Reconhecimento do diagnóstico de lesão renal aguda na unidade de terapia intensiva neonatal
Recognition of acute kidney injury diagnosis in the neonatal intensive care unit.
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Consulte: www.cineo.com.br 
A lesão renal aguda (LRA) ocorre frequentemente na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN), mas muitas vezes não é detectada. Vários estudos confirmaram que as taxas de detecção e documentação de LRA são baixas, com apenas 4–26% dos sobreviventes de LRA tendo LRA registrada no resumo de alta [ 1 , 2 , 3 ].
 Carmody et al. descobriram que a LRA ocorreu em ~40% dos bebês de muito baixo peso ao nascer, mas foi registrada no resumo de alta em apenas 13,5% dos sobreviventes [ 4 ]. 
O diagnóstico preciso e a documentação da LRA são essenciais para garantir que ocorra o encaminhamento adequado para nefrologia pediátrica, um componente essencial para garantir o acompanhamento subsequente de neonatos em risco de doença renal crônica (DRC) [ 3 ]. 
Embora a literatura disponível confirme que a LRA é subdiagnosticada na UTIN, poucos estudos investigaram fatores que podem impactar a detecção da LRA.
Para abordar essa lacuna importante, conduzimos um estudo de coorte retrospectivo de Centro único de neonatos admitidos na UTIN de 01/01/2020 a 30/06/2021 para determinar a frequência com que a LRA é perdida e identificar fatores que impactam o reconhecimento da LRA. 
Os pacientes foram excluídos se tivessem menos de 3 valores de creatinina sérica, insuficiência renal terminal pré-existente, um curso de cuidados paliativos na primeira semana de vida ou fossem transferidos para a UTIN da Medical University of South Carolina (MUSC) com mais de 48 horas de vida. 
Nossa hipótese é que 40% dos episódios de IRA não seriam diagnosticados. 
Os critérios de creatinina sérica modificados do Neonatal Kidney Disease: Improving Global Outcomes foram usados ​​para definir LRA. 
Foram feitas comparações entre neonatos nos quais a LRA foi identificada pela equipe médica durante a internação na UTIN (' LRA detectada') e neonatos nos quais a LRA não foi diagnosticada na UTIN, mas foi identificada pela equipe de pesquisa na revisão do prontuário (' LRA perdida'). 
Os métodos estatísticos incluíram os testes Qui-quadrado, Exato de Fisher, t de Student e soma de postos de Wilcoxon. O estudo foi aprovado pelo Conselho de Revisão Institucional do MUSC, que concedeu uma dispensa de consentimento informado.

Dos 869 neonatos incluídos, 164 (18,9%) apresentaram um episódio de LRA enquanto estavam na UTIN, com um total de 308 episódios de LRA. 
Desses neonatos:

- 73 (44,5%) tiveram IRA detectada (174 episódios) e
- 91 (55,5%) não tiveram IRA detectada (134 episódios)
Em comparação com aqueles com LRA detectada, os neonatos com LRA não detectada apresentaram:

- maior peso ao nascer (PN, Não detectada: 1870 ± 888 g, Detectada: 1509 ± 1124 g; p  = 0,03), 
- maior idade gestacional (IG, Não detectada : 32,4 ± 4,4 semanas, Detectada: 29,0 ± 5,8 semanas; p  < 0,01) e
- mais frequentemente do sexo masculino (Não detectada : 62,6%, Detectada : 46,6%; p  = 0,04).
 Os neonatos com LRA perdida apresentaram durações medianas mais curtas de ventilação mecânica (Perdida : mediana de 2 dias (0–15), Detectada: 19 dias (5–43); p  < 0,01) e hospitalização (Perdida: mediana de 58 dias (22–90), Detectada: 75 dias (28–113); p  < 0,03) e sobreviveram com mais frequência (Perdida 93,4%, Detectada: 79,5%; p  < 0,01).
Diferenças importantes na gravidade da LRA foram identificadas ao comparar aqueles com IRA detectada com aqueles com IRA perdida (todos p  < 0,05, Tabela 1). 
Tabela 1 Comparação de episódios de lesão renal aguda (LRA), fatores de risco e fatores de proteção entre aqueles com LRA detectada em comparação com LRA não detectada.
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A maioria dos episódios de LRA perdidos foi IRA estágio 1 (114/134, 85,1%), mas 20 episódios (14,9%) de LRA perdidos foram IRA estágio 2 ( p  < 0,05). Nenhum episódio de IRA estágio 3 foi perdido (Tabela  1 ).
Fatores de risco conhecidos para LRA, incluindo persistência do canal arterial, sepse, exposição a medicamentos nefrotóxicos, encefalopatia hipóxico-isquêmica e hipotensão que requer pressores foram menos comuns em neonatos com LRA perdida (todos p  < 0,05, Tabela  1 ). A exposição ao citrato de cafeína foi menos comum naqueles com LRA perdida ( p  < 0,05).

Talvez o mais importante, nos casos de LRA perdida, a consulta de nefrologia pediátrica foi menos comum (Perdida: 20,9%, Detectada: 71,2%, p  < 0,001) e os encaminhamentos para atendimento ambulatorial de nefrologia pediátrica foram concluídos com menos frequência (Perdida : 15,4%, Detectada : 60,3%; p  < 0,001).
 No entanto, alguns bebês, mesmo sem I LRA RA, foram presumivelmente encaminhados para nefrologia pediátrica devido a outros problemas renais. O acompanhamento de nefrologia pediátrica é conduzido em uma clínica dedicada de nefrologia pediátrica e consiste em medições de pressão arterial e níveis de creatinina sérica.

As limitações em nosso estudo incluíram a dependência da documentação clínica no prontuário eletrônico, que pode estar incompleta, e o potencial para episódios de IRA perdidos devido à não avaliação da produção de urina devido à dificuldade de medir a produção de urina em bebês. 
Um único episódio de LRA neonatal está agudamente associado ao aumento da mortalidade e pode levar à DRC com persistência da disfunção renal na primeira infância [ 5 ].
Portanto, a melhoria no reconhecimento e diagnóstico da LRA  continua sendo um próximo passo importante na redução da morbidade e mortalidade, tanto na UTIN quanto mais tarde na vida. 
Sem o reconhecimento precoce, o acompanhamento ambulatorial adequado não pode ocorrer. Após até mesmo um episódio de LRA, os neonatos correm o risco de desenvolver hipertensão, hiperfiltração, proteinúria e/ou outros sinais de doença renal crônica. 
Quando não reconhecidas, essas morbidades podem passar despercebidas, atrasando o tratamento, resultando na progressão da doença. A colaboração entre neonatologia e nefrologia pediátrica é crítica para o diagnóstico preciso e documentação de LRA em neonatos gravemente enfermos. 
Chmielewski et al . encontraram consultas de nefrologia pediátrica em neonatos com LRA fortemente mediadas no diagnóstico e documentação de LRA na alta [ 3 ].
 Starr et al. encontraram abordagens padronizadas que melhoram a identificação de LRA neonatal na UTIN, mesmo quando os protocolos variam entre as instituições [ 1 ]. A detecção automatizada de registros eletrônicos de saúde pode ser útil em alguns Centros, e provavelmente será necessária educação contínua para os membros da equipe de atendimento. Mais trabalho e estudos futuros para determinar o melhor modelo de atendimento para garantir o reconhecimento de IRA são necessários.

Apesar do tratamento altamente protocolado para LRA em nossa UTIN, a detecção de LRA permanece baixa, particularmente em neonatos com maior PESO AO NASCER, IG tardia e naqueles que apresentam LRA menos grave e menos fatores de risco para LRA. 
Portanto, a educação contínua é garantida, mesmo em um ambiente onde a LRA neonatal é protocolada, pesquisada e frequentemente discutida.
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                                                                                       Dr. David J Askenazi
I-Lesão Renal Aguda Neonatal em 2023 – o que sabemos, o que precisamos aprender?
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Palestra proferida pelo David J Askenazi (EUA) no III Encontro Internacional de Neonatologia realizado em Gramado (RS), entre os dias 13 e 15 de abril de 2023. Coordenação Geral: Drs. Renato Procianoy e Rita Silveira (RS).
Realizado por Paulo R. Margotto
É comentado o estudo AWAKEN (Assessment, Worldwide, Acute, Kidney, Epidemiology Neonates – Avaliação Mundial da Epidemiologia da Lesão Renal Aguda em Neonatos): Trata-se de um estudo multicêntrico retrospectivo envolvendo 24 UTIs Neonatais de nível 2-4, que compõem o Neonatal Kidney Collaborative (NKC), envolvendo 4 países com 2022   bebês estudados.
A incidência de LRA foi em torno de 30%, com importante impacto na idade gestacional e mortalidade de 9,7% (  4,6 vezes mais em relação aos que não apresentaram LRA) prolongamento da internação hospitalar ( em torno de 9 dias a  mais). 
Usando dados da coorte do estudo PENUT(Preterm Erythropoietin Neuroprotection Trial), os bebês<28 semanas aos 2 anos, 18% dos RN tiverem doença renal crônica, 36% tiveram albuminúria, 22% tiveram elevada pressão sistólica e 44% elevada pressão diastólica. 
Outros relataram que 65% dos bebes com LRA apresentaram disfunção renal aos 5 meses. É recomendado que pacientes com história de LRA tenham uma avaliação de DRC três meses após o evento de LRA. 
A prematuridade e baixo peso ao nascer impactaram na lesão renal aguda quando inclusive nas idades de  50-60-80 anos de idade (baixo peso ao nascer é um fator de risco para toda a vida para doença renal crônica-êles têm número inferior de néfrons). 

A sobrecarga hídrica é a razão pela qual muitos pacientes neonatais e pediátricos recebem Terapia de Suporte Renal. O balanço hídrico positivo tem sido associado a desfechos ruins (4,95 vezes maior de mortalidade).
Interessante: a creatinina sérica não é uma medida de lesão e sim de função.

(pode ter um paciente com uma lesão renal e não ter mudança na função e ao contrário também, mudança na função renal sem lesão)

Então os BIOMARCADORES vão nos permitir fazer o diagnóstico de LRA de forma melhor. 
Quanto às XANTINAS: a adenosina atua como metabólito que causa vasoconstricção no rim após hipoxia causando queda na filtração glomerular e fator de filtração. As metilxantinas são antagonistas não específicos do receptor de adenosina. 
    - os bebês que receberam cafeína foram menos propensos a desenvolver LRA em estágio 2 ou 3 (odds ratio ajustado, 0,20; IC 95%, 0,12-0,34). Na Encefalopatia hipóxico isquêmica, a teofilina reduziu a LRA em 60% (RR: 0.40 (0,30-0,54), estudo feito sem hipotermia terapêutica (HT). Devemos usar xantina nesses bebês em HT? Ainda faltam estudos.
 Quanto a Enterocolite necrosante (ECN): A severa LRA ocorreu em 32,6% (66/202) após o diagnóstico de ECN e em 58% (61/104) da ECN com diagnóstico cirúrgico. 
A avaliação do débito urinário é importante para pacientes com ECN. Sem ela, 11% daqueles com LRA grave teriam sido diagnosticados erroneamente usando apenas creatinina sérica.
Nos complementos, o maior risco de hemorragia intraventricular grave nos bebês com LRA
II-MANEJO DO RECÉM-NASCIDO COM LESÃO AGUDA RENAL E SOBRECARGA HÍDRICA






Neonatologia Palestra proferida pelo David J Askenazi (EUA) no III Encontro Internacional de realizado em Gramado (RS), entre os dias 13 e 15 de abril de 2023.

Realizado por Paulo R. Margotto
Temos que avaliar o risco e identificar os fatores de riscos para LRA e sobrecarga hídrica. Os dois maiores fatores de risco para LRA neonatal são  o parto prematuro e baixo peso ao nascer. Ambos os fatores aumentam o risco de LRA por meio de um caminho comum: nefrogênese prejudicada e dotação reduzida de néfrons, o que leva ao comprometimento da função tubular renal (com desrregulação e desidratação associadas ao equilíbrio de fluidos e eletrólitos) e baixa taxa de filtração glomerular (GFR). 
Outros fatores de risco comuns de LRA incluem desidratação em neonatos com alta perda insensível de água, certa combinações de medicamentos como vancomicina e piperacilina-tazobactam e neonatos com choque por hiperplasia adrenal ou cardiopatia congênita. 
Acreditamos que a identificação de eventos de alto risco, com avaliação periódica para LRA durante esses eventos, pode melhorar os resultados.
Assim, nesses pacientes dever ser obtida a creatinina sérica (SCr) e monitorada a produção de urina.
O uso do programa Nephrotoxic Injury Negated by Just-in-time Action- Lesão Nefrotóxica Negada por Ação na Hora Certa ( NINJA) foi eficaz na redução das taxas de LRA em neonatos na UTIN, com uma  alta taxa de vigilância de creatinina nos pacientes com medicações nefrotóxicas. 
A avaliação da resposta está no DÉBITO URINÁRIO e CREATININA SÉRICA. 
Quando à creatinina não está caindo, talvez esteja ocorrendo algo  e pode ser um alerta. 
A MENSAGEM QUE DEIXO é: 
-procure lesão renal aguda, procures padrões e  tendências. 
-use o Balanço Hídrico como um sinal vital! À medida que avançamos na resposta dos pacientes que recebem líquidos, realizamos esse mnemônico “CAN-UP-LOTS” (Causa, albumina, medicações nefrotóxicas, acido úrico, ultrafiltração, perfusão Lasix stress test, débito urinário, total de ingesta de fluido e esteroide).

Recomendamos, quando possível  o uso da creatina sérica  e o DU (identifica pacientes com maior risco de morbidade e mortalidade). 
Na Reabilitação, é preciso saber que esses bebês que  saem da UTI neonatal  têm risco de lesão renal crônica, principalmente os prematuros extremos e os pequenos para a idade gestacional. Esses bebês, precisam de monitoração da pressão arterial, função renal  e da proteinúria.
 Quando os rins não funcionam você se torna a máquina de homeostase. 
SE ENVOLVA NA SUA UTI, talvez você não possa mudar tudo o que está acontecendo  quanto ao manejo renal, mas tente encontrar 2-3 daqueles 5 R´s que mencionei e tente melhorar a Assistência  aos  seus pacientes.

III-Indicações e Enfoque Atual na Terapia de Suporte Renal do Recém-Nascido com Lesão Renal Aguda e Sobrecarga Hídrica
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Palestra administrada pelo David J Askenazi (EUA) no III Encontro Internacional de Neonatologia realizado em Gramado (RS), entre os dias 13 e 15 de abril de 2023, sob Coordenação dos Drs. Renato S. Procianoy e Rita Silveira.
                                                 Realizado por Paulo R. Margotto

O manejo de lactentes que necessitam de diálise de manutenção representa um desafio significativo para os nefrologistas pediátricos. No final da década de 1990, apenas 50% dos nefrologistas pediátricos recomendavam o início da terapia renal substitutiva (em lactentes com doença renal terminal).  Desde então, essa atitude foi um pouco alterada por relatos indicando resultados favoráveis ​​no crescimento, desenvolvimento e transplante renal em lactentes em terapia de diálise, com tratamento médico e nutricional cuidadosos. 
As causas mais comuns de insuficiência renal foram anomalias congênitas do rim e do trato urinário, seguidas por rins císticos, dos quais 80% doença renal policística autossômica recessiva  e o restante doença renal cística medular, necrose cortical  e doença vascular renal (9-3,4%).
 A sobrevida aos 5 anos é de 76,6%. A diálise peritoneal (DP) de manutenção representa a modalidade de diálise preferida em lactentes.  As vantagens sobre a hemodiálise (HD) incluem preservação potencialmente melhor da função renal residual, menos restrições dietéticas, evita  colocação de acesso vascular central e a opção de realizar diálise em casa, embora isso exija esforço intenso da família.
 A sobrevida do paciente e o acesso ao transplante renal  pareceram semelhantes para lactentes iniciando terapia de diálise em DP ou HD, sugerindo que a HD pode representar uma modalidade de diálise alternativa segura e eficaz em lactentes com insuficiência renal crônica.  
Cuidado com velhos dados no desvio de paradigma! Muitos pais  são informados  de que seus fetos com anomalias renais tem 0% de chance de sobrevivência a longo prazo, com sugestão de término da gravidez. Assim   a muitos  bebês com  anomalias renais  não é dada a chance. Muitos bebês não recebem ótimo cuidado e suporte. 
Indicações para a diálise: 
- acidose, 
-d istúrbios eletrolíticos, 
- intoxicação com  droga que pode ser dializada, 
-uremia

- sobrecarga de fluidos (retenção de água), uremia.
O acúmulo de liquido é ruim, constituindo razão porque muitos pacientes neonatais e pediátricos recebem Terapia de Suporte Renal. Devemos iniciar a Terapia de Suporte Renal quando há um comprometimento impeditivo resultante da inabilidade do rim fazer o seu trabalho. 
Segundo Einstein: A pessoa inteligente resolve o problema e a pessoa sábia evita o problema.
A Diálise peritoneal é mais barata, fácil, causa maior extravasamento. É muito mais problemática, mas se você não tem condições de realizar  extracorpórea a opção correta é a diálise peritoneal. A extracorpórea é mais cara, precisa de maior treinamento, o controle é muito rígido a cada hora, o risco de infecção é muito mais baixo, não há fluido no abdômen que pode comprometer a função pulmonar e se você não tiver habilidade com  Diálise Peritoneal, USE A EXTRACROPÓREA. 
Entre os benefícios da hemodiálise: não precisa usar anticoagulante, pode ajustar a concentração de dextrose para mudar o gradiente de dextrose (1,5%, 2.5% e 4,25%)   que nos permite colocar mais  líquido  ao longo do tempo. 
Agora há uma máquina chamada CARPEDIEM especificamente concebida para os prematuros de baixo peso (associada com maior sobrevida). Esses novos dispositivos já estão disponíveis, não talvez no seu Hospital, mas quem sabe em 1 aos ou 5 anos! 
Nós e outros estamos mostrando que a Terapia de Substituição Renal  é segura e efetiva. Não há mais acidentes com o uso dessas máquinas.
IV-APRESENTAÇÃO: Sobrecarga de fluidos neonatais- ignorância não é mais uma benção!
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Neonatal fluid overload-ignorance is no longer bliss.Weaver LJ, Travers CP, Ambalavanan N, Askenazi D.Pediatr Nephrol. 2023 Jan;38(1):47-60. doi: 10.1007/s00467-022-05514-4. Epub 2022 Mar 29.PMID: 35348902 Review.
Apresentação:  Lucas do Carmo R5 NEO e  Camila Luz R4 NEO. 
Coordenação: Marta David R. de Moura e Paulo R. Margotto.

Interessantíssimo artigo de revisão! 

O acúmulo excessivo de líquido pode resultar em edema intersticial e disfunção de múltiplos órgãos.  Nas últimas décadas, o impacto prejudicial da sobrecarga de fluidos foi ainda mais importante nas populações adulta e pediátrica.  
Evidências crescentes destacam a importância de monitorar, prevenir, controlar e tratar adequadamente a sobrecarga de fluidos. Isso se torna difícil pela própria fisiopatologia das doenças e da fisiologia única do recém nascido, além das rápidas mudanças pós-natais em vários sistemas.
V-Diuréticos no recém-nascido: mais controvérsias do que indicações (diuretics in the newborn: more controversies than indications)
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Capítulo do livro Perinatologia Moderna-Visão Integrativa e Sistêmica (Abimael  Aranha Neto, Halaine Maria Besteti Pires Mayer Milanez, Sérgio Tadeu Martins Marba, Atheneu, 2021, pg.629 a 636
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A furosemida tem sido o sétimo medicamento entre os mais usados nas Unidades de Terapia Intensiva Neonatal. Mais de 8% dos pacientes são
expostos a esse agente. 
Importa observar que os diuréticos são frequentemente prescritos off-label. Não há indicação da Food and Drug Administration quanto ao seu uso em recém-nascidos prematuros, particularmente na prevenção ou no tratamento de displasia broncopulmonar. 
De todas as terapias adjuntas utilizadas no prematuro com essa displasia, a diurética é uma das mais usadas sem evidências de benefícios substanciais. 
Este capítulo expõe o uso do diurético em várias situações, com ênfase na displasia broncopulmonar. À luz de evidências disponíveis, não há espaço para sua utilização nesse distúrbio, ou, ainda, o uso de espirolactona como “poupadora de potássio”. Ora, se o néfron não responde à aldosterona, também não vai responder ao seu inibidor.
Antes de usar a furosemida para tratamento da lesão renal oligúrica, devem ser corrigidas a hipotensão arterial e a significante acidose. 
A literatura voltada aos adultos mostra que não há justificativas para uso rotineiro de furosemida e albumina contra a resistência antidiurética nos pacientes com hipoalbuminemia. Além disso, esse uso traz efeitos nocivos como ototoxicidade e nefrocalcinose. 
Embora existam desafios a considerar, devem ser realizados estudos adicionais para garantir que os diuréticos sejam seguros e eficazes em bebês prematuros.
Finalmente, o nosso capítulo de LESÃO RENAL AGUDA
INJÚRIA RENAL AGUDA
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Maya Caetano P. Almeida, Cláudia Janaína S. Cruz, Paulo R. Margotto, Márcia Pimentel de Castro.
Capítulo do Livro Assistência ao Recém-Nascido de Risco, 4a Edição, 2021

 A Injúria renal aguda (IRA) é definida como uma redução aguda da função renal que resulta em declínio da taxa de filtração glomerular e, consequentemente, retenção de escórias nitrogenadas e perda da regulação eletrolítica, ácido-básica e do controle hídrico.

A injúria renal aguda neonatal tem sido mais comumente definida por um aumento de pelo menos 0,2 a 0,3mg/dL por dia em relação ao menor valor prévio da creatinina. Deve-se lembrar que o valor de creatinina ao nascimento reflete a creatinina materna e normalmente reduz com o passar dos dias. Novos critérios para o diagnóstico de IRA neonatal têm sido introduzidos considerando, além da elevação da creatinina sérica, a redução do débito urinário.

O desenvolvimento de IRA no período neonatal e na infância pode ser uma complicação catastrófica e vários estudos têm consistentemente demonstrado que a IRA resulta em pior evolução clínica, incluindo falência renal e necessidade de terapia renal substitutiva, ventilação mecânica prolongada e maior tempo de permanência na UTI, além de uma associação independente com maior risco de mortalidade
Link do livro:

https://drive.google.com/file/d/1AEznxPCfIGWnSgc6qzNdbuoKJ1iFhjEj/view?usp=sharing
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AKI episodes
Severity of AKI KDIGO stage 1
KDIGO stage 2
KDIGO stage 3
AKI risk and protective factors
Patent ductus arteriosus (PDA)
Sepsis
Nephrotoxic meds
Hypoxic ischemic
encephalopathy (HIE)
Small for gestational age (SGA)
Intrauterine growth restriction
(UGR)
Hypotension requiring pressors
Congenital heart disease
Congenital anomalies of kidney
and urinary tract (CAKUT)
Caffeine exposure

All neonates with AKI
n=16a

308
243 (789)
52(169)
13 42)

93 (567)
52(317)
141 (860)
15 92)

34(207)
32(195)

59 (36.0)
10 (6.1)
1203)

86 (524)

Percentages in table are column percentages.

n (%), mean =5td or median [Q1, Q3.
KDIGO Modified neonatal Kidney Disease: Improving Global Outcomes.

The bold are statisticaly significant values.
*p-value from Chi Square Test, Fisher’s Exact Test, Student’ T test or Wilcoxon Rank Sum Test. Pvalue between neonates with detected AKI column and

neonates with missed ANl column.

Neonates with detected AKI
n=73 (445)

174 (565)

129 (74.1)

32(184)

1305)

57 (781)
30 (41.1)
68(932)
12 (164)

10 (13.7)
1 35.1)

40 (54.8)
340
662

47 (64.4)

Neonates with missed AKI
=91 (555%)

134 (435)

114 (85.1)

20 (149)

0

36 (396)
22242
73 (802
363)

24 (264)
21 @30)

19 (209)
707
6(66)

39 (@29

Pp-value®

NA
<0.001

§EEEL

<0.001
0514
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