a contribuir para aumentar o escore. A clientela de usuarios das enfermarias
de clinica médica de hospitais universitarios geralmente tem idade acima de 50 anos e
apresenta multiplas morbidades, sobretudo de natureza cardiovascular.

Em estudo para prevaléncia e fatores associados a DRC em pacientes internados
em um hospital universitario de Sao Paulo, verificou-se também que os principais fatores de
risco cardiovascular foram hipertensao arterial e diabetes (PINHO et al., 2015). Tais fatores
de risco, além da idade, séo reconhecidos mundialmente pelo seu grande impacto no perfil
de morbimortalidade. Sabe-se que aproximadamente um ter¢o da populagéo nao apresenta
declinio na TFGe com a idade (LINDEMAN et al., 1985). Embora este ultimo estudo citado
seja antigo, é importante inclui-lo nesta discussdo porque sdo dados do Unico estudo
longitudinal existente para abordar esta questao (Boston Longitudinal Study of Aging) e
sugere que o declinio na TFG com o aumento da idade €, em grande parte, atribuivel a
hipertensao arterial. De outros estudos de coorte observacional sugerem que o declinio
relacionado a idade pode ser amplamente atribuido a comorbidades, como insuficiéncia
cardiaca (FLISER et al., 1997) e doencga cardiovascular coexistente (BAGGIO et al.,
2005). Além disso, uma TFG inferior a 45 mL/min/1,73m? prevé riscos significativamente
aumentados de doencga cardiovascular e progressdo da DRC em todos os grupos etarios
e, portanto, geralmente devem ser considerados patolégicos (isto é, DRC) em vez de
fisiolégico ou adequado a idade.

Dessas evidéncias, depreende-se que fatores de risco para DRC raramente atuam
isoladamente em idosos porque o envelhecimento aumenta a prevaléncia de multiplas
morbidades com efeitos sinérgicos no desenvolvimento de DRC, ou seja, a idade € o
principal fator de risco para DRC. Cerca de 11% dos individuos com mais de 65 anos
sem comorbidades principais tém DRC estagio 3 ou superior. Além da idade, hipertenséao
e diabetes mellitus tipo 2 séo os fatores de risco mais significativos para DRC. O efeito
sinérgico destas duas doengas € quase inevitavel dada a sua elevada prevaléncia (acima
de 50%) em adultos com idade igual ou superior a 65 anos (ALFANO et al., 2022).
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Tais consideragbes corroboram o achado do presente estudo quanto as
comorbidades presentas na amostra estudada. Por outro lado, em outro estudo com 250
pacientes internados em um hospital universitario, como média de idade de 45 (+16,7) anos
mostrou que a maioria apresentava pelo menos hipertensado arterial, diabetes mellitus ou
doenca cardiaca estabelecida como condi¢des primarias antes de desenvolver DRC. Na
referida amostra, 9,2% eram tabagistas e 6,8% eram etilistas (CHIH-YEN et al., 2015).
A hipertensao arterial também foi um item do SCORED que contribuiu no somatorio de
pontos da nossa amostra. A hipertenséo arterial tem sido reconhecida como uma causa e
uma consequéncia da DRC. Estudo de observacao prospectivo realizado na comunidade e
envolvendo mais de 23 mil homens e mulheres americanos (HAROUM et al., 2003) mostrou
uma relacao significativa entre os niveis de presséo arterial e o desenvolvimento de DRC,
com risco crescente com a gravidade da hipertenséao.

Dos 58 pacientes da nossa amostra, 25 pacientes usaram agentes nefrotoxicos e/ou
de eliminagao renal (43,1%). Em um estudo realizado em Lisboa com pacientes internados
no servico de Oncologia Médica, 98,9% dos pacientes receberam algum medicamento
potencialmente nefrotoxico durante a internagdo, o que representa quase o dobro do
nosso resultado (RUSSO, 2013). Em nossa amostra, os medicamentos que apresentaram
maior destaque foram os antibiéticos da classe das cefalosporinas. A nefrotoxicidade
das cefalosporinas depende, sobretudo, da concentragcéo intracortical e da reatividade
intrinseca do farmaco (FANOS; CUZZOLIN, 2008).

As classes terapéuticas relacionadas a nefrotoxicidade mais encontradas no
presente estudo foram as mais citadas no que se refere ao dano renal medicamentoso
na literatura: os antibioticos, os anti-inflamatérios néo esteroides, os inibidores da enzima
conversora da angiotensina (IECA) e os agentes de radiocontraste (NOLIN e HIMMELFARB,
2010; SINGH et al., 2003). Os efeitos toxicos nos rins relacionados a medicamentos séo
comuns e esperados, dado o papel desses 6rgdos na filiragdo do plasma e manutencéao
da homeostase metabdlica. Os marcadores de lesdo precoce estdo sendo investigados,
entretanto, anormalidades ligeiras do sedimento urinario associadas com medicamentos
sdo frequentemente ndo reconhecidas. A detec¢do muitas vezes € adiada até uma alteragéo
evidente na capacidade funcional renal, medida como um aumento na ureia e creatinina
séricas. A verdadeira incidéncia de nefrotoxicidade induzida por drogas €, portanto, dificil de
determinar (CHOUDHURY; AHMED, 2006). Por outro lado, a nefrotoxicidade condicionada
por alguns farmacos pode variar na sua expressdo, dependendo de fatores relacionados
com o farmaco propriamente dito, com a dose ministrada, com a duracao da exposicéo e
com fatores do proprio doente. Este Gltimo fator pode ser representado pela presenca de
alto risco de DRC.

Ao contréario do que foi observado por Russo (2013), em que se verificou aumento
da creatinina sérica, sem o cumprimento dos critérios de diagnostico de lesao renal aguda,
em cerca de 60% dos pacientes internados em uso de pelo menos uma droga nefrotdxica,
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no nosso estudo, ndo se observou diferenca significativa nos niveis de TFGe entre os
pacientes em uso de medicamentos potencialmente nefrotoxicos e os que nao fizeram uso
de tais farmacos. Néo se registraram sinais e sintomas de DRC, pois a nefrotoxicidade
muitas vezes é clinicamente expressa por disfuncdo renal laboratorial, geralmente sem
oligdria.

Em estudo realizado por Pinto et al. (2009), 12% dos pacientes hospitalizados
possuiam disfuncdo renal aguda nefrotoxica isolada e 24% multifatorial associada ao
uso de drogas nefrotdxicas (analisados em conjunto). Fink e Chertow (2009) observaram
incidéncia de 10% de eventos causados por drogas adversas e 55,3% de potenciais eventos
por drogas adversas em pacientes internados com concentra¢des elevadas de creatinina
sérica. Esses resultados diferem do atual estudo por avaliarem pacientes hospitalizados ja
com alteragéo de fung¢éo renal ou com insuficiéncia renal aguda, fatores que foram critérios
de excluséo da presente pesquisa.

Verificou-se que os niveis de ureia apresentaram correlagéo inversa estatisticamente
significativa com o numero de agentes potencialmente nefrotéxicos em uso (rho = -0.59,
p < 0.01). Esse achado pode ser explicado pelo fato de os profissionais estarem mais
atentos ao prescreverem medicamentos aos pacientes que possuem alteragées nos niveis
plasmaticos de ureia. Blix et al. (2006) afirmam que a atencdo a ocorréncia de problemas
relevantes relacionados a medicamentos € uma forma valiosa de monitorar a terapia
medicamentosa, ajudar os médicos e outros profissionais de saude a atuarem e ajustar os
regimes de medicamentos antes que surjam eventos adversos. Arelacdo entre doenca renal
e toxicidade de drogas € dupla. Por um lado, substancias de uso comum podem produzir
diferentes formas de dano renal e, por outro lado, a doenga renal associada a disfungéo
renal pode afetar a eliminacdo de substancias cuja acumulagdo provoca toxicidade a
diferentes niveis de parénquima (MORALES, 2010).

Nos ultimos anos, percebe-se a introdugdo de um numero crescente de potentes
farmacos, existindo uma grande variedade de farmacos potencialmente nefrotoxicos.
Também a lista de patologias, causadas pelos efeitos indesejaveis dos farmacos, é muito
longa e diversificada. Além disso, € importante ter em consideracdo a existéncia de
alguns fatores de risco que permitem o aparecimento da nefrotoxicidade dos farmacos. O
mais importante € a idade avancada, que representa um fator de risco significativo para
deterioracao da fungéo renal.

Os resultados observados neste estudo de que cerca de 43% da amostra estava
recebendo drogas potencialmente nefrotdxicas, incluindo pacientes com alto risco de
DRC, leva a consideragao de que o corpo clinico do servigo ndo esta atento precisamente
ao potencial nefrotoxico dos diferentes farmacos e dos fatores que predispbem ao
desenvolvimento deste dano. Uma atuacdo médica esclarecida devera ter em conta,
ndo s6 a prevencgao e atenuacdo dos danos nefrotdxicos, como também a sua deteccéo,

monitorizagéo e terapéutica precoces. E de grande importancia obter a descrigdo detalhada
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e sistematica de todos os farmacos utilizados pelos pacientes hospitalizados, pois
medicamentos nefrotdxicos podem agravar ainda mais uma deterioragcéo renal em curso,
ou uma doenga renal oculta, ndo diagnosticada ou nao tratada (NAKAGAWA; NISHIO,
2022). Nesta perspectiva, alguns antibiéticos exigem obrigatoriamente a redug¢do da dose
ou a alteracdo dos intervalos entre as tomadas, assim como a monitorizagdo da fungéo
renal.

Os antibidticos foram os farmacos considerados potencialmente nefrotoxicos muito
usados pela amostra do nosso estudo, e em doses terapéuticas, e sob condicées normais,
nédo sdo nefrotoxicos. Contudo, sdo farmacos que provocam doencga iatrogénica devido
ao seu uso crénico e indiscriminado, tornando-se num problema potencialmente grave
de salde publica. A realizacdo de uma histéria clinica minuciosa e detalhada também
é fundamental. Nado ha nenhum protocolo clinico que sirva para todas as situacbes e a
atencdo clinica precisa ser individualizada e centrada na pessoa. Além disso, o paciente
deve ser avaliado periodicamente para eventuais ajustes da medicacdo de modo a
obter a melhor relagéo risco/beneficio. Considerando a morbidade significativa e a taxa
de mortalidade muito alta entre os pacientes com DRC, esforcos sédo feitos em todo o
mundo na prevencgédo e deteccéo precoce da DRC. A prevengéo, a detecgdo precoce € 0
tratamento adequado dos principais fatores de risco da DRC, como diabetes, hipertensao
arterial e obesidade, constituem uma importante estratégia de satde publica a esse respeito
e sao extremamente importantes no Brasil, onde esses fatores de risco sdo altamente
prevalentes. A prevaléncia de doenca renal cronica € alta em populacdes gerais e de alto
risco de paises em desenvolvimento. Estima-se que a prevencdo bem-sucedida desses
fatores de risco por intervencdes de saude publica em nivel populacional pode resultar em
uma reducéo de até 40% na incidéncia de DRC (ALOBAIDI, 2021).

Mesmo diante da importancia do monitoramento desses pacientes, ao coletar os
dados, ficou evidente que uma parte expressiva dos prontuarios ndo possui registro de todos
0s exames necessarios para avaliar o risco de progressao para leséo renal. Isso evidencia
a fragilidade do servico em acompanhar esses pacientes no que se refere a monitorizagédo
da funcgéo renal. Além disso, ndo foi possivel avaliar o desfecho dos pacientes, uma vez
que existe uma alta rotatividade de doentes no servigo, ndo sendo possivel acessar todos
os prontuarios na data da alta hospitalar ou apés esta. Por outro lado, alguns pacientes
entrevistados permaneceram internados mesmo apos o periodo de coleta de dados.

Este estudo seguiu um estudo de levantamento transversal e, portanto, a sequéncia
temporal entre os fatores de risco registrados e a DRC é questionavel. Além disso, a
validade externa do estudo é limitada a pacientes atendidos na atengdo terciaria. Por
outro lado, como os dados obtidos sdo ainda preliminares, e os resultados observados
ndo sdo conclusivos. Para o céalculo do tamanho dessa amostra, utilizou-se a estimativa
da prevaléncia DRC de 13%, tal como descrito por Pinho et al. (2015), com uma variacéo
de 5%, erro do tipo | de 5% e poder estatistico de 80%, estimando-se que uma amostra
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representativa da populagdo de pacientes internados na enfermaria de clinica médica
do HULW seria de, no minimo, 386 individuos. Portanto, os resultados ora apresentados
sd@0 apenas parciais, pois que a amostra alcangada neste momento do relatorio final da
pesquisa é estatisticamente insuficiente para o estudo do problema de pesquisa levantado,
ou seja, o de determinar a estratificacéo de risco de DRO através do SCORED em pacientes
internados em enfermarias de clinica médica de um hospital universitario.

Téticas voltadas a reducao de complicacbes em pacientes com alto risco de DRC
atendidos em enfermarias de clinica geral sdo necesséarias. Também s&o necessarios
programas de educacdo da populacédo sobre DRC e de educacdo médica a respeito da
necessidade de rastreamento como ag¢des importantes para reconhecimento do risco e

tomada de decisdo sobre a gestdo desse problema.

CONCLUSOES

O risco de doenca renal mediante aplicacao do questionario SCORED em pacientes
adultos sem diagnostico prévio de DRC internados nas enfermarias de clinica médica do
Hospital Universitario Lauro Wanderley (HULW) foi elevado e possivelmente relacionado a
gravidade das comorbidades apresentadas pelos usuarios de um hospital terciario, onde
séo atendidos pacientes com doencas de alto nivel de complexidade.

Os achados demonstraram que o uso de drogas nefrotdxicas ocorreu em um
percentual significativo da amostra avaliada e mesmo os pacientes com alto risco de DRC
fizeram uso desses medicamentos. Os antibi6ticos da classe das cefalosporinas foram os
farmacos considerados potencialmente nefrotoxicos ou de eliminagéo renal mais utilizados.
Estudos longitudinais e estudos com uma amostra maior sdo necessarios para auxiliar e
melhor precisar o efeito de agentes nefrotdxicos em pacientes com risco de doenca renal
cronica.

Estratégias direcionadas para reduzir as complicagbes em pacientes com alto
risco de DRC atendidos em enfermarias de clinica geral sdo necessarias. Programas de
educacao da populagéo sobre DRC e de educagdo médica a respeito da necessidade de
rastreamento sdo ag¢des importantes para reconhecimento do risco e tomada de deciséo
sobre a gestao do problema.
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