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RESUMO 
 
Introdução: A taxa de mortalidade descrita em estudos nacionais e internacionais em 
criticamente enfermos gira em torno de 50% a 70%.  Embora os escores RIFLE, AKIN 
e KDIGO estejam associados a mortalidade, tais escores foram pouco avaliados em 
estudos prospectivos, além de pouco comparados quanto à capacidade 
discriminatória de predizer óbito. Objetivos: Analisar de forma prospectiva a 
associação entre o RIFLE e mortalidade em pacientes gravemente enfermos, bem 
como comparar os escores RIFLE, AKIN e KDIGO quanto à predição de mortalidade. 
Métodos: Trata-se de uma coorte hospitalar prospectiva realizada em um CTI, 
Itabuna, Bahia. Foram incluídos 210 pacientes críticos admintidos consecutivamente 
no período de janeiro de 2010 a janeiro de 2011. Após exclusões permaneceram para 
análise final 190 pacientes. Dados sociodemográficos e clínicos laboratorias foram 
coletados até alta médica ou óbito do paciente. Para análise final foi utilizado o SPSS 
versão 14.0 e 17.0, o teste T de Student, Qui-quadrado, regressão logística, curva 
ROC para verificar a acurácia dos escores em relação a predição de óbito 
Resultados: A média de idade foi de 64 anos. Houve predomínio do gênero feminino, 
com 55,3% (105/190). A maior parte dos pacientes era afrodescendente 74,7% 
(142/190). A incidência de óbito por qualquer causa foi de 32,63% (62/190). Na 
regressão logística multivariada, foi encontrado como preditor independente de óbito: 
a ocorrência do estágio failure do RIFLE, a idade, o escore de APACHE II e 
sepse/choque séptico. Quando comparados RIFLE, AKIN e KDIGO, quanto a predição 
de mortalidade, não foi encontrada significância estatística. A área sob a curva ROC 
(Receiver operator characteristic curve) foi de 0,735 para o RIFLE, 0,74 para AKIN e 
0,733 para KDIGO, com p< 0,001 para todos os três critérios.  Conclusão: O Estágio 
failure do RIFLE foi preditor independente de mortalidade intra-hospitalar. Os scores 
RIFLE, AKIN e KDIGO apresentaram-se como boas ferramentas para predição de 
mortalidade em pacientes graves, não havendo diferença significativa entre os 
mesmos.  
 
Palavras-Chave: Lesão renal aguda. Mortalidade. Centro de terapia intensiva. 
Fatores de risco.  
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ABSTRACT 
 

Introduction: The mortality rate among critically ill patients, described in Brazilian and 
International studies, is around 50%-70%. lthough the RIFLE, AKIN and KDIGO scores 
are associated with mortality, these scores have not been extensively evaluated in 
prospective studies, and few comparison have been made as regards their 
discriminatory capacity for predicting death. Objectives: The objectives of this study 
were to make a prospective analysis of the association between RIFLE and mortality 
in seriously ill patients, and to compare the RIFLE, AKIN and KDIGO scores with 
regard to predicting mortality. Methods: This was a prospective hospital cohort 
conducted in an ICU in Itabuna, Bahia, Brazil. The study included 210 patients 
consecutively in the period from January 2010 to January 2011. For final analysis, 190 
patients remained, as the major portion of the exclusions were related to patients 
remaining in the ICU for fewer than 24 hours. Sociodemographic and clinical laboratory 
data were collected up to discharge from hospital or death of the patient. The mean 
age was 64 years. There was predominance of the female gender (54%) (105/19.0). 
The majority of the patients were afro descendants - 74.7% (142/190). The incidence 
of death for any reason was 32.63% (62/190). In the multivariate logistic regression, 
the following conditions were found to be independent predictors of death: occurrence 
of the RIFLE failure stage; age; APACHE II score, and sepsis/septic shock.  When 
RIFLE, AKIN and KDIGO were compared with regard to predicting mortality, no 
statistical significance was found. The area under the ROC curve (AUROC) was 0.735 
for RIFLE; 0.74 for AKIN, and 0.733 for KDIGO, with p< 0.001 for all three of the criteria. 
Conclusion: The RIFLE failure stage was an independent predictor of intra-hospital 
mortality. The RIFLE, AKIN and KDIGO scores were shown to be good tools for 
predicting mortality in severely ill patients, without significant difference between them. 
 
Keywords: Acute Kidney Injury. Mortality. Intensive Therapy Center. Risk Factors. 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



10 
 

 

LISTA DE QUADROS 

 

Quadro 1 – Classificação da LRA – Critério RIFLE......................................... 20 

Quadro 2 – Classificação da LRA – Critério AKIN........................................... 21 

Quadro 3 – Classificação da LRA – Critério KDIGO........................................ 23 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



11 
 

 

LISTA DE SIGLAS E ABREVIATURAS 

 

AKIN  Acute Dialysis Quality Initiative 

APACHE II  Acute Physiology and Chronic Health Evaluation  

CTI  Centro de terapia intensiva  

DRC Doença renal crônica 

ECG  Eletrocardiograma  

FC  Frequência cardíaca 

FG Filtração glomerular 

FR  Frequência respiratória 

IBGE  Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística  

IRA  Insuficiência Renal Aguda  

IR Insuficiência Respiratória 

IIQ  Intervalo interquartílico 

K + Potássio 

KDIGO 

KtV 

Kidney Disease Improving Global Outcomes 

Medido em litros (L)/minuto, onde K é o coeficiente da depuração do  

dialisador, t- é o tempo de tratamento expresso como t e medido em 

minutos; V- o volume de distribuição de uréia e medido em L 

LRA Lesão Renal Aguda 

Na+  Sódio 

NTA  Necrose tubular aguda  

OR  odds ratio 

PaO2/ Fio2  Pressão arterial de O2/fração de O2 inspirada 

PAM  Pressão arterial média 

pH  Potencial hidrogeniônico 

RIFLE  Risk, Injury, Failure, Loss, and End Stage Kidney Disease 



12 
 

 

ROC  Receiver operator characteristic curve 

SCr Creatinina Sérica 

SDMO  Síndrome da Disfunção de Múltiplos Órgãos  

SOFA  Sepsis Related Organ Failure Assessment 

SPSS   Statystical Package for Social Sciences 

TRS  Terapia renal substitutiva  

USG  Ultrassonografia de vias urinárias  

   

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



13 
 

 

SUMÁRIO 

 

 

1 INTRODUÇÃO ....................................................................................................... 13 

2 OBJETIVOS ........................................................................................................... 16 

3 REVISÃO DE LITERATURA ................................................................................. 17 

3.1 RIFLE, AKIN e KDIGO para padronizar definições de LRA ............................ 17 

3.2 RIFLE, AKIN e KDIGO como preditores de mortalidade ................................ 24 

4 MATERIAL E MÉTODO ......................................................................................... 29 

4.1 População Acessível ......................................................................................... 29 

4.2 População Alvo ................................................................................................. 29 

4.3 Amostra .............................................................................................................. 29 

4.3.1 Critérios de Inclusão ......................................................................................... 29 

4.3.2 Critérios de Exclusão........................................................................................ 29 

4.4 Desenho e protocolo do Estudo ...................................................................... 30 

4.5. Definições utilizadas ........................................................................................ 30 

4.5.1 RIFLE ............................................................................................................... 30 

4.5.2 AKIN ................................................................................................................. 30 

4.5.3 KDIGO .............................................................................................................. 31 

4.5.4 SEPSE ............................................................................................................. 31 

4.5.5 APACHE II ........................................................................................................ 32 

4.6 Variáveis de interesse ....................................................................................... 32 

4.6.1 Variáveis Independentes .................................................................................. 32 

4.6.2 Variável Dependente ........................................................................................ 33 

4.7 Cálculo do N amostral ....................................................................................... 33 

4.8 Análise Estatística ............................................................................................. 33 

4.9 Considerações Éticas ....................................................................................... 34 

5 ARTIGOS CIENTÍFICOS ....................................................................................... 35 

5.1 Artigo 1 Comparison of the RIFLE, AKIN and KDIGO criteria to predict 

mortality in critically ill patients ............................................................................. 36 

5.2 Artigo 2 Escore RIFLE e mortalidade em pacientes gravemente enfermos . 43 

6 DISCUSSÃO .......................................................................................................... 48 

7 LIMITAÇÕES ......................................................................................................... 51 

8 CONCLUSÕES ...................................................................................................... 52 

REFERÊNCIAS ......................................................................................................... 53 

APÊNDICES ............................................................................................................. 62 

ANEXOS ................................................................................................................... 68 

 

 

 



13 
 

1 INTRODUÇÃO 

 

A Lesão Renal Aguda (LRA) é uma condição clínica frequente em pacientes 

críticos. No entanto, ocorre grande variação em suas taxas de incidência e de 

mortalidade em função dos inúmeros critérios utilizados na literatura para sua 

definição e também por causa das diferentes características das amostras 

estudadas(1,2).   

 

 Nesse contexto, teve início a elaboração de diretrizes baseadas em evidências 

na busca de um consenso para uniformizar a linguagem médica e consequentemente 

facilitar a conduta clínica.  Surgindo assim o primeiro escore, chamado RIFLE, em 

seguindo o AKIN e por último o KDIGO. 

 

O desenvolvimento de LRA em pacientes hospitalizados é bem mais frequente 

quando comparado ao desenvolvimento de LRA na comunidade, com taxas de 

incidência que variam de 4,9% a 7,2% versus 0,4% a 0,9%, respectivamente(3). 

 

A taxa de incidência de LRA entre pacientes criticamente enfermos é bem mais 

expressiva, atingindo valores de 36% a 67%, sendo que, em média, 5% a 6% destes 

casos necessitam de Terapia Renal Substitutiva (TRS), com uma taxa de mortalidade 

que varia de 50% a 70%(4). A LRA é muito comum em Unidade de Terapia Intensiva 

(UTI) e também está associada com um tempo de internamento prolongado(5-11). Entre 

os principais estudos sobre a incidência de mortalidade em pacientes criticamente 

enfermos, a taxa de incidência de mortalidade foi cerca de 6,9% para pacientes sem 

LRA, enquanto que em pacientes com LRA essa taxa foi de 31.2%(2,12-23). 

 

O aumento da creatinina sérica está também associado ao risco de mortalidade 

e, nesta direção, a precocidade na identificação da disfunção renal torna-se uma 

ferramenta essencial no manejo individualizado de cada paciente. Por muitos anos, a 

definição clássica para LRA foi de uma perda abrupta e reversível da filtração 

glomerular (FG), com retenção de compostos nitrogenados, que é geralmente 

acompanhada de redução do volume urinário; no entanto, sabe-se que esta definição 

refere-se apenas à fase final da LRA(24). 
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A falta de uma padronização para o diagnóstico e classificação desta síndrome 

representa limitação importante para a comparação dos dados relativos à incidência, 

prevalência e mortalidade relacionada à LRA. Por conta disso, em 2004, The Second 

International Consensus Conference of the Acute Dialysis Quality Initiative (ADQI) 

Group reuniu-se com o objetivo de desenvolver uma definição e classificação padrão 

para LRA, classificação essa, que foi denominada RIFLE – Risk, Injury, Failure, Loss 

and ESRD (End Stage Renal Disease)(1,2,25). 

 

A partir de então, muitos estudos envolvendo pacientes criticamente enfermos 

demonstraram uma associação linear da classificação RIFLE com mortalidade, pois o 

risco de morte aumenta na medida em que aumenta a gravidade da doença. As taxas 

de mortalidade descritas variavam de 18,9% a 36,1% e finalmente 45,5% ao longo 

dos estágios Risk, Injury e Failure, respectivamente, sendo a maioria absoluta 

trabalhos de natureza retrospectiva(3,10,13,15-17,20,21,26,27). 

 

Algum tempo depois dessa iniciativa realizou-se uma modificação pela Acute 

Kidney Injury Network (AKIN) com o objetivo de simplificar a classificação de RIFLE e 

torná-la mais viável do ponto de vista do paciente crítico(3). A partir daí, vários estudos 

têm utilizado essa classificação, sendo que a maioria compara as duas classificações. 

Outros autores consideraram que o critério AKIN não melhorou a sensibilidade e 

capacidade preditiva da definição e classificação de LRA(7,8,28-33).  

 

A terceira e última classificação foi desenvolvida em 2012, pelo Kidney Disease: 

Improving Global Outcomes(34). Esta definição é mais ampla e combina os critérios do 

RIFLE e AKIN, sendo importante ferramenta para a prática médica, especialmente 

quando se refere ao critério tempo(35). O uso combinado de aumentos pequenos e 

relativos na creatinina sérica nos critérios KDIGO pode potencialmente torná-lo mais 

sensível do que critérios RIFLE(36). 

 

Existem poucos estudos utilizando os três critérios de classificação de LRA, 

com o objetivo de comparar a capacidade discriminatória para predição de óbito em 

pacientes criticamente enfermos em CTI. Tais estudos apresentam conclusões 

divergentes, sendo que a maioria tem caráter retrospectivo(37,38).  
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Em um total de cerca de mais de 200.000 pacientes incluídos nesses estudos, 

menos de 2% dos pacientes fizeram parte de estudos prospectivos(14,16). Dessa forma, 

essas questões permanecem por serem resolvidas idealmente em um estudo 

prospectivo e utilizando tanto critérios séricos de creatinina quanto de débito urinário. 

 

Neste contexto, este estudo objetiva analisar prospectivamente a associação 

da classificação do RIFLE em pacientes gravemente enfermos, com mortalidade, bem 

como comparar os escores RIFLE, AKIN e KDIGO quanto à predição de mortalidade 

em uma UTI situada no nordeste brasileiro que carece de estudos científicos e tem 

uma população eminentemente afrodescendente e miscigenada.  
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2 OBJETIVOS 

 

Comparar o RIFLE, AKIN e KDIGO quanto à predição de mortalidade, 

estabelecendo a acurácia ou poder discriminatório de cada escore para óbito. 

 

Analisar prospectivamente a associação entre as três primeiras classes do 

RIFLE: "Risk"; "Injury" e "Failure", em relação à mortalidade em pacientes gravemente 

enfermos. 
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3 REVISÃO DE LITERATURA 

 

3.1 RIFLE, AKIN e KDIGO para padronizar definições de LRA 

 

A lesão renal aguda (LRA) destaca-se, entre as complicações renais, como 

uma redução abrupta da taxa de filtração glomerular (TFG), que culmina em um 

acúmulo sistêmico de resíduos nitrogenados, e pode permanecer por horas ou até 

semanas, sendo geralmente reversível. Esta patologia é adquirida frequentemente no 

cenário hospitalar e influencia adversamente os resultados cirúrgicos, sobretudo a 

taxa de mortalidade, especialmente quando há necessidade da terapia renal 

substitutiva. Segundo Kulaylat et.al. 2010(40), há dois tipos de LRA, a oligúrica e a não 

oligúrica. A injúria renal oligúrica é caracterizada por débito urinário inferior a 480 ml 

por dia, enquanto a não oligúrica envolve débito urinário superior a 2L/dia e está 

associada a grandes quantidades de urina isosténúrica, sem eliminação das toxinas 

da corrente sanguínea. 

 

A LRA é uma síndrome complexa que ocorre em várias situações, com 

manifestações que variam desde a elevação da creatinina sérica até lesão renal com 

anúria. O prognóstico clínico pode evoluir para recuperação total ao óbito, como 

também para doença renal crônica (DRC) e dependência de diálise(41). 

 

 A etiologia da LRA na UTI é frequentemente multifatorial, sendo, portanto, difícil 

isolar uma única causa para o seu desenvolvimento. Sepse, hipovolemia, uso de 

drogas nefrotóxicas costumam acontecer de modo concomitante em criticamente 

enfermos(4). A principal causa de LRA na UTI é a necrose tubular aguda (NTA), sendo 

que a sepse ocorre de forma associada em aproximadamente 50% destes casos. A 

sepse que não responde aos antibióticos prescritos pode evoluir para choque séptico 

e Síndrome da Disfunção de Múltiplos Órgãos (SDMO), condição esta, associada a 

altíssima mortalidade(1,4). 

 

 Em um estudo multicêntrico de uma coorte prospectiva realizado com 29.269 

pacientes admitidos na UTI de 54 hospitais em 23 países, os principais fatores que 

contribuíram para o desenvolvimento de LRA foram: choque séptico (47,5%), grande 

cirurgia (34,3%), choque cardiogênico (26,9%), hipovolemia (25,6%), drogas (19,0%), 
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síndrome hepatorrenal (5,7%), uropatia obstrutiva (2,6%) e outras (12,2%). Neste 

mesmo estudo, eles encontraram uma taxa de mortalidade de 52% para pacientes 

com LRA durante a permanência na UTI e 8% morreram após alta da UTI, resultando 

numa mortalidade hospitalar global de 60,3%(42). 

 

A Lesão Renal Aguda pré-renal está muitas vezes associada à hipotensão, 

podendo também estar relacionada ao uso de anti-inflamatórios não esteroides 

(AINES) que atuam inibindo a ação das prostaglandinas vasodilatadoras da arteríola 

aferente e, portanto, provocam queda da taxa de filtração glomerular; inibidores da 

enzima conversora da angiotensina (IECAs) e bloqueadores dos receptores da 

angiotensina (BRAs) que atuam promovendo uma vasodilatação maior da arteríola 

eferente em relação à arteríola aferente e, com isso, reduzem a taxa de filtração 

glomerular, como também à sepse por gram-negativos, com redução da resistência 

vascular periférica e aumento da vasoconstrição renal(40). 

 

A perfusão glomerular é mantida por um mecanismo de autorregulação que 

envolve as arteríolas aferentes, eferentes e o aparelho justaglomerular ou mácula 

densa. Quando ocorre hipotensão, a queda do volume efetivo renal ativa o aparelho 

justaglomerular que, por sua vez, ativa o Sistema Renina Angiotensina Aldosterona 

(SRAA), levando a um mecanismo compensatório com consequente vasoconstricção 

da arteríola eferente e aumento da reabsorção de sódio e água a nível de túbulos 

distais em uma tentativa de reestabelecer a volemia. Porém, quando não se consegue 

reestabelecer a perfusão renal adequada, a LRA pré-renal pode evoluir para NTA 

isquêmica. 

 

Há uma necessidade mundial em reconhecer pacientes em risco de LRA, com 

o propósito de intervir inicialmente e evitar a sua progressão para a fase final, 

envolvendo a necessidade da terapia renal substitutiva(9). O diagnóstico clínico 

precoce da LRA muitas vezes não ocorre, pela falta de reconhecimento de sinais 

iniciais de deterioração da função renal(43,44).  

 

A prevalência de LRA em pacientes criticamente enfermos varia de 1% a 25% 

de pacientes criticamente doentes(45), dependendo da população que está sendo 

estudada e dos critérios utilizados para sua definição. Apesar de vários avanços no 
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tratamento e na nossa compreensão da patogênese da LRA, muitos aspectos nesse 

campo continuam sujeitos à controvérsia, confusão e falta de consenso(46), fato esse 

intensificado pelas múltiplas definições de LRA, com relatos na literatura em mais de 

200 diferentes definições(26,47-49). 

 

Um marco importante na busca de definições mais claras para a LRA surgiu 

através de uma iniciativa tomada por um grupo de nefrologistas e de intensivistas que 

se reuniram numa conferência nos dias 28 e 29 de agosto de 2000, na cidade de Nova 

York, Estados Unidos da América. Nessa ocasião, foi iniciado um processo de 

elaboração de diretrizes baseadas em evidências na busca de um consenso das 

diversas áreas da LRA. Esses documentos são conhecidos como “Acute Dialysis 

Quality Initiative” (ADQI). Uma segunda conferência pela ADQI foi realizada em maio 

de 2002, em Vicenza, na Itália, e lançou como proposta um sistema de classificação 

para LRA em vários níveis, no qual o espectro da disfunção renal poderia ser 

abrangido, tais como o risco de disfunção renal (Risk), o dano renal (Injury), falência 

renal (Failure), perda da função renal (Loss) e o estágio final de falência renal (End-

stage renal failure). Esses critérios foram identifcados pelo acrônimo, em inglês, 

RIFLE(47). 

 

Nesse contexto, durante a segunda conferência do ADQI realizada em Vicenza, 

em Maio de 2002, desenvolveu-se e criou-se a classificação RIFLE de LRA(47,48,50), 

sendo estabelecidos e, posteriormente, divulgados. Eles foram publicados pelo grupo 

de trabalho em um rascunho preliminar e, em seguida, apresentados na 8ª 

Conferência Internacional sobre Terapia Contínua de Substituição Renal, em San 

Diego, no ano de 2003. A classificação RIFLE oferece as ferramentas para categorizar 

e estratificar uma população de pacientes com base em sua função renal, tendo a 

vantagem de proporcionar definições de diagnóstico para a fase em que a lesão renal 

ainda pode ser impedida (estrato de risco).  

 

A característica singular do RIFLE tem por objetivo descrever a gravidade da 

lesão renal baseada no nível sérico da creatinina, nas mudanças da taxa de filtração 

glomerular (TFG) e na redução do fluxo urinário(51,52). Com a necessidade de 

descrever, identificar e diagnosticar a LRA com precisão, desencadeou-se o 

desenvolvimento deste sistema de classificação multidimensional, que descreve a 

http://www.google.com.br/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjensXW5MzJAhVHFpAKHWAEB8UQFggkMAE&url=http%3A%2F%2Fwww.ncbi.nlm.nih.gov%2Fpubmed%2F23689651&usg=AFQjCNGo8lXjjYUwWyUTnk_l5k4jBVvcmw&bvm=bv.109332125,d.Y2I
http://www.google.com.br/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjensXW5MzJAhVHFpAKHWAEB8UQFggkMAE&url=http%3A%2F%2Fwww.ncbi.nlm.nih.gov%2Fpubmed%2F23689651&usg=AFQjCNGo8lXjjYUwWyUTnk_l5k4jBVvcmw&bvm=bv.109332125,d.Y2I
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gravidade da LRA. O acrônimo RIFLE descreve 3 estágios progressivos de gravidade 

para a LRA: risco (classe R- Risk), lesão (classe I- Injury), falência (classe F- Failure); 

e dois estágios de desfecho: perda (classe L- Loss) e doença renal em estágio terminal 

(classe ESKD- end-stage kidney disease)(4). 

 

Os critérios avaliam a creatinina sérica, débito urinário e o tempo de 

apresentação. Risk: aumento de 1,5x na creatinina sérica ou diminuição de 25% da 

taxa de filtração glomerular ou débito urinário <0,5mL/Kg por hora, por seis horas; 

Injury: aumento em 2x na creatinina sérica ou diminuição de 50% da taxa de filtração 

glomerular ou débito urinário <0,5mL/Kg por hora, por 12 horas; Failure: aumento de 

3x na creatinina sérica ou redução de 75% da taxa de filtração glomerular ou redução 

do débito urinário de <0,5ml/Kg por hora, por 24 horas, ou anúria por 12 horas; Loss: 

Perda total da função renal (por exemplo, necessidade de diálise) por mais de 4 

semanas; ESKD: Perda total da função renal (por exemplo, necessidade de diálise) 

por mais de três meses (Quadro 1)(26,4). 

 
Quadro 1–Classificação da LRA – Critério RIFLE 

Fonte: Adaptado de Dennen et.al. (2010) 

 

O primeiro estrato dos critérios RIFLE (Risk) parece ser o mais importante, 

porque, neste estágio, um teste positivo deve aumentar a consciência do médico 

sobre a presença de risco de evolução para lesão renal, em um momento que a 

situação ainda é reversível por intervenção preventiva ou terapêutica.  

 

Apesar de suas limitações, como descrito a seguir, uma análise recente dos 

critérios RIFLE em 5383 pacientes criticamente doentes revelou que dos 1510 (28%) 

pacientes, que foram admitidos na fase de risco, 840 (56%) progrediu para estratos 

RIFLE CREATININA SÉRICA (Crs) DÉBITO URINÁRIO (DU) 

R 
Crs aumenta em 1,5 x ou declínio da TFG 
> 25% 

DU < 0,5 mL/Kg/h x 6 h 

I 
Crs aumenta em 2x ou declínio da TFG > 
50% 

DU < 0,5 mL/Kg/hr x 12 h 

F 
Crs aumenta em 3 x ou Crs ≥ 4mg/dL ou 
declínio da TFG > 75% 

DU < 0,5 mL/Kg/h x 24 h ou anúria x 12 
h 

L 
Perda persistente da função renal por > 4 
semanas 

 

E 
Perda persistente da função renal por > 3 
meses. 
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mais graves do RIFLE, sugerindo que estes critérios têm uma especificidade razoável 

em detectar a diferença entre LRA pré-renal  secundária a hipoperfusão renal e LRA 

renal com dano estrutural renal ou NTA(26). 

 

Este sistema apresenta algumas limitações. Os critérios estabelecidos para 

cada estágio não são baseados em evidências e é necessário um valor de creatinina 

sérica basal ou a estimativa da TFG através de equações matemáticas. Apesar do 

doseamento fácil da creatinina e do DU serem de fácil execução, a sua correlação 

com o decréscimo agudo da falência renal não é proporcional e é condicionada por 

fatores extra-renais, como a massa muscular e o estado de hidratação. As alterações 

do débito urinário (DU) são pouco específicas para detectar LRA, que pode estar 

presente com diurese normal(47). 

 

Mais recentemente, uma versão modificada em 2007 foi proposta pelo 

AKIN(47,53,54), para aumentar a sensibilidade diagnóstica e para simplificar a 

classificação de RIFLE, tornando mais prático seu uso, tendo dois componentes: 

diagnóstico e estadiamento. O estadiamento proposto foi baseado em dados recentes, 

os quais evidenciaram que mesmo pequenos aumentos no valor da creatinina sérica 

resultam em grande influência sobre os desfechos clínicos(24).  

 

Os dois sistemas de definição e estadiamento da LRA em alguns aspectos 

principais (Quadro 2). 

 

Quadro 2 –Classificação da LRA- Critério AKIN 

AKIN CREATININA SÉRICA (Crs) DÉBITO URINÁRIO (DU) 

1 
Aumento na Crs ≥ 0,3 mg/dL ou aumento que 150 a 
200% (1,5 – 2 x) do valor basal 

DU < 0,5 mL/Kg/h x 8 h 

2 
Aumento na Crs > 200% a 300% (2 – 3 x) do valor 
basal 

DU < 0,5 mL/Kg/h x 12 h 

3 
Aumento na Crs > 300% (> 3x) do valor basal ou Crs 
≥ 4mg/dL com um aumento agudo de, pelo menos, 
0,5 mg/dL. 

DU < 0,5 mL/Kg/h x 24 h ou 
anúria x 12 h 

Fonte: Adaptado de Dennen et.al. (2010) 

 

 No AKIN, os estágios risco, injúria e falência do RIFLE foram 

substituídos por estágios 1, 2 e 3, respectivamente. O estágio 1 passou a ser definido 

como um aumento absoluto na creatinina sérica de pelo menos 0,3 mg/dl em 48h sem 
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a necessidade de haver um valor de creatinina basal. Pacientes que requerem terapia 

renal substitutiva (TRS) são automaticamente classificados como estágio 3, 

independentemente da sua creatinina e débito urinário. As categorias de desfechos 

Loss and Endstage Renal Disease foram excluídas. A última diferença crucial e talvez 

sub-reconhecida entre RIFLE e AKIN é o prazo de 48 horas dentro do qual o 

diagnóstico de LRA é feito(39). 

 

A classificação AKIN introduziu modificações para capturar o impacto de 

pequenos incrementos no valor da creatinina sérica em um curto período de tempo, 

ao longo do curso de 48 horas, o que foi ao contrário do prazo de uma semana 

utilizado no RIFLE. O critério TFG não foi incluído, sendo levado em consideração o 

efeito de TRS(54-57). Para diagnosticar LRA, a creatinina basal não é necessária, mas 

o AKIN requer, pelo menos, dois valores de creatinina obtidos dentro de um período 

de 48 horas, sendo definida por um aumento agudo na creatinina de pelo menos 0,3 

mg/dl, um aumento percentual de 50%, ou uma diminuição na produção de urina 

(oligúria < 0,5 ml/kg por hora por mais de 6 horas). O estágio 1, correspondente à 

classe de risco no RIFLE, também considera um aumento absoluto na creatinina no 

soro de 0,3 mg/dl. Os estágios 2 e 3 correspondem à injúria e falência do RIFLE, 

respectivamente. A fase 3 incorpora pacientes que necessitam de TRS(37). 

 

A análise comparativa dessas classificações foi alvo de diversas publicações; 

no entanto, permanece controversa. Contudo, parece consensual a existência de um 

aumento progressivo na mortalidade hospitalar com o agravamento do estágio em 

ambas as classificações, o que reforça a sua aplicabilidade na prática clínica(5,58-61). 

Uma revisão de Cruz et.al. 2009(61) demonstrou a crescente utilização dos critérios 

RIFLE e AKIN para a definição da LRA, o que revela a aceitação encorajadora de uma 

definição única pela comunidade científica. 

 

Embora se possa argumentar que o critério AKIN tenha sido planejado para ser 

usado de maneira prospectiva, é preciso também reconhecer que a grande maioria 

dos estudos, que procuraram validar o AKIN, ou qualquer outra definição padronizada 

de Lesão Renal Aguda, foram e serão estudos retrospectivos, da mesma forma que 

ocorreu com o critério RIFLE(39). 
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Recentemente foi elaborada a mais atual classificação de LRA proposta em 

março de 2012, pelo Kidney Disease Improving Global Guidelines (KDIGO), reunindo 

critérios de ambas as classificações anteriores RIFLE e AKIN. Sabidamente, essas 3 

classificações (RIFLE, AKIN e KDIGO) estão baseadas em mudanças relativas da 

creatinina sérica (Quadro 3)(62). 

 

Quadro 3 – Classificação da LRA- Critério KDIGO 

KDIGO CREATININA SÉRICA (Crs) DÉBITO URINÁRIO 

1 1.5–1.9 vezes o valor basal 
ou 
aumento ≥ 0.3 mg/dl  (≥26.5 µmol/l)  

> 0.5 ml/kg/h por 6-12 h 

2 2.0–2.9 vezes o valor basal <0.5 ml/kg/h por ≥12 h 

3 3.0 vezes o valor basal 
ou 
Aumento na creatinina sérica ≥4.0 mg/dl 
(≥353.6 µmol/l) 
ou 
Início de TRS 
ou 
Em pacientes <18 anos, declínio na TFG para 
<35 ml/min por 1.73 m²  

< 0,3 mL/Kg/h for ≥ 24 h 
ou anúria por 12 h 

Fonte: KDOQI (2012) 

 

De acordo com o KDIGO, pacientes com LRA devem ser considerados com 

risco aumentado para doença renal crônica e devem ser acompanhados de acordo 

com o guideline do KDIGO para indivíduos com risco para doença renal crônica 

(DRC). Outras recomendações incluem estratificação dos pacientes de risco para LRA 

e monitorização da creatinina sérica e débito urinário para aqueles com risco, assim 

como aqueles com LRA estabelecida(34,63-65). 

 

A classificação KDIGO mantém tanto o aumento absoluto no nível de creatinina 

sérica de ≥ 0,3 mg/dl em até 48 horas a partir do AKIN e o 

prazo de 7 dias para o aumento maior ou igual a 50% em relação à creatinina sérica 

basal do RIFLE. Esta classificação recém-publicada foi recentemente avaliada em 

alguns estudos(36,66-69). No entanto, a sua aplicação para o diagnóstico de LRA e sua 

precisão no prognóstico em comparação com as duas classificações anteriores não 

têm sido bem avaliadas. 
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Estes critérios mais abrangentes têm como vantagem a detecção precoce e 

medidas estratégicas preventivas e terapêuticas para a preservação da função renal. 

Contudo, é importante lembrar que inerente a este aumento de sensibilidade está um 

aumento dos falsos positivos(54). 

 

3.2 RIFLE, AKIN e KDIGO como preditores de mortalidade 

 

Estima-se que cerca de 5% dos pacientes internados desenvolvam LRA, e 

quando se trata de pacientes graves internados em unidade de terapia intensiva (UTI), 

este número chega a 30% estando associada, ainda, apesar de todos os avanços 

tecnológicos no tratamento, a elevada taxa de mortalidade(24). 

 

As taxas de mortalidade relacionadas à LRA na UTI são bastante variáveis, 

dependendo da escolha do critério utilizado para definir a síndrome do espectro de 

gravidade das comorbidades apresentadas pelos pacientes em análise(4). É bem 

sabido que pacientes criticamente enfermos portadores de LRA têm uma mortalidade 

hospitalar mais elevada quando comparados com pacientes não críticos, variando de 

43% a 88%(45,71). Uma das razões para esta variação pode ser a falta de um sistema 

de classificação uniforme para definição e estadiamento da LRA. A taxa de 

mortalidade se torna ainda maior para aqueles pacientes com necessidade de terapia 

renal substitutiva, sendo que estas taxas mantiveram-se relativamente constantes nas 

últimas décadas, entre 50% e 70%(42). 

 

 A morbimortalidade nestes pacientes está associada a certas condições 

clínicas, destacando-se a presença de sepse, hipotensão e o uso de drogas 

nefrotóxicas, radio-contraste iodado, uso de ventilação mecânica, circulação 

extracorpórea, dentre outras(1,71). Os fatores de risco mais frequentemente associados 

a óbito por LRA em pacientes críticos são: hipotensão, sepse, uso de drogas 

nefrotóxicas, insuficiência respiratória, insuficiência hepática, hipovolemia, choque 

séptico, disfunção de múltiplos órgãos, necessidade de drogas vasoativas, 

necessidade de ventilação mecânica, oligúria, hipoalbuminemia, acidose metabólica 

e anemia(72). 
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A elevação dos custos hospitalares e da taxa de morbimortalidade pode 

apresentar relação direta com a porcentagem de pacientes graves portadores da LRA 

como possível complicação. A taxa de mortalidade hospitalar em indivíduos sem LRA 

é estimada em 1% versus 20% para aqueles com disfunção renal moderada, 

excedendo os 50% quando há necessidade de TRS(73).  

 

Em 2008, Ricci et al. 2008(74) publicaram uma revisão sistemática de 24 estudos 

que descrevem a epidemiologia da LRA e procuram avaliar sua associação com a 

gravidade de doença aplicando a classificação RIFLE. Eles constataram uma grande 

heterogeneidade nos métodos de estudos realizados. É válido ressaltar que diferentes 

interpretações nos critérios de RIFLE podem produzir diferentes resultados 

epidemiológicos(29). No entanto, apesar das diferenças de método entre os estudos, 

os resultados evidenciaram uma associação da classificação de RIFLE com 

mortalidade, pois o risco de morte aumenta na medida em que aumenta a gravidade 

da doença(17,27). Apesar de idealizado para ser avaliado em estudos prospectivos, sua 

validação foi extensamente estudada em modelos retrospectivos. Vários estudos têm 

sido publicados com o objetivo de validar o RIFLE e aplicá-lo na prática clínica, 

verificando se a mortalidade piora de forma progressiva com a gravidade da LRA em 

pacientes críticos(2,5,13,15-18,21-23). A taxa de mortalidade estimada em indivíduos sem 

LRA foi de 6.9% versus 31.2% em portadores de LRA. As taxas de mortalidade 

aumentaram entre portadores de LRA a cada estágio do RIFLE: 18,9%; 36,1% e 

46,5% para as classes Risk, Injury e Failure, respectivamente(74). 

 

A taxa de mortalidade na UTI, entre aqueles classificados como Failure no 

escore RIFLE em um período de 60 dias, foi de 74,4%, e acompanhados até 6 meses 

na UTI, foi estimada em 86%, sendo bem mais elevadas quando comparadas às taxas 

de mortalidade relativas aos estágios Risk e Injury(74). 

 

Estudos publicados validaram a aplicação desta classificação, comprovando o 

seu valor na detecção e estratificação da LRA, bem como no que diz respeito ao seu 

potencial prognóstico a curto-prazo. Uma revisão sistemática de mais de 71.000 

pacientes de diferentes populações e contextos clínicos mostrou um aumento gradual 

das taxas de mortalidade a curto-prazo (até os 60 dias após a alta), em que ao longo 

dos três estágios as taxas de mortalidade foram 18,9%, 36,1% e 45,5% com risco 
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relativo de óbito de 2,40; 4,15 e 6,15, para os estágios Risk, Injury e Failure, 

respectivamente, sendo que a maioria absoluta destes estudos foram de natureza 

retrospectiva(74,75). Tais estudos também demonstraram a utilidade deste escore na 

previsão da evolução da LRA, da duração do internamento e da mortalidade intra-

hospitalar. 

 

Em sua coorte, Bell e colegas relataram uma mortalidade de 30 dias de 23,5%, 

22,0% e 57,9% em pacientes em estágio Risk, Injury e Failure, respectivamente(76). 

Uma análise retrospectiva de mais de 120.000 pacientes avaliados no primeiro dia na 

UTI confirmou novamente, um aumento gradual no risco de morte, passando de Risco 

para Lesão e depois Injúria(78,79). No geral, esses estudos demonstraram que quanto 

pior a classe RIFLE, maior a mortalidade(12,14,15,74,78,80-83), maior o tempo de 

permanência na UTI e internação hospitalar(6,78,80), e menor recuperação  renal (por 

exemplo, maior  creatinina sérica na alta hospitalar)(81). É importante notar, contudo, 

que entre um total de mais de 200.000 pacientes incluídos em todos esses estudos, 

menos de 2% dos pacientes fizeram parte de estudos prospectivos(14,16). 

 

Ainda são pouco utilizadas essas classificações pelos plantonistas, o que 

dificulta ações preventivas e o tratamento da LRA, bem como prejudica a evolução e 

o prognóstico dos pacientes(24). Apesar de nos últimos anos o uso das definições de 

consenso para LRA (utilizando RIFLE e AKIN) na literatura ter aumentado 

substancialmente. Isso indica a aceitação pela comunidade médica de uma definição 

unificadora para LRA, sendo considerado um passo muito importante e positivo. 

 

Pelo menos, oito estudos têm utilizado a classificação AKIN(7,8,28-33). O maior 

desses estudos é uma re-análise retrospectiva do banco de dados da Sociedade de 

Terapia Intensiva da Austrália e Nova Zelândia(28), que comparou RIFLE e AKIN 

somente no primeiro dia de UTI. As estimativas de prevalência e mortalidade, foram 

muito semelhantes entre os dois critérios de classificação. Os autores concluíram que, 

em comparação com o critério RIFLE, o critério AKIN não melhorou a sensibilidade, 

robustez e capacidade preditiva da definição e classificação de LRA nas primeiras 24 

h após a admissão na UTI(28). 
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Um estudo retrospectivo visando as primeiras 72h de admissão na UTI 

demonstrou uma prevalência maior de LRA quando utilizado o RIFLE em comparação 

com AKIN. Os autores observaram um passo a passo para aumento da mortalidade 

passando de Risk, Injury e Failure (29,6%, 32,4% e 42,2%, respectivamente), em 

contraste com as taxas de mortalidade para a Fase 1, Fase 2 e Fase 3 do critério 

AKIN, 34,7%, 29,2% e 40,6%, respectivamente(33). Em um pequeno estudo 

retrospectivo de um único centro, os autores concluíram que o AKIN não parece 

melhorar a capacidade dos critérios RIFLE em predizer a mortalidade hospitalar de 

pacientes criticamente doentes(8). 

 

Um estudo que aconteceu na Austrália envolveu 57 UTIs com 120.123 

admissões, de 1º de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2005 e utilizou banco de 

dados para comparar o RIFLE e AKIN quanto ao diagnóstico e classificação de LRA 

e também quanto à robustez em predizer mortalidade hospitalar. A mortalidade 

hospitalar foi significativamente maior para LRA definida por qualquer um dos critérios 

RIFLE ou AKIN. A estimativa de mortalidade para indivíduos com e sem LRA pelo 

RIFLE mostrou taxas de 24,2% versus 8,9%, respectivamente, com OR = 3,29, IC de 

95% 3,19-3,41, p <0,0001). Do mesmo modo, a estimativa de mortalidade para 

indivíduos com e sem LRA pelo critério AKIN mostrou taxas de 24,5% versus 8,5%, 

respectivamente, com OR = 3,13, IC 95% 3,0-3,3, p < 0,0001). Não houve diferença 

estatística quando comparadas as taxas de mortalidade dos indivíduos com e sem 

LRA através dos critérios RIFLE e AKIN (p = 0,40)(84). 

 

Os autores Bagshaw et.al. 2008(58), Lopes et.al.(59) e Chang et.al.(5) 

demonstraram em seus estudos com pacientes críticos que, embora o critério AKIN 

possa melhorar a sensibilidade do diagnóstico LRA, ele não melhora a capacidade 

dos critérios RIFLE na predição de mortalidade hospitalar dos pacientes criticamente 

enfermos. 

 Luo. et.al. estudou prospectivamente 3.107 pacientes criticamente enfermos, 

de 30 CTIs de hospitais terciários, com o objetivo de comparar o poder discriminatório 

para mortalidade dos escores RIFLE, AKIN e KDIGO. Os autores não encontraram 

diferença na taxa de mortalidade dos pacientes com LRA de acordo com os escores 

RIFLE e KDIGO (27,8% versus 27,4%, p= 0,815), mas houve diferença significativa 
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quando utilizados os escores AKIN e KDIGO (32,2% versus 27,4%, p=0,006). As 

áreas sob a curva ROC (AUROCs) relativas ao poder discriminatório para mortalidade 

foram: 0,738 (p<0,001) para RIFLE; 0,746 (p<0,001) para AKIN e 0,757 (p<0,001) 

para KDIGO. KDIGO foi mais preditivo que o RIFLE em realação a mortalidade 

hospitalar (p<0,001) mas não houve diferença significativa entre KDIGO e AKIN 

(P=0,12)(38). 

  

Fujii et.al., conduziu um estudo observacional retrospectivo, em um único 

centro de terapia intensiva, localizado no Japão, incluindo 49.518 pacientes com o 

objetivo de verificar o poder discriminitório de cada escore para classificação de LRA 

quanto à mortalidade hospitalar. Os escores RIFLE e KDIGO tiveram um poder 

discriminatório semelhantes para mortalidade (AUROC= 0,77 versus 0,78; p= 0,02), 

enquanto que o poder discriminatório do escore AKIN foi inferior (AUROC= 0,69 

versus RIFLE [p<0,001] versus KDIGO [p<0,001])(37). 

 

A.J.Bastin et.al. conduziram um estudo observacional, em um único centro de 

caráter retrospectivo, incluindo 1881 adultos submetidos à cirurgia cardíaca com o 

objetivo de comparar os escores RIFLE, AKIN e KDIGO quanto ao poder 

discriminatório de óbito intra-hospitalar entre aqueles pacientes que desenvolveram 

LRA secundária a cirurgia cardíaca. A incidência de LRA após cirurgia cardíaca de 

acordo os critérios AKIN e RIFLE foram de 25,9% e 24,9% respectivamente, sendo 

que a incidência da LRA de acordo com o escore KDIGO foi idêntica aquela 

encontrada através do AKIN. A AUROC para mortalidade foi significativamente mais 

alta através do escore AKIN (0,86; IC a 95%, 0,85-0,88) quando comparado ao escore 

RIFLE (0,78; IC a 95%, 0,76-0,80; p= 0,0009)(69).   
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4 MATERIAL E MÉTODO 

 

4.1 População Acessível 

 

A população acessível deste estudo abrange os pacientes do Centro de Terapia 

Intensiva (CTI) do Hospital Calixto Midlej Filho, Santa Casa de Misericórdia de 

Itabuna-BA. Esse CTI é de caráter privado sendo que apenas uma pequena proporção 

de pacientes está vinculada ao sistema único de saúde. 

 

4.2 População Alvo 

 

Pacientes criticamente enfermos de um CTI 

  

4.3 Amostra 

 

A amostra foi constituída por 210 pacientes admitidos consecutivamente entre 

janeiro de 2010 e janeiro de 2011, conforme os seguintes critérios de inclusão e 

exclusão a seguir: 

 

4.3.1 Critérios de Inclusão 

 

Foram incluídos todos os pacientes maiores de 18 anos admitidos 

consecutivamente entre janeiro de 2010 e janeiro de 2011, cujas famílias e/ou 

pacientes concordassem com a participação do estudo e assinassem o Termo de 

Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) totalizando N=210. 

 

4.3.2 Critérios de Exclusão 

 

Foram excluídos aqueles pacientes com permanência no CTI menor que 24 

horas (N=16), bem como aqueles com diagnóstico de morte encefálica nas primeiras 

24 horas (N=4), permanecendo um total de 190 pacientes para análise final. 
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4.4 Desenho e protocolo do Estudo 

 

Trata-se de um estudo observacional, de coorte prospectiva acompanhada 

diariamente desde a admissão em um Centro de Terapia Intensiva (CTI) de um 

hospital no interior da Bahia, até alta ou óbito. As características clínicas e laboratoriais 

basais foram coletadas diretamente no prontuário do paciente. Foram realizadas as 

mensurações das creatininas séricas através do método de Jaffé modificado no 

mínimo uma vez ao dia(85). O débito urinário foi checado a cada 6h; o volume 

administrado a cada 24h, enquanto que o uso de fármacos vasoativos e drogas 

potencialmente nefrotóxicas eram também checados diariamente. 

 

4.5 Definições utilizadas 

 

4.5.1 RIFLE 

 

Os critérios avaliam a creatinina sérica, o débito urinário e o tempo de 

apresentação. Risk – aumento de 1,5x na creatinina sérica ou diminuição de 25% da 

taxa de filtração glomerular ou débito urinário <0,5mL/Kg por hora por seis horas; 

Injury – aumento em 2x na creatinina sérica ou diminuição de 50% da taxa de filtração 

glomerular ou débito urinário <0,5mL/Kg por hora por 12 horas; Failure – aumento de 

3x na creatinina sérica ou redução de 75% da taxa de filtração glomerular ou redução 

do débito urinário de <0,5ml/Kg por hora por 24 horas, ou anúria por 12 horas; Loss – 

perda total da função renal (por exemplo, necessidade de diálise) por mais de 4 

semanas; ESKD – perda total da função renal (por exemplo, necessidade de diálise) 

por mais de três meses(26,4). 

 

4.5.2 AKIN 

 

O estadiamento pelo grupo AKIN compreende três níveis com aumento da 

severidade, que correspondem ao Risk (estágio 1), Injury (estágio 2) e Failure (estágio 

3) dos critérios RIFLE. O estágio 1 refere-se a um aumento na Cr (Creatinina) ≥ 

0,3mg/dl ou aumento da Cr de base ≥ 150 a 200% ou menos de 0,5ml/kg/h por mais 

de 6h; no estágio 2, tem-se o aumento da Cr de base de 200 a 300% da de base ou 
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menos de 0,5ml/Kg/h por mais de 12h; no estágio 3, tem-se o aumento da Cr de base 

> 300% ou Cr > 4,0mg/dL ou menos de 0,5ml/Kg/h por 24 h ou anúria por 24 h(54). 

 

4.5.3 KDIGO 

 

Aumento da SCr x 0.3mg/dl (≥26.5µmol/l) dentro de 48 horas; ou 

um aumento na SCr para x 1.5 vezes o valor basal, que é conhecido ou que se 

presume ter ocorrido dentro dos 7 dias anteriores; ou o volume de urina<0.5ml/kg/h 

durante 6 horas(86). 

 

 

4.5.4 SEPSE 

 

Para definição de Sepse e Choque séptico foram utilizados os Critérios de 

Definições da Conferência de Consenso do American College of Chest 

Physicians/Society of Critical Care Medicine Consensus Conference Committee. The 

ACCP/SCCM Consensus Conference: definitions for sepsis and organ failure and 

guidelines for the use of innovative therapies in sepsis na qual se considera: Síndrome 

da resposta inflamatória sistêmica (do inglês “systemic inflammatory response 

syndrome” SIRS)(86). Resposta do organismo a um insulto variado (trauma, 

pancreatite, grande queimado, infecção sistêmica), com a presença de pelo menos 

dois dos critérios abaixo: 

 

1. Febre-temperatura corporal > 38 ºC ou hipotermia temperatura corporal < 36 ºC; 

2. Taquicardia – frequência cardíaca > 90 bpm; 

3. Taquipneia – frequência respiratória > 20 irpm ou PaCO2 < 32 mmHg; 

4. Leucocitose ou leucopenia – leucócitos > 12.000 cels/mm3 ou < 4.000 cels/mm3, ou 

a presença de > 10% de formas jovens (bastões). 

 

• Sepse – quando a síndrome da resposta inflamatória sistêmica (SIRS) é decorrente 

de um processo infeccioso comprovado. 

• Sepse grave – quando a sepse está associada a manifestações de hipoperfusão 

tecidual e disfunção orgânica, caracterizada por acidose láctica, oligúria ou alteração 

do nível de consciência, ou hipotensão arterial com pressão sistólica menor do que 90 

mmHg. Porém, sem a necessidade de agentes vasopressores.  
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• Choque séptico – quando a hipotensão ou hipoperfusão induzida pela sepse é 

refratária à reanimação volêmica adequada, e com subsequente necessidade de 

administração de agentes vasopressores. 

• Falência de múltiplos órgãos – alteração na função orgânica de forma que a 

homeostasia não possa ser mantida sem intervenção terapêutica. Não deve ser 

considerada como fenômeno tudo ou nada, isto é, a falência orgânica é um processo 

contínuo e dinâmico, que pode variar desde disfunção leve até falência total do órgão. 

Geralmente são utilizados parâmetros de seis órgãos-chave: pulmonar, 

cardiovascular, renal, hepático, neurológico e coagulação(35,88,89). 

 

4.5.5 APACHE II 

 

APACHE representa um sistema de pontuação para determinar a extensão do 

comprometimento dos órgãos ou taxa de falha. A pontuação é baseada em seis 

variáveis pertinentes aos sistemas respiratório, cardiovascular, hepático, 

hematopoiético (coagulação), renal e neurológico (Anexo A)(90). 

 

4.6 Variáveis de interesse 

 

Os dados foram coletados no momento da admissão, diariamente, durante o 

internamento até a alta hospitalar ou óbito, utilizando uma ficha padrão para a coleta 

dos dados (Apêndice A) que foi elaborada pelos autores. 

 

4.6.1 Variáveis Independentes 

 

As variáveis independentes foram: idade, gênero, etnia, categorizada lesão 

renal aguda (LRA) (de acordo com o escore RIFLE, AKIN e KDIGO), procedência, 

creatinina e potássio sérico, intervenção cirúrgica de caráter eletivo ou emergencial, 

escore APACHEII(91,92), presença de comorbidades como hipertensão arterial 

sistêmica (HAS), diabetes mellitus, politraumatismo, insuficiência cardíaca, sepse e 

choque séptico, presença de infecção, volume administrado em 24 horas, volume 

urinário em 24 horas, fármacos utilizados com suas doses e pressão arterial média 

(PAM; método invasivo ou não), necessidade de diálise. 
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4.6.2 Variável Dependente 

 

Foi considerado como variável dependente, o óbito, por qualquer causa. 

 

4.7 Cálculo do N amostral 

 

O cálculo do N amostral foi realizado a partir da análise da média do número 

de internações em anos anteriores, sendo consideradas 300 internações no ano de 

2009. Utilizou-se a fórmula descrita abaixo(93), sendo adotado um erro tipo α de 0,05, 

(IC a 95%) Z= 1,96, n= 300, p̂= 0,5 e q̂= 0,5. Finalmente chegamos a um N amostral 

de 169 pacientes. 

 

                                                                                                                            

 

4.8 Análise Estatística 

 

Foi utilizado o Statistical Package for Social Sciences (SPSS) versão 17.0 para 

análise dos dados. Estatística descritiva foi utilizada para determinar frequências, 

medidas de tendência central e medidas de dispersão relacionadas às características 

clínicas, demográficas e laboratoriais dos pacientes estudados. 

 

 Os testes de Kolmogorov Smirnov e Shapirowilk foram utilizados para testar o 

tipo de distribuição de cada variável estudada. 

 

As variáveis categóricas foram expressas por número absoluto (percentagem 

válida) e as quantitativas expressas por médias ± desvio padrão, em caso de 

distribuição normal. As variáveis quantitativas com distribuição não gaussiana foram 

expressas em medianas e intervalo interquartil. 

 

O teste T de Student foi aplicado para comparar médias e o qui-quadrado para 

comparar proporções. A curva ROC foi utilizada para avaliar o poder discriminatório 

dos critérios AKIN, RIFLE e KDIGO para predição de mortalidade. Análise de 

regressão logística univariada foi adotada para identificar preditores de óbito, sendo 
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que permaneciam para análise multivariada variáveis com valor de p ≤ 0,10 com o 

objetivo de determinar preditores independentes de óbito em pacientes gravemente 

enfermos e para ajuste de variáveis confundidoras. Foram pesquisadas interações 

estatisticamente significativas no modelo de regressão logística multivariada para 

óbito em pacientes gravemente enfermos. Foi adotado um erro tipo α de 0,05 para 

todas as análises estatísticas. Foi aplicada curva de sobrevivência na segunda 

presença ou não de oligúria e pesença ou não de sepse, tendo como desfecho a 

ocorrência ou não de óbito. 

 

4.9 Considerações Éticas 

 

Este estudo, antes do seu início, passou pela aprovação do Comitê de Ética do 

Hospital Calixto Midlej Filho, Santa Casa de Misericórdia de Itabuna-BA, com número 

de protocolo 001/2009. Os familiares dos pacientes e/ou pacientes assinaram o Termo 

de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para obtenção dos dados ao longo do 

estudo. O TCLE foi aplicado sem práticas de coação física, psíquica, moral ou 

enganosas impeditivas de livre manifestação da vontade pessoal (Apêndice B).  

 

Os princípios éticos que guiaram esta pesquisa são contemplados na 

Resolução 466/12 do Conselho Nacional de Saúde, regulados pelas Diretrizes e 

Normas de Pesquisas em Seres Humanos, que afirma que todo procedimento de 

qualquer natureza, envolvendo o ser humano cuja aceitação não esteja ainda 

consagrada na literatura científica, será considerado como pesquisa e, portanto, 

deverá obedecer às diretrizes da presente resolução. Os procedimentos referidos 

incluem, entre outros, os de natureza instrumental, ambiental, nutricional, educacional, 

sociológica, econômica, física, psíquica ou biológica, sejam eles farmacológicos, 

clínicos ou cirúrgicos e de finalidade preventiva, diagnóstica ou terapêutica. 
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5.1 Artigo 1 Comparison of the RIFLE, AKIN and KDIGO criteria to predict 

mortality in critically ill patients 
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5.2 Artigo 2 Escore RIFLE e mortalidade em pacientes gravemente enfermos  
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6 DISCUSSÃO 
 

A coorte estudada foi composta de pacientes com uma média de idade elevada, 

estando em consonância com diversos outros estudos nacionais e internacionais 

envolvendo criticamente enfermos que também avaliaram parâmetros relacionados 

com o desenvolvimento de distúrbios renais, relacionando-se ao processo de 

evelhecimento populacional mundial(5,28,105). 

 

Hipertensão arterial sistêmica e diabetes mellitus tipo 2 foram comorbidades 

frequentes, fato que pode ter contribuído para a elevada média de idade dos 

pacientes. O envelhecimento dos pacientes internados em UTI tem sido descrito em 

diversos estudos, sempre acompanhado de aumento importante de doenças crônicas 

e maior propensão ao desenvolvimento de quadros infecciosos inclusive 

sepse/choque séptico(94), insuficiência cardíaca(95) e LRA(3,7). 

 

O predomínio de afrodescendentes (74,7%) deveu-se à peculiaridade da 

população do nordeste brasileiro, estando relacionado à forte miscigenação(96), fato 

que pode ter contribuído para a elevada frequência de Hipertensão arterial sistêmica 

na amostra estudada(97). A taxa de óbito associada à LRA de 32,63% encontrada 

nessa coorte está compatível com a descrita na literatura, segunda a qual existe uma 

larga variação da mortalidade desde 4,2% chegando a 60% a depender das 

características de base da amostra estudada e de sua condição clínica pré-

mórbida(94,95). 

 

O desenho do estudo permitiu que as classificações fossem baseadas no 

débito urinário a cada 6 horas, creatinina sérica e necessidade de diálise, reduzindo 

assim, potenciais fontes de vieses de classificação entre os diversos escores 

estudados. Vale chamar atenção para o fato de que a classificação entre os escores 

RIFLE, AKIN e KDIGO utilizaram idênticos parâmetros de mensuração. Portanto, 

qualquer viés que possa comprometer a acurácia dos valores iria afetar todos os 

índices, reduzindo assim qualquer tendenciosidade nos resultados. 

 

O nosso primeiro estudo não demonstrou diferença siginficativa quanto à 

predição de mortalidade quando se comparou os escores RIFLE e AKIN, estando de 
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acordo com a maior parte dos estudos nacionais e internacionais realizados até o 

momento(5,57,58,100,101). Bagshaw et.al. compararam os escores RIFLE e AKIN  em 

estudo de carater prospectivo, envolvendo mais de 120.000 pacientes, concluindo que 

o estabelecimento dos critérios não melhorou a sensibilidade, robustez e capacidade 

preditiva da definição e classificação de LRA. Quanto ao poder discriminatório para 

mortalidade hospitalar, a AUROC dos escores RIFLE e AKIN foram de 0,66 e 0,67, 

não havendo diferença estatística para discriminação de mortalidade (p= 0,40). 

Estudos similares na literatura médico-científica demonstraram que o escore RIFLE é 

preditor mais sensível, enquanto outros indicaram o AKIN como uma ferramenta de 

melhor classificação, embora ambos com resultados muito semelhantes relacionados 

à associação com mortalidade(5,57,58-60,99-104). 

 

Como demonstrado na literatura por estudos sobre o tema  em questão, é 

esperado que a taxa de mortalidade cresça quando a LRA progride da fase inicial para 

as fases subsequentes de acordo com o RIFLE e classificações 

semelhantes(2,13,14,16,21,23,101). Apesar de o presente estudo ter arrolado um N amostral 

maior do que aquele estimado pelo nosso cálculo do N amostral, é possível que o seu 

poder não tenha sido suficente para demonstrar tais diferenças. 

 

No entanto, a associação de mortalidade com a fase III, dos três critérios 

KDIGO, AKIN e RIFLE foi significativamente associada com uma probabilidade maior 

de morte na análise uni e multivariada no presente estudo. Fujii et al.(37), realizou um 

estudo no Japão de caráter retrospectivo, demonstrando semelhança entre a 

capacidade de predição de mortalidade através dos escores RIFLE e KDIGO 

(AUROC= 0,77 contra 0,78; p = 0,02), já a capacidade de predição de óbito do escore 

AKIN foi considerada inferior quando comparada aos demais escores (AUROC = 0,69 

contra RIFLE (p< 0,001) versus KDIGO (p <0,001)(37).  

 

A.J.Bastin et.al. conduziram um estudo observacional, em um único centro de 

caráter retrospectivo, incluindo 1881 adultos submetidos à cirurgia cardíaca com o 

objetivo de comparar os escores RIFLE, AKIN e KDIGO quanto ao poder 

discriminatório de óbito intra-hospitalar entre aqueles pacientes que desenvolveram 

LRA secundária a cirurgia cardíaca. Os autores encontraram que a incidência de LRA 

após cirurgia cardíaca de acordo os critérios AKIN e RIFLE foram de 25,9% e 24,9% 
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respectivamente, sendo que a incidência da LRA de acordo com o escore KDIGO foi 

idêntica aquela encontrada através do AKIN. A AUROC para predição de mortalidade 

entre aqueles pacientes que desenvolveram LRA, foi significativamente mais alta 

quando utilizado o escore AKIN (0,86; IC a 95%, 0,85-0,88) versus escore RIFLE 

(0,78; IC a 95%, 0,76-0,80; p= 0,0009)(69).   

 

No segundo estudo, encontrou-se que o estágio failure do escore RIFLE, 

caracterizado por oligúria ou elevação na creatinina sérica, maior que três vezes em 

relação creatinina sérica basal, foi importante preditor independente de óbito. A 

oligúria foi descrita por Macedo et.al.(98) como um biomarcador precoce de LRA, que, 

por sua vez, tem sido exaustivamente responsabilizada como marcador de mau 

prognóstico em pacientes gravemente enfermos(13,14,76). 

 

A ocorrência de sepse/choque séptico na análise multivariada mostrou-se 

importante preditor independente de óbito nesta amostra. Sepse grave é uma causa 

comum de morbimortalidade na população idosa(99) e sua incidência tem aumentado 

nos últimos anos(58), sendo descrito aumento na taxa de mortalidade na escala que 

vai de síndrome da resposta inflamatória sistêmica (SIRS) para sepse, sepse grave e 

choque séptico: 7, 16, 20 e 46% respectivamente(100). Diversos autores têm 

demonstrado um aumento do risco absoluto de morte em torno de 28% entre 

portadores de LRA séptica quando comparada à não-séptica(106,107). Outros preditores 

independentes encontrados foram o uso de drogas vasoativas, escore de APACHE II, 

bem como a idade, como largamente já demonstrado na literatura(91,92).  
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7 LIMITAÇÕES 

 

Algumas limitações devem ser levadas em consideração quando da análise dos 

nossos dados, dentre as quais: 1) o diagnóstico de LRA, que se baseou nas variações 

da creatinina plasmática e no volume urinário dos pacientes, sem considerar as 

alterações no ritmo de filtração glomerular; 2) Não foi um estudo multicêntrico, o que 

diminui a sua capacidade de extrapolação para populações diferentes; 3) não houve 

possibilidade de realizar ultrassonografia de vias urinárias (USG) nestes pacientes, 

embora se saiba que causas obstrutivas contribuam com apenas 5% para o 

desenvolvimento de LRA em ambiente de terapia intensiva, segundo Uchino et.al.(105); 

4) Apesar do presente estudo ter arrolado um N amostral maior do que aquele 

estimado pelo nosso cálculo do N amostral, é possível que o seu poder não tenha sido 

suficente para demonstrar associações verdadeiras tais como a maior taxa de 

mortalidade entre os graus mais avançados de LRA segundo o RIFLE, AKIN e KDIGO. 

  

Existem poucos estudos comparando os escores RFILE, AKIN e KDIGO, 

quanto à predição de mortalidade nacional e internacionalmente. O fato do desenho 

do presente estudo ser de caráter prospectivo e as peculiaridades sociodemográficas 

da população do nordeste brasileiro demonstram a sua originalidade. Neste sentido, 

acreditamos que, apesar das limitações descritas, trazemos importante contribuição à 

comunidade científica. 
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8 CONCLUSÕES 

 

Artigo 1 Comparison of the RIFLE, AKIN and KDIGO criteria to predict mortality 

in critically ill patients           

 

a) Quando comparados RIFLE, AKIN e KDIGO quanto à capacidade de predição 

de mortalidade, não foram detectadas diferenças significativas entre os 

referidos escores. 

b) Os escores RIFLE, AKIN e KDIGO apresentaram boa acurácia para óbito. 

 

 

Artigo 2 Escore RIFLE e mortalidade em pacientes gravemente enfermos  

 

c) O estágio failure do RIFLE, idade, escore de APACHE II e Sepse/choque séptico 

foi preditor independente de mortalidade intra-hospitalar entre criticamente 

enfermos. 
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APÊNDICES 
 

Apêndice A – Questionário 

 

EBMSP, Salvador – Ba 

Hospital Calixto Midlej Filho, Itabuna – Ba 

 

QUESTIONÁRIO 

 

INSTRUMENTO 1 (na admissão) 

 

Início da hospitalização ___/___/___  ( )DOM ( )SEG ( )TER ( )QUA ( )QUI ( )SEX ( )SÁB 

 

 

Nº DO CASO__________          VENT. MECÂNICA: (  ) SIM (  ) NÃO 

 

Registro do hospital___________   NÚMERO TOTAL DE HD: ______ 

 

(  )ÓBITO/ (  ) ALTA _____/_____/_____   

 

Origem:  

(    )    Enfermaria 

(    )    Centro Cirúrgico 

(    )   Pronto-atendimento 

(    )   Hemodinâmica 

(    )   Outro hospital 

 

Características demográficas:    

Idade ____________ 

Gênero:  M (    )     F (     )   

Etnia: Pardo (    ) Branco (     )      Negro (     ) 
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Características Laboratoriais: 

Creat. Prévia ________ Creat.Máxima _______                      Creatinina _______ 

Potássio_____________ PAM (Creat.Maxima)  __________ 

Sumário de Urina: 

Proteinúria ____________ Cilindrúria____________ 

Hematúria____________  Piúria _________________ 

 

MOTIVO DO INTERNAMENTO (DOENÇA) 

 

Tempo para desenvolver IRA _________   Tempo para necessidade de diálise ________ 

 

 

Características Clínicas: 

Presença de Comorbidades - 

IRC - Sim (      )  Não (      ) 

DM –                   Sim (      )  Não (      ) 

HAS -                  Sim (      )  Não (      ) 

Sepse -                 Sim (      )  Não (      ) 

Int. Cirúrgica -     Sim (      )  Não (      )  Porte: _____________________ 

Politraumatismo - Sim (      )             Não (      ) 

Choque -              Sim (      )  Não (      )  Qual: _____________________ 

Hepatorenal -       Sim (      )  Não (      ) 

Infecção -             Sim (      )  Não (      )  Foco: _____________________ 

Cirrose -               Sim (      )  Não (      ) 

Cardiopatia -        Sim (      ) Não (      ) 

 

 

Furosemida- __________________             Tempo uso Lasix __________ 

Dose Total de LASIX _____________              Média Dose Lasix- ________________ 
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Falências Orgânicas (individual) 

 

Respiratória-                      Sim (      )             Não (     ) 

Cardíaca-                           Sim (      )  Não (      ) 

Hepática-                           Sim (      )  Não (      ) 

Hematológica-                   Sim (      )  Não (      ) 

Sistema Nervoso Central-  Sim (      )  Não (      ) 

Gastrointestinal-                     Sim (      )            Não (      ) 

Renal-                                 Sim (      )             Não (      ) 

 

Medicações em uso/dosagem: 

 

Verificação diária de PAM (4 x dia) 

08 _________  14_________     20________    02__________ 

PamS- _______________ 

PamD- ______________ 

Débito Urinário nas primeiras 24 horas  _________________________ 

Volume Administrado nas primeiras 24 horas _______________________ 

 

Escore de APACHE II: 

 

 Temperatura (grau C)-__________ 

  PAM (mmHg)- __________ 

  Frequência Cardíaca-__________ 

 Frequência Respiratória-__________ 

 A-aPO2(FiO2>50%) or PaO2(FiO2<50%) -__________ 

 pH ou HCO3 (Arterial)-__________ 

 Na+ sérico (meq/l)-__________ 

  K+ sérico (meq/l)-__________ 

  Creatinina sérica com ou sem IRA-__________ 

  Hematócrito-__________ 

  Leucócitos (10^3/£gl)- __________   

  Glasgow –__________ 
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  Idade (anos)- __________    

  Doenças crônicas- 1) Biópsia hepática com cirrose; 2) ICC classe III; 3) DPOC 

severa; 4) Imunocomprometido. 

 

ESCORE:_____________________________________________________ 

 

INSTRUMENTO 2 ( no “follow up”) 

 

 

DATA: (  )Dom (  ) Seg (  ) Ter (  )Qua (  ) Qui (  ) Sex (  ) Sáb 

(  ) 01 (  ) 02 (  ) 03 (  ) 04 (  ) 05 (  ) 06 (  ) 07 (  )08 (  )09 (  )10 (  )11 (  )12 (  )13 (  )14 (  )15  

(  )16 (  )17 (  )18 (  )19(  )20(  )21(  )22 (  )23 (  )24 (  )25 (  )26 (  )27 (  )28 (  )29 (  )30 (  )31 

 

CASO _____________________________________________________________ 

Dia de Internamento __________ 

 

Características Laboratoriais: 

 

Creatinina__________ Potássio __________          Albumina__________ 

 

Características Clínicas: 

 

Furosemida/Dose-                  Sim (      )  Não (      ) 

Necessidade de Diálise -             Sim (      )  Não (      ) 

Número de Diálises necessárias- ______________________ 

Recuperação da função renal-    Sim (      )  Não (      ) 

 

Verificação diária de PAM (4 x dia) 

08 _________  14_________     20________    02__________ 

 

 

 

 

MÊS: (  )Jan (  )Fev (  )Mar (  )Abr (  )Mai (  )Jun (  )Jul (  )Ago (  )Set (  )Out (  )Nov (  )Dez 
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PamS__________ 

PamD__________ 

Medicações em uso potencialmente nefrotóxicas:   

Débito Urinário das 24 horas  __________ 

Volume de líquido administrado das 24 horas __________ 

Falência Orgânica_________________________________ 

Falência Orgânica de Múltiplos Órgãos  _______________ 

(Creatinina)Choque séptico_________________________ 

Choque ñ séptico _______________  

(Creatinina) ___________________ 

 

Óbito/Causa: Sim (    ) Não (      )   ___________________________ 

Alta por melhora clínica:  Sim (     )          Não (      ) 
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Apêndice B: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

(“Sujeitos experimentais”) 

Título do Projeto: Uso de furosemida em criticamente enfermos: proteção ou dano renal? 

Pesquisadores Responsáveis: Talita Machado Levi, Constança Margarida Sampaio Cruz 

Instituição a que pertence o Pesquisador Responsável: Escola Bahiana de Medicina e Saúde 

Pública. 

Nome do voluntário: ______________________________________ Idade: ________ 

Responsável legal (quando for o caso): _______________________________________ 

O Sr. (a) está sendo convidado (a) a participar do projeto de pesquisa “Uso de furosemida em 

criticamente enfermos: proteção ou dano renal?”, de responsabilidade das pesquisadoras 

Talita Machado Levi e Constança Margarida Sampaio Cruz. O principal objetivo é Determinar 

a incidência de IRA e verificar a associação entre o uso de furosemida e o desenvolvimento de 

IRA na unidade de terapia intensiva do Hospital Calixto Midlej Filho, de Itabuna-BA. Sua 

recusa não acarretará nenhum prejuízo em sua relação com o pesquisador ou com as instituições 

envolvidas na pesquisa (Escola Bahiana de Medicina e Saúde e Hospital Calixto Midlej Filho). 

Essa pesquisa terá a duração de 1 ano, sendo que a qualquer momento você poderá desistir de 

sua participação e retirar seu consentimento. Caso aceite participar, dará uma enorme 

contribuição para o conhecimento científico. As informações que serão obtidas através desta 

pesquisa serão confidenciais e asseguramos o sigilo sobre sua identificação. Em caso de 

publicação dos resultados, esses dados serão identificados por um pseudônimo ou um número. 

Você receberá uma cópia deste documento assinado pelos pesquisadores. Nesta cópia também 

constarão os telefones dos pesquisadores envolvidos para qualquer tipo de esclarecimento. 

Pesquisadores: Talita Machado Levi e  Constança Margarida Sampaio Cruz 

Email/ Telefone: talita_uesc@hotmail.com (73)8858-8733 

Assinatura: ____________________________________________________________ 

Declaro que entendi os objetivos da pesquisa, os procedimentos de minha participação e 

concordo em participar. 

Nome do participantes: __________________________________________________ 

Assinatura: ____________________________________________________________ 

 

 Itabuna, ______ de ______________ de ________ 
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ANEXOS 
 

Anexo A – ESCORE APACHE II 
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Anexo B: Termo de Comissão de Ética em Enfermagem 
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Anexo C: Termo de Comissão de Ética em Enfermagem 
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Anexo D: Termo de Comissão de Ética em Enfermagem 

 

 


