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Resumo 

 
Introdução: A lesão renal aguda (LRA) está associada a desfechos clínicos adversos 

em pacientes com acidente vascular cerebral, mas os dados sobre a epidemiologia da 

LRA nesses pacientes não estão bem caracterizados. Objetivos: Investigar a 

incidência, a mortalidade em 30 dias, os fatores de risco e o impacto da LRA nos 

desfechos clínicos em um grupo de pacientes com acidente vascular cerebral. Material 

e métodos: Foram avaliados, retrospectivamente, 881 pacientes com AVC internados 

no serviço de neurologia do Hospital de Base entre janeiro de 2014 e dezembro de 

2015. A LRA foi identificada de acordo com os critérios do KDIGO de 2012. A taxa 

de filtração glomerular (TFG) inicial foi calculada usando a equação de CKD-EPI. A 

gravidade do AVC foi avaliada por meio da escala de NIHSS (National Institutes of 

Health Stroke Scale). Resultados: Um total de 167 (19%) dos pacientes desenvolveu 

LRA. A distribuição dos pacientes conforme os estágios de LRA de 1 a 3 foi de 108 

(12,3%), 34 (3,9%) e 25 (2,8%), respectivamente. Os pacientes com AVCI que 

desenvolveram LRA apresentaram mortalidade de 44% em 30 dias. A análise de 

regressão logística mostrou que os fatores de risco independentes para mortalidade em 

30 dias foram a pontuação na escala de NIHSS (HR 1,08 (10.6-1.11) p<0.001) e o 

diagnóstico de LRA (HR 2,52 (1.66-3.85) p<0.001). Conclusão:. A LRA é comum 

entre pacientes com acidente vascular cerebral e está associada a um pior prognóstico 

com aumento da mortalidade. Medidas preventivas para LRA são importantes para 

esses pacientes, pois eles estão expostos a diversos fatores de risco para disfunção 

renal. 

Palavras-Chave: 1. Insuficiência Renal Aguda; 2. Acidente Vascular Cerebral; 3. 

Epidemiologia; 4. Fatores de Risco; 5. Mortalidade. 
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Abstract 

  
Introduction: Acute kidney injury (AKI) has proven to be an independent risk factor 

for adverse clinical outcomes in stroke patients, but data on the epidemiology of AKI in 

these patients are not well characterized. Objective: To investigated the incidence, risk 

factors, and impact of AKI on clinical outcomes in a group of patients with stroke. 

Material and method: A total of 881 stroke patients were recruited retrospectively. 

They were admitted at the Neurology service at Hospital de Base, São José do Rio 

Preto-SP, from January 2014 to December 2015. The AKI was identified according to 

the KDIGO 2012 criteria. The initial estimated glomerular filtration rate (GFR) was 

calculated using the Collaborative Epidemiology of Chronic Renal Disease equation. 

The severity of stroke was assessed using the National Institutes of Health Stroke Scale 

(NIHSS). Results: A total of 167 (19%) out of the patients developed AKI. Patients 

with AKI stages 1, 2 and 3 were 108 (12.3%), 34 (3.9%) and 25 (2.8%), respectively. 

Patients with stroke who developed AKI had a 44% mortality in 30 days. The logistic regression 

analysis showed that the independent risk factors for mortality at 30 days were the 

NIHSS score (HR 1.08 (10.6-1.11) p <0.001) and the diagnosis of AKI (HR 2.52 (1.66-

3.85) p <0.001). Conclusion:. AKI is common among patients with stroke and is 

associated with worse clinical outcomes. The prevention of AKI seems to be very 

important among these patients because they are exposed to many risk factors for the 

development of renal dysfunction. 

Keywords: 1. Acute Kidney Injury; 2. Stroke; 3. Epidemiology; 4. Risk Factors; 5. 

Mortality.  
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1 INTRODUÇÃO 
 
 
 

O acidente vascular cerebral (AVC) é uma das principais causas de óbito e 

incapacidade no mundo. De 1990 a 2010 a incidência de AVC teve uma redução de 12 

% em países desenvolvidos e um aumento de 12 % em países de baixa e média renda. A 

mortalidade, por sua vez, vem diminuindo tanto nos países desenvolvidos quanto nos 

países em desenvolvimento numa proporção de 37% e 20% respectivamente.(1) 

Em 2010 ocorreram 19.6 milhões de AVCs com 5.9 milhões de óbitos em todo 

mundo. Dois terços desses pacientes se somaram a outros 33 milhões de sobreviventes e 

levaram a 102 milhões de dias perdidos de trabalho nesse ano. (1) 

De acordo com o Rochester Epidemiologic Project, o risco de óbito após o 

primeiro acidente vascular cerebral isquêmico foi de 7% em 7 dias, 14% em 30 dias, 

27% em 1 ano e 53% em 5 anos.(2) Publicações anteriores relataram que o nível de 

consciência e a gravidade do AVC foram fatores determinantes da mortalidade nos 

primeiros 30 dias. A idade avançada,(3) a pontuação na escala de NIHSS na admissão e 

presença de comorbidades como diabetes mellitus (DM)(4), HAS(5) e doenças 

cardiovasculares (DCV)(6) também mostraram relação independente com desfechos 

adversos e aumento da mortalidade desses pacientes. 

A incidência do AVC aumenta rapidamente com a idade, duplicando a cada 

década após os 55 anos.(7) Com o aumento da expectativa de vida, projeta-se que em 

2020 ocorram 7,7 milhões de óbitos por AVC. Dessa forma o AVC deverá se manter 

como a segunda causa mais frequente de óbitos no mundo.(8) 

Atualmente o AVC é a quinta causa de óbito nos EUA, país onde estima-se que 

ocorra 1 óbito a cada 4 minutos.(9) No Brasil o número de óbitos por AVC em 2013 foi 
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de 100.050, tornando-o a segunda principal causa de óbito. Se levarmos em 

consideração o período de 1997 a 2012, aproximadamente 8 de cada 100 óbitos no 

Brasil foram causados por AVC. Dados do estado de São Paulo, nesse mesmo intervalo 

de tempo, mostraram uma proporção de 6 mortes por AVC para cada 100 óbitos 

registrados.(10) 

Os mecanismos mais comuns de óbito desses pacientes são eventos 

cardiovasculares (22%), infecção respiratória (21%) e apenas 14% por complicações da 

fase aguda do AVC.(2) 

A mortalidade também está relacionada com o tipo de AVC. Os AVCs podem se 

apresentar de duas formas distintas: o acidente vascular cerebral isquêmico (AVCI), que 

corresponde a 87% dos casos, e o acidente vascular cerebral hemorrágico (AVCH) nos 

13% restantes. A causa mais comum de AVCH é a hipertensão arterial sistemica (HAS) 

com ruptura de pequenos aneurismas lipo-hialinóticos em vasos de menor calibre. O 

AVCH apresenta taxas de mortalidade mais altas. Múltiplas etiologias existem para 

AVCI, incluindo aterosclerose de grandes artérias (embolia ou trombose), 

cardioembolia e oclusão de pequenos vasos ou infartos lacunares. Outras causas menos 

frequentes incluem os efeitos da hipoperfusão sistêmica, que podem se manifestar como 

leucaraiose.(11) 

Os exames radiológicos são fundamentais para o diagnóstico e diferenciação 

entre os tipos de AVC. A tomografia computadorizada de crânio sem contraste tem 

sensibilidade 100% para AVCH e a ressonância magnética ponderada por difusão 

detecta isquemia cerebral aguda em cerca de 90% dos pacientes com AVCI. (12) As 

alterações características de isquemia podem ser observadas em até 1/3 dos pacientes 

em que os sintomas tiveram duração inferior às 24h.(12) Além dos exames 



 

Introdução 

4 

convencionais, as técnicas de neuroimagem vascular não invasivas, como 

angiotomografia (CTA) e a angioressonancia (MRA), estão se tornando cada vez mais 

importantes na avaliação e triagem de pacientes com AVCI. Diretrizes atuais de 

tratamento recomendam o uso da CTA de crânio e cervical na avaliação de pacientes 

com AVCI agudo para seleção do melhor tratamento em casos de oclusão de artérias 

proximais.(13) 

Essas mesmas diretrizes, na tentativa de reduzir a mortalidade e a incapacidade 

relacionadas ao AVCI, recomendam que esses pacientes, depois de excluida a 

possibilidade de sangramento, sejam submetidos a trombólise endovenosa com ativador 

do plasminogênio tecidual (tPA) nas primeiras 4,5 horas de instalação do déficit 

(recomendação classe IA).(14) 

Estudos longitudinais identificaram diversos fatores associados a DCV que estão 

relacionados ao aumento do risco de sofrer um AVC.(7) Os fatores que determinam esse 

risco podem ser classificados como não modificáveis ou modificáveis. Enquanto os 

fatores não modificáveis servem como marcadores de alto risco de AVC, os fatores de 

risco modificáveis são passíveis de intervenção visando redução dessa complicação.(7) 

Recentemente, um estudo multicêntrico de caso-controle (estudo 

INTERSTROKE), que incluiu 3.000 casos de AVC e um número correspondente de 

controles, mostrou que cerca de 90% dos AVC poderiam ser explicados por 10 fatores 

de risco: HAS, DM, doenças cardíacas, tabagismo ativo, obesidade abdominal, 

dislipidemia, sedentarismo, consumo de álcool, dieta inapropriada, estresse psicossocial 

e depressão.(15) 

Os fatores de risco não modificáveis podem ser responsáveis por até 2/3 dos 

óbitos intra-hospitalares. A idade avançada e a gravidade do AVC inicial são os mais 
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relevantes. O terço restante é determinado por condições que podem ocorrer após o 

AVC e levar a um desfecho clínico insatisfatório. (16) Esses desfechos insatisfatórios 

podem ser associados a edema cerebral, infecções, complicações cardiológicas, 

convulsões ou intercorrências relacionadas a terapias de reperfusão.(17) 

Mais recentemente a associação de lesão renal aguda (LRA) e redução na taxa 

de filtração glomerular (TFG) com AVC vem despertando o interesse clínico devido à 

sua relação com um pior prognóstico para tais pacientes.(18) 

Nesse contexto a LRA pode ser definida como uma rápida deterioração da 

função renal, diagnosticada com frequência junto a outras doenças agudas e 

particularmente em pacientes criticamente enfermos. As consequências clínicas da LRA 

incluem o acúmulo de produtos nitrogenados, eletrólitos e líquidos, mas também efeitos 

menos óbvios, como imunidade reduzida e disfunção de outros órgãos.(19) 

O impacto e o prognóstico da LRA variam consideravelmente, dependendo da 

gravidade, do cenário clínico e dos fatores comórbidos. Há evidências crescentes de que 

a LRA está associada a complicações sérias de curto e longo prazo, em particular ao 

aumento da mortalidade e morbidade, desenvolvimento de doença renal crônica (DRC) 

e elevação dos custos de assistência médica. 

A LRA, pela sua relevância clínica, passou a ser reconhecida como um 

importante problema de saúde pública.(20) Em uma análise dos beneficiários de seguros 

de saúde nos EUA, a LRA ocorreu em 23,8 casos por 1000 altas hospitalares e vem 

aumentando numa proporção de 11% ao ano.(21) A incidência se torna ainda maior em 

condições clínicas mais graves, como a sepse, em que a LRA complicou até 51% das 

hospitalizações.(22) 
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Em uma meta-análise que incluiu 143 estudos e mais de 3,5 milhões de 

pacientes hospitalizados, a incidência global de LRA foi de 22%, o equivalente a um em 

cada cinco pacientes hospitalizados, com uma mortalidade associada de 23%.(23) 

A associação entre LRA e o aumento da mortalidade intra-hospitalar foi 

demonstrada tanto em hospitalizações clínicas quanto em internações cirúrgicas, 

sobretudo em contextos específicos, como infarto agudo do miocárdio (IAM), cirurgia 

cardíaca e em pacientes internados na unidade de terapia intensiva.(24-27) 

A incidência de LRA em estudos com pacientes que sofreram AVC varia de 8 a 

21%, sendo que grande parte dos casos mostrou relação com AVCH, a forma menos 

frequente, porém mais grave de AVC.(28-29) Saeed et al.,(30) estudaram o efeito da LRA 

após AVCI com relação ao risco de complicações e incapacidade grave após a alta 

hospitalar. Os pacientes com LRA apresentaram maior chance de incapacidade 

moderada a grave, hemorragia cerebral e óbito.(30) O risco de complicações parece ser 

particularmente mais alto entre pacientes que necessitaram de tratamento dialítico. 

Dados de literatura sugerem um impacto negativo associado à dialise intermitente 

convencional sobre a hemodinâmica cerebral, especialmente em pacientes com LRA e 

alto risco para o desenvolvimento da síndrome do desequilíbrio da diálise.(31) 

O impacto negativo da LRA sobre o prognóstico dos pacientes com AVC 

poderia ser explicado de duas formas distintas. A primeira levaria em consideração a 

semelhança entre a estrutura vascular do cérebro e rim, com baixa resistência e 

exposição de vasos com pequeno calibre a um fluxo pulsátil e a efeitos deletérios da 

elevação da pressão arterial. Dessa forma, a hipertensão arterial poderia produzir dano 

microvascular e levar não apenas à LRA com redução da TFG, mas também a infartos e 

lesões assintomáticas da substância branca cerebral.(32) Esse grupo de pacientes, com 
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múltiplos fatores de risco para DCV, seria ainda mais vulnerável a nefropatia induzida 

por contraste iodado.(33) 

A segunda teria como base as alterações na sinalização homeostática endógena 

entre órgãos vitais, como coração, rins e cérebro (cross talk). Essa sinalização anormal 

pode ser o resultado de uma reação inflamatória, comprovada em modelos 

experimentais e relacionada a alterações morfológicas e funcionais nas células 

endoteliais vasculares e no epitélio tubular, a qual promoveria o extravasamento de 

leucócitos para o rim, induzindo a produção de citocinas e quimiocinas.(34-35) Esse 

estado inflamatório pode desencadear e perpetuar a LRA, além de estender seus efeitos 

a outros órgãos.(36) 

Estudos de isquemia-reperfusão em modelos experimentais de LRA 

identificaram picnose neuronal aumentada e microgliose no hipocampo, com aumento 

da permeabilidade vascular cerebral, extravasamento de proteínas no nível 

microvascular e rompimento da barreira hematoencefálica (BHE).(37) A disfunção da 

BHE pode facilitar a passagem de metabólitos e toxinas para o sistema nervoso central 

(SNC).(35,38) 

Esse processo inflamatório pode também induzir alterações secundárias no 

equilíbrio hídrico e eletrolítico, levando ao acúmulo de toxinas urêmicas, incluindo 

creatinina, guanidina, ácido guanidina-succínico e metilguanidina.(39) 

Melhorar o conhecimento da epidemiologia e da patogênese da LRA nesses 

pacientes pode constituir a base para uma abordagem mais específica e individualizada, 

objetivando prevenir ou reduzir os danos em potencial e melhorando o prognóstico. 
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1.1 Objetivos 
 
 

O objetivo principal deste trabalho foram determinar a incidência da lesão renal 

aguda e a mortalidade em 30 dias de pacientes com acidente vascular cerebral 

isquêmico que desenvolveram essa complicação. 

O objetivo secundário foi identificar os fatores de risco associados à mortalidade 

em 30 dias de pacientes com acidente vascular cerebral isquêmico com lesão renal 

aguda. 
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2 MATERIAL E MÉTODO 

2.1 População do Estudo 

Este é um estudo retrospectivo, aberto e consecutivo, realizado em 1.066 

pacientes internados com diagnóstico de AVCI no serviço de neurologia clínica do 

Hospital de Base de São José do Rio Preto, no período de janeiro de 2014 a dezembro 

de 2015. Os dados foram obtidos a partir de uma ficha padronizada preenchida durante 

a internação (Anexo 1) e a análise das variáveis foi feita de maneira retrospectiva. 

Foram incluídos pacientes com idade maior ou igual a 18 anos, com pelo menos 

48 horas de hospitalização e que tiveram ao menos duas medidas de creatinina sérica 

nos primeiros 7 dias de internação. Caso o paciente apresentasse mais de uma admissão 

com diagnóstico de AVCI no período do estudo, apenas a primeira admissão hospitalar 

foi considerada. 

Foram excluídos pacientes com registro incompleto no prontuário ou pacientes 

submetidos previamente a transplante renal, com creatinina sérica maior que 4 mg/dL 

na admissão ou em programa de tratamento dialítico crônico. 

A amostra final foi composta por 881 pacientes e as razões para a exclusão são 

mostradas na Figura 1. 

 

2.2 Coleta de Dados 

Na ficha padronizada foram registrados dados clínicos, demográficos, resultados 

de exames complementares e tratamento indicado (Anexo 1). 

Na unidade de emergência os pacientes foram avaliados por neurologistas com 

treinamento no atendimento de pacientes com AVC e submetidos a exames 
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bioquímicos, eletrocardiograma (ECG), radiografia de tórax e tomografia 

computadorizada de crânio (TC de crânio) conforme protocolo institucional. 

A avaliação neurológica inicial incluía a aplicação da escala de NIHSS(40) e 

classificação do AVC conforme a escala de Bamford/Oxfordshire Community Project 

(OSCP).41 Os exames bioquímicos foram realizados na admissão e ao longo da 

internação e incluíam hemograma, coagulograma, glicemia, creatinina e eletrólitos. 

Todas as tomografias computadorizadas de crânio foram realizadas nas primeiras 24 a 

48 horas. 

Depois da internação os pacientes foram submetidos à investigação diagnóstica 

com realização eco-doppler de carótidas e vertebrais ou CTA de vasos cervicais e 

encefálicos conforme decisão do médico assistente. Os exames contrastados, quando 

realizados, foram registrados na ficha de AVC. 

Na presença de dados clínicos sugestivos de doença cardíaca, alterações 

eletrocardiográficas, aumento da área cardíaca na radiografia de tórax, os pacientes 

foram submetidos à ecocardiograma transtorácico. 

Na alta hospitalar, o neurologista registrava o diagnóstico final utilizando os 

critérios do estudo TOAST(42) e encaminhava o paciente para seguimento em 30 dias no 

ambulatório de doenças cérebro vasculares do Hospital de Base. Nos casos de 

incapacidade grave, sem condições de comparecer ao ambulatório, foi realizado contato 

telefônico para análise de sobrevida. 

Os dados sobre comorbidades médicas, incluindo história de diabetes, 

hipertensão arterial, dislipidemia, fibrilação atrial (FA), cardiomiopatia e tabagismo no 

último ano, além de dados sobre realização de exames contrastados e terapia 

trombolítica, foram selecionados com base na documentação médica. 
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2.3 Estudo e Estadiamento do Acidente Vascular Cerebral 

2.3.1 Critérios diagnósticos de Acidente vascular cerebral 

AVC foi definido pela presença de sinais de disfunção cerebral focal ou global 

de origem vascular e início súbito, com duração superior a 24 horas (exceto se 

interrompido por óbito).(43) Foram considerados infartos os casos nos quais a tomografia 

de crânio ou ressonância magnética encefálica evidenciassem alterações compatíveis em 

uma topografia com a síndrome clínica.(44) 

 
2.3.2 Critérios diagnósticos para fatores de risco 

Diabetes mellitus (história de diabetes ou história de tratamento atual para 

diabetes), hipertensão arterial (história de hipertensão ou história de tratamento atual 

para hipertensão arterial), dislipidemia (tratamento atual para dislipidemia) e tabagismo 

(caso tenha consumido tabaco no último ano). Também foram considerados como 

fatores de risco antecedentes de cardiomiopatia (doença do miocárdio associada com 

disfunção cardíaca, podendo ser classificada como dilatada, hipertrófica, restritiva ou 

arritmogênica(44) e fibrilação atrial (identificação eletrocardiográfica de intervalos R-R 

totalmente irregulares com ausência de atividade elétrica atrial organizada ou tratamento 

atual para esta arritmia).(45) 

 
2.4 Escalas e Avaliações 

2.4.1 Estadiamento e classificação do acidente vascular cerebral e fatores de 

risco 

Para o estadiamento da gravidade do AVC foi usada a escala de NIHSS.(40) Esta 

escala é composta por 11 itens, com pontuação total variando de 0 a 42 pontos. Quanto 



 

     Material e Método    

13 

maior a pontuação total, mais grave o AVC. Conforme esse escore o AVC pode ser 

considerado leve (1-4), moderado (5-15), moderado a grave (16-20) ou grave (21-42) 

(Anexo 2). 

A classificação Bamford/OCSP foi usada para definir os subtipos clínicos dos 

pacientes com AVCI: infartos totais de circulação anterior (TACS), infartos parciais de 

circulação anterior (PACS), infartos de circulação posterior (POCS) e infartos lacunares 

(LACS) (Anexo 3).(41) 

A classificação do TOAST foi usada na definição do diagnóstico etiológico do 

AVCI em 5 categorias:Aterosclerose de grandes artérias, oclusão de pequenas artérias 

(lacunas), cardioembólico, outras etiologias determinadas e etiologia indeterminada 

(Anexo 4).(42) 

 

2.4.2 Avaliação da função renal inicial 

A mudança na creatinina sérica (SCr) foi definida como a diferença entre a 

creatinina na admissão na unidade de emergência e o valor mais alto obtido durante a 

permanência na UTI, unidade de AVCI ou enfermaria na primeira semana de 

internação. A SCr foi dosada pelo método colorimétrico de Jaffé (ADVIATM 1650 – 

Bayer). 

A TFG foi avaliada na admissão com base na equação de Colaboração 

Epidemiológica da Doença Renal Crônica (CKD-EPI): CKD-EPI – TFG (ml/min/1,73 

m2)=141 x min (Cr/k,1)α x max (Cr/k,1)1,209 x 0,993 Idade x 1,018 [Mulher] x 1,159 

[Afroamericano].(46) 

 
2.4.3 Definição e estadiamento da LRA 

As diretrizes do Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO 2012) 
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foram utilizadas para diagnóstico de LRA neste estudo:(47) 

· Aumento da SCr ≥ 0,3 mg/dl dentro de 48 h. 

· Aumento da SCr ≥ 1,5 vezes o valor basal conhecido ou que se presume ter 

ocorrido dentro dos últimos 7 dias. 

O critério de diurese (debito urinário < 0,5 ml/kg/h durante 6 h) não foi utilizado 

nesse estudo devido a não padronização de balanço hídrico/diurese nos controles de 

enfermagem. 

Baseados no KDIGO, definimos os seguintes estágios da LRA: 

- Estágio 1: Aumento da creatinina sérica de 1,5 a 1,9 vezes o índice ou ≥ 0,3 mg 

/ dL; 

- Estágio 2: Aumento da creatinina sérica de 2,0 a 2,9 vezes o índice;  

- Estágio 3: Aumento da creatinina sérica de creatinina ≥3,0 vezes ou ≥4,0 mg / 

dL ou início da terapia de substituição renal (TSR). 

 

2.5 Desfecho do Estudo 

Os pacientes do estudo foram divididos em dois grupos, de acordo com a função 

renal baseada na classificação KDIGO em Lesão Renal Aguda Ausente (LRA[-]) e 

Lesão Renal Aguda Presente (LRA[+]) e acompanhados durante a internação até a alta, 

óbito ou retorno no ambulatório. Os eventos resultantes de interesse foram o 

desenvolvimento de LRA na primeira semana de hospitalização e o óbito por qualquer 

causa no período de 30 dias. 
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2.6 Ética e Boas Práticas Clínicas 

Este estudo tem aprovação do comitê de ética em pesquisa (CEP) da instituição 

proponente (Faculdade de Medicina de São José do Rio Preto – FAMERP) sob o 

registro 60302016.0.0000.5415. A carta de aprovação se encontra no Anexo 5. 

 

2.7 Confidencialidade de Dados 

O formulário de coleta de dados identifica o paciente pelo número 

correspondente e pelo nome para inclusão no banco de dados. Somente foi permitido o 

acesso ao banco de dados àqueles que participam da pesquisa. 

Os dados obtidos do prontuário médico são utilizados exclusivamente para o 

banco de dados e o nome e outras informações que permitam identificar o 

indivíduo/sujeito da pesquisa são e serão mantidos em caráter confidencial. 

 

2.8 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

Com autorização do comitê de ética em pesquisa, não foi solicitado 

consentimento por escrito aos pacientes por se tratar de uma coleta retrospectiva, 

baseada em informações de registro médico. Todos os dados obtidos foram mantidos 

em caráter confidencial e somente os acessaram os pesquisadores envolvidos no estudo. 

Em nenhum momento houve protocolo terapêutico ou diagnóstico na condução 

dos casos, sendo que o tratamento foi realizado de acordo com as diretrizes para esta 

enfermidade e por decisão do médico assistente de cada paciente. 
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2.9 Analise Estatítica 

Os dados foram analisados usando o IBM SPSS Statistical Package v.25 (IBM 

Corporation, Armonk, NY). As variáveis são apresentadas como números absolutos e 

porcentagens e mediana e intervalos interquartis (percentis 25 e 75), quando aplicável. 

Devido à falta de distribuição gaussiana, as variáveis contínuas foram 

comparadas usando o teste não paramétrico de Mann-Whitney ou Kruskal Wallis para 

amostras independentes. Testes qui-quadrado ou exato de Fisher foram usados para 

comparar variáveis categóricas. 

Modelos de riscos proporcionais univariados e multivariáveis de Cox (método 

de eliminação step wise back ward) foram usados para determinar a associação entre a 

lesão renal aguda baseada nos critérios KDIGO (Avaliação Global dos Resultados da 

Doença Renal) e mortalidade em 30 dias após o AVCI. 

Após análise univariada, variáveis com valor de p <0,10 ou relevância clínica 

foram incluídas no modelo multivariado. O modelo multivariado foi então ajustado para 

idade (anos), NIHSS na Admissão, Classificação de TOAST e Bamford/OSCP, 

Realização de exames com contraste, função renal (taxa de filtração glomerular 

estimada [TFG] calculada de acordo com Fórmula da creatinina CKD-EPI) e lesão renal 

aguda com base nos critérios do KDIGO. 

As variáveis identificadas como significativas na análise de regressão 

multivariada foram então inseridas em uma análise discriminativa multivariada por 

etapas para isolar o conjunto mínimo de fatores preditivos. O hazard ratio ajustado 

(HR) e intervalos de confiança de 95% (IC 95%) foram calculados para os preditores. 

Gráficos de sobrevida cumulativa (Kaplan-Meier) foram construídos para 

demonstrar diferenças na sobrevida livre de eventos precoce (30 dias) (mortalidade por 
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todas as causas) de acordo com o desenvolvimento de LRA e de acordo com os estratos 

do KDIGO. 
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3 RESULTADOS 
 
 Durante o período de janeiro de 2014 a dezembro de 2015 foram admitidos no 

Hospital de Base de São José do Rio Preto 1066 pacientes. Destes, foram excluídos 185 

(Figura 1). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1. Pacientes incluídos e excluídos da análise. AVCH – acidente vascular 

hemorrágico; AIT – ataque isquêmico transitório; HSD – hematoma 

subdural; AVC m – Outra doença que mimetiza o AVC; DND – dados 

exigidos não disponíveis. 

 

As causas de exclusão foram: diagnóstico de AVC hemorrágico intra 

parenquimatoso (n=23), diagnostico de ataque isquêmico transitório (n=34), diagnóstico 

de hematoma subdural (n=3), diagnósticos que mimetizavam AVC (tumor cerebral, 

convulsões, neurotoxoplasmose, neurotuberculose, hiponatremia, hipoglicemia, n=46) e 

por dados não disponíveis (insuficientes no prontuário, n=79). 

Um total de 881 pacientes foi incluído na análise estatística. A idade média foi 

de 67,54 +- 12,92 anos, sendo 477 (54,1%) do sexo masculino e 758 (87.1%) eram 
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caucasianos. O escore mediano do NIH nos pacientes foi de 7.0 (3-14), sendo que 105 

(11.9%) pacientes apresentaram NIH > 20, 87 (9.9%) entre 16 e 20, 367 (41.7%) de 5 a 

15 e 322 (36.5%) de 1 a 4 (Tabelas 1 e 2). 

Tabela 1. Características iniciais dos doentes de acordo com o desenvolvimento da 
lesão renal aguda após o AVC 
  Total (N = 881) LRA [-] (N = 714) LRA [+] (N = 167) P 

Idade (anos) 69 (60 - 77) 69 (59 - 77) 70 (63 - 78) 0.082 

Sexo Masculino 477 (54.1) 381 (53.4) 96 (57.5) 0.336 

Etnia 
    

Caucasiano 758 (87.1) 616 (87.6) 142 (85.0) 0.368 

Negro 79 (9.1) 64 (9.1) 15 (9.0) 0.961 

Outros 33 (3.8) 23 (3.3) 10 (6.0) 0.099 

Diabetes Mellitus 273 (31.0) 209 (29.3) 64 (38.3) 0.023 

Hipertensão Arterial 647 (73.4) 503 (70.4) 144 (86.2) <0.001 

Dislipidemia 225 (25.5) 168 (23.5) 57 (34.1) 0.005 

Fibrilação Atrial 180 (20.4) 139 (19.5) 41 (24.6) 0.142 

Cardiomiopatia 262 (29.7) 211 (29.6) 51 (30.5) 0.802 

Tabagismo 220 (25.0) 181 (25.4) 39 (23.4) 0.591 

 

Tabela 2. Características dos pacientes com AVC de acordo com o desenvolvimento da 
lesão renal aguda 
  Total (N = 881) LRA [-] (N = 714) LRA [+] (N = 167) P 

Pontuação NIHSS na Admissão 7 (3 - 14) 6 (3 - 12) 15 (6 - 21) <0.001 

Gravidade do AVC 
    

Leve (1 - 4) 322 (36.5) 288 (40.3) 34 (20.4) <0.001 

Moderado (5 - 15) 367 (41.7) 309 (43.3) 58 (34.7) 0.044 

Moderado - Grave (16 - 20) 87 (9.9) 59 (8.3) 28 (16.8) 0.001 

Grave (> 20) 105 (11.9) 58 (8.1) 47 (28.1) <0.001 

Classificação de TOAST 
    

Aterosclerose de grande artéria 140 (15.9) 122 (17.1) 18 (10.8) 0.045 

Oclusão de pequenos vasos 158 (17.9) 136 (19.0) 22 (13.2) 0.075 

Cardioembolia 230 (26.1) 172 (24.1) 58 (34.7) 0.005 

AVC de Etiologia Indeterminada 353 (40.1) 284 (39.8) 69 (41.3) 0.714 

Bamford/OCSP 
    

Síndrome Lacunar (LACS) 192 (21.8) 170 (23.8) 22 (13.2) 0.003 

AVC Parcial de Circulação Anterior (PACS) 431 (48.9) 372 (52.1) 59 (35.3) <0.001 

AVC Total de Circulação Anterior (TACS) 152 (17.3) 92 (12.9) 60 (35.9) <0.001 

AVC de Circulação Posterior (POCS) 106 (12.0) 80 (11.2) 26 (15.6) 0.119 

TC de crânio com contraste 360 (40.9) 310 (43.4) 50 (29.9) 0.001 

Terapia de reperfusão 56 (6.4) 45 (6.3) 11 (6.6) 0.892 
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Não foram observadas diferenças significativas com relação à idade, sexo ou 

etnia entre os pacientes LRA [+] e LRA [-]. A prevalência de diabetes mellitus, 

hipertensão arterial e dislipidemia foi maior no grupo LRA [+] (Tabela 1). 

Durante a internação 19,17% (167) dos pacientes desenvolveram LRA[+]. 

Destes, 12,3% (108) se encontravam no estágio KDIGO 1, 3,9% (34) no KDIGO 2 e 

2,8% (25) no estágio KDIGO 3. Trinta e nove porcento dos pacientes apresentavam 

doença renal crônica na admissão (33% com TFG de 30 a 59 ml/min/1.73m2 e 6% com 

eTFG menor que 29 ml/min/1.73m2). Foi necessário realizar diálise em 9% (15) dos 

pacientes com LRA [+]. No grupo LRA [-] a média de SCr basal (mg/dL), TFG basal 

(ml/min/1,73m2) e o número de pacientes com TFG basal < 60 ml/min/1,73m2 foram 

respectivamente 1.0 (0.8-1.2), 69.9 (51.5-88.0) e 251(35.2%) (Tabelas 2 e 3). 

Tabela 3. Função renal e desfechos dos pacientes de acordo com o desenvolvimento da 
lesão renal aguda após o AVC 
  Total (N = 881) LRA [-] (N = 714) LRA [+] (N = 167) P 

Função renal 
    

SCr Basal (mg/dL) 1.0 (0.8 - 1.3) 1.0 (0.8 - 1.2) 1.2 (0.9 - 1.5) <0.001 

CKD-EPI Basal (mL/min/1.73m²) 66.8 (50.2 - 86.8) 69.9 (51.5 - 88.0) 55.6 (40.8 - 75.5) <0.001 

CKD-EPI Basal< 60 mL/min/1.73m²) 347 (39.4) 251 (35.2) 96 (57.5) <0.001 

Estagiamento CKD-EPI (5categorias) 
    

Estágio 1 (> 90 mL/min/1.73m²)  176 (20.0) 158 (22.1) 18 (10.8) 0.001 

Estágio 2 (60 – 89 mL/min/1.73m²) 358 (40.6) 305 (42.7) 53 (31.7) 0.009 

Estágio 3a (45 – 59 mL/min/1.73m²) 179 (20.3) 132 (18.5) 47 (28.1) 0.005 

Estágio 3b (30 – 44 mL/min/1.73m²) 110 (12.5) 81 (11.3) 29 (17.4) 0.034 

Estágios 4e 5 (< 29 mL/min/1.73m²) 58 (6.6) 38 (5.3) 20 (12.0) 0.002 

Resultados 
    

Lesão Renal Aguda (KDIGO) 167 (19.0) 0 (0.0) 167 (100.0) <0.001 

KDIGO Estágio 
    

     KDIGO 1 108 (12.3) 0 (0.0) 108 (12.3) <0.001 

     KDIGO 2 34 (3.9) 0 (0.0) 34 (3.9) <0.001 

     KDIGO 3 25 (2.8) 0 (0.0) 25 (2.8) <0.001 

Diálise 15 (1.7) 0 (0.0) 15 (9.0) <0.001 

Tempo de internação hospitalar (dias) 5 (3 - 9) 4 (3 - 7) 10 (6 - 21) <0.001 

Mortalidade em 30 dias 113 (12.8) 38 (5.3) 75 (44.9) <0.001 

Mortalidade hospitalar 128 (14.5) 41 (5.7) 87 (52.1) <0.001 
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Com relação às características clínicas do AVCI o grupo LRA [+] apresentava 

em média 15 pontos na escala de NIHSS. Uma média 2,5 vezes maior que o grupo LRA 

[-]. Na estratificação quanto à gravidade do AVCI foi observada uma diferença 

significativa entre grupos para todas as categorias. Os pacientes LRA [-] apresentaram 

maior proporção de eventos classificados como menores (40% deles com NIHSS de 1 a 

4). Por outro lado os pacientes LRA [+] apresentaram uma maior proporção de eventos 

classificados como moderados-graves (16%) e graves (28%). Considerando apenas 

pacientes com NIHSS maior que 15 pontos no grupo LRA [+], 37% se encontravam no 

estágio KDIGO 1, 58% no estágio KDIGO 2 e 60% no estágio KDIGO 3 (Tabela 2 e 

Tabela 4). 

Tabela 4. Características do AVC dos pacientes de acordo com o desenvolvimento da 
lesão renal aguda  

  
Total 

(N = 881) 

LRA [-] 

(N = 714) 

KDIGO 1 

(N = 108) 

KDIGO 2 

(N = 34) 

KDIGO 3 

(N = 25) 
P 

Pontuação NIHSS na Admissão 7 (3 - 14) 6 (3 - 12) 12 (5 - 20) 20 (8 - 22) 18 (9 - 22) <0.001 

Gravidade do AVC 
      

Leve (1 - 4) 322 (36.5) 288 (40.3) 26 (24.1) 4 (11.8) 4 (16.0) <0.001 

Moderado (5 - 15) 367 (41.7) 309 (43.3) 42 (38.9) 10 (29.4) 6 (24.0) 0.093 

Moderado - Grave (16 - 20) 87 (9.9) 59 (8.3) 14 (13.0) 6 (17.6) 8 (32.0) <0.001 

Grave (> 20) 105 (11.9) 58 (8.1) 26 (24.1) 14 (41.2) 7 (28.0) <0.001 

Classificação de TOAST 
      

Aterosclerose de grande artéria 140 (15.9) 122 (17.1) 12 (11.1) 2 (5.9) 4 (16.0) 0.161 

Oclusão de pequenos vasos 158 (17.9) 136 (19.0) 13 (12.0) 5 (14.7) 4 (16.0) 0.326 

Cardioembolia 230 (26.1) 172 (24.1) 39 (36.1) 12 (35.3) 7 (28.0) 0.034 

AVC de Etiologia Indeterminada 353 (40.1) 284 (39.8) 44 (40.7) 15 (44.1) 10 (40.0) 0.964 

Bamford/OCSP 
      

Síndrome Lacunar (LACS) 192 (21.8) 170 (23.8) 14 (13.0) 4 (11.8) 4 (16.0) 0.027 

AVC Parcial de Circulação Anterior (PACS) 431 (48.9) 372 (52.1) 44 (40.7) 11 (32.4) 4 (16.0) <0.001 

 AVC Total de Circulação Anterior (TACS) 152 (17.3) 92 (12.9) 38 (35.2) 13 (38.2) 9 (36.0) <0.001 

AVC de Circulação Posterior (POCS) 106 (12.0) 80 (11.2) 12 (11.1) 6 (17.6) 8 (32.0) 0.012 

TC de crânio com contrate 360 (40.9) 310 (43.4) 29 (26.9) 11 (32.4) 10 (40.0) 0.008 

Terapia de reperfusão 56 (6.4) 45 (6.3) 5 (4.6) 1 (2.9) 5 (20.0) 0.029 
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De acordo a classificação etiológica de TOAST os pacientes com AVCI 

cardioembólico apresentaram lesão renal aguda com mais freqüência (34%) que os 

pacientes com aterosclerose de grandes vasos, doença oclusiva de pequenos vasos ou 

AVC de etiologia indeterminada (Tabela 2). 

Na classificação de Bamford/OSCP os AVCs de território posterior (POCS) não 

mostraram diferenças significativas entre os grupos. As síndromes lacunares (LACS) 

foram mais comuns no grupo LRA [-] quando comparados ao grupo LRA [+] (23% e 

13% respectivamente). Os AVCI totais e parciais de circulação anterior (TACS e 

PACS) ocorreram em 70% dos pacientes com LRA [+] (Tabela 2). 

A percentagem de pacientes submetidos à tomografia de crânio com contraste 

iodado foi menor nos pacientes LRA [+]. Apenas 29% deles foram submetidos a esse 

procedimento. A realização de terapia de reperfusão com alteplase endovenosa não 

mostrou diferença entre os grupos com e sem LRA (Tabela 2) 

O tempo de internação foi maior no grupo LRA [+], com uma média de 10 dias, 

mais que o dobro do grupo LRA [-] que teve uma média de apenas 4 dias. Considerando 

apenas os pacientes classificados como KDIGO 3 o tempo médio de internação foi de 

19 dias (Tabelas 3 e 5) 

Durante os 30 dias que seguiram o AVCI foram registrados 113 (12.8%) óbitos. 

No grupo LRA [+] a mortalidade em 30 dias foi de 44.9% (75 pacientes). Levando em 

consideração os estágios KDIGO 1, 2 e 3, a mortalidade observada em 30 dias foi de 

32%, 70% e 64% respectivamente. No grupo LRA [-] a mortalidade nesse intervalo de 

tempo foi de 5.3% (Tabelas 3 e 5). 

 

 



 

Resultados 

24 

Tabela 5. Função renal e desfechos dos pacientes de acordo com o desenvolvimento da 
lesão renal aguda 

  
Total 

(N = 881) 

No AKI  

(N = 714) 

KDIGO 1 

(N = 108) 

KDIGO 2 

(N = 34) 

KDIGO 3 

(N = 25) 
P 

Função renal 
      

SCr Basal (mg/dL) 1.0 (0.8 - 1.3) 1.0 (0.8 - 1.2) 1.2 (1.0 - 1.6) 1.1 (0.8 - 1.3) 1.2 (0.9 - 1.5) 
<0.0

01 

CKD-EPI Basal 

(mL/min/1.73m²) 

66.8 (50.2 - 

86.8) 

69.9 (51.5 - 

88.0) 

53.4 (38.6 - 

75.8) 

58.9 (50.0 - 

80.5) 

55.8 (35.2 - 

70.1) 

<0.0

01 

CKD-EPI Basal < 60 

mL/min/1.73m²) 
347 (39.4) 251 (35.2) 65 (60.2) 18 (52.9) 13 (52.0) 

<0.0

01 

Estagiamento CKD-EPI 

(5categorias)       

Estágio 1 (> 90 

mL/min/1.73m²)  
176 (20.0) 158 (22.1) 13 (12.0) 5 (14.7) 0 (0.0) 0.004 

Estágio 2 (60 – 89 

mL/min/1.73m²) 
358 (40.6) 305 (42.7) 30 (27.8) 11 (32.4) 12 (48.0) 0.017 

Estágio 3a (45 – 59 

mL/min/1.73m²) 
179 (20.3) 132 (18.5) 28 (25.9) 14 (41.2) 5 (20.0) 0.005 

Estágio 3b (30 – 44 

mL/min/1.73m²) 
110 (12.5) 81 (11.3) 23 (21.3) 3 (8.8) 3 (12.0) 0.03 

Estágios 4 e 5 (< 29 

mL/min/1.73m²) 
58 (6.6) 38 (5.3) 14 (13.0) 1 (2.9) 5 (20.0) 0.001 

Resultados 
      

Lesão Renal Aguda (KDIGO) 167 (19.0) 0 (0.0) 108 (100.0) 34 (100.0) 25 (100.0) 
 

KDIGO Estágio 
      

     KDIGO 1 108 (12.3) 0 (0.0) 108 (12.3) 0 (0.0) 0 (0.0) 
<0.0

01 

     KDIGO 2 34 (3.9) 0 (0.0) 0 (0.0) 34 (3.9) 0 (0.0) 
<0.0

01 

     KDIGO 3 25 (2.8) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 25 (2.8) 
<0.0

01 

Diálise 15 (1.7) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 15 (60.0) 
<0.0

01 

Tempo de internação 
hospitalar (dias) 

5 (3 - 9) 4 (3 - 7) 10 (6 - 19) 10 (5 - 19) 19 (6 - 38) 
<0.0

01 

Mortalidade em 30 dias 113 (12.8) 38 (5.3) 35 (32.4) 24 (70.6) 16 (64.0) 
<0.0

01 

Mortalidade hospitalar 128 (14.5) 41 (5.7) 39 (36.1) 27 (79.4) 21 (84.0) 
<0.0

01 
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O tempo para o óbito foi significativamente mais curto para os pacientes LRA 

[+] em todos os estágios. No quinto e no décimo dia depois do ictus a mortalidade para 

esse grupo foi de 17 e 46% respectivamente. O aumento de 0,3 mg/dL reduziu a chance 

de sobrevivência em 63% no grupo LRA [+] (Figura 2).  

 

Figura 2. Curva de sobrevida de Kaplan-Meier quando os pacientes foram divididos em 

dois grupos de acordo com o desenvolvimento da lesão renal aguda após o 

AVC 

 

 

Considerando as variáveis selecionadas para o estudo foi realizada análise 

univariada para determinar sua relação com o risco de morte em 30 dias após AVCI nos 

pacientes LRA [+]. Os dados referentes a análise univariada e multivariada estão 

expostos na tabela 6. 
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Tabela 6. Análise univariada e multivariada pelos modelos de riscos proporcionais de 
Cox - Razão de Risco e intervalo de confiança de 95% para preditores de mortalidade 
em 30 dias após acidente vascular cerebral 
 

 
Univariada   Multivariada   

 

HazardRatio (95% 

CI) 

P 

value 

HazardRatio (95% 

CI) 
P 

Idade (anos) 1.03 (1.01 - 1.04) 0.002     

Pontuação NIHSS na Admissão 1.10 (1.07 - 1.13) <0.001 1.08 (1.06 - 1.11) <0.001 

TOAST 
    

Aterosclerose de grande artéria 0.45 (0.23 - 0.89) 0.021 
  

AVC de Etiologia 

Indeterminada 
1.65 (1.14 - 2.38) 0.008 

  

Bamford/OCSP 
    

Síndrome Lacunar (LACS) 0.48 (0.23 - 0.98) 0.045 
  

AVC Parcial de Circulação 

Anterior (PACS) 
0.50 (0.33 - 0.76) 0.001   

AVC Total de Circulação 

Anterior (TACS) 
1.90 (1.30 - 2.79) 0.001   

AVC de Circulação Posterior 

(POCS) 
1.87 (1.17 - 2.98) 0.009   

TC de Crânio com Contraste 0.45 (0.28 - 0.70) <0.001   

CKD-EPI Basal 

(mL/min/1.73m²) 
0.99 (0.98 - 1.00) 0.003   

Lesão renal Aguda (KDIGO) 3.47 (2.29 - 5.26) <0.001 2.52 (1.66 - 3.85) <0.001 

 

 

Entre as variáveis sócio-demográficas, apenas a idade mostrou relação com 

aumento da mortalidade (HR 1.03, 95% IC = 1.01-1.04, p 0.002). Entre as variáveis 

relacionadas à etnia e comorbidades (diabetes, hipertensão arterial, dislipidemia, 

fibrilação atrial, cardiomiopatia e tabagismo) não foi observada relação de risco para o 

óbito. 
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A pontuação na escala de NIHSS na admissão foi um fator preditivo do aumento 

da mortalidade no período estudado (HR 1.10, 95% IC = 1.07-1.13, p <0.001). 

O AVCI de etiologia indeterminada apresentou correlação com aumento da mortalidade 

(HR 1.65, 95% IC = 1.14-2.38), p 0.008). Por outro lado, o AVCI associado a 

aterosclerose de grandes artérias mostrou correlação com diminuição da mortalidade em 

30 dias, da mesma forma que os infartos classificados pela escala de Bamford como 

lacunares (HR 0.48, 95% IC = 0.23-0.98, p 0.045) e parciais da circulação anterior (HR 

0.5, 95% IC = 0.33-0.76, p 0.001). Considerando a mesma escala, os AVCs 

classificados como totais de circulação anterior (HR 1.90, 95% IC = 1.30-2.79, p 0.001) 

e de circulação posterior (HR 1.87, 95% IC = 1.17-2.98, p 0.009) aumentaram o risco de 

óbito. 

A realização de TC contrastada mostrou relação com redução da mortalidade em 

30 dias (HR 0.45, 95% IC = 0.28-0.70, p<0.001). A eTFG basal também mostrou 

relação com redução do risco de morte em 30 dias. O diagnóstico de lesão renal aguda, 

conforme os critérios KDIGO, mostrou relação com aumento da mortalidade (HR 3.47, 

95% IC = 2.29-5.26). 

A análise multivariada mostrou que a pontuação obtida na escala de NIHSS na 

admissão (HR 1.08, 95% IC = 10.6-1.11, p<0.001) e o diagnóstico de LRA conforme os 

critérios KDIGO (HR 2.52, 95% IC = 1.66-3.85), p<0.001) foram fatores preditivos 

independentes para o óbito em 30 dias. 
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4 DISCUSSÃO 

A LRA é considerada um grave problema de saúde pública.(48) Sua elevada 

incidência em pacientes admitidos em serviços de emergência ou durante internação 

hospitalar se correlaciona com um prognóstico negativo, tanto em períodos curtos 

quanto em longo prazo, independente do cenário clínico considerado.(23,49) 

Nesse estudo algumas características clínicas, como HAS, diabetes mellitus e 

dislipidemia foram mais comuns entre paciente no grupo LRA [+]. Outros fatores de 

risco como idade, sexo masculino, etnia, presença de fibrilação atrial, miocardiopatia e 

tabagismo não mostraram diferença estatisticamente significativa entre os grupos. 

Nesse contexto a idade não confirmou seu papel como um fator de risco para 

LRA. Provavelmente devido à homogeneidade da amostra para esta variável (70 anos 

para o grupo LRA [+] e 69 anos para LRA [-]). Estudos experimentais mostram uma 

maior vulnerabilidade renal associada ao envelhecimento. O envelhecimento provoca 

doença renal microvascular, redução do fluxo sanguíneo renal, alterações na estrutura e 

funcionamento glomerular (aumento de tamanho, redução no número, fibrose túbulo 

intersticial)(50) e declínio da proteção antioxidante no nível das células tubulares.(51) 

A HAS, por sua vez, se apresentou como um fator de risco para LRA na 

amostra estudada. Na ausência de doença renal parenquimatosa inicial, indivíduos com 

HAS essencial teriam maior propensão a dano renal precoce quando comparados a não 

hipertensos.(52) A relação entre o aumento da pressão arterial e os rins é bidirecional. Os 

rins participam tanto do desenvolvimento quanto da perpetuação da hipertensão 

essencial. As doenças renais crônicas são uma das causas mais comuns de hipertensão 

secundária, e a hipertensão de qualquer etiologia pode levar à insuficiência renal.(53) 
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Entre os pacientes com hipertensão sistólica isolada, a elevação dos níveis de 

creatinina sérica levou ao aumento de 1,25 vezes o risco de sofrer um AVC.(54) 

Diabetes mellitus, assim como a HAS, também se apresentou como um fator de 

risco significativo para LRA. Disfunção tubular é comum no início do curso da 

nefropatia diabética.(55) Em pacientes com diabetes tipo 1, com normoalbuminúria 

inicial, os níveis de KIM-1 (Kidney Injury Molecule), um biomarcador urinário 

altamente sensível e específico no diagnóstico precoce e acompanhamento da disfunção 

renal, aumentam progressivamente à medida que estes pacientes passavam a apresentar 

microalbuminúria. Nos casos em que ocorria uma melhora da função renal, com 

regressão da microalbuminúria, os níveis de KIM-1 diminuíam proporcionalmente.(56) A 

expressão de KIM-1 também se mostra aumentada nas lesões glomerulares associadas à 

doença renal com proteinúria em modelos animais de DM.(57) Estudo de caso controle 

comparou 119.966 pacientes com DM tipo 2 com 1.794.516 indivíduos não diabéticos. 

A incidência anual de LRA foi de 198/100.000 nos pacientes diabéticos versus 

27/100.000 nos não diabéticos. A diferença se mostrou estatisticamente significativa 

mesmo após o ajuste para outros fatores de risco e comorbidades de LRA.(58) 

Uma meta-análise com 46.638 participantes e 1.479 AVCs, mostrou uma relação 

independente e significativa entre o aumento da albuminúria e a possibilidade de sofrer 

um infarto cerebral. O risco foi maior para pacientes com macroalbuminúria (RR 2,65, 

IC 95% 2,25-3,14) do que para aqueles com microalbuminúria (RR 1,58, 95% IC 1,39-

1,80), revelando uma diferença significativa entre os grupos.(59) 

A associação com dislipidemia foi maior no grupo LRA [+], o que comprova o 

resultado de estudos realizados em diferentes grupos populacionais, os quais mostraram 

em indivíduos hipertensos, que o aumento nos níveis de colesterol total e a redução do 
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colesterol HDL provocam com mais freqüência a diminuição da TFG.(60) Vários estudos 

randomizados que avaliaram o uso das estatinas na prevenção de eventos 

cardiocirculatórios demonstraram também uma redução do risco de AVCi associado à 

diminuição dos níveis lipídicos. No entanto, estudos prospectivos observacionais não 

encontraram uma relação consistente entre níveis de colesterol e incidência de AVC.(61) 

Os efeitos benéficos das estatinas na redução do risco de acidente vascular cerebral 

podem ser mediados por mecanismos adicionais de ação, como melhora da função 

endotelial, propriedades antioxidantes, inibição de respostas inflamatórias, ação 

imunomoduladoras e estabilização de lesões ateroscleróticas.(62) 

No nosso estudo 34% dos pacientes que desenvolveram LRA apresentavam 

embolia de origem cardíaca como etiologia do AVC. Essa forma de AVC é responsável 

por cerca de um quinto dos acidentes vasculares cerebrais isquêmicos. Em geral os 

casos de cardioembolia são mais graves e propensos à recorrência precoce. Sua 

pontuação na escala de NIHSS costuma ser mais elevada, assim como o risco de 

recorrência em longo prazo e a mortalidade.  

A fibrilação atrial é uma importante causa de AVCI cardioembólico. Em uma 

amostra considerável de pacientes acompanhados por Kaiser Permanente, 8% dos 

beneficiários que apresentavam eTFG inferior a 60 mL / min por 1,73 m2 foram 

diagnosticados com fibrilação atrial.(63) Outro estudo que incluiu uma grupo de 

pacientes com Insuficiência Renal Crônica mostrou que 20% das pessoas com DRC 

não-dialítica podem apresentar fibrilação atrial.(64) 

Um estudo que avaliou o prognóstico da LRA depois de um primeiro AVC 

mostrou que, depois de ajustados fatores de risco como idade, sexo e presença de 
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fibrilação atrial, os casos de cardioembolia se apresentavam como um fator 

independente para maior incidência de LRA.(49) 

Técnicas de neuroimagem vascular não invasivas, tais como angiotomografia 

(CTA), estão se tornando cada vez mais importantes na avaliação e triagem de pacientes 

com AVCi. Diretrizes publicadas recentemente recomendam o uso da CTA na avaliação 

de pacientes com AVCi secundário a oclusão de grandes vasos.(65) A avaliação dos 

níveis de creatinina sérica na chegada ao departamento de emergência e antes de 

realizar a CTA tornou-se uma rotina no atendimento de pacientes com AVC devido ao 

receio de complicações como a nefropatia induzida pelo uso de contrastes.  

Na amostra estudada, a administração de contraste iodado não se mostrou um 

preditor independente para o desenvolvimento de LRA, embora essa complicação 

tenha sido observada em estudos anteriores.(33) A percentagem de pacientes submetidos 

a exames contrastados foi menor nos pacientes que desenvolveram LRA (29% versus 

43% no grupo LRA [-]). Esse achado pode estar relacionado aos esforços aprimorados 

nos últimos anos para prevenir LRA induzida por contraste. Como os pacientes no 

grupo LRA [+] apresentavam níveis mais elevados de creatinina e uma menor eTFG 

basal, acabaram sendo submetidos à investigação complementar que não incluía o uso 

de contraste. 

Uma revisão de trabalhos que estudaram a nefropatia induzida por contraste em 

pacientes com AVC, reuniu 5727 pacientes submetidos à CTA e 981 pacientes com 

tomografia computadorizada sem contraste. A disfunção renal foi significativamente 

menor entre pacientes que realizaram exames contrastados (odds ratio = 0,47; intervalo 

de confiança de 95% = 0,33-0,68; P <0,01). Ajustando para a CrS basal, não houve 

diferença nas taxas de LRA entre os grupos (odds ratio = 0,34; 95% intervalo de 
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confiança = 0,10–1,21). A taxa global de LRA em pacientes submetidos a CTA foi de 

3% (intervalo de confiança de 95% = 2% a 4%).(66) 

No que diz respeito ao tratamento do AVC na fase aguda, o ativador do 

plasminogênio tecidual alteplase (tPA) continua sendo o trombolítico mais bem 

estudado no cenário do AVCI.(14) Um estudo observacional mostrou que pacientes com 

AVCI e TFG baixa apresentavam pior prognóstico em 90 dias, com maior incapacidade, 

mortalidade e hemorragia intracraniana sintomática.(67) 

Neste estudo foram incluídos 56 (6,4%) pacientes submetidos à trombólise 

endovenosa com alteplase. Esse tratamento não mostrou diferença significativa entre os 

grupos com e sem LRA (p = 0.892). Gadalean e colaboradores também não observaram 

diferenças significativas na prevalência de LRA entre 45 pacientes submetidos à terapia 

trombolítica e 59 controles, pareados por idade e sexo (35.5% versus 33.89%). A 

presença de LRA após realização trombólise também se mostrou um fator independente 

de risco para morte intra-hospitalar (HR 15.2 (95% IC [1.87 – 124.24]; p = 0.011)).(68) 

No nosso estudo apenas 15 (9%) pacientes que desenvolveram LRA foram 

submetidos à diálise durante o período de internação. Dados da literatura sugerem que 

a incidência de LRA que requer diálise em pacientes hospitalizados com AVC vem 

aumentando e confirmam que esses casos estão associados a aumento da mortalidade e 

eventos adversos pós-alta, como maior necessidade de cuidados prolongados, 

incapacidade e dependência.(69) 

Pela sua complexidade o AVC representa um subgrupo especifico e peculiar de 

pacientes com LRA. Os dados disponíveis sobre LRA em pacientes com AVC resultam 

em grande parte de levantamentos de grandes bancos de dados institucionais, que 

selecionam sua amostra a partir do diagnóstico baseado na classificação internacional de 
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doenças (CID), realização de diálise regularmente ou análise de internações onde a LRA 

se apresenta como uma complicação clínica.(33,70) 

A despeito de certo grau de variabilidade nos critérios utilizados para seleção de 

pacientes com LRA e das complicações médicas associadas, a incidência de LRA nos 

estudos realizados em pacientes com AVC variou de 8 a 21%.(28,71) Essa discrepância se 

deve, ao menos em parte, aos diferentes critérios utilizados para o diagnóstico de LRA. 

Nesse estudo observamos que 19% dos pacientes com AVC desenvolveram 

LRA. Esse resultado foi semelhante aos 20% observados entre 647 pacientes com AVC 

internados em UTI por Wang, o qual utilizou os mesmos critérios para o diagnóstico de 

LRA. Outro estudo, que também utilizou os critérios KDIGO, avaliou 240 pacientes 

com AVCI confirmados por TC de crânio e observou uma incidência de 15,4% de 

LRA.(72) 

Tsagalis et al.,(49) e colaboradores mostraram que 26,7% dos pacientes com 

AVC agudo desenvolveram LRA. A alta incidência de LRA nesse estudo foi 

relacionada à idade avançada (média de idade de 70,3 anos), à baixa TFG basal e ao uso 

de critérios menos rigorosos para o diagnóstico de LRA. A disfunção renal pré-existente 

foi um dos principais contribuintes a ocorrência de LRA. Nesse estudo, apenas 13,4% 

pacientes com TFG basal > 60 ml/min desenvolveram LRA. Considerando as 

porcentagens de pacientes com TFG basal de 30 a 60 e < 30 ml/min, houve um aumento 

de 41,2 e 81,0%, respectivamente.(49) 

Uma meta-análise com 4.523.253 pacientes, que incluiu diferentes critérios para 

o diagnóstico de LRA (RIFLE e AKIN), mostrou uma prevalência de 12.9%.(67) 

A incidência relativamente maior de LRA em nosso estudo pode estar 

relacionada a vários fatores. Nossa amostra, assim como a de Tsagalis, incluía 
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pacientes com média de idade mais alta (69 anos), uma elevada prevalência de HAS 

(73%) e um grande número de pacientes (57%) com TFG < 60 ml/min/1.73m2 no 

grupo LRA [+]. O critério da KDIGO, utilizado no diagnóstico de LRA, também se 

mostrou mais sensível que os critérios adotados por estudos anteriores.(73) 

Esses resultados mostram que a LRA é uma complicação comum depois de um 

AVC. A fisiopatologia subjacente de tais distúrbios neurológicos, comórbidos na 

doença renal, é controlada por sistemas autonômicos e vasorregulatórios compartilhados 

e por vias bidirecionais humorais e não humorais que afetam tanto o rim quanto o 

cérebro. Durante a lesão renal aguda, o cérebro e o rim podem interagir através da 

amplificação dos danos induzidos pelas citocinas, extravasamento de leucócitos, 

estresse oxidativo e desregulação do sódio, potássio e canais de água.(74) A lesão 

cerebral aguda pode levar a alterações neuroendócrinas que afetam diretamente o rim, 

aumentando a atividade do sistema nervoso simpático renal, alterando o fluxo 

sanguíneo renal e a filtração glomerular e modificando a liberação de vasopressina, o 

que leva a alterações no balanço de sódio e água.(75) 

Além disso, a interação cerebrorrenal se reflete sob o ponto de vista 

anatomopatológico na doença de pequenos vasos e sua vulnerabilidade a fatores de 

risco comuns para DCV como HAS, DM e dislipidemia. A disfunção renal neste 

cenário poderia resultar do efeito somatório de diferentes comorbidades, especialmente 

aquelas associadas ao aumento do risco para aterosclerose.(76) 

A LRA é um preditor independente de mortalidade em curto prazo após acidente 

vascular cerebral agudo. Os resultados deste estudo indicam que a mortalidade em 30 

dias e intra-hospitalar nos pacientes que desenvolveram disfunção renal foi de 44.9% e 

52.1% respectivamente. 
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De acordo com Friedman, a elevação da SCr se correlacionou de forma 

independente com o aumento da mortalidade de pacientes com AVC, após o ajuste para 

fatores de confusão.(77) MacWalter et al.,(78) relataram que após AVC agudo os pacientes 

com alto risco de mortalidade apresentavam clearance de creatinina (CrCl) reduzido na 

admissão, além de níveis elevados de SCr e uréia. Tsagalis et al.,(49) mostraram que a 

LRA foi um preditor independente de mortalidade num período de até 10 anos após o 

AVC (p <0,01) e para a ocorrência de novos eventos cardiovasculares compostos (P 

<0,05) após o ajuste para outras variáveis. 

Um estudo retrospectivo, realizado em uma população da Europa Oriental, 

investigou a incidência e as características da LRA em pacientes com AVC e seu papel 

na mortalidade em curto prazo. Os autores relataram uma incidência de 14,5% de LRA 

associada a um aumento da mortalidade em 30 dias (43,1 versus 12,8% em pacientes 

sem LRA).(79) 

Outro estudo avaliou 528 pacientes com AVC e registrou mortalidade associada 

à LRA de 33%. Confirmando mais uma vez que a presença de LRA era um fator de 

risco independente para óbito hospitalar nesses indivíduos (OR 3.08; IC95% [1.49 – 

6.35]).(28) 

Em um estudo mais recente Wang e colaboradores observaram mortalidade 

intra-hospitalar de 36.3 % no grupo LRA [+] versus 3.1% no grupo LRA [-] em 

pacientes com AVC. Esses pacientes tiveram um tempo de internação prolongado na 

UTI e complicações relacionadas à sepse em 80% dos casos.(68) 

Uma meta-análise que investigou a prevalência e a mortalidade associada LRA 

em pacientes com AVC e incluiu 237.032 pacientes com LRA, mostrou mortalidade de 

30.2% em 30 dias ou intra-hospitalar.(67) 
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Mesmo uma disfunção renal leve está associada ao aumento de desfechos 

cardiovasculares adversos a curto e longo prazo.(80) Uma redução de 1 mL / min na taxa 

de filtração glomerular, calculada pela equação de Modificação de Dieta em Doença 

Renal (MDRD), foi associada a um aumento de 1% no risco de mortalidade por todas as 

causas.(81) 

Embora a creatinina sérica ainda seja o modo mais comumente usado para 

avaliação da função renal, ela é influenciada por vários fatores, incluindo idade, sexo, 

raça e peso corporal. A associação entre redução da função renal e desfechos adversos 

em pacientes com AVC agudo não é completamente compreendida e parece ser 

multifatorial. Fatores associados ao comprometimento da função renal que podem 

contribuir para o desfecho adverso de pacientes com AVC incluem resistência à 

insulina, estresse oxidativo, inflamação, disfunção endotelial, calcificações vasculares, 

níveis plasmáticos aumentados de fibrinogênio e homocisteína.(82) 

Um estudo, que avaliou a mortalidade intra-hospitalar de 821 pacientes com 

AVCI e AVCH, mostrou que as taxas de mortalidade foram maiores em pacientes com 

insuficiência renal reconhecida, seguidos por pacientes com insuficiência renal não 

reconhecida (taxa de filtração glomerular estimada <60 mL / min / 1,73 m2 na presença 

de níveis normais de creatinina sérica) e ainda menores nos pacientes com função renal 

normal (9,9%, 9,1% e 4,4%, respectivamente, P <0,0001). Os achados foram 

consistentes após ajuste para idade, sexo, tabagismo atual, fibrilação atrial, cardiopatia 

isquêmica, insuficiência cardíaca congestiva, dislipidemia, tipo de acidente vascular 

cerebral, diabetes, incapacidade prévia (escala Rankin modificada ≥2) e gravidade do 

AVC (NIHSS > 10).(82) 
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Vários estudos demonstraram que o NIHSS é um bom preditor do resultado do 

AVC. Um estudo que analisou as pontuações da NIHSS obtidas dentro de 24 horas do 

início dos sintomas do AVCi em 1200 pacientes, mostrou que cada ponto adicional no 

NIHSS reduzia em 17% as chances de um excelente resultado em três meses. Aos três 

meses, a proporção de pacientes com resultados excelentes para os escores do NIHSS de 

7 a 10 e de 11 a 15 foi respectivamente de 46 e 23%. Uma pontuação na escala de 

NIHSS menor ou igual a 6 se correlacionou com uma boa recuperação funcional, 

enquanto uma pontuação maior ou igual a 16 indicou uma alta probabilidade de morte 

ou incapacidade grave.(83) 

O NIHSS fornece informações prognósticas substanciais sobre o risco de 

mortalidade em 30 dias de pacientes com AVCI. Foi observada uma correlação entre o 

aumento na pontuação do NIHSS e uma maior mortalidade em 30 dias. As taxas de 

mortalidade em 30 dias para AVC isquêmico agudo pelas categorias de NIHSS foram as 

seguintes: 0 a 7, 4,2%; 8 a 13, 13,9%; 14 a 21, 31,6%; 22 a 42, 53,5%.(84) 

O estudo de Kathri e o de Wang mostraram que pacientes com pontuação mais 

alta na escala de NIHSS apresentavam pior prognóstico, com níveis mais elevados de 

SCr e maior mortalidade. Nosso estudo mostrou que pacientes com AVC classificados 

pela escala de NIHSS como graves ou moderados-graves apresentaram maior incidência 

de LRA e mortalidade aumentada.(28,68) 

Em nosso estudo, mais de 39% dos pacientes com disfunção renal basal 

significativa (definida como eTFG <60 mL / min / 1,73 m2) apresentavam valores 

normais de creatinina sérica na admissão. O fato de esse grupo de pacientes com 

insuficiência renal não reconhecida apresentar taxas de mortalidade significativamente 

mais altas em comparação com pacientes com função renal normal, reforça a 
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importância clínica da avaliação mais cuidadosa da função renal desde a admissão nos 

serviços de emergência. O uso de equações para a estimativa da TFG deve ser 

incentivado como instrumento de triagem destes pacientes. 

Pela classificação TOAST o AVC de origem indeterminada pode ser definido 

como um infarto cerebral que não é atribuível a uma fonte de cardioembolismo 

definido, aterosclerose de grandes vasos ou doença oclusiva de pequenos vasos, apesar 

de uma avaliação vascular, cardíaca e sorológica padrão. Essa categoria inclui pacientes 

com causas menos comuns de embolia cardíaca, como forame oval patente, ateromatose 

do arco aórtico ou fibrilação atrial intermitente.(85) Com relação ao prognóstico, quando 

comparados a pacientes com AVCI não cardioembólico, esses pacientes apresentaram 

taxa de mortalidade e incapacidade após 6 meses semelhantes (23% vs 27 % 

respectivamente).(86) Na amostra estudada o AVC de origem indeterminada mostrou 

uma correlação independente com aumento da mortalidade, sugerindo um maior risco 

de óbito em 30 dias para este subtipo de AVC em pacientes com LRA. 

O aumento da mortalidade geral neste estudo pode ser explicado, ao menos em 

parte, pela associação de comorbidades. A mortalidade em 30 dias foi maior nos 

pacientes que tinham idade mais avançada, internação mais prolongada, AVCI mais 

graves e associação de múltiplos fatores para DCV. Publicações anteriores relataram 

que o desfecho do AVCI nos primeiros 30 dias foi determinado em grande parte pelo 

nível de consciência e pela gravidade do AVC. A idade avançada,(87) pontuação na 

escala de NIHSS na admissão e presença de comorbidades como DM, HAS4 e doenças 

cardiovasculares(88)  também mostraram relação independente com desfechos adversos e 

aumento da mortalidade em pacientes com AVCI. 
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Nosso estudo, até onde temos conhecimento, foi o primeiro a avaliar a LRA no 

contexto do AVCI no nosso meio, aplicando critérios mais recentes para o diagnóstico 

de LRA e usando a equação modificada de CKD-EPI para avaliação da TFG. 

Este estudo não aborda, no entanto, se a associação entre LRA e mortalidade por 

acidente vascular cerebral isquêmico é causal. Embora tenhamos tentado ajustar para 

vários fatores de risco, a presença de LRA pode simplesmente refletir uma condição 

preexistente, associada a outros fatores de risco para DCV, agravada pelo AVCI e 

complicações associadas como a instabilidade hemodinâmica, desidratação e efeitos 

adversos de medicamentos. Neste contexto a LRA se mostra um processo complexo, 

caracterizado por uma variedade de alterações homeostáticas que poderiam piorar o 

prognóstico do AVC, independentemente de outros fatores de risco,(89) como a ativação 

da cascata inflamatória(34,35) e o estresse oxidativo.(90) 

Mais estudos são necessários para determinar se esta é, de fato, uma relação 

causal e se intervenções voltadas para prevenção, identificação e tratamento precoce da 

LRA resultariam em redução da mortalidade no AVCI. 
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5 CONCLUSÃO 

 

A LRA mostrou-se uma complicação frequente, ocorrendo em 19% dos 

pacientes com AVCI. A metade dos pacientes com LRA apresentava TFG basal menor 

que 60 ml/min/1.73m2, configurando a presença de doença renal crônica. Os pacientes 

com AVCI que desenvolveram LRA, tiveram um tempo de internação mais prolongado, 

com uma média de 19 dias para pacientes classificados como KDIGO 3. Os pacientes 

com AVCI que desenvolveram LRA apresentaram mortalidade de 44% em 30 dias. 

Mesmo elevações discretas na SCr demonstraram um impacto significativo na 

mortalidade de pacientes com AVCI. No grupo LRA [+], 108 pacientes foram 

classificados como KDIGO 1, com mortalidade de 32% em 30 dias. A gravidade do 

AVC, determinada por escores mais altos na escala de NIHSS, e a presença de LRA em 

quaisquer estágios de KDIGO foram fatores independentes para o aumento da 

mortalidade em 30 dias. 
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Anexo 1. Ficha de Acidente Vascular Encefálico 
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Anexo 2. NIH - Escala de AVC 
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Anexo 3. Classificação Clínica de Bamdford para AVC Agudo 
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Anexo 4. Classificação Etiológica do AVCI (Toast) 
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Anexo 5. Parecer do Comitê de Ética em Pesquisa 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

Anexos 

63 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

6. REFERENCIAS 

 

 


