Isaac Newton Guimaraes Andrade

VIRTUS IMPAVID
vV vy

UFPE

Uso do EuroSCORE como preditor de morbidade no pos-operatério
de cirurgia cardiaca

Recife

2016



| [~
| [~
[ [~2

Universidade Federal de Pernambuco

Centro de Ciéncias da Saude

Programa de Pés-Graduacao em
} Cirurgia

VIRTUS IMPAVIDA
vV vV Y

Isaac Newton Guimaraes Andrade

~

Uso do EuroSCORE como preditor de morbidade no pds-operatorio de
cirurgia cardiaca

Tese de apresentada ao Programa de Poés-
Graduacdo em Cirurgia, do Centro de
Ciéncias da Saude, da Universidade Federal
de Pernambuco para obtencdo do Titulo de
Doutor.

Orientador
Prof. Dr. Fernando Ribeiro de Moraes Neto

Prof. Adjunto Depto. Cirurgia, CCS, UFPE

RECIFE
2016



Ficha catalografica elaborada pela
Bibliotecdna: Ménica Uchda, CRB4 1010

AB53u

Andrade, 1saac Newton Guimaries.

Uso do EuroSCORE como preditor de morbidade no pos-operatorio
de cirurgia cardiaca / Isaac Newton Guimaraes Andrade. — 2016.

121 1.0101; tab.; graf. 30 cm.

Orientador: Fernando Ribeiro de Moraes Neto.

Tese (doutorado) — Universidade Federal de Pemambuco, CCS.
Programa de Pos-Graduacdo em Cirurgia. Recife, 2016.

Inclui referéncias e anexos.

1. Cirurgia cardiovascular. 2. Pneumonia. 3. Acidente vascular

cerebral. 4. Insuficiéncia renal. |. Moraes Neto, Fernando Ribeiro de
(Orientadar). II. Titulo.

617.91 CDD (23.ed.) UFPE (CCS2016-030)




“AVALIACAO DO EUROSCORE COMO PREDITOR DE
MORBIDADE NO POS-OPERATORIO DE CIRURGIA CARDIACA”

ISAAC NEWTON GUIMARAES ANDRADE

APROVADA EM: 19/02/2016

ORIENTADOR INTERNO: FERNANDO RIBEIRO MORAES NETO

COMISSAO EXAMINADORA:

PROF. Dr. SILVIO DA SILVA CALDAS NETO (PRESIDENTE) - CCS/UFPE

PROF. Dr. FLAVIO KREIMER - CCS/UFPE

PROFa. Dra. LILIAN FERREIRA MUNIZ — CCS /UFPE

PROF. Dr. ANDRE TELIS DE VILELA ARAUJO - UFPB

PROF. Dr. BRIVALDO MARKMAN FILHO - CCS/UFPE



UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO

| [
[ [ =2
e

|

@:

=1

US IMPAVIDA

L A ]

VIR

REITOR
Prof. Anisio Brasileiro de Freitas Dourado
VICE-REITOR
Profa. Florisbela de Arruda Camara e Siqueira Campos
PRO-REITOR PARA ASSUNTOS DE PESQUISA E POS-GRADUAGCAO
Ernani Rodrigues de Carvalho Neto
CENTRO DE CIENCIAS E DA SAUDE
Prof. Dr. Nicodemos Teles Pontes Filho
DIRETOR
HOSPITAL DAS CLINICAS
SUPERINTENDENTE
Frederico Jorge Ribeiro
DEPARTAMENTO DE CIRURGIA
CHEFE
Prof. Dr. Silvio da Silva Caldas Neto
PROGRAMA DE POS-GRADUAGCAO EM CIRURGIA
NIVEL MESTRADO E DOUTORADO
COORDENADOR
Prof. Dr. Alvaro Antonio Bandeira Ferraz
VICE-COORDENADOR
Prof. Dr. Josemberg Martins Campos
CORPO DOCENTE
Prof. Dr. Alvaro Antdnio Bandeira Ferraz

Prof. Dr. Carlos Teixeira Brandt
Prof. Dr. Claudio Moura Lacerda de Melo
Prof. Dr. Edmundo Machado Ferraz

Prof. Dr. Euclides Martins



Prof. Dr. Flavio Kramer
Prof. Dr. Frederico Teixeira Brandt
Prof. Dr. Jose Lamartine de Andrade Aguiar
Profa. Dra. Lilian Muniz
Prof. Dr. Lucio Vilar
Prof. Dr. Rodrigo Lira
Prof. Dr. Salvador Vilar Correia de Lima

Prof. Dr. Silvio da Silva Caldas Neto



Aos meus pais, Wilson e Rozalva, que sempre me incentivaram, apoiaram e
acima de tudo sempre estiveram ao meu lado nos momentos mais dificeis.

A minha esposa Janeide, companheira de longa e ardua caminhada.

Ao0s meus amados filhos Jonas e Bruno.

Aos meus queridos irmaos Tiago, Tamirys e Tayna.

Ao meu amigo Dr. Artur Eugénio de Azevedo Pereira, in memorian, primeiro da
nossa turma a obter o grau de Doutor, que sempre me estimulou nessa
caminhada.



Agradecimentos

A Deus, pelas oportunidades dadas ao longo da vida

Ao Prof. Dr. Fernando Moraes, orientador e amigo, pelos
ensinamentos e oportunidades a mim oferecidos durante a minha
formacao

A Camila Sarteschi, pelo primoroso trabalho de tratamento estatistico
dos dados.

Ao Real Hospital Portugués de Beneficéncia em Pernambuco, pela
permissao para realizacao da pesquisa.



Resumo

Avaliacdo do EuroSCORE como preditor de morbidade no pos-
operatorio de Cirurgia Cardiaca

Objetivo: Avaliar a aplicabilidade do European System for Cardiac Operative Risk
Evaluation (EuroSCORE) na predicdo de risco de desenvolvimento das principais
complicacBes poOs-operatorias em cirurgia cardiaca: infeccdo do trato respiratério (ITR),
acidente vascular Cerebral (AVC) e insuficiéncia renal dialitica (IRD).Métodos: Foram
analisados, retrospectivamente, os prontuarios de 900 pacientes operados no Real Hospital
Portugués do Recife e admitidos na unidade de terapia intensiva pés-operatoria. Foram
incluidos todos os pacientes com prontuérios completos, sendo excluidos aqueles que foram a
Obito no transoperatorio, submetidos a transplante ou a corre¢do de cardiopatia congénita. Foi
avaliado o desenvolvimento de ITR, AVC e IRD, sendo o EuroSCORE comparado em
relacdo as trés complicacdes, usando-se o teste de Mann-Whitney. A calibracdo do modelo
para predicdo das morbidades estudadas foi avaliada com o teste de ajuste de bondade de
Homer-Lemeshow. A acurécia do modelo foi avaliada utilizando-se a area sob a curva ROC
(ASROC). Resultados: O modelo apresentou boa calibracdo na predicdo de infeccdo respiratoria,
insuficiéncia renal dialitica (P=0,285; P=0,789; P=0,45, respectivamente) e mostrou-se ndo calibrado
para predicdo de AVC. Obteve-se boa acurécia para infec¢éo respiratéria (ASROC =0,710 e P<0,001)
e insuficiéncia renal dialitica (ASROC=0,834 e P<0,001) e sem acuracia para acidente vascular
cerebral (ASROC=0,519). Os pacientes de alto risco apresentaram maior chance de desenvolver
infeccdo respiratoria (OR=9,05; P<0,001) e insuficiéncia renal dialitica (OR=39,6; P<0,001). A
probabilidade de desenvolver infeccdo respiratoria e insuficiéncia renal dialitica foi de menos de 10%
com EuroSCORE até 7 e de mais de 70% com EuroSCORE maior que 15. Conclusdo: O
EuroSCORE mostrou-se aplicavel na predicdo das principais morbidades p6s-operatorias em
cirurgia cardiaca: infeccdo respiratoria e insuficiéncia renal dialitica, apresentando adequada

calibracdo e bom poder de discriminacao.

Palavras-chave: Cirurgia cardiovascular, pneumonia, acidente vascular cerebral, insuficiéncia

renal.



Abstract

Assessment of the EuroSCORE as a predictor of morbidity in cardiac
surgery postoperative

Objective: Evaluate the applicability of the European System for Cardiac Operative Risk
Evaluation (EuroSCORE) in the of risk prediction of major postoperative complications in
cardiac surgery: respiratory tract infection (RTI), cerebrovascular accident (CVA) and renal
failure dialytic (IRD). Methods: We retrospectively analyzed the charts of 900 patients
operated on and admitted to the intensive care unit postoperatively at the Real Hospital
Portugués of Recife. We included all patients with complete medical records, excluding those
who died during surgery, underwent transplantation or correction of congenital heart disease.
We evaluated the development of respiratory infection, cerebrovascular accident, and
dialysis-dependent renal failure, and the EuroSCORE was compared in terms of the three
complications using the Mann-Whitney test. The calibration model for predicting the
morbidities being studied was evaluated using the test set of Homer-Lemeshow goodness.
The accuracy of the model was assessed using the area under the ROC curve (AUROC).
Results: The model showed good calibration in predicting respiratory infection, renal dialysis
(P =0.285; P = 0.789; P = 0.45, respectively) and proved not calibrated for stroke prediction.
It obtained good accuracy for respiratory infection (AUROC = 0.710 and P <0.001) and renal
dialysis (AUROC = 0.834 and P <0.001) and no accuracy for stroke (AUROC = 0.519). The
high-risk patients were more likely to develop respiratory infection (OR=9.05, P<0.001) and
dialysis-dependent renal failure (OR=39.6, P<0.001). The probability of developing respirato-
ry infection and dialysis-dependent renal failure was less than 10% with EuroSCORE up to 7
and more than 70% with EuroSCORE greater than 15. Conclusion: The EuroSCORE proved
to be applicable in the prediction of major postoperative morbidities in cardiac surgery:
respiratory tract infection and renal failure dialitic, with proper calibration and good

discrimination.

Key words: Cardiovascular surgical procedures, pneumonia, stoke, renal insufficiency



Figura 1
Figura 2
Figura 3

Lista de figuras

Coeficientes de cada variavel na regressdo 10gistica ...........c.cccoerveuenne.
Construcédo de curva ROC baseada em diversos pontos de corte ........

Célculo da area sob curva ROC



Gréfico 1
Grafico 2
Grafico 3
Gréfico 4
Grafico 5

Grafico 6
Gréfico 7

Gréfico 8
Gréfico 9

Grafico 10
Grafico 11

Grafico 12

Grafico 13

Lista de graficos

DIStriDUIGAD PO SEXO ...ovvenviiiieisiceieee e s
Distribuicdo da amostra por tipo de cirurgia realizada ................cco......
Box-Plot comparativo do EuroSCORE segundo Mortalidade ...............
Média do EuroSCORE em cada sub-grupo CC e SC ........cceovvrerirnenen.
Gréafico da Curva ROC relacionado a calibracdo do EuroSCORE na
predicdo de mortalidade: 0,735 (1C95% 0,641 -0,829) ........cccevcvervrrnnne
Box-Plot comparativo do EuroSCORE segundo ITR .........ccccccveveinenee.
Gréfico da Curva ROC relacionado a predicdo de ITR de 0,710
(1C95% 0,600 — 0,821) com p-valor < 0,001 ........cceeveveveieieieieeeenas
Box-Plot comparativo do EuroSCORE segundo IRD ...........c.cccccoveneee.
Gréfico da Curva ROC relacioado a predi¢do de IRD de 0,834 (IC95%
0,738 —0,930) com p-valor < 0,001 ........ccccevvevreveeiiecieceeen,
Box-Plot comparativo do EuroSCORE segundo AVC ..........ccccevnvninne
Gréafico da Curva ROC relacionado a predicdo de AVC 0,519 (IC95%
0,359 — 0,679) com p-valor = 0,802 ........ccevviieiieiiereee e
Crescimento da chance de desenvolver ITR conforme valor de
BEUSOSCORE ...
Crescimento da chance de desenvolver IRD conforme valor de
BEUSOSCORE ...t

50
o1
53
55

56
58

59
61

61
63



Tabela 1

Tabela 2

Tabela 3

Tabela 4

Tabela 5

Tabela 6
Tabela 7

Tabela 8
Tabela 9
Tabela 10

Tabela 11
Tabela 12
Tabela 13
Tabela 14
Tabela 15
Tabela 16
Tabela 17
Tabela 18
Tabela 19
Tabela 20

Tabela 21
Tabela 22

Tabela 23
Tabela 24

Tabela 25
Tabela 26

Tabela 27
Tabela 28

Tabela 29
Tabela 30

Lista de tabelas

Paises, centros e nimero de pacientes que compuseram o banco de

dados de criagdo do EUFOSCORE .........ccccvevieiieiecie e 24
Fatores de risco para mortalidade identificados na criagdo do

EUFOSCORE. ... ..ottt 25
Caracterizacdo das variaveis que compdem o célculo do
BEUFOSCORE. ... ..ottt 27
Resultados de calibracdo e acurécia no desenvolvimento do

EUFOSCORE ..ottt 27
Representacao geral de um teste diagndstico perante um padrao ouro..... 31
Escore Clinico para defini¢do de pneumonia (CIPS)......................... 36
Grupo nacional de seguranca em saude/Centro de definicdo controle e
ProteCan de dOBNCAS........ovie ittt 37
Classificacdo RIFLE para Insuficiénciarenal ............cccooveviiniiennnnnnnn 40
Classificac@o KIDGO ........ooviiiiiiii e 41

Aumento do uso de cuidados intensivos conforme a severidade da IRA
utilizando-se trés escores diferentes (porcentagem de individuos em

Cada EStAGI0) . ...ttt 42
Média de idade da amOSEra .........ccovveiiierieniie s 50
Distribuicdo da amostra por grupo de risco do EuroSCORE ................... 51
Estatisticas descritivas do EuroSCORE dos pacientes analisados ........... 51
Prevaléncia das complicagfes estudadas ............ccecceervereiienneriesieeneainns 52
Comparacdo do EuroSCORE segundo mortalidade ...........ccccooeevveieinennee. 52
NUmero de pacientes por sub-grupo CC € SC .....cccceveviiieineieieeee 53
Média de idade sub-grupo CC e SC ......cceiiiiiiieie e 54
Distribuicdo dos pacientes por faixa etaria em cada sub-grupo CC e SC. 54
Prevaléncia do tipo de cirurgia realizada por sub-grupo ..........cccccceeueenee. 54
Mortalidade observada e prevista usando 0 EuroSCORE como variavel
preditora nos grupos definidos pelo teste Hosmer-Lemeshow ................. 56
Mortalidade entre os pacientes que desenvolveram ou ndo ITR .............. 57
Comparacdo da mortalidade dos pacientes que desenvolveram apenas

8 I PSSR 57
Comparacdo do EuroSCORE segundo 0 ITR .....ccoevviviiiccece e 58
ITR observada e prevista usando o0 EuroSCORE como variavel

preditora nos grupos definidos pelo teste Hosmer-Lemeshow ................. 59
Mortalidade entre os pacientes que desenvolveram ou néo IRD ............. 60
Comparagao da mortalidade dos pacientes que desenvolveram apenas

IRD ottt re e neenes 60
Comparagéo do EuroSCORE segundo IRD ......cccccovieiiiniieiiiieieene 60
IRD observada e prevista usando o EuroSCORE como variavel

preditora nos grupos definidos pelo teste Hosmer-Lemeshow ................. 62
Mortalidade entre os pacientes que desenvolveram ou ndo AVC ............ 62

Mortalidade entre os pacientes que desenvolveram apenas AVC em
relacdo aos que néo desenvolveram complicagdo alguma ..........cccceevnee, 63



Tabela 31
Tabela 32

Tabela 33
Tabela 34
Tabela 35
Tabela 36
Tabela 37
Tabela 38

Comparacdo do EuroSCORE segundo AVC ........ccceevevviieceene e 63
AVC observada e prevista usando o0 EuroSCORE como variavel

preditora nos grupos definidos pelo teste Hosmer-Lemeshow ................. 64
Cruzamento do EuroScore com ITR ....c.oooiiiiiiiin e 65
Cruzamento do EUroSCore € IRD .......cccooieiieeie i 66
Cruzamento do EUroScore € ODI0 .........cooveveevevreeveveeeieeeeeseeess s 66
Ponto de Corte e Valores de Sensibilidade e Especificidade ................... 67
Probabilidade de desenvolver ITR conforma valor de EuroSCORE ........ 68

Probabilidade de desenvolver ITR conforma valor de EuroSCORE ........ 69



ACEF
AKI
ASROC
AKIN
AT
AVC
LBA
CAV
CcC
CDC
CEC
CIPS
Clv
DP
DPOC
EuroSCORE
FiO2
FN

FP
HAP
IRC
IRD
IRA
ITR
iVAC
KDIGO

NHSN/CDC
N-PAV
OR
Pa0O2
PAV
PAH
PEEP
RHP
RFG
RIFLE
RM
ROC
Rx

Lista de siglas e abreviaturas

EuroSCORE, age, creatinine, and ejection fraction
Acute Kidney Injury

Area sob curva ROC

Acute Kidney Injury Network

Aspirado traqueal

Acidente vascular cerebral

Lavado broncoalveolar

Complicacdo associada a ventilacdo mecanica
Com complicacdes

Center for Disease Control and Prevention
Circulacao extracorpérea

Clinical pulmonary infection score definitions
Comunicacao interventricrular

Desvio padrédo

Doenga pulmonar obstrutiva cronica

European System for Cardiac Operative Risk Evaluation
Fraction of Inspired Oxygen.

Falso negative

Falso positive

Hipertensdo arterial pulmonar

Insuficiéncia renal crénica

Insuficiéncia renal dialitica

Insuficiéncia renal aguda

infeccdo do trato respiratorio

infection-related Ventilator-associated Complication

Kidney Disease: Improving Global Outcomes
The National Healthcare Safety Network/ Center for Disease Control and
Prevention

Pneumonia ndo associada a ventilacdo mecanica
Odds ratio

Partial Pressure of Oxygen

Pneumonia associada & ventilagdo mecénica
Pneumonia adquirida no hospital

Positive end Expiratory Pressure

Real hospital Portugles

Ritmo de filtracdo glomerular

Risk, Injury, Failure, Loss, and End-stage Renal Disease
Ressonancia magnética

Receiver Operating Characteristic

Raio X



Es Especificidade

Se Sensibilidade

SINTAX The Synergy Between PCI with TAXUS and Cardiac Surgery
SC Sem complicacdes

TAV Traqueobronquite associada a ventilagdo mecanica
TVAo Troca valvar adrtica

TC Tomografia computadorizada de cranio

TOT Tubo orotraqueal

URCT Unidade de recuperacdo de cirurgia toracica

UTI Unidade de terapia intensiva

VN Verdadeiro negativo

VP Verdadeiro positivo



11
1.2
1.3
13.1
1.3.2
2.1
2.2
2.2.1
2.2.2
2.2.3
2.24
2.2.5
2.3
23.1
2.3.2
2.3.3
23.11
2.3.3.2
2.4
24.1
2.4.2
2.4.3
244
2.4.5
2.5
2.5.1
2.5.2
2.5.3
2.5.4
2.5.5

2.5.6
2.6

2.6.1
2.6.2
2.6.3

3.1

Sumario

L T0] 16 107Y I 19
Apresentacido do Problema ... 19
JUSTITICALIVA ... bbb 21
ODJETIVIOS ...ttt b bbbt 22
ODBjJetivo PrinCIPal.........ccviieiiee e s 22
ODbjJetivoS SECUNTAITOS .......oveuiiiiieieiesieieiese e 22
REVISAO DA LITERATURA .....coooevceeeeteee e ere s senis st 23
Utilizac@o dos escores de risco na pratica Clinica ........c.ccocevvevieiecncnieiennenns 23
O EUFOSCORE ..ottt 24
A criagio do banco de dados ..........cceveriririiirieie e 24
DesenvoIVIMENTO 00 BSCOTE ......ccviiverieriiriesiieeeee et 26
Validag0es do EUFOSCORE ..........ccoiiiiiiiiieiesc e 28
Uso do EuroSCORE para outros fiNs..........cccceveieiieiecie s 29
Criticas a0 EUFOSCORE .........ccceiiiiiieiciesese e 20
Metodologia de aplicacao de testes diagnOStiCoS .........ccccovevveeieivereiieieenns 31
Conceitos gerais sobre a metodologia dos testes diagnosticos e curva ROC. 31
Entendimento clinico do uso da metodologia ROC ...........cccccevveveiieiieennenn, 32
Entendimento matematico da metodologia ROC e sua aplicabilidade .......... 33
Construcdo da CUrVa ROC ........ooviiieecicceccee e 33
Andlise da &rea sob a curva ROC ..........ccoeiiiiininiceeee s 34
INfECCAO RESPITALONIA ..o 35
Diagn6stico de Pneumonia € PAV ... 36
Métodos de coleta de material para cultura ............ccccoovevveiiiiciiccc e, 37
Microbiologia da PAV/PAH ... 38
Impacto da INfecCao respiratoria .........cccocevveveeiieiiie s 38
Infeccdo respiratoria no pds-operatorio de cirurgia cardiaca ..........cccceevnen. 39
Insuficiéncia Renal AQuda ...........cccocoviiiiiiiie e 39
Etiologia da IRA ... 41
IMPACLO dA TRA ... 41
Insuficiéncia renal e Cirurgia Cardiaca ...........ccoevvereeereninieneseieee e 42
Etiologia da IRA no pds-operatorio de cirurgia cardiaca ..........cccccevevvrennenne. 43
Impacto da IRA na Cirurgia Cardiata ..........cooevererininieene s 43
Identificacdo e abordagem precoce da IRA no pds-operatério de cirurgia

(07, V0L 1= Tox: USRS 44
Lesdo Neuroldgica pos-cirurgia Cardiaca ..........cccevveeeeieeieiieseeie e 44
Etiologia das disfuncdes neuroldgicas pds-cirurgia cardiaca ...........c..cocvenee. 45
Diagnostico do Acidente Vascular Cerebral.............ccocoeiiiievciiccece e, 45
Impacto do AVC nos resultados da cirurgia cardiacCa..........c..coeevverererienienne. 46
MATERIAL E METODOS ......ooiveiieeveeeeieeesesteee et iesessenesss s sensenens 47

LOCal dO @STUAD ..o 47



3.2

3.3
3.3.1
3.3.2
3.4
34.1
3411
34.1.2
3.4.2
3421
34.2.2
3.4.2.3
3424
3.4.3

4.1

4.2
421
4.2.2
4.2.3
4.3

4.4
441
4411
442
4421

4.5

4.6
4.6.1
4.6.2

5.1
5.2
5.3
54
5.5
5.6

Anexo |

Anexo Il
Anexo
i

Anexo

B o Lo I (=T (1 o [o OSSPSR 47

SeleGa0 A0S PACIENTES ......ovieiiiiiirieeiie s 47
CriterioS de INCIUSAO .......coveveiiiiiiiiiiiciee e 47
Criterios de EXCIUSAD .....ocuvivviiiiicieieieeies e 47
PrOCEAIMENTOS ....eoviiiiiieieste sttt bbb 47
Procedimentos tECNICOS .......ccviviieieierieie et 47
Coleta de A0S ......ceevieieiieii s 47
Critérios diagndsticos das cOmMPlICAGOES .........cccceverererienieieseneise e 48
Procedimentos analitiCos ..........cccouiiieieieie e 48
Tamann0 da @MOSIIA ........ovieiiiie e e 48
EXPressdo dos reSUtados ........c.ccveiveieiieieee e 48
Testes estatisticos UtHHIZAUOS ........cocveverierieiesie e 48
FOrga de VErdade ........c..coovviiiiiiee et 49
Procedimentos BLICOS .........cociviiiiiieieiese s 49
RESULTADOS ...ttt 50
ANalise da AMOSLIa GEral ........cccovveiiiiiieeieiee e 50
Analise dos subgrupos da amoStra ...........ccceeveeieeiieie s 53
Distribuicdo por faixa etaria nos dois SUDGrUPOS ........ccccevereeeieieiinenieeeienes 53
Tipo de cirurgia Realizada em cada SUDGIUPO .......cceeveviveviecieieccc e, 54
EUrOSCORE €NMre 0S GIUPOS .....ceeviiiriiieiieiresieesie e 55
Calibracdo do EuroSCORE para a populacdo estudada ............ccccceeevvevennene. 55
Andlise quanto 8s Morbidades .........c.ccoeiiiiiiieneie e 57
Infecgcdo do trato reSPIratorio .........ccveveeiieiieeie e 57
Calibracéo e acuracia do modelo para predicdo de ITR .......ccccooevrvrerirenne, 58
Insuficiéncia renal dialitiCa ..........cccooeiiiiiiiiee e 60
Calibracéo e acurécia do modelo para predi¢do de IRD ..........ccceovvvreriennnnn. 61

Anélise da chance de desenvolver complicacdo p6s-operatéria conforme a

classe de EUrOSCORE A0ItiVO ......cceeiveeiiiic e 61
Probabilidade de desenvolvimento de complicagdo conforme valor de
EUrOSCORE Q0ITIVO ..ottt 67
Infeccdo do Trato ReSPIrAtOrio ........ccccveeveeiieiiecece e 67
Insuficiéncia Renal Dialitica .............ccooviiiiiiii i 68
DISCUSSAD ..ottt 70
Quanto a Calibracdo do Modelo ...........ccoveieiiiiicce e, 72
Anélise da Infeccdo do Trato ReSpPIratorio .........cccoevrereieriieneiseseeeee 73
Analise da Insuficiéncia Renal Dialitica ............ccccoeeviieiiiiiicicceee e, 74
Analise do Acidente Vascular Cerebral ..........cccccoovviiiiiiiiii e, 76
Por que utilizar o EuroSCORE para predizer risco de morbidade? .............. 80
5.6 O EUFOSCORE I ..ouiiiiieiiieece e 82
CONCLUSAO .....ovtiiicee st 84
REFERENCIAS ...ttt 85
Planilha de calculo dOEUrOSCORE ..........ccccceoiiiiiiiecce e 102
Parecer de aprovacao N0 COMIte de ELiCa .........cooeveevvvveeviveeeeieeeeeeeseeceiee 103
Autorizacdo da diregdo do RHP para realizagdo da pesquisa ..........ccccceeenee. 107

Autorizagéo do setor de epidemiologia do RHP para realizar a pesquisa...... 108



v
AnexoV Artigo da Tese Publicado
Anexo

\4 2° artigo publicado relacionado @ TESE .......ccccvveiireiiienireeee e



19

1.Introducao

1.1 Apresentacdo do problema

A estratificacdo de risco tem adquirido importante papel na pratica da cirurgia cardiaca,
através da utilizacdo de escores especificos, sendo esses importantes ferramentas para
medicdo de risco, analise da qualidade de assisténcia, bem como analise de custos . Em
razdo disso, diversos escores tém sido criados e aplicados para predizer mortalidade em

cirurgia cardiaca® %),

Um escore mundialmente conhecido e utilizado é o EuroSCORE (European System for
Cardiac Operative Risk Evaluation). Esse escore foi criado a partir de estudo multicéntrico,

envolvendo 128 centros de cirurgia cardiaca em oito paises europeus.

Um aspecto a ser considerado, ao se analisar o uso de escores de risco, é que a medigdo
do risco individualmente muitas vezes ndo € adequada, ndo tendo o escore a real capacidade
de predicdo de risco para um individuo sendo possivel medir o risco para um grupo ou

populacdo com determinado pool de caracteristicas que os unem® %),

O calculo de risco em cirurgia (entenda-se dbito) é relativamente simples, uma vez que
a variavel resposta, morte, é excludente de dbvia caracterizacdo. No entanto, o estudo das
causas que levaram a este desfecho, por se tratar de varidveis multiplas, na maioria das vezes,
torna-se bem mais complexo, dificultando a criacdo de escores especificos para predizer
morbidade; além disso, ndo ha, necessariamente, uma relacdo entre o desenvolvimento de

uma complicacdo e o dbito.

Na cirurgia cardiaca, trés grandes eventos, quando presentes, aumentam a chance de
Obito; sdo eles: o desenvolvimento de infecgdo do trato respiratorio (ITR), acidente vascular
cerebral (AVC) perioperatorio e a insuficiéncia renal dialitica (IRD)® . Além de associados
a maior mortalidade, sdo importantes causas de readmissdo na unidade de terapia intensiva

(UTI), promovendo o aumento dos custos hospitalares®.
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A identificacdo de pacientes com maior chance de desenvolverem essas complicagoes,
bem como a abordagem precoce apds sua ocorréncia sao importantes medidas impactantes no

resultado da cirurgia®*?.
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1.2 Justificativa

O desenvolvimento das principais complicacdes que ocorrem no pos-operatério de
cirurgia cardiaca, ITR, IRD e AVC, impactam fortemente nos resultados, elevando as taxas de

mortalidade, tempo de internamento e custos hospitalares.

Uma estratégia, sabidamente, importante na reducdo desse impacto é a identificacdo
precoce dessas complicacdes para que medidas preventivas sejam instituidas. Nesse contexto,
a identificacdo pré-operatoria daqueles pacientes com maior risco de desenvolvimento de
complicacdes € de extrema importancia para que se possam adotar medidas profilaticas ou
instituir terapéuticas precoces. A necessidade de prevé-las e a possibilidade de fazé-lo
utilizando-se uma Unica ferramenta, pratica e estabelecida na literatura, ao mesmo tempo, para
o célculo do risco de desenvolver estas morbidades e calculo do risco de morte, justificou a

realizacdo desta pesquisa.
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1.3 Objetivos

1.3.1. Objetivo principal:

Avaliar a aplicabilidade do EuroSCORE como preditor de morbidade no pds-operatorio

de cirurgia cardiaca.

1.3.2. Objetivos secundarios:

a) Estudar a prevaléncia das principais complicacGes determinantes de 6bito no pos-
operatorio de cirurgia cardiaca, ITR, IRD e AVC, no contexto da nossa regido.

b) Identificar o perfil de paciente com maior chance de desenvolver estas
complicagdes.

c) Criar um indice de correlagdo entre valor de EuroSCORE e probabilidade de

desenvolvimento de complicacéo.
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2. Revisao da literatura

2.1 Utilizacdo de escores de risco na pratica clinica

Ao longo dos anos, diversos escores tém sido desenvolvidos e aplicados na préatica
médica diaria, sejam para definir critérios diagndsticos, tomar decisfes clinicas ou medir
riscos ou resultados 29, Embora a maioria dos escores seja construida de acordo com um
sistema de pontuacdo baseado em dados dos pacientes (varidveis), tais como sexo, idade,
comorbidades, etc., existem diferencas consideraveis entre os escores em relacdo a sua

concepcéo e validagio®S: 16),

A partir do conhecimento de fatores de risco, presentes em determinada amostra

estudada, torna-se possivel a construgio de modelos de predigao®’ 19,

A estratificacdo de risco utilizando modelos de predigdo em cirurgia cardiaca iniciou-
se no comeco da década de 1980 por causa do aumento da consciéncia entre cirurgifes
cardiacos sobre o aumento da mortalidade operatéria de procedimentos, devido ao perfil de
risco cada vez maior de pacientes®®. A partir de entdo, varios escores de risco tém sido

desenvolvidos e aplicados para medicdo de risco em cirurgia cardiaca®-22),

Em especifico na pratica cirdrgica, ha uma interacdo de complexos e infinitos
componentes bioldgicos, técnicos e sociais que interagem podendo modificar o resultado
previsto por qualquer escore aplicado, além de problemas praticos em coleta de dados, que
fazem com que a interpretacdo clinica dos resultados esperados precise muitas vezes, ser
relativizada, ndo podendo ser tomado como verdade absoluta qualquer resultado esperado,

sendo, porém, parametro norteador da pratica clinica®®,
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2.2 O EuroSCORE

2.2.1 A criacdo do banco de dados

Tendo como o objetivo incrementar a qualidade de assisténcia em saude dos pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca na Europa além do intuito de criar uma ferramenta de
avaliacdo do risco de mortalidade que refletisse a realidade da cirurgia cardiaca europeia, foi
criado um grupo de estudo multinacional multicéntrico a partir do centro universitario de Fort
de France. Foram convidados a participar do estudo 132 centros em oito paises envolvendo

inicialmente 20014 pacientes conforme tabela 1?4,

Tabela 1: Paises, centros e nimero de pacientes que compuseram o banco de dados de criagao
do EuroSCORE

Pais NuUmero de centros NuUmero de pacientes
Alemanha 23 4799

Franca 41 4701

Reino Unido 15 3593

Italia 20 2846
Espanha 25 2444
Finlandia 6 1275

Suécia 1 245

Suica 1 111

Total 132 20014

Adaptado de Roques F et al. European Journal of Cardio-thoracic Surgery 15 (1999) 816-23

Os dados foram coletados em formulérios que continham informagdes referentes as
suas variaveis bem como a caracterizacao de cada variavel. A mortalidade foi definida como o
Obito que ocorria até 30 dias da realizacdo da cirurgia. Foram definidas 97 variaveis, sendo 29
operatorias e 68 pré-operatdrias. Todos 0s centros e pacientes foram codificados por medida
de seguranca. Membros de um comité Geral supervisionaram o recrutamento e a coleta de

dados em cada pais. Os dados foram coletados no periodo de setembro a dezembro de 1995,
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sendo recolhidos e preenchidos duas vezes, na Universidade de Bordeaux na Franga, por dois
operadores diferentes, para que ndo ocorressem erros de preenchimento. Ap6s isso havia uma
nova andlise dos dados e, caso ocorressem erros, eram devolvidos para correcdo no centro de
origem. Apenas 0s centros em que havia o preenchimento de mais de 99% dos dados foram

aceitos. Ao final foram utilizados 19030 pacientes de 128 centros.

Apos andlise de regressao logistica, foram identificados vinte fatores de riscos para
mortalidade hospitalar, sendo onze associadas as condigdes dos pacientes, quatro associadas a
condicdo cardiaca, propriamente dita, pré-operatéria e cinco relacionadas a condi¢do em que a
cirurgia foi realizada e ao tipo de cirurgia realizada (tabela 2) e que posteriormente

comporiam o escore desenvolvido.

Tabela 2: Fatores de risco para mortalidade identificados na criacdo do EuroSCORE

Variavel Odds ratio Desvio padréo p valor
(OR) (DP)
Idade 1.1 0.007 0.001
Sexo feminino 14 0.128 0.001
Creatinina sérica > 2,3 mg/dl 1.9 0.256 0.001
Arteriopatia extracardiaca 19 0.376 0.006
Doenca pulmonar obstrutiva crénica 1.6 0.284 0.001
(DPOC)
Disfuncéo neurologica 2.3 0.584 0.001
Cirurgia cardiaca prévia 2.6 0.324 0.001
Infarto agudo do miocardio (IAM) recente 1.6 0.208 0.001
Fracéo de ejecdo (FE) 30-50% 15 0.138 0.001
FE < 30% 2.5 0.340 0.001
Insuficiéncia cardiaca congestiva 15 0.179 0.001
Hipertenséo arterial pulmonar (HAP) 2.0 0.423 0.001
Endocardite ativa 25 0.678 0.001
Angina instavel 15 0.202 0.001
Cirurgia de urgéncia 1.6 0.173 0.001
Cirurgia de emergéncia 2.8 0.440 0.001
Estado critico 2.2 0.319 0.001
Correcao de comunicacao interventricular 3.8 1.735 0.002
(CIV) p6s IAM
Outra cirurgia associada a cirurgia 1.6 0.170 0.001
coronaria
Cirurgia da aorta 3.2 0.650 0.001

Adaptado de Roques F et al. European Journal of Cardio-thoracic Surgery 15 (1999) 816-23
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2.2.2 Desenvolvimento do escore

Utilizando-se o banco de dados obtido com o projeto EuroSCORE foi desenvolvido o
escore utilizando-se os fatores de risco previamente identificados, onde foram avaliados por
um painel internacional de cirurgifes cardiacos com interesse em estratificacdo em risco, na
esperanga de identificar aqueles com maior probabilidade de serem Uteis na elaboracédo
modelo de predicdo de risco. A avaliacdo foi feita com base de objetividade, credibilidade,
disponibilidade e capacidade de ndo serem falsificados. Fatores considerados como
satisfazendo estes critérios foram utilizados para a constru¢édo do modelo.

A amostra foi randomizada em dois grupos: um que foi utilizado no desenvolvimento
do escore, contendo 13302 pacientes e outro para a validacdo da ferramenta desenvolvida
contendo 1497 pacientes. Todas as variaveis com p<0,2 e presentes em no minimo 2% da
amostra, apds a andlise univariada, foram incluidas em um novo modelo de regressdo
logistica. Apds analise de regresséo logistica, foram identificados dezessete fatores de riscos
para mortalidade hospitalar, os quais foram utilizados na confeccdo do modelo preditivo. Para
cada fator de risco foi atribuido um valor baseado no seu impacto no desfecho final e na sua
interagdo com os demais fatores, e construido uma calculadora especifica. Ao final do célculo,
apo6s a soma dos pontos inerentes ao paciente, ele é classificado como baixo, médio e alto
riscos, conforme tenha respectivamente de 0-2, 3-5 e seis pontos ou mais, obtendo-se o valor
aditivo de escore. Os fatores de risco identificados estdo explicitados e definidos na tabela 3.
Tanto a calibracdo quanto a acurdcia do modelo foram adequados na criacdo e no teste do
modelo (tabela 4)©@,

Apos a publicagdo com os resultados das primeiras validagdes do EuroSCORE o autor
publicou novo artigo em 2003 onde mostra a férmula do célculo para obter-se o valor
logistico do EuroSCORE bem os seus coeficientes de interagdo entre as varidveis, conforme
figura 1, além da calculadora especifica para esse fim. O escore logistico permite o célculo do

risco individual de mortalidade.
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Tabela 3: Caracterizacdo das variaveis que compdem o célculo do EuroSCORE

Variavel Definicéo Pontuacgéo
Fatores relacionados ao paciente
Idade > 60 anos ¢ a cada 5 anos 1
Sexo Feminino 1
DPOC Uso prolongado de broncodilatador ou corticoide 1
Arteriopatia Qualquer um desses: claudicagdo intermitente, Leséo de 2
extracardiaca carotidas > 50%, intervencdo prévia ou programada de aorta

abdominal, artérias periféricas ou carétidas
Disfuncéo Doenca ou sequela de que afeta a deambulagéo ou atividades 2
neuroldgica diarias
Cirurgia cardiaca Cirurgia cardiaca prévia por esternotomia 3
prévia
Endocardite ativa Vigéncia do uso de antibioticos na data da cirurgia 3
Creatinina sérica  Creatinina sérica > 2,3 mg/dl antes da cirurgia 2
Estado critico Qualquer um dos seguintes: taquicardia ou fibrilagéo 3
pré-operatorio ventricular antes da cirurgia, Ressuscitagéo

cardiopulmonar,ventilagdo mecéanica, uso de inotropicos, uso
de Baldo intra-adrtico, insuficiéncia renal com oligdria
Fatores relacionados ao coragéo

Angina instavel Angina em repouso ou uso de nitrato até chegada 2
a sala cirtrgica
Infarto recente Infarto a menos de 90 dias 2
Hipertenséo Pressdo sistdlica de artéria pulmonar > 60 mmhg 2
pulmonar
Disfuncéo FE: 31-50% 1
ventricular
FE: <30% 2
Fatores relacionados a cirurgia
Cirurgia de Cirurgia realizada em até 24h apds o 2
emergéncia internamento
Outra cirurgia Realizagdo de outra cirurgia cardiaca no mesmo 2
associada a tempo cirdrgico que a revascularizagdo
cirurgia miocardica
coronariana
Cirurgia da Cirurgia em aorta ascendente, arco aortico ou 3
Aorta aorta descendente
CIV pos infarto CIV secundéria a Infarto agudo 4

Adaptado de Nashef SAM et al European Journal of Cardio-thoracic Surgery 16 (1999) 9+13

Tabela 4: Resultados de calibragdo e acuracia no desenvolvimento do EuroSCORE

Amostra N Calibracéo Acurécia (area sob a curva ROC)
Desenvolvimento 13302 qui-quadrado p:0.4 0.79
Calibracao 1497 qui-quadrado p: 0.68 0.76

Adaptado de Nashef SAM et al European Journal of Cardio-thoracic Surgery 16 (1999) 9+13
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Table 1 Logistic regression model of EuroSCORE in the 1995 pilot study

Variables f Coefficient
Age (continuous) 0.0666354
Female 0.3304052
Serum creatinine >200 pmol/l 0.6521653
Extracardiac arteriopathy 0.6558917
Pulmonary disease 0.4931341
Neurological dysfunction 0.841626
Previous cardiac surgery 1.002625
Recent myocardial infarct 0.5460218
LVEF 30-50% 0.4191643
LVEF <30% 1.094443
Systolic pulmonary pressure >60 mmHg 0.7676924
Active endocarditis 1.101265
Unstable angina 0.5677075
Emergency operation 0.7127953
Critical preoperative state 0.9058132
Ventricular septal rupture 1.462009
Other than isolated coronary surgery 0.5420364
Thoracic aortic surgery 1.159787
Constant fi, -4.789594

LVEF, left ventricular ejection fraction; full definition of these variables are
published' and can be seen on-line (http://www.euroscore.org).

Figura 1: Coeficiente de cada variavel na regressdo logistica

Copiado de Roques F et al. The logistic EuroSCORE. European heart journal. 2003;24(9):881-2.

2.2.3 Validagdes do EuroSCORE

Apbs a publicacdo do EuroSCORE, diversos estudos com validagbes externas do escore
foram publicados. O maior deles foi a validacdo na América do Norte pelo proprio Nashef et
al®, em 2002, envolvendo mais de quinhentos mil pacientes. Apesar das diferencas
epidemioldgicas entre a populacdo estudada e a populacdo utilizada para criacdo do escore,
ele se mostrou calibrado e com uma boa acuréacia com area sob a curva ROC (ASROC) de
0,77.

Na Austréalia Yap et al®® estudaram a aplicabilidade o EuroSCORE em uma populagio
de 8331 pacientes, dividida em dois grupos: a populacdo geral e um subgrupo de pacientes
submetidos a cirurgia de revascularizagdo miocéardica, apresentando acuracia muito boa nos
dois grupos com ASROC de 0.83 e 0.82.

Berman et al® em 2006 publicaram estudo comparando o EuroSCORE com o
Bernstein-Parsonnet score onde esse foi superior com ASROC de 0.83 comparado a ASROC
de 0.73 do EuroSCORE apesar desse se mostrar calibrado e com boa acuracia. Outro
estudo® no entanto, utilizando 5029 pacientes, comparou EuroSCORE a um modelo local,
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onde foi superior com ASROC de 0.85 comparada a 0.82 do modelo local, ambos com

calibracdo adequada.

Em 2007 Riera et al®™ em um estudo prospectivo que analisou 1031 pacientes ao longo
de 4 anos, avaliou a aplicabilidade do EuroSCORE obtendo uma boa acuracia com valores de
ASROC de 0.78 e 0.79 para os modelos aditivo e logistico respectivamente, porém,
confirmando um dado j& encontrado em outros estudos que foi a superestimacdo da

mortalidade esperada pelo modelo.

No Brasil, o primeiro trabalho publicado com o uso do EuroSCORE foi em 2006 por
Moraes et al®?, onde foi estudado a utilizagdo do escore em 759 pacientes submetidos a
revascularizacdo miocardica, onde avaliou-se apenas a calibragdo, que se mostrou adequado
com p:0,663, do modelo nao sendo estudada a acuracia. Em 2010 o mesmo grupo estudou a
aplicabilidade para pacientes submetidos a cirurgia valvar®, onde o EuroSCORE apresentou-
se calibrado (p: 0,767) e com boa acuracia com ASROC de 0,731.

Um interessante estudo realizado por Zigone et al em 20043 comparou 0 EuroSCORE
aditivo com o logistico. O estudo envolveu 2426 pacientes com ambos 0s modelos
apresentando boa acuracia com ASROC de 0,8 e 0,79 para os modelos logistico e aditivo

respectivamente, porém com o modelo aditivo ndo apresentando calibracdo adequada.

Apesar de muitos estudos terem sido realizados no mundo inteiro demonstrando a
aplicabilidade do EuroSCORE, com calibracdo e acuracias adequadas, muitos trabalhos
também demonstraram fragilidade do escore sobretudo no que diz respeito a superestimacédo

da mortalidade passando essa a ser uma das suas grandes principais criticas.

2.2.4 Uso do EuroSCORE para outros fins

Com a maioria dos estudos demonstrando a aplicabilidade do EuroSCORE para
predicdo do risco de morte com bons resultados e simplicidade de aplicacdo, diversos autores

passaram a estudar o seu uso para fins diversos daqueles para o qual foi criado.

Ainda em 2003, Pinna et al® publicaram estudo com 488 pacientes onde utilizaram o

EuroSCORE para predicdo de custos de internamento. O estudo, na realidade, ndo utilizou
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metodologias para predicdo, utilizando, ao invés, testes de associacdo que evidenciaram
associago entre altos valores de EuroSCORE e maior custo de internagéo. Tintinger et al©®
também utilizando metodologia de testes associativos e indices de correlacdo também

associaram maiores valores de EuroSCORE com maiores custos hospitalares.

Nilsson et al®”, desta feita utilizando metodologia de analise de curva ROC, estudou a
capacidade do EuroSCORE de predizer tempo de internamento em UTI maior que 2 dias,
mostrando-se 0 modelo calibrado para esse fim (p:0,4) e boa acuracia com ASROC de 0,78.
Além disso, houve associacdo com maior custo hospitalar dentre os pacientes com maior

valor do escore.

Esses estudos apontaram para a possibilidade da utilizacdo do EuroSCORE para
predizer outros desfechos na cirurgia cardiaca além daquela para qual o escore foi criado

inicialmente.

2.2.5 Criticas ao EuroSCORE

Apesar de amplamente utilizado, 0 EuroSCORE sofreu diversas criticas, muitas delas
questionando o seu real poder de predicdo de mortalidade e, consequentemente, 0 Seu uso,
havendo estudos mostrando uma superestimacdo de mortalidade, enquanto outros mostram

uma subestimagéo.

Estudo avaliando o EuroSCORE em pacientes submetidos a cirurgia de troca de valvar
aortica (TVA0) mostrou que a mortalidade foi 50% menos que a prevista pelo modelo®®.
Ainda em paciente submetidos a TVAo, Kalavrouziotis et al®® concluiram que a mortalidade
encontrada foi significantemente (p<0,05) menor que a prevista no modelo, sendo esse
inadequado por superestimar a mortalidade.

Nezic et al“® ao comentar o uso do EuroSCORE ao longo dos anos ap0s a sua criagio
relata que sua aplicabilidade foi sendo modificada e que ele veio perdendo sua capacidade
preditora pela propria mudanga na assisténcia a cirurgia cardiaca ao longo de duas décadas.
Sugerindo inclusive o seu abandono pelo fato do modelo néo ter capacidade para predizer
mortalidade a médio e longo prazo, uso este para o qual ndo foi concebido.
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O Antunes et al V) cita trés motivos pelos quais 0 EuroSCORE apresenta resultados
inadequados: 1) € um escore da década de 90 e, portanto, reflete o cuidado médico daquela
época. 2) Apesar de ser um estudo multicéntrico, apenas oito paises europeus estiveram
envolvidos. 3) Mais de 2/3 dos pacientes utilizados na criacdo do escore foram submetidos a

cirurgia coronariana, o que pode inviabilizar sua aplicacdo para outras cirurgias cardiacas.

2.3 Metodologia de aplicacdo de testes diagndsticos

2.3.1. Conceitos gerais sobre a metodologia dos testes diagndstico e curva ROC

A sensibilidade (Sg) é definida como a probabilidade de o teste sob investigacéo
fornecer um resultado positivo, dado que o individuo € mesmo portador da enfermidade, e a
especificidade (Es) é definida como a probabilidade do teste fornecer resultado negativo, dado
que o individuo esta realmente livre da enfermidade (tabela 5). O célculo de Sg e Es é feito
sobre os individuos, ou seja, no calculo de Sg, utilizam-se apenas os individuos doentes
enquanto no célculo de Es, utilizam-se apenas os individuos sadios, sendo, portanto, medidas
independentes entre si. A proporcéo de doentes observada no estudo do desempenho do teste
ndo interfere no calculo destas medidas, o que permite afirmar que Es e Se ndo dependem da

prevaléncia da doenca.

Tabela 5: Representacdo geral de um teste diagnostico perante um padrdo ouro

Resultado do Padr&o ouro
um teste SOb  “positivos (doentes) Negativos (néo doentes)
investigacao
Positivo verdadeiro positivo (VP) falso positivo (FP)
Negativo falso negativo (FN) verdadeiro negativo (VN)
Total total de positivos (VP+ FN) total de negativos (FP + VN)

Desempenho Sensibilidade = Sge= VP/VP + FN especificidade = Es= VN/ FP+VN
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2.3.2 Entendimento clinico do uso da metodologia ROC

Quando um teste diagnostico em medicina é desenvolvido, é necessario avaliar sua
habilidade em classificar corretamente os individuos em dois grupos clinicamente relevantes:
positivo ou negativo. Uma ferramenta amplamente difundida para avaliar o desempenho de

um teste diagndstico € a area sob a curva ROC (Receiver Operating Characteristic)“?.

A analise da area sob a curva ROC € o passo posterior a uma analise de dados obtidos
através de modelos de regressdo logistica, um método estatistico que permite ao investigador
“explicar” ou “prever” a variavel resposta binéria de um conjunto de varidveis independentes.
Em particular, pode ser utilizado para classificar as pessoas, por exemplo, como doentes ou

saudaveis, de alto risco ou de baixo risco, etc. (discriminago logistica)“®.

O conceito de Curva ROC foi desenvolvido durante a Segunda Guerra Mundial, para
deteccdo de sinais e problemas nos radares. Seu objetivo era quantificar a habilidade dos
operadores (receiver operators) de radares em distinguir um ruido de um sinal verdadeiro. Na
década de 60, as curvas ROC foram utilizadas em psicologia experimental e, na década de 70,
seu uso disseminou-se em varios ramos da pesquisa biomédica, auxiliando na classificacdo de

pacientes portadores ou ndo de determinado evento®.

A analise da curva ROC estabelece um ponto de corte, otimizando-se a sensibilidade e
especificidade do teste diagndstico®. O pesquisador seleciona vérios pontos ou niveis de
alteracdo do teste e determina a sensibilidade e especificidade em cada ponto, construindo um
grafico de sensibilidade em funcdo dos falsos-positivos. O teste ideal é aquele que atinge a
parte mais superior e esquerda da curva, portanto testes com area sob a curva ROC acima de

0.8 apresentam excelentes resultados®649,

Esta metodologia da curva ROC baseia-se na hipétese de que é possivel saber com
certeza a qual dos grupos, positivo ou negativo, um paciente pertence®. Essa certeza ¢ obtida
através de um procedimento denominado “padrao-ouro” podendo ser uma biopsia, cirurgia ou
analise post-mortem, um teste mais preciso ou mesmo um diagnostico feito por um
especialista na area. Quando o “padrdo-ouro” ¢ dado por um teste acessorio ou por um grupo
de especialistas, existe uma subjetividade que deve ser considerada sob o risco de um modelo

distorcido em vista de uma classificagio ndo dicotdmica®V.
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2.3.3 Entendimento matemaético da metodologia ROC e sua aplicabilidade

2.3.3.1 Construcéo da curva ROC

Muitos testes diagndsticos ndo produzem resultados diretamente expressos como
demonstrado na tabela 5, produzindo, no entanto, uma resposta sob a forma de uma variavel
categorica ordinal ou continua. Emprega-se nesses casos uma regra de decisdo baseada em
buscar um ponto de corte que resume tal quantidade em uma resposta dicotdmica, de forma
que um individuo com mensura¢des menores ou iguais ao ponto de corte € classificado como
ndo doente e, da mesma forma, o individuo com valores maiores ao ponto de corte €
classificado como doente. Dessa forma, para diferentes pontos de corte, dentro da amplitude
dos possiveis valores que o teste sob investigacdo produz, pode-se estimar sensibilidades e
especificidades. Um grafico dos resultantes pares Se (que representa o poder do teste) e 1-Es
(que representa a probabilidade de se cometer um erro tipo 1) constitui uma curva ROC®?
como visto na figura 2. Seja T uma variavel aleatoria que represente o resultado do teste; e
seja uma regra de decisdo baseada em um valor to tal que, se T>to, 0 individuo é classificado
como positivo (doente) e, se T<to, 0 individuo é classificado como negativo (ndo doente).
Para um particular ponto de corte to, temos Se = P (Y>to) e Es = P (X<to), onde X e Y séo
varidveis aleatérias que se referem aos possiveis resultados do teste diagnostico para,
respectivamente os individuos ndo doentes e doentes. A curva ROC é, entdo, uma funcédo
continua da Sg versus (1- Es), para os diversos valores to obtidos dentro do espago amostral de
T, ligados por linhas retas. Como as fracOes de verdadeiros-positivos (Sg) e as fragcdes de
falsos-negativos (1-Sg) séo calculadas separadamente, usando os resultados do teste, oriundos
de dois diferentes subgrupos, a curva ROC, € independente da prevaléncia da doenca na

amostra.

Assim, cada ponto de corte associa-se a um particular par (Sg; 1- Es). De uma maneira
geral, quanto menor for o ponto de corte, maior sera a habilidade do teste em classificar os
doentes como positivos, ou seja, maior sera Se. Por outro lado, podera ser inevitavel que
alguns individuos sadios sejam classificados como doentes, o que significa uma menor Es. A
escolha do melhor ponto de corte muitas vezes a representada pelo ponto onde a Se e a Es
simultaneamente maiores, 0 que nem sempre € adequado. Em situa¢Bes onde ndo se pode

correr o risco de ndo se diagnosticar, € melhor privilegiar a S.
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Figura 2: Construcdo de curva ROC baseada em diversos pontos de corte

Um teste que discrimina perfeitamente individuos doentes de ndo doentes teria, para
algum ponto de corte, Se e Es de 100%, o qual seria representado no canto superior esquerdo
da curva ROC. Ja um teste totalmente incapaz de fazer esta discriminacéo estaria representado
por uma reta que partiria da origem do grafico até o canto superior direito. Para qualquer to
pertencente ao espaco amostral de T, Sg seria igual a 1- Es, ou seja, o teste sob investigacao
teria a mesma proporcao de resultados positivos tanto para doentes quanto para ndo doentes.

Este fato justifica o uso de 1- Ese ndo simplesmente Es, no eixo das abscissas.

2.3.3.2 Analise da area sob a curva ROC

A area sob a curva ROC é uma medida resumo usual do desempenho de um teste, ja que
ela é estimada levando-se em consideracgdo todas as Se e as Esrelativas a cada um dos valores
to estipulados. Dado um individuo doente e outro ndo doente, ambos escolhidos ao acaso, esta
medida € interpretada como a probabilidade do individuo portador da doenca ter um resultado
ao teste diagnostico de maior magnitude que aquele ndo doente®®). Um teste totalmente
incapaz de discriminar individuos doentes e ndo doentes teria uma area sob a curva de 0,5.
Quanto maior a capacidade do teste de discriminar os individuos entre esses dois grupos mais
a curva se aproximaria do canto superior esquerdo e a area sob a curva préxima de 1(figura
3).
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2.4 Infeccdo Respiratdria

O desenvolvimento de pneumonia em pacientes internados em UTI, em especial nos
pacientes com status pés-operatério, pode ocorrer relacionado ao uso de ventilagdo mecanica,
quando se denomina de pneumonia associada a ventilagdo mecénica (PAV) ou pode ocorrer
em pacientes que estejam ventilando espontaneamente, chamada pneumonia ndo associada a
ventilacdo mecanica (N-PAV), no entanto, muitos pacientes acabam evoluindo com
insuficiéncia respiratdria e ventilagdo mecénica, podendo gerar confusdo no diagnostico e na

classificacdo desses pacientes®?,

A PAV € uma infeccdo hospitalar que ocorre em pacientes que estejam em ventilacdo
mecanica ha mais de 48 horas, e associa-se a importante morbimortalidade®® 5, com uma
estimativa de 5-20 casos por 1000 dias de ventilagdo mecanica®”, sendo responsavel por mais
de 25% de todos os internamentos em UTI e por mais da metade das indicacdes de uso de

antibidticos®%9),

Muitos pacientes apresentam traqueobronquite associada a ventilagdo mecénica (TAV),

que € um processo intermediario entre a colonizacdo do trato respiratério inferior e o
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desenvolvimento de PAV; ndo sendo adequadamente identificada e tratada pode levar a
ventilagdo mecanica prolongada e PAV mais severa®?,

2.4.1 Diagndstico de PAV

O diagnéstico clinico de PAV é obtido através de critérios clinicos como distermia
(temperatura maior que 38°c ou menor que 36°c), leucocitose (>12000 leucdcitos) ou
leucopenia (<5000 leucdcitos), aumento ou mudanca no aspecto da secrecdo traqueal.
Associada a esses achados clinicos, a presenca de infiltrado pulmonar ao Rx de térax ou

derrame pleural, corroboram a hip6tese diagnéstica®V.

O amplo aspecto de apresentacdo clinica pode levar a erros no diagnéstico da PAV,
podendo haver superestimacdo do diagndstico a depender das variaveis envolvidas para a
analise dos casos. Dois grandes sistemas de classificacdo do pacientes para suspeicdo
diagnostica sdo o CPIS (clinical pulmonary infection score definitions), demosntrados na
tabela 6, que leva em consideracdo aspectos clinicos abordados anteriormente, de aplicacdo
mais pratica®, e a classificacio do Center for Disease Control and Prevention (CDC) de
2013, tabela 7, denominado NHSN/CDC 2013 (the National Healthcare Safety Network/

Center for Disease Control and Prevention) ©2).

Tabela 6: Escore Clinico para definicdo de pneumonia (CIPS)

Variavel Escore
Temperatura (°)

36.5-38.4 0
38.5-39.0 1
<36 or > 39 2
Leucocitos x 1000(células/mm?)

4-11 0
11-17 1
>17 2
Secrecéo traqueal (quantidade)

Baixa 0
Moderada 1
Abundante 2
Purulenta +1
PaO2/FiO2

>250 0
<250 2
Rx de térax ( Aspécto do infiltrado)

Claro 0
Difuso 1
Localizado 2

PaO2/F102 — pressdo parcial de oxigénio/fracdo inspirada de oxigénio.
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Adaptado de Zilberberg MD, Shorr AF. Ventilator-associated pneumonia: the clinical pulmonary infection score
as a surrogate for diagnostics and outcome. Clinical infectious diseases: an official publication of the Infectious
Diseases Society of America. 2010;51 Suppl 1:5131-5.

Tabela 7: Grupo nacional de seguranca em satde/Centro de defini¢do controle e protecdo de
doengas.

Conceito Definicéo
Periodo de estabilidade 2 ou mais dias consecutivos de manutencéo ou reducdo na FIO2 ou PEEP
CAV Apos periodo de estabilidade, a necessidade de aumentar a PEEP > 3cmH20 ou

a FIO2 > 20% por 2 dias consecutivos.

iCAV VAC + temperatura > 38°C ou < 36°C ou Leucocitos > 12000/mm3 ouU <
4000/mm3 e administracdo de um novo antibidtico por 4 ou mais dias
consecutivos

PAV possivel iICAV + secregdo traqueal purulenta (> 25 neutréfilos/campo e < 10 células
escamosas/campo) ou cultura positiva colhida por mini-LBA

PAV provavel iICAV + secrecdo traqueal purulenta (> 25 neutréfilos/campo e < 10 células
escamosas/campo) e cultura positiva colhida por mini-LBA

FiO2: fragdo inspirada de oxigénio; PEEP — pressdo positiva expiratoria final; CAV — Complicagdo associada a
ventilagdo; iICAV - infecdo relacionada & complicacdo associada & ventilacdo; mini-LBA - mini-lavado

broncoalveolar; PAV — pneumonia associada a ventilagdo mecénica.

Adaptado de Waltrick R, Possamai DS, Aguiar FP, Dadam M, Souza Filho VJ, Ramos LR, et al. Comparison
between a clinical diagnosis method and the surveillance technique of the Center for Disease Control and
Prevention for identification of mechanical ventilator-associated pneumonia. Revista Brasileira de terapia

intensiva. 2015; 27(3):260-5

2.4.2 Métodos de coleta de material para cultura

A identificagdo microbiologica é de extrema importancia no desfecho final dos
pacientes com PAV, podendo ser influenciada pelo método de coleta de material. H& dois
métodos béasicos de realizar a coleta: através da realizacdo de broncoscopia, com lavado
broncoalveolar (LBA), em que, mediante a endoscopia respiratoria, ha irrigacdo de solucéo
salina na arvore brénquica e coleta local, e o aspirado traqueal (AT), em que o material €
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aspirado diretamente através do tubo orotraqueal (TOT). Apesar do LBA apresentar melhor
valor preditivo positivo, sua realizacdo ¢ mais complexa e muitas vezes as condic¢des clinicas
do paciente ndo permitem que seja realizado, sendo entdo o AT realizado na maioria das
vezes pela sua praticidade, e por ndo necessitar de especialista para sua realizacdo e por

apresentar valor preditivo bom, apesar de inferior ao LBA®* 69,

2.4.3 Microbiologia da PAV/PAH (pneumonia adquirida no hospital)

A maioria das PAV, ou mesmo das pneumonias hospitalares ndo associadas a ventilacdo
mecanica sdo causadas por germes Gram-negativos tais como Klebisiela pneumonie, E.coli,
Pseudomonas aeruginosa, Proteus, Serratia marcescens, alem de Gram-positivos como

Streptpcoccus pneumonie, Staphilococcus aureus e Hemophilus influenzae(®® 67,

Um aspecto importante e muito Util, sobretudo ao iniciar empiricamente um tratamento
para PAV, é a realizacdo da coloracdo de Gram na amostra colhida, independentemente do
meio de coleta, uma vez que o direcionamento, pela identificacdo de germes Gram positivos
ou Gram-negativos, da antibioticoterapia é possivel, inclusive com a possibilidade de
descalonamento da terapéutica®®.

Novas técnicas de identificacdo molecular estdo sendo desenvolvidas para diagnostico

mais rapido de pneumonia hospitalar associada ou n&o a ventilagio mecanica®® 79,

2.4.4 Impacto da infec¢do respiratéria

O desenvolvimento de infecgdo respiratoria em UTI, seja ela PAV ou ndo, tem
isoladamente, importante impacto na sobrevida do paciente, com altas taxas de mortalidade,
além de elevado tempo de permanéncia em UTI e grave impacto nos custos de

internamento(,

A morbimortalidade da PAV permanece alta, apesar das novas tecnologias de
diagnostico e tratamento implementadas nas UGltimas décadas. O uso de estratégias

combinadas de escores de severidade; adequado diagnostico com culturas e marcadores
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bioldgicos; manejo adequado de antibidticos e estratégias de identificacdo de pacientes de
maior risco para de desenvolver PAV podem melhorar os resultados 7,

Muitos trabalhos relatam a importancia da estratificacdo de risco de desenvolvimento de
pneumonia hospitalar e, em especial de PAV, como uma das medidas importantes para o0 seu
tratamento. A identificacdo de fatores de risco e sua possivel abordagem também estdo
associadas a melhores resultados. A implementacdo de medidas relativamente simples tais
como sucgdo sub-gldtica e descontaminacdo de vias aéreas é relatada como fator de reducéo
da incidéncia de PAV, assim como o uso racional de antibioticos com descalonamento de
esquemas empiricos, baseado em culturas, bem como reducdo do numero de dias utilizados,
evitando assim o surgimento de bactérias resistentes, o que piora o progndstico de uma

entidade, por si s6, com altas taxas de mortalidade("*"".

2.4.5 Infeccdo respiratdria no pés-operatorio de cirurgia cardiaca

A infeccdo em cirurgia cardiaca é um determinante importante de mau resultado®, em
especial a infeccdo respiratdria, que é a infeccdo mais frequente na cirurgia cardiaca,
ultrapassando 50% de todas as infeccdes, implicando altas taxas de mortalidade® 7 &), O
impacto da infeccdo em cirurgia se prolonga apés o periodo pos-operatorio, estendendo-se por
anos®?. Sabe-se, também, que a identificacio precoce dos pacientes com maior risco de
desenvolver essa complicacdo e a instituicdo precoce de medidas profilaticas podem reduzir

de forma importante a mortalidade nesse grupo de pacientes®?-84),

2.5 Insuficiéncia renal aguda

A insuficiéncia renal aguda (IRA) é caracterizada por deterioracdo abrupta da funcéo
renal, que se manifesta por um aumento do nivel de creatinina no soro com ou sem a

producdo de urina reduzida. O espectro de lesdo varia de leve a avancada, por vezes
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necessitando de terapia de substituicdo renal®), acometendo até 5% de dos todos os pacientes
internados em ambiente hospitalar e até 30% em pacientes internados na UT1®® e, conforme
aumenta a gravidade da causa do internamento do paciente, a incidéncia aumenta fortemente,
podendo chegar a 50% nos casos de pacientes internados em UTI com choque séptico®”. Em

pacientes submetidos a cirurgia esse nimero pode chegar a 40%®®),

Existem duas classificagcdes utilizadas para classificacdo da IRA, incluindo o Acute
Kidney Injury Network (AKIN) e a Risk, Injury, Failure, Loss, and End-stage Renal Disease
(RIFLE)®), Na classificacido AKIN, existem trés fases para IRA. Fase 1 é definida como um
aumento de pelo menos 0,3 mg / dL de creatinina sérica ou de 1,5 a 2,0 vezes ou oliguria
(débito urinario inferior a 0,5 ml / kg / h) em 6 horas; fase 2, 0 aumento da creatinina sérica
pelo menos 1,5 a 2 vezes ou oliguria (débito urinario menor do que 0,5 ml / kg / h) em 12
horas; e estagio 3, 0 aumento de creatinina sérica de pelo menos 2 a 3 vezes ou 4 vezes com
um aumento agudo de 0,5 mg / dL ou a necessidade de terapia de substituicdo renal,
independentemente da fase anterior ou oliguria (débito urinario inferior a 0,3 ml / kg / h) em
24 horas ou 24 horas em andria ©%. Os critérios RIFLE (tabela 8) distingue entre risco (R),
lesdo (I), falha (F), de perda (G), e doenca renal em fase terminal (E), dependendo do
aumento relativo no soro creatinina e / ou dependendo da diminuicéo relativa na producédo de

urina®y,

Tabela 8: Classificacdo RIFLE para Insuficiéncia renal.

Estagio Creatinina/Ritmo de Filtracdo Glomerular RFG Débito Urinario

R(isco) Aumento de 1,5 x na creatinina serica/ queda < que 0,5ml/kg/h nas
maior ou igual a 25% no RFG ultimas 6h

I(njaria) Aumento de 2 x na creatinina sérica/ queda < que 0,5ml/kg/h nas
maior ou igual a 50% no RFG ultimas 12h

F(aléncia) Aumento de 3 x na creatinina sérica/ queda < que 0,3ml/kg/h nas
maior ou igual a 75% no RFG ultimas 24h

L (oss) IRA persistente apds 4 semanas

Adaptado Venkataraman R, Kellum JA. Defining acute renal failure: the RIFLE criteria. Journal of
intensive care medicine. 2007;22(4):187-93.

Mais recentemente, o AKI(Acute Kidney Injury) Study Group  propds uma

modificagdo na classificagdo utilizando elementos combinados das classificagcbes RIFLE e
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AKIN, denominado: Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO), mais utilizado

atualmente mais simples com aplicagdo mais pratica®?, tabela 9.

Tabela 9: Classificacdo KIDGO

Estagio Creatinina sérica Débito urinério

1 1,5-1,9 vezes basal ou aumento >0.3 mg < 0,5ml/kg/h por 6-12h

2 2,0-2,9 vezes o basal < 0,5ml/kg/h >12h

3 3 vezes o basal <0,3ml/kg/h por > 24h ou
ou aumento >4,0 mg/dI anuria > 12h
Inicio de dialise
ou

em pacientes com < 18 anos diminuigao
do RFG <35ml/min/1,73m?

RFG: ritmo de filtragdo glomerular

Adaptado de Khwaja A. KDIGO clinical practice guidelines for acute kidney injury. Nephron Clinical practice.
2012;120(4):c179-84.

2.5.1 Etiologia da IRA

A funcdo renal é vulneravel a hipotensdo ou hipovolemia relativa, sendo, portanto, a
IRA um componente de diversas doencas graves que cursam com hipovolemia e baixo débito
cardiaco®. O componente pré-renal na etiologia da IRA é o mais importante, estando
envolvido nas mais diversas situacGes gue cursam com a sua ocorréncia e gue, ao associar-se
a outros fatores agravantes, muitas vezes inerentes ao atendimento de doentes graves, tais
como o uso de drogas vasoativas, drogas nefrotoxicas®, cirurgias de grande porte acabam
por, inevitavelmente, levar ao desenvolvimento de injaria renal®-*"), sendo o choque séptico a

principal causa de anGria em pacientes com IRA®®),

2.5.2 Impacto da IRA

Os resultados dos pacientes que desenvolvem IRA em seu internamento sdo bastante

afetados, em especial se ha necessidade de terapia substitutiva com hemodidlise, havendo
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aumento da mortalidade, aumento da permanéncia hospitalar, aumento dos custos hospitalares
e maior chance de desenvolvimento de insuficiéncia renal cronica® 19, As taxas de
mortalidade dentre os pacientes que, em qualquer momento de sua internacdo, desenvolvem
insuficiéncia renal, aumentam consideravelmente conforme progride o estagio de

classificacio, independente da classificagio usada, tabela 10 V),

A necessidade de terapia dialitica nos quadros de IRA tem grande impacto ndo apenas
na mortalidade hospitalar, mas, também, na sobrevida em longo prazo, apesar de ser pequena
porcentagem de pacientes que, ao sobreviverem ao momento agudo, permanecem em

hemodialise1%?,

Tabela 10: Aumento do uso de cuidados intensivos conforme a severidade da IRA utilizando-
se trés escores diferentes (porcentagem de individuos em cada estagio)

RIFLE AKIN AKIB

Estagio Pacientes Estégio Pacientes admitidos Estégio Pacientes admitidos para
admitidos para para cuidado intensivo cuidado intensivo
cuidado intensivo

Sem IRA 2.2% Sem IRA  1.8% Sem IRA 2.1%

Risco 2.9% 1 4.3% 1 1.5%

Injaria 10.4% 2 11.8% 2 11.7%

Faléncia  20.0% 3 23.8% 3 13.3%

Adaptado de Challiner et al. BMC Nephrology 2014, 15:84

2.5.3 Insuficiéncia renal e cirurgia cardiaca

A IRA desenvolvida apo6s a realizacdo de cirurgia cardiaca € um fator que impacta
fortemente na evolucdo dos pacientes, estando associada ao aumento da morbimortalidade,

bem como no prolongamento do tempo de internamento e aumento dos custos hospitalares
(103, 104)

Estudos apontam que a incidécia da IRA apds cirurgia cardiaca, na avaliagdo geral de
todos 0s seus estdgios, chega a 22% dos pacientes operados. Utilizando-se a classificacéo
AKIN, tém-se uma incidéncia de 13,6%, 3,8% e 2,7% nos estagios 1, 2 e 3 respectivamente,
com 2,3% dos pacientes requerendo Hemodialise, com nameros semelhantes ao se utilizar a
classificacdo KIDGO. Trabalhos utilizando a os critérios RIFLE, também obtiveram numeros

similares, com uma incidéncia geral de IRA de 16,3% e 1,9% para a necessidade de dialise,
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sendo, portanto, a IRA um grande fardo para os pacientes submetidos a cirurgia cardiaca
podendo afetar a curto e longo prazos, o progndstico desses pacientes%5-107,

2.5.4 Etiologia da IRA no po6s-operatorio de cirurgia cardiaca

Muitos dos fatores relacionados ao desenvolvimento da IRA em pacientes criticos, em
ambiente hospitalar@®® e, sobretudo em UTI estdo presentes nos pacientes submetidos a
cirurgia cardiaca, tais como idade avancada, hipovolemias, sepse, comorbidades como
diabetes e insuficiéncia cardiaca associadas®®.

Um fator importante inerente a cirurgia cardiaca, o uso da circulacdo extracorporea
(CEC), associa-se a uma maior incidéncia de IRA®, em razéo das implicacdes fisiologicas
do fluxo sanguineo continuo e episodios de hipotensdo, além da reacdo inflamatéria induzida
pela CEC(1L:112),

Além disso, muitos desses pacientes apresentam-se com baixo débito pos-operatério,
utilizado drogas vasoativas em alta dose, baldo intra-adrtico ou outro dispositivo de
assisténcia ventricular, havendo, entdo, combinacdo de deplecdo volémica, resisténcia
vascular aumentada e dispositivos determinantes de fluxo sanguineo néo pulsatil®3 114,

Outro possivel fator envolvido no desenvolvimento de IRA poés-cirurgia cardiaca, € a
ocorréncia de rabdomiolise, uma vez que produtos de degradacdo muscular foram

identificados em pacientes que desenvolveram essa complicacao apds cirurgia cardiaca*®),

2.5.5 Impacto da IRA na cirurgia cardiaca

O desenvolvimento de IRA pds-operatdria tem importante impacto nos resultados,
aumentando mortalidade®® e também todos os outros medidores de resultado em
atendimento a salde. Mesmos as formas leves de IRA (estagios iniciais 1 e 2) tém
implicagdes17-119),

A mortalidade geral dos pacientes que desenvolvem IRA é em torno de 15 a 20%29),
podendo chegar a mais de 80% dentre aqueles que evoluiram com necessidade de
hemodialise®” ¥, sendo, portanto, a IRA dialitica importante determinante de mortalidade

em cirurgia cardiaca®?,
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O impacto da IRA ndo se restringe ao periodo de internamento, estando o risco de
mortalidade em longo prazo aumentado naqueles pacientes que necessitaram de

hemodialise(22 123),

2.5.6 Identificacdo e abordagem precoce da IRA no pds-operatdrio de
cirurgia cardiaca

A lesdo renal aguda apds cirurgia cardiaca pode ser prevista usando-se fatores de risco
pré-operatorios sozinhos, ou, com maior precisao, usando-se escores que utilizem fatores pre,
peri e pds-operatorios. A capacidade de identificar individuos de alto risco pode ser util no
manejo pré-operatorio. Previsdo nas fases iniciais de IRA no pos-operatorio pode direcionar
os cuidados intensivos subsequente dos pacientes?4,

A indicacdo precoce de hemodialise naqueles pacientes que desenvolvem estagios
avancados de IRA associa-se a melhor resultado tanto em curto prazo, reduzindo mortalidade,

quanto em longo prazo com maior chance de recuperacéo da funcio renal*?),

2.6 Lesdo Neuroldgica pds-cirurgia Cardiaca

Acidente vascular cerebral continua a ser uma complicacdo devastadora apos
procedimentos cirdrgicos cardiacos apesar dos avangos na monitorizacdo e gestdo
perioperat6rio2°),

O risco de ocorréncia do AVC pos-cirurgia varia conforme o tipo de cirurgia realizada,
sendo de 1,7% nas cirurgias de revascularizagdo miocardica até mais de 6% nas cirurgias
valvares multiplas®?".

Existem diversos espectros de disfuncdo neuroldgica, desde alteragdes cognitivas até
casos de grave isquemia com importante dano cerebral, que podem estar presentes nos

pacientes submetidos & cirurgia cardiaca?8-130),
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2.6.1 Etiologia das disfuncdes neuroldgicas pds-cirurgia cardiaca

Diversos fatores estdo envolvidos na ocorréncia de AVC pdés-cirurgia cardiaca, sendo as
macros e microembolias as principais causas®3V.

A doenca vascular intracraniana relaciona-se independentemente com maior risco de
ocorréncia de AVC pos-cirurgia de revascularizagdo miocardica’®?; no entanto, ndo foi
observada, em outro estudo, relagdo entre doenca carotidea e maior chance de AVC®3),

Alteragdes na regulacdo adequada do fluxo sanguineo cerebral durante a CEC associam-
se também a maior incidéncia de dano cerebral 3%,

A incidéncia de lesdes neuroldgicas pos-cirurgia cardiaca é bem maior que o esperado
baseado na sua apresentacdo clinica. Estudos para avaliar a isquemia silenciosa, ou seja, sem
apresentacdo clinica, evidenciaram que até 40% dos pacientes apresentaram lesbes detectados
pela Ressonancia Magnética (RM)®3®), em especial quando a cirurgia realizada foi a troca

valvar Aodrticat3®),

2.6.2 Diagndstico do acidente vascular cerebral

A apresentacdo clinica desses pacientes é bastante ampla, 0 que muitas vezes dificulta a
correta suspeicdo e confirmacdo diagndstica. Os pacientes com lesdo neuroldgica poés-
operatoria podem apresentar desde alteracBes cognitivas ou agitacdo e delirium até déficit
motor grave ou coma®37-139),

Em virtude da diversidade e apresentacdo clinica do AVC pds-cirtrgico, deve haver
suspeicdo sempre que alteracdes do nivel de consciéncia ocorrer ou qualquer deficit motor
instalar-se.

Diversos estudos mostram a importancia da RM no diagnostico das diversas leses
cerebrais ap0s cirurgia cardiaca; sendo esse método mais preciso e mais sensivel que a
tomografia computadorizada de cranio (TC) para detecgdo precoce de lesdes isquémicas4?),
sendo indicado em pacientes selecionados quando a TC ndo é capaz de identificar lesdes
cerebrais®D).

Apesar de apresentar menor sensibilidade para deteccdo de lesdes isquémicas, a TC sem
contraste € o método mais utilizado para deteccdo de AVC no pds-operatorio de cirurgia
cardiaca, pela simplicidade e rapidez da realizagdo do exame. Em um estudo com mais de

11000 pacientes operados e 451 tomografias realizadas na suspeicdo de lesdo neurologica, 1/3
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dos pacientes apresentaram lesfes diagnosticadas pela TC, sendo, porém, Util apenas para
diagndstico de lesbes focais, ndo apresentando sensibilidade para lesdes ndo focais,

caracterizadas clinicamente por agitac3o, delirium e alteracdes cognitivas®4?),

2.6.3 Impacto do AVC nos resultados da cirurgia cardiaca

Mesmo as formas leves, mas, sobretudo, as formas graves de disfuncédo neurologicas,
AVC com grave dano cerebral, associam-se a altos indices de mortalidade, chegando a mais
de 40%%*), ao aumento tempo de internacdo hospitalar e & elevacdo o dos custos de
internacio™*¥, bem como as alteracdes na qualidade de vida a longo prazo*®. A ocorréncia
de AVC relaciona-se ao desenvolvimento de outras complicacdes associadas como infecgédo

respiratoria e insuficiéncia renal aumentando as chances de mortalidade®4®),
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3. Material e métodos

3.1 Local do estudo

O estudo foi desenvolvido em Recife, na Unidade de Recuperagdo de
Cirurgia Toréacica (URCT) do Real Hospital Portugués.

3.2 Tipo de estudo

Tratou-se de um estudo do tipo transversal observacional analitico.

3.3 Selecao dos pacientes:
3.3.1 Critérios de inclusdo: Foram incluidos no estudo:
a) Pacientes submetidos a cirurgia cardiaca no Real Hospital Portugués (RHP) e
admitidos na URCT.
3.3.2. Critérios de exclusdo: foram excluidos do estudo:

a) Pacientes cujos prontuarios estavam incompletos.
b) Pacientes submetidos a correcdo de cardiopatias congénitas ou transplante cardiaco.

c) Pacientes que foram a 6bito no transoperatorio.

3.4 Procedimentos
3.4.1 Procedimentos Técnicos
3.4.1.1 Coleta de dados
Os dados foram coletados do prontuério escrito e ou eletrénico apds o desfecho final

definido como alta hospitalar ou 6bito.

O EuroSCORE foi calculado utilizando-se a calculadora especifica, em planilha de
Excel®, desenvolvida pelo autor do estudo original, obtendo-se os valores do escore Aditivo e

Logistico. Em seguida os pacientes foram classificados em baixo, médio e alto riscos



48

conforme o valor do EuroSCORE aditivo foi respectivamente 0 a 2, 3 a 5 ou maior ou igual a
6.

Os dados foram plotados em planilha de Excel® contendo as variaveis a serem

analisadas.

3.4.1.2 Critérios diagnosticos das complicagdes

a) Infeccdo do trato respiratorio: achados clinicos, febre, leucocitose,
condensacdo ao Rx, associados obrigatoriamente a uma cultura quantitativa de secregéo
traqueal com contagem acima de um milh&o de colbnias, obtida por aspirado traqueal.

b) Insuficiéncia renal dialitica: pacientes agudos com critérios clinicos baseados
no RIFFLLE®, que necessitaram de Hemodialise.

C) Acidente vascular cerebral: critérios clinicos associados a achados
tomograficos novos evidenciados na tomografia computadorizada de cranio realizada no

3° dia de posoperatorio ou 3° dia pos-evento agudo.

3.4.2. Procedimentos analiticos
3.4.2.1. Tamanho da amostra:

A pesquisa foi realizada com um total 900 pacientes operados no RHP e admitidos na
URCT no periodo de 01/07/2008 a 31/07/20009.

3.4.2.2. Expresséo dos resultados:

Os resultados foram expressos na forma de varidveis quantitativas e qualitativas.

3.4.2.3. Testes estatisticos utilizados:

Na primeira etapa da pesquisa realizamos a calibracdo do modelo no RHP. Foi utilizado
teste de bondade de ajuste de Hosmer-Lemeshow, que compara a mortalidade observada com
a esperada, proveniente de um modelo de regressao logistica no qual a variavel resposta é a
mortalidade hospitalar e a variavel independente ¢ o EuroSCORE. A seguir utilizamos
metodologia da analise da curva ROC para avaliar a capacidade discriminatoria do modelo,
ou seja, a sua acurécia. Por fim realizamos comparacdo do EuroSCORE entre 0s pacientes que

forem a Gbito e os sobreviventes, utilizando-se o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney.
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Na segunda etapa da pesquisa, a mesma metodologia foi aplicada, porém para avaliar
capacidade do EuroSCORE em predizer morbidade. Para avaliar a calibracdo do EuroSCORE
foi utilizado o teste de bondade de ajuste de Hosmer-Lemeshow, onde as variaveis resposta
foram as morbidades AVC, ITR e IRD e a variavel independente o EuroSCORE. A acuracia
foi feita atraves da area sob a Curva ROC, construida com base na sensibilidade (predicdo
correta de morte) e 1 — especificidade (predicdo correta de sobrevida), calculadas para cada
valor de cada escore estudado. Foi realizada a comparacdo entre os valores do escore dos
pacientes que desenvolveram ou ndo as complicacdes (AVC, ITR, IRD) utilizando-se o teste
ndo paramétrico de Mann-Whitney. Para estudar a associa¢cdo do valor de EuroSCORE e as
complicaces e chance de o6bito foram utilizados o qui-quadrado e teste exato de Fisher,

quando indicado.

3.4.2.4. Forca da verdade:

Foram considerados com significancia estatistica, quando se buscou a comprovacao da
hipGtese alternativa, valores de p<0,05.

3.4.3. Procedimentos éticos

Foi solicitada a autorizacdo para manuseio dos prontudrios na pesquisa, sendo
autorizado pela dire¢do clinica do RHP e da coordenadora do setor de epidemiologia

conforme documento em anexo.

O projeto foi registrado na plataforma Brasil e encaminhado ao comité de ética do
CESED Campina Grande PB, sendo aprovado sob parecer de n° 1.228.335
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4. RESULTADOS

4.1. Andlise da amostra geral

A amostra foi composta por 900 pacientes com média de idade de 56,7 (DP: 13,9) anos
variando de 11 a 86 anos. A maioria dos pacientes foi do sexo masculino (518) equivalendo a
57,7%.

Tabela 11: Média de idade da amostra

Variavel Média DP Minimo Méaximo

Idade em anos 56,7 139 11 86

Distribuicao por sexo

B Masculino ® Feminino

Gréfico 1: Distribuigéo por sexo

A cirurgia mais realizada foi a revascularizagdo miocardica isolada (67%) seguida da
cirurgia valvar isolada (26%). Houve ainda cirurgia de revascularizagdo miocardica associada
a outra cirurgia (4%), cirurgias da aorta (2%) e outras cirurgias que incluiram: cirurgias da
aorta associadas a cirurgia valvar, cirurgias com homo enxertos, tromboendarterectomia

pulmonar e exérese de tumores intracardiacos somaram 1%.



Tipo de cirurgia realizada

m Valvular isolada m Cirurgia da Aorta
= CRM isolada ®m CRM associada
m Outras cirurgias

4% 2%

1%

Gréfico 2: Distribuicdo da amostra por tipo de cirurgia realizada
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A maioria dos pacientes apresentou EuroSCORE classificado como baixo (49,4%)

enquanto 12,1% tinham escore alto, sendo a média do escore aditivo de 2,76 (DP: 2,27) e de

1,94% (DP: 1,64%) para o logistico.

Tabela 12: Distribuicdo da amostra por grupo de risco do EuroSCORE

Variaveis N (%)
EuroEscore
Baixo 445 (49,4%)
Médio 346 (38,4%)
Alto 109 (12,1%)

Tabela 13: Estatisticas descritivas do EuroSCORE dos pacientes analisados.

Variavel N Média Mediana  Desvio Padrdo  Minimo Maximo
EuroSCORE 900 2,76 3,00 2,27 0 15
LOG (%) 548 1,94 1,23 1,64 0,88 12,18
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A prevaléncia geral das complicagdes estudadas, ou seja, a presenga de pelo menos uma
delas, foi de 4,8% enquanto que a mortalidade na amostra foi de 4,1%. Ao analisar as
complicacdes isoladamente encontrou-se uma prevaléncia para ITR, IRD e AVC de 3,3%,

1,9% e 1,7% respectivamente.

Tabela 14: Prevaléncia das complicacOes estudadas

Variavel N (%)
Morbidades
ITR 30 (3,3%)
IRD 17 (1,9%)
AVC 15 (1,7%)
Complicacdes 43 (4,8%)
Mortalidade 37 (4,1%)

A média do EuroSCORE entre os pacientes que foram a ébito foi significantemente

maior que a média dos sobreviventes.

Tabela 15: Comparacdo do EuroSCORE segundo mortalidade.

Obito N Média Mediana Desvio Padrdo  Minimo Méaximo
Néo 863 2,66 2,00 2,16 0 12
Sim 37 5,14 5,00 3,38 0 15
Total 900 2,76 3,00 2,22 0 15

p-valor < 0,001 (teste Mann-Whitney)



EuroSCORE

NAO siv
Obito

Grafico 3: Box-Plot comparativo do EuroSCORE segundo Mortalidade.

4.2 Analise dos subgrupos da amostra
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A amostra foi subdividida inicialmente em dois grandes subgrupos: o subgrupo com

desenvolvimento de complicacdo (CC) e o subgrupo sem desenvolvimento de complicacédo

(SC) conforme o paciente desenvolveu ou ndo ao menos uma das trés complicacOes

estudadas. Dessa forma obtivemos o grupo CC com 44 pacientes e o grupo SC com 856

pacientes.

Tabela 16: Nimero de pacientes por subgrupo CC e SC

GRUPO DE PACIENTES N %
CcC 44 4,8%
SC 856 95,2%

4.2.1. Distribuicao por faixa etaria nos dois subgrupos

A Média de idade do grupo SC foi de 57(+-13) anos e no grupo CC foi de 63,15(+-

13,8) anos.
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Tabela 17: Média de idade subgrupo CC e SC

SUBGRUPO MEDIA MODA DP
SC 57 52 13
CC 63,15* 79 13,8

P: 0,0007 Mann-Whitney

Ao se categorizar a idade por faixa etaria observou-se que a maioria dos pacientes no
grupo SC se encontrava nas faixas etarias abaixo de 60 anos, enquanto o grupo CC
encontrava-se nas faixas etarias acima dos 61 anos. Identificou-se, ainda, que houve diferenca
estatisticamente significante na prevaléncia proporcional dos pacientes que se encontravam na
faixa etaria mais jovem no grupo SC, e na faixa etéria entre 71 e 80 anos no grupo CC, tabela
18.

Tabela 18: Distribuicdo dos pacientes por faixa etaria em cada subgrupo CC e SC

Faixa etaria em anos CC SC
Menor ou igual a 50 4 211*
51-60 10 263
61-70 13 234
71-80 16** 134
Maior ou igual a 81 1 14

* Teste Exato de Fisher p:0,01; * Teste Exato de Fisher p: 0,0003

4.2.2 Tipo de cirurgia realizada em cada subgrupo

Com relacdo ao tipo de cirurgia realizada, observou-se que 0s pacientes que
desenvolveram complicacdo realizaram mais cirurgia coronéria combinada e cirurgia da aorta

quando comparados aos pacientes do grupo sem complicacdes, tabela 19.

Tabela 19: Prevaléncia do tipo de cirurgia realizada por subgrupo

Tipo de cirurgia realizada Grupo SC Grupo CC

Cirurgia coronaria isolada 67% 56,8%
Cirurgia valvar isolada 26,8% 29,5%
Cirurgia coronariana combinada 3,2% 9,2% *
Cirurgia da aorta 1,2% 4,5% **
Oultras cirurgias 1,8% 0%

* Exato de fisher p:0,04; * teste Exato de Fisher p: 0,05
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4.2.3. EuroSCORE entre os grupos CC e SC

A média do EuroSCORE foi significantemente maior (4,88 +- 3,69) no grupo com

complicacdes que no grupo sem complicaces (2,65 +- 2,12) p<0,0001, grafico 4.

Média do EuroSCORE entro sos Grupos CDC e SDC

Valor do EuroSCORE

cC SC

GRUPOS

Gréfico 4: Média do EuroSCORE em cada subgrupo CC e SC

4.3. Calibracdo do EuroSCORE para a populacao estudada

Ao se realizar a calibragdo do modelo de risco (EuroSCORE) para a populacéo
estudada, detectou-se que este se encontrava calibrado e com adequada acurécia para o
calculo do risco de morte, obtendo-se uma area sob a curva ROC de 0,735 (IC95% 0,641 —

0,829) com p-valor < 0,001como demonstrados na tabela 20 e gréfico 5.
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Tabela 20: Mortalidade observada e prevista usando o EuroSCORE como variavel preditora
nos grupos definidos pelo teste Hosmer-Lemeshow.

Tabela de contigéncia para o teste de Hosmer-lemeshow

Obito = nao Obito =i

m

Observado Esperado Observado Esperado

Total

Passol 1

2

149 150,310 3 1,690
168 169,277 4 2,723
122 119,256 0 2,744
145 143,284 3 4,716
130 129,886 6 6,114
103 105,496 11 8,504
46 45,491 10 10,509

152

172

122

148

136

114
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Qui-quadrado (5) = 5,910 (p-valor = 0,315)

ROC Curve

0,87

o
[}
1

Sensitivity

=]
S
1

0,27

0,0

T T T T
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Gréfico 5: Gréfico da Curva ROC predigéo de 6bito: 0,735 (1C95% 0,641 — 0,829) p< 0,001
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4.4 Analise quanto as morbidades

4.4.1. Infeccdo do trato respiratdrio

A ITR foi a morbidade pds-operatoria mais prevalente entre as estudadas, determinando

importante impacto na mortalidade com uma taxa de letalidade isolada de 46%, tabela 21.

Tabela 21: Mortalidade entre os pacientes que desenvolveram ou ndo ITR

Variavel Mortalidade n (%)
Pacientes que desenvolveram ITR e foram a 6bito 14 (46%)
Pacientes que ndo desenvolveram ITR e foram a Obito 23 (2,6%)

p <0,00001 exato de Fisher

Analisando-se os pacientes que apresentaram apenas ITR (excluindo-se, portando, 0s
gue apresentaram uma das outras morbidades estudadas, a taxa de mortalidade foi de 31%
(5/16), e comparando-a com a taxa de mortalidade dos pacientes que ndo apresentaram ITR
nem outra morbidade, observou-se que a chance de dbito foi quase vinte e trés vezes maior (p

< 0,0001) ao se desenvolver ITR no pds-operatdrio, tabela 22.

Tabela 22: comparacdo da mortalidade dos pacientes que desenvolveram apenas ITR

Variavel Obito n (%)
Pacientes apenas com ITR 5 (31%)
Pacientes sem morbidade 16 (1,8%)

OR 22,81 (4,34 - 76,48)

Exato de Fisher p:0,000018

O EuroSCORE dos pacientes que desenvolveram ITR, comparado aos que néo
desenvolveram tal complicagdo no pés-operatério, foi significantemente maior, conforme

demonstrado na tabela 23 e gréafico 6.
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Tabela 23: Comparacdo do EuroSCORE segundo o ITR.

ITR N Média Mediana Desvio Padrdo Minimo Maximo
Nao 870 2,68 2,00 2,17 0 15
Sim 30 5,13 4,50 3,59 0 13
Total 900 2,76 3,00 2,27 0 15

p-valor < 0,001 (teste Mann-Whitney)

4.4.1.1 Calibracdo e acuracia do modelo para predicdo de ITR

O modelo de célculo de risco mostrou-se calibrado (tabela 24) e com adequada
acurécia para predicao do desenvolvimento de ITR, obtendo-se uma &rea sob a curva ROC de
0,710 (IC95% 0,600 — 0,821) com p-valor < 0,001, grafico 7.

EuroSCORE

NAO siv
ITR

Gréfico 6: Box-Plot comparativo do EuroSCORE segundo ITR
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Tabela 24: ITR observada e prevista usando o EuroSCORE como variavel preditora nos
grupos definidos pelo teste Hosmer-Lemeshow.

Tabela de contingéncia para o teste de Hosmer-Lemeshow

ITR =NAO ITR=SIM
Observado Esperado Observado Esperado Total

Passo 1 148 150,583 4 1,417 152

2 171 169,740 1 2,260 172

3 121 119,746 1 2,254 122

4 144 144,162 4 3,838 148

5 131 131,065 5 4935 136

6 107 107,205 7 6,795 114

7 48 47,499 8 8,501 56

Qui-quadrado (5) = 6,221 (p-valor = 0,285)

ROC Curve

0,87

o
=Y
I

Sensitivity

(=]
ES
1

0,24

0,0 |/ T T T T T
0,0 0,2 04 06 08 1,0
1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Gréfico 7: Gréafico da Curva ROC predicdo de ITR de 0,710 (1C95% 0,600 — 0,821) com p-
valor < 0,001
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4.4.2 Insuficiéncia renal dialitica

A insuficiéncia renal dialitica teve uma baixa prevaléncia na amostra (1,9%). No
entanto houve um importante impacto na sobrevida, como também uma forte associagdo com
a mortalidade operatoria, estando presente em 35% dos pacientes que foram a Obito e

apresentando uma taxa de letalidade de 76%, tabela 25.

Tabela 25: Mortalidade entre os pacientes que desenvolveram ou ndo IRD

Variavel Mortalidade n (%)
Pacientes que desenvolveram IRD e foram a 6bito 14 (76%)
Pacientes que ndo desenvolveram IRD e foram a 6bito 24 (2,7%)
P<0,00001

Analisando-se os pacientes que apresentaram apenas IRD (excluindo-se, portando, 0s
gue apresentaram outras morbidades associadas) e foram a 6bito, quando comparado aos
pacientes que nao apresentaram IRD nem outra morbidade, a chance de dbito foi cento e trinta
vezes maior (p:0,000003), tabela 26.

Tabela 26: Comparacdo da mortalidade dos pacientes que desenvolveram apenas IRD

Variavel Obito n (%)
Pacientes apenas com IRD 5 (71%)
Pacientes sem morbidade 16 (1,8%)
OR 130,9 (23,62 — 725,9)

p:0,00000010

A média do EuroSCORE entre os pacientes que desenvolveram IRD foi maior que a

média entre 0s pacientes que ndo a desenvolveram, demonstrados na tabela 27 e grafico 8.

Tabela 27: Comparacgdo do EuroSCORE segundo IRD

IRD N Média Mediana  Desvio Padrdo Minimo Méaximo
Néo 883 2,68 2,00 2,16 0 12
Sim 17 6,88 6,00 3,94 1 15
Total 900 2,76 3,00 2,27 0 15

p-valor = 0,001 (teste Mann-Whitney)
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EuroSCORE
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NAO SIM

IRenal

Gréfico 8: Box-Plot comparativo do EuroSCORE segundo IRD

4.4.2.1 Calibracao e acuréacia do modelo para predicdo de IRD

O modelo de calculo de risco mostrou-se calibrado (tabela 28) e com adequada
acuracia para predicdo do desenvolvimento de IRD, obtendo-se uma area sob a curva ROC de
0,834 (1C95% 0,738 — 0,930) com p-valor < 0,001, gréfico 9.

ROC Curve

0,8

o
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o
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1
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0,0 0,2 04 06 08 1,0
1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Gréfico 9: Grafico da Curva ROC predicdo de IRD de 0,834 (1C95% 0,738 — 0,930) com p-
valor < 0,001
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Tabela 28: IRD observada e prevista usando o EuroSCORE como variavel preditora nos
grupos definidos pelo teste Hosmer-Lemeshow.

Tabela de contigéncia para o teste de Hosmer-lemeshow

IRD = NAO IRD = SIM

Observado Esperado Observado Esperado Total

passol 1 152 151,723 0 277 152
2 171 171,467 1 ,533 172

3 122 121,358 0 ,642 122

4 146 146,681 2 1,319 148

5 133 133,951 3 2,049 136

6 110 110,209 4 3,791 114

7 49 47,611 7 8,389 56

Qui-quadrado (5) = 2,419 (p-valor = 0,789)

4.4.3 Acidente vascular cerebral

O Acidente vascular cerebral, entre as complicacGes pds-operatorias estudadas, foi a
que apresentou menor prevaléncia (1,6%). A mortalidade nesses pacientes foi de 26,6%. Ao
analisar os pacientes que desenvolveram unicamente o AVC, a chance de 6bito desses
pacientes ainda foi quase dezenove vezes maior em relagdo aos pacientes que néo

desenvolveram nenhuma das trés complicacdes, tabelas 29 e 30.

Tabela 29: Mortalidade entre os pacientes que desenvolveram ou ndo AVC

Variavel Mortalidade n (%)
Pacientes que desenvolveram AVC e foram a 6bito 4 (26,6%)
Pacientes que nédo desenvolveram AVC e foram a 6bito 16 (1,8%)

p:0,00002 Exato de Fisher
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Tabela 30: Mortalidade entre os pacientes que desenvolveram apenas AVC em relacdo aos
que ndo desenvolveram complicacdo alguma

Variavel Obito n (%)
Pacientes apenas com AVC 2 (22,22%)
Pacientes sem morbidade 16 (1,8%)
OR 19,05 (2.37 — 59.33)

p: 0,00023

A média do EuroSCORE entre os pacientes que desenvolveram AVC ndo foi
estatisticamente diferente daqueles que ndo desenvolveram tal complicacdo, conforme tabela
31 e gréfico 10.

Tabela 31: Comparacdo do EuroSCORE segundo AVC

. Desvio
Obito N Meédia Mediana Minimo Méaximo
Padréo
Néo 885 2,75 3,00 2,25 0 15
Sim 15 3,40 3,00 3,48 0 12
Total 900 2,76 3,00 2,27 0 15

p-valor = 0,484 (teste Mann-Whitney)

O O O o o

EuroSCORE

NAO Siv
AvVC

Gréaficol0: Box-Plot comparativo do EuroSCORE segundo AVC
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Apesar de o0 modelo apresentar-se adequadamente calibrado (tabela 32) para predicéo
do desenvolvimento de AVC, ndo apresentou acuracia adequada, obtendo-se uma area sob a
curva ROC de 0,519 (I1C95% 0,359 — 0,679) com p-valor = 0,802, conforme grafico 11.

Tabela 32: AVC observada e prevista usando o EuroSCORE como variavel preditora nos
grupos definidos pelo teste Hosmer-Lemeshow.

Tabela de contigéncia para o teste de Hosmer-lemeshow

AVC =NAO AVC =SIM

Observado Esperado Observado Esperado  Total

passol 1 149 150,187 3 1,813 152
2 170 169,711 2 2,289 172
3 120 120,189 2 1,811 122
4 145 145,550 3 2,450 148
5 134 133,489 2 2,511 136
6 114 111,529 0 2,471 114
7 53 54,345 3 1,655 56

Qui-quadrado (5) = 4,727 (p-valor = 0,450)

ROC Curve

0,87

o
[=)
1

Sensitivity

o
~
1

0,27

0,0

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Gréfico 11: Grafico da Curva ROC 0,519 (IC95% 0,359 — 0,679) com p-valor = 0,802
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4.5 Anédlise da chance de desenvolver complicacdo pds-operatdéria conforme a
classe de EuroSCORE aditivo.

A chance de desenvolver ITR cresce em relagdo direta com a classe do EuroSCORE

calculada, tabela 33.

Tabela 33: Cruzamento do EuroSCORE com ITR

ITR OR
N&o Sim Total (1C. 95%)
Grupo Baixo N 439 6 445 1.0
Risco
% 98,7% 1,3% 100,0%
Médio N 334 12 346 2,63
% 96,5% 3,5% 100,0% (0,98 — 7,08)
Alto N 97 12 109 9,05
% 89,0% 11,0% 100,0% (3,32 —24,70)
Total N 870 30 900
%  96,7% 3,3% 100,0%

p-valor < 0,001 (teste Qui-Quadrado)

A chance de desenvolver IRD também aumenta em relacdo direta com a classe de
EuroSCORE calculada, tabela 34.

Para o desenvolvimento de AVC ndo foi encontrada essa relacdo ndo sendo possivel,

portanto, o calculo do OR.

Para o calculo da chance de ébito também foi identificado um crescimento diretamente

proporcional entre classe de risco e chance de morte, tabela 35.

Com base dos dados do OR encontrou-se os valores de EuroSCORE aditivo

correspondentes ao ponto de corte para o desenvolvimento de cada complicagéo, tabela 36.



Tabela 34: Cruzamento do EuroSCORE e IRD

IRD OR
» (1.C.95%)
Nao Total
Grupo Risco Baixo N 444 1 445 1,0
% 99,8% 2% 100,0%
Médio N 339 7 346 9,17
% 98,0% 2,0% 100,0% (1,1-74,9)
Alto N 100 9 109 39,96
% 91,7% 8,3% 100,0% (5,0-78,9)
Total N 883 17 900
% 98,1% 1,9% 100,0%
p-valor < 0,001
Tabela 35: Cruzamento do EuroSCORE e Obito
Obito OR
Nao Sim Total (1.C.95%)
Grupo Risco Baixo N 438 7 445 1,0
% 98,4% 1,6% 100,0%
Médio N 331 15 346 2,84
% 95,7% 4,3% 100,0% 11-7,0)
Alto N 94 15 109 9,98
% 86,2% 13,8% 100,0% (3,9-25,2)
Total N 863 37 900
% 95,9% 4,1% 100,0%

p-valor < 0,001

66
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Tabela 36: Ponto de Corte e Valores de Sensibilidade e Especificidade

Variavel Ponto de corte Sensibilidade Especificidade
ITR >3.5 66,7% 67,1%
IRD >3.5 82,4% 66,9%
Obito >3.5 73,0% 67,7%

4.6 Probabilidade de desenvolvimento de complicacdo conforme valor de
EuroSCORE aditivo

4.6.1 Infeccdo do trato respiratdrio

A chance de desenvolver ITR cresce linearmente a medida que os valores aumentam até
um EuroSCORE aditivo de sete e exponencialmente conforme o valor do EuroSCORE
ultrapassa o valor de sete, conforme gréfico 12, variando de menos de 10% com escore menor

que sete e mais de 70% com escore maior que quinze, tabela 37.
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Gréfico 12: Crescimento da chance de desenvolver ITR conforme valor de EusoSCORE
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Tabela 37: Probabilidade de desenvolver ITR conforma valor de EuroSCORE

EuroSCORE Probabilidade ITR
0-7 <10%

8-9 10% - 19%

10 20 - 29%
11-12 30 -39%

13 40 —49%

14 50 — 59%

15 60 — 69%
>15 >70%

4.6.2 Insuficiéncia renal dialitica

Para o desenvolvimento da IRD os resultados sdo semelhantes, com aumento
exponencial a partir de sete de EuroSCORE aditivo, gréafico 13 e tabela 38.
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Grafico 13: Crescimento da chance de desenvolver IRD conforme valor de EuroSCORE



Tabela 38: Probabilidade de desenvolver IRD conforme o valor de EuroSCORE

EuroSCORE Probabilidade IRD
0-7 <10%

8-9 10% - 19%

10 20 - 29%

11 30 -39%

12 40 — 59%

13 60 — 69%

>14 >70%

69
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5. Discussao

A amostra estudada foi censitaria e, apesar dessa metodologia houve ainda uma taxa de
excluséo relativamente alta de 14%, com a excluséo de 156 pacientes, que ou ndo preenchiam
os critérios de inclusdo, uma vez que foram admitidos na URCT e ndo haviam se submetido a
cirurgia cardiaca, ou haviam se submetidos a correcao de cardiopatia congénita e, nesse caso,
0 EuroSCORE ndo se aplica, ou, mesmo preenchendo os critérios de inclusdo, havia falha nos
prontudrios que inviabilizava a coleta de dados, sendo esse um importante viés dos estudos
retrospectivos. Um tamanho minimo amostral de oitocentos e oitenta e seis pacientes foi
calculado para um poder estatistico de 90%, sendo optado por utilizar novecentos pacientes

para fins de facilitar os calculos estatisticos.

O tipo de cirurgia realizada mais realizado na amostra foi a revascularizacdo miocardica
isolada, responsavel por cerca de 2/3 das cirurgias realizadas, seguida da cirurgia valvar
isolada. Esse dado mostra-se importante pelo fato de que ao se estudar a aplicabilidade de um
escore a uma populacdo distinta daquela para a qual o escore foi criado, a calibracdo podera
ndo ser adequada, se essa populacdo for muito diferente. No estudo de criacdo do
EuroSCORE houve, assim como no presente estudo, uma maior prevaléncia de pacientes
submetidos a revascularizacdo miocardica e menos de ¥ dos pacientes foram submetidos a

cirurgia valvar, sendo, portanto, semelhante ao grupo estudado nesta pesquisa®®®.

Em relacdo ao célculo do EuroSCORE, optou-se por utilizar o escore aditivo, uma vez

que em cerca de 39% da amostra o escore logistico ndo havia sido calculado.

Na populacdo estudada, cerca de 50% apresentou escore baixo (menor ou igual a dois),
implicando, a principio baixo risco de mortalidade e, em tese, baixo risco de desenvolver

alguma das complicacdes estudadas.

Essa hipotese foi corroborada pelo achado da prevaléncia de complicagGes ter
aumentado a medida que o grupo de risco estabelecido pelo calculo do EuroSCORE
progredia, passando de 2,47% no grupo de baixo risco, chegando até 14,6%, no grupo de alto
risco, ou seja, EuroSCORE maior ou igual a seis, 0 que j& indicava uma correlacdo entre valor

alto do escore e maior probabilidade de desenvolvimento de complicages.
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No entanto, até o momento, essa classificacdo de risco diz respeito ao risco de
mortalidade. Porém, esse dado por si s ja& sinaliza com a possibilidade de extrapolar esse

calculo de risco, também para o desenvolvimento de complica¢fes no pds-operatorio.

Ainda ao analisar esses dados de associacdo entre grupo de risco estabelecido pelo
EuroSCORE versus desenvolvimento de complicacdes versus mortalidade, identificou-se
que conforme progride o risco nos grupos( baixo, médio e alto) a prevaléncia de complicacbes
progride e a mortalidade geral em cada grupo de risco também progride, indo de 1,5% no
grupo de baixo risco, passando por 4,3% no médio risco e chegando a 13,7% no alto risco, 0
que poderia levar a pensar que o aumento da prevaléncia de complicacBes pura e
simplesmente estaria levando ao aumento de mortalidade. No entanto, 0 EuroSCORE é um
escore formado a partir de dezesseis variaveis, e cada uma dessas variaveis poderia estar,
isoladamente, ou em conjunto, aumentando a chance de mortalidade, independentemente da
chance de desenvolver uma complicacdo. Isso poderia explicar a proporcdo consideravel
(63%, 34%, 40% no baixo, médio e alto riscos respectivamente) de pacientes que foram a
Obito nos trés grupos de risco sem que tenham desenvolvido uma das trés complicacGes
estudadas, havendo, entdo outras causas para a ocorréncia do 6bito no pds-operatério ndo
relacionadas a essas complicacfes. Sendo assim, observou-se que a maior parte dos pacientes
que foram a dbito no baixo risco o foi, provavelmente, por fatores inerentes a complicactes
relacionadas diretamente ao ato cirurgico, tais como sangramento, baixo débito, arritmias,
etc., enquanto no alto risco a proporg¢do de Obitos por essas possiveis causas foi menor. Esse
dado pode sugerir que existem periodos de riscos diferentes ao longo do p6s-operatério, sendo
o0 risco de GObito, nas primeiras horas, relacionados a fatores diretamente relacionados ao ato
cirargico e que, portanto, qualquer paciente independentemente de sua classe de risco estaria
susceptivel, tornando qualquer escore de risco falho na sua detec¢do, enquanto os 6bitos que
ocorrem nas horas ou dias mais tardios relacionar-se-iam ao desenvolvimento de
complicacBes, podendo estar ligados a caracteristicas do paciente propriamente
ditas(variaveis), sendo nesses casos mais provavel que escores, quaisquer gue sejam, tornem-
se mais acurados na predicdo do oObito. Outra hipoOtese é que os pacientes que foram a obito,
sem terem desenvolvido complicagdes, ndo tenham o diagndstico dessas complicacBes

confirmado.

De uma forma geral, pbde-se avaliar o perfil do paciente que desenvolveu
complicagdes, pois se detectou que a média de idade foi maior entre aqueles que

desenvolveram complicacfes, bem como apresentaram uma média de escore maior e uma
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maior proporcdo de realizagdo de cirurgias mais complexas tais como cirurgia de
revascularizacdo miocardica combinada e cirurgias da aorta (ambas variaveis inerentes ao
calculo do EuroSCORE), ou seja, 0 paciente idoso, com EuroSCORE alto e que se submeteu a
cirurgia complexa. Com esse achado € possivel identificar que trés variaveis com peso
significativo na composicdo do EuroSCORE que séo idade, cirurgia coronariana combinada a
outra cirurgia e cirurgia da aorta, aparentemente também se relacionaram a maior chance de
desenvolver complicaces no pos-operatdrio, no entanto esse dado sé poderia ser confirmado
caso fosse realizada uma regressao logistica, que ndo foi realizada em virtude da baixa
prevaléncia do evento o que poderia levar a dados ndo fidedignos ou pelo menos com

intervalos de confianga muito largos.

Alguns trabalhos analisando infecgdo do trato respiratorio pés-cirurgia cardiaca tém
evidenciado que algumas das varidveis que sdo utilizadas para o célculo do EuroSCORE, tais
como baixa fracdo de ejecdo, cirurgia de emergéncia, idade avancada, cirurgias da aorta,
niveis prévios de creatinina, DPOC associam-se independentemente com o risco de
desenvolver ITR pos-cirurgia®” corroborando a ideia de poder se utilizar o EuroSCORE para
predicdo desse risco, podendo no entanto haver diferenca no peso de cada varidvel no

desfecho final 47,

5.1 Quanto a calibrac¢do do modelo

Para que se possa utilizar qualquer modelo de risco em uma populagéo distinta daquela
para a qual ele foi desenvolvido, é fundamental que seja realizada a sua calibracdo. Ao se
realizar a calibracdo do modelo, para o seu uso original, que é a predi¢cdo de risco de morte,
observou-se que o modelo se encontrava calibrado, utilizando-se para tal o teste de ajuste de
bondade de Hosmer-Lemeshow, confirmando-se a hipotese de nulidade, ou seja, ndo houve

diferenca entre o resultado esperado e o encontrado pelo modelo.

Além da calibragdo, a acuracia do modelo necessitava ser avaliada, sendo encontrada
uma éarea sob a Curva ROC de 0,735, mostrando que o modelo apresentava acuracia para
discriminar aqueles pacientes que sobreviveriam dos que ndo sobreviveriam guando expostos
ao risco de morrer. Escores de risco com Area sob a curva ROC acima de 0,7 apresentam boa

capacidade preditora, sendo excelente quando acima de 0,8.
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5.2 Analise da infeccdo do trato respiratdrio

Ao realizar a analise isolada de cada complicacdo operatoria, observou-se que a ITR foi
a mais prevalente (3,3%), estando em conformidade com a prevaléncia encontrada na

literatura(®®,

A média do EuroSCORE entre aqueles que desenvolveram ITR foi significantemente
maior em comparacao aos que ndo desenvolveram. Esse dado sinaliza com a possibilidade da
utilizacdo do escore para predizer, ao menos, se hd uma chance maior de desenvolvimento de

ITR em pacientes com EuroSCORE alto.

O impacto da ITR no resultado da cirurgia € claramente observado na sua relacdo com a
mortalidade, uma vez que mais de 1/3 dos pacientes que foram a 6bito tinham ITR. Observou-
se que os pacientes que desenvolveram ITR tiveram uma mortalidade significantemente maior
que aqueles que ndo a desenvolveram. No entanto, muitos dos pacientes que desenvolveram
uma complicacdo também podem desenvolver outra complicacdo, o que pode confundir o
resultado. Porém, ao analisar a chance de morrer de um paciente que apresentou apenas ITR
em relagdo a outro que ndo desenvolveu nenhuma das outras complicages, ela foi quase 23
vezes maior, o que corrobora os dados da literatura sobre o impacto dessa complicacdo sobre

o resultado da cirurgia*®).

Ao realizar a calibracdo do modelo para predi¢do do desenvolvimento de ITR observou-
se boa calibragéo, sobretudo para os valores de EuroSCORE acima de quatro. O modelo
mostrou uma maior capacidade de predizer ndo desenvolvimento de complicacéo nos valores
baixos do escore, ou seja, baixo risco, enquanto nos valores mais altos do escore, alto risco,
ele apresentou boa capacidade preditora tanto paro o desenvolvimento quanto para o ndo
desenvolvimento da complicacdo. A acuracia também foi adequada com éarea sob a curva
ROC de 0,710, havendo, portanto, boa capacidade do escore em discriminar qual dos

pacientes, que expostos ao risco de desenvolver infeccdo, irdo realmente desenvolvé-la.

Como o diagnostico da ITR foi estabelecido apenas para pacientes com confirmacdo de
cultura de secrecdo traqueal quantitativa acima de um milhdo de col6nias, houve uma
restricdo ao numero de pacientes que compuseram essa amostra. Na préatica, possivelmente o
numero de pacientes que desenvolveram ITR foi maior que o encontrado, uma vez que muitos

pacientes foram diagnosticados clinicamente com ITR, porém, sem confirmacéo de cultura ou
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mesmo com culturas inconclusivas, seja porque foram colhidas ja na vigéncia de uso de

antibioticos ou porque foram colhidas por métodos errados, ou mesmo ndo foram colhidas.

Esses pacientes que clinicamente apresentavam infeccdo, porém sem confirmagédo
diagnostica, possivelmente aumentariam o tamanho da amostra, tornando alguns dados mais
robustos, no entanto quanto a calibracdo e a acuracia, estas provavelmente seriam
prejudicadas por ndo haver uma resposta claramente dicotdmica, como h& no caso da cultura
de secregédo traqueal positiva ou negativa, ndo havendo, portanto, um padrédo ouro para
comparacao, o que € importante no estudo de testes diagnosticos.

O método de obtencdo da amostra de secrecdo traqueal para cultura poderia também
influenciar nos resultados, uma vez que nos pacientes estudados, 0 método de coleta foi o
aspirado traqueal ao invés do lavado bronco-alveolar. No entanto estudos comparando o
aspirado traqueal versus o lavado bronco-alveolar, na coleta de material para cultura, mostrou
boa concordancia entre os resultados nos dois métodos, ndo havendo inferioridade do aspirado

em relacdo ao lavado®4%: 150),

5.3 Anédlise da insuficiéncia renal dialitica

A prevaléncia da IRD na amostra foi condizente com o descrito na literatura e, apesar de

baixa prevaléncia, seu impacto nos resultados da cirurgia é importante®5-153),

A mortalidade daqueles pacientes que desenvolveram a IRD foi bastante alta e quando
comparada aos pacientes que ndo a desenvolveram e foram a ébito ha uma diferenca
estatisticamente significante. Mesmo naqueles pacientes em que se analisou o
desenvolvimento isolado da IRD a mortalidade foi bastante alta e, quando comparada aos
pacientes que foram a 6bito sem desenvolver nenhuma das complicacGes, ha uma expressiva
diferenca estatistica e a chance de morte daqueles pacientes € cento e trinta vezes maior. A
baixa prevaléncia do evento na amostra pode superestimar essa razdo de chances, porém, se
analisarmos o menor valor do intervalo de confianca desses dados, ainda se obtém uma

chance de 6bito mais de vinte vezes maior.

Esses dados corroboram a importancia da identificacdo precoce da IRD no pos-

operatorio de cirurgia cardiaca e, sobretudo, da antecipacdo ao seu desenvolvimento, sendo
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com isso possivel a instituicdo de medidas que possam prevenir ou atenuar essa complicacéo,
e uma ferramenta prética e objetiva de mensuracdo do risco é sem ddvida uma estratégia Util

nesse sentido®5),

A média do EuroSCORE entre os doentes que desenvolveram IRD no pds-operatorio foi
significantemente maior que a dos pacientes sem essa complicacéo, o que de imediato sinaliza
para 0 uso, mesmo que qualitativo, do escore para a predi¢do de IRD. Trabalhos na literatura
mostram a relagdo, isoladamente, entre EuroSCORE alto e probabilidade maior de IRD,
sinalizando para a possibilidade do uso do escore para predizer esta complicagio®,

Ao se realizar a calibragdo do modelo para predicdo da IRD obtiveram-se valores
bastante robustos com excelente capacidade preditora em qualquer valor do escore, inclusive
tanto para o desenvolvimento quanto para o nao desenvolvimento da complicacdo,
comprovando a nulidade da hip6tese, ou seja, se usar, por exemplo, o valor de 1 para o escore,
obteve-se uma predicdo do desenvolvimento da complicagéo de 0 quando o esperado seria 0,2
ou seja, com valor de 1 de EuroSCORE, 0,2 pacientes deveriam desenvolver IRD porém,
nenhum desenvolveu. Ja para o ndo desenvolvimento obteve-se um valor de 152 quando o
esperado era 151,7, ou seja, com o valor de 1 de EuroSCORE, 152 pacientes da amostra ndo
deveriam desenvolver ITR e, obteve-se que 151,7 ndo desenvolveram. Resultados muito

semelhantes foram obtidos em todos os valores de escore.

Na avaliacdo da acuracia do modelo para esse fim, predicdo do desenvolvimento de
IRD, o valor obtido também foi bastante robusto, com &rea sob a curva ROC acima de 0,8.
Com isso, obteve-se que 0 modelo tem boa capacidade de discriminar entre aqueles pacientes

submetidos ao risco de desenvolver IRD quais realmente irdo desenvolvé-la.

Analisando o desempenho de um escore desenvolvido para predicdo de IRD apds
cirurgia cardiaca encontrou-se uma area sob a curva ROC de 0,81%%®). Se comparar o
desempenho do EuroSCORE, para essa finalidade, vemos que seu desempenho é muito bom
uma vez que ele ndo foi desenvolvido especificamente com esta finalidade. O motivo pelo
qual o desempenho do EuroSCORE para predi¢do de IRD seja tdo adequado quanto escores
especificos para este fim, possivelmente é pela robustez das variaveis envolvidas no calculo
do EuroSCORE, uma vez que na maioria dos escores de riscos relacionados a cirurgia
cardiaca e para os mais diversos fins, utilizam varidveis em comum, tais como: fracdo de

ejecdo, idade, cirurgia combinada, infarto recente e niveis de creatinina pre-operatoria.
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Outra razdo pela qual, provavelmente, esses resultados com a IRD foram bastante
afirmativos, é o fato que a variavel analisada, IRD, tem um carater dicotbmico muito
evidente, ou seja, 0 paciente desenvolveu ou ndo a complicacdo uma vez que O critério
diagnostico € muito claro. Como o critério diagnostico para o desenvolvimento da morbidade
era muito evidente (0 paciente realizava ou ndo hemodialise, sendo assim uma variavel
resposta claramente dicotdmica) o modelo desenvolve uma acuracia muito boa. E possivel
que se, ao invés de apenas insuficiéncia renal dialitica fosse incluido, também, a insuficiéncia
renal ndo dialitica, como o espectro para fechar o diagnostico € muito grande, a acuracia do

modelo ndo fosse boa.

5.4 Analise do acidente vascular cerebral

O Acidente vascular cerebral pés-operatério foi a complicacdo com menor prevaléncia
na amostra, talvez um dado que ndo reflita a realidade, uma vez que havia a necessidade da
presenca de todos os critérios para definir o paciente com AVC pds-operatdrio: suspeita
clinica com tomografia evidenciando achados de isquemia, edema cerebral ou outro sinal de
comprometimento cerebral. Além disso, foi analisado apenas um aspecto da apresentacdo
clinica das lesdes cerebrais pds-cirurgia cardiaca, que foi a isquemia cerebral propriamente
dita com repercussdo tomografica. No entanto, é sabido que a prevaléncia de algum grau de
ledo cerebral no poés-operatério de cirurgia cardiaca pode chegar até 60% nas cirurgias com
circulacdo extracorpérea, e que ha um espectro muito amplo de apresentagdo clinica dessas
lesbes variando desde alteragcdes cognitivas até graves isquemias da fossa posterior com

edema cerebral grave e até morte encefalica*®?,

Os pacientes com suspeicdo clinica de lesdo neuroldgica no pos-operatorio, que para
fins de simplificagdo foram generalizadas como AVC, foram submetidos a TC sem contraste
dentro das primeiras 72h ap0s a suspeigdo e se possivel respeitando um intervalo de 48h na
tentativa de diagnosticar uma lesdo isquémica, uma vez que, conforme demonstrado na
literatura , 50% dos AVC pds cirurgia cardiaca ocorrem dentro de 48h de pds-operatorio™®?,
Na suspeita de lesdes hemorrégicas, quadros neuroldgicos graves ou com possivel efeito
compressivel, conforme avaliagdo da neurologia, esses pacientes faziam tomografia de

urgéncia.
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As lesBes isquémicas podem néo se apresentar na tomografia antes de 72h de evolucéo,
0 que provavelmente pode ter interferido no diagndstico correto de lesGes neuroldgicas no
pOs-operatdrio, assim como observado em um estudo, em que apenas 1/4 dos pacientes com
suspeita clinica de lesdo neuroldgica pds-cirurgia cardiaca tinham a tomografia de cranio com

lesBes evidentes®®®),

No entanto, pela praticidade e rapidez do exame, pelo fato de muitos desses pacientes
encontrarem-se instaveis hemodinamicamente, em uso, muitas vezes, de dispositivos de
assisténcia ventricular, o protocolo do servigco era de realizar tomografia computadorizada
sem contraste em vez de RM, que possivelmente aumentaria a sensibilidade na deteccédo de

lesGes isquémicas.

Apesar da prevaléncia baixa, 0 AVC mostrou impacto importante no resultado
cirargico, seja com mortalidade maior, uma vez que um quarto dos pacientes com AVC foram
a Obito, seja pela maior predisposi¢cdo ao desenvolvimento de outras complicagdes. Quando
comparada aos pacientes que ndo desenvolveram qualquer outra complicacdo, o AVC

aumenta a chance de 6bito em quase dezenove vezes.

A média do EuroSCORE ndo apresentou diferenca entre o0s pacientes que
desenvolveram ou ndo AVC, o que ja sinalizava que o seu uso para esse fim ndo seria

adequado.

O modelo apresentou calibracdo adequada, porém, sem acuracia na capacidade de
predizer o desenvolvimento ou ndo do AVC no pés-operatdrio.

Provavelmente, a causa para isso foi o fato do método diagndstico ndo ter sido o mais
acurado, possivelmente se houvesse sido utilizada a RNM os achados diagndsticos seriam
maiores; além disso, o espectro de apresentacdes clinicas das lesbes neuroldgicas é muito
amplo, o que dificulta a acuracia do escore, uma vez que ele, assim como outros escores de

risco, predizem melhor resultados oriundos de estudos com de variaveis dicotomicas.

Concluindo-se que 0 EuroSCORE apresentou calibracdo e acuracia adequadas para usa-lo
na predicdo do risco de desenvolver as principais morbidades pos-operatdrias na cirurgia
cardiaca, pode-se calcular qual a chance dos individuos, conforme o seu valor de

EuroSCORE, apresentarem uma das complicagdes estudadas.
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Para a ITR, pode-se observar que, conforme o valor aditivo do EuroSCORE aumenta, a
chance de desenvolve-la também aumenta de forma diretamente proporcional, sendo essa
chance mais de nove vezes maior entre 0s pacientes com alto risco, comparados aqueles com
baixo risco. O padrdo de aumento do risco inicialmente linear e exponencialmente a partir de
certo valor do escore foi bastante semelhante ao padrdo de elevacdo de risco encontrado em

estudo de validagio de um escore de risco em seis estados americanos®?").

Dados semelhantes foram obtidos com respeito a IRD, pois se verificou que o0s
pacientes classificados como de alto risco pelo EuroSCORE, apresentaram chance de
desenvolver IRD quase quarenta vezes maior que os pacientes de baixo risco, sendo os dados
dessa complicacdo ainda mais robustos se comparados a ITR, possivelmente pelos mesmos

motivos relacionados a acuracia do modelo.

Para 0 AVC néo foi possivel calcular esses dados, uma vez o0 modelo ndo apresentou
acurécia adequada, apesar se mostrar calibrado.

Assim como para o desenvolvimento das complicagcOes estudadas, pode-se observar
também, o aumento evidente da chance de 6bito em relacdo ao grupo de risco do escore, com
os pacientes classificados com alto risco tendo chance de ébito quase dez vezes maior que 0s

pacientes de baixo risco.

Com base nos dados encontrados foi possivel calcular o valor a partir do qual a
sensibilidade e especificidade do escore para o desenvolvimento de ITR, IRD e Obito,

tornam-se evidentes.

Ao analisar o uso de qualquer escore de risco de morte, obviamente encontra-se que,
conforme aumenta o valor do escore, 0 risco de morte consequentemente aumenta, 0 que se
evidenciou também nesses estudos. Esse dado apesar de parecer obviamente l6gico, na

maioria das vezes ndo deixa evidente o porqué do 6bito em escores altos.

Se utilizarmos unicamente o calculo do risco de morte pelo EuroSCORE, saberemos ao
final do calculo que os pacientes com escore alto terdo mais chance de ir a 6bito. No entanto,
0 presente estudo mostrou algumas das razdes pelas quais a mortalidade € maior nos escores
altos. O 6Obito ocorre pela maior chance de desenvolvimento de complicagdes potencialmente

fatais, agora mensuraveis.
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Possivelmente novos estudos com populagcdes maiores poderiam permitir 0 uso de
ferramentas estatisticas, como regressao logistica, as quais poderia identificar subvaridveis
que estariam associadas a maior chance de desenvolver as complicacdes estudadas nesse
trabalho, tais como o tipo de cirurgia realizada e a faixa etaria especifica em que as

complicacgdes ocorreriam com maior frequéncia.

Provavelmente em um estudo com um tamanho de amostra maior serd possivel
encontrar um indice de correlagdo mais especifico com o EuroSCORE, para uma
determinacédo precisa do risco de desenvolver complicagdes, assim como existe no banco de

dados da Sociedade Americana de Cirurgides Toracicos.

A estratificacdo de risco para o desenvolvimento de complicacbes graves no pos-
operatorio de cirurgia cardiaca, identificando ainda no pré-operatdrio, aqueles pacientes que
tém potencialmente maior risco tém papel importante uma vez que € possivel um melhor
planejamento quanto a conducdo desses pacientes, instituindo medidas que possam prevenir
ou ao menos conduzir a uma identificacdo precoce da ocorréncia de algumas complicactes
que, como foram vistas, implicam taxas de mortalidade alta. A identificacdo precoce desses
pacientes ndo deve ser meramente estatistica, podendo e devendo orientar medidas
administrativas que visem, por exemplo, a reducdo de custos aos sistemas de saude ou melhor

alocacdo de recursos.

A predicéo do risco de ITR, por exemplo, pode conduzir ao planejamento de medidas
gue visem a reducdo do tempo de ventilagdo mecanica ou mesmo extubacdo na sala de
cirurgia, o que se relaciona com menor incidéncia de ITR, ja que o tempo de ventilacdo
mecanica aumentado relaciona-se & maior chance de ITR®%°-16 glém de outras medidas como
treinamento de pessoal e ampliacéo de equipes de assisténcia®®? que, orientados por predigdo

de risco elevado, poderiam ser direcionadas para pacientes de maior risco, reduzindo custos.

Medidas preventivas poderiam também ser melhor direcionadas para pacientes com
maior chance de desenvolver IRD, tais como uso de drogas nefroprotetoras, alteracdo em
esquemas de antibioticos evitando drogas nefrotdxicas, otimizacdo de anemia pré-operatdria e

estratégias restritivas ao uso de hemoderivados, conforme demonstrado em outros trabalhos
(152)

5.5 Por que utilizar o EuroSCORE para predizer risco de morbidade?
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Um questionamento que se pode fazer é: se existem alguns escores de risco para
predicdo de morbidades especificas no pos-operatorio de cirurgia cardiaca, como as

estudadas, por que se usar o0 EuroSCORE em vez de utiliza-los?

Em primeiro lugar, alguns escores foram criados com populacdes pequenast8 64 o que
muitas vezes torna a validacdo externa inadequada®®®, sendo importante compreender que
todo escore de risco seja ele qual for e com qualquer finalidade, deve ser calibrado e validado
sempre que for utilizado em uma populacéo distinta daquela para qual foi criado, uma vez que
muitas vezes ele reflete apenas a situacdo da sua populacdo de criacio®®). Além disso,
escores robustos, em geral, necessitam de um tamanho de amostra muito grande, em geral
acima de dez pacientes, para que seus dados sejam consistentes. Mesmo escores criados a
partir de grandes amostras podem ndo ter um aplicacdo adequada por se tratar de populagdes
especificas como o caso do PACK?2 score, criado para predizer AVC, usando uma populagéo
de mais de vinte mil pacientes, com boa acurdcia, porém especifico para cirurgia
coronariana®®”, assim como um escore criado na Nova Inglaterra , também com populacéo

bastante grande e restrito & cirurgia de revascularizagdo miocardica*®®),

Em segundo lugar, a praticidade do calculo de um escore é muito importante na sua
utilizacdo diaria. Célculos complexos, que envolvam a coleta de muitas informacdes e
utilizacdo de muitas varidveis, tendem a desestimular o uso geral, além de falsificar os
resultados, quando, por exemplo, ndo ha informacgdes sobre todas as variaveis envolvidas.
Além do mais, escores com nimero grande de varidveis tornam a sua calibragcdo mais dificil e

com isso sua validacdo externa mais improvavel.

Em terceiro lugar, a utilizacdo de mudltiplas ferramentas, para predicdo isolada para
diversos fins, dificulta a adesdo ao seu uso, ou seja, utilizar um escore para predizer risco de
morte, outro para risco de desenvolver ITR, outro para predizer risco de IRD, torna o processo
pouco pratico além de exigir uma calibracdo e validacdo para cada ferramenta de predicdo de

risco.

O EuroSCORE, por sua vez, € um escore bastante simples de ser utilizado, com nimero
pequeno de variaveis, facilitando seu uso. Além da simplicidade de uso, suas variaveis
utilizadas para célculo de risco compéem a maioria dos demais escores existentes, e

mostraram-se bastante impactantes individualmente.
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Outro fator relevante do EuroSCORE ¢ o fato de ser amplamente conhecido, havendo
diversas validagdes ao redor do mundo, validagdes essas com populagdes muito grandes como

a validacdo nos EUA, com mais de quinhentos mil pacientes.

Com isso, tém-se um escore amplamente conhecido, bastante pratico de se utilizar, com
variaveis de expressivo peso, envolvendo fatores relacionados ao paciente e ao procedimento
cirargico e que se pode utilizar tanto para predigdo do risco de morte quanto para o risco de
desenvolver complicagGes pos-operatorias em um unico calculo, havendo a vantagem em

relacdo ao STSSCORE, por exemplo, pelo nimero reduzido de variaveis.

Outro dado favoravel a utilizacdo do EuroSCORE em detrimento do uso separado dos
mais diversos escores é o fato das variaveis envolvidas no seu calculo apresentarem impacto
importante no resultado cirurgico, ou seja, durante o desenvolvimento do escore, as varaveis
identificadas e utilizadas posteriormente para construcdo do escore apresentaram um peso téo
importante que a maioria dos escores desenvolvidos ap6s o EuroSCORE, para qualquer fim,
utilizam muitas dessas variaveis, o que na verdade reflete o fruto de regressdes logisticas com

fatores de risco conhecidos impactantes em morbimortalidade.

Assim, muitos escores identificam como fator de risco isolado importante para
desenvolvimento de morbidade a idade, havendo, portanto, maior predisposicdo para
desenvolver complicacfes, sejam elas ITR, IRD ou AVC, os pacientes com maior idade,
sendo essa, uma importante variavel da composi¢do do EuroSCORE.

Dessa mesma forma, identifica-se em muitos escores para morbidade, fatores de risco
ou variaveis, tais como: a baixa fracdo de ejecdo, as cirurgias de emergéncia, vasculopatia
periférica, reoperacdes, infarto recente, cirurgia de revascularizacdo miocéardica associada a
outra cirurgia, ou seja, praticamente todas as variaveis utilizadas no célculo do EuroSCORE

estdo presentes em um ou mais escores de risco de morbidade6%-175),

Um interessante trabalho comparando o EuroSCORE com outros escores (ACEF score,
SINTAX score, Parsonnet escore) para predizer desfechos em cirurgia cardiaca, o que inclui
AVC, morte, infeccbes, o EuroSCORE foi 0 mais acurado e com maior poder preditor de
desfechos®7®.
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5.6 O EuroSCORE 11

Durante o periodo de conclusdo da anélise de dados da pesquisa, em 2010, foi iniciado o

estudo de desenvolvimento do EuroSCORE II, com sua posterior publicacdo em 2012.

A partir da publicacdo de estudos que questionavam a aplicagdo do EuroSCORE com
resultados conflitantes, os autores criadores do escore decidiram realizar um update do escore

inicial.

O novo EuroESCORE foi desenvolvido com dados coletados a partir de um novo estudo
multicéntrico, envolvendo desta vez cento e cinquenta e quatro centros de quarenta e trés
paises do mundo inteiro, inclusive o Brasil, e no final foram arrolados mais de vinte e dois mil
pacientes, sendo mais de dezesseis mil utilizados na construcao do escore e cerca de cinco mil

utilizados na calibracdo do modelo.

A revisdo da literatura e do feedback recebido dos muitos usuérios do EuroSCORE
logistico identificou as seguintes areas para melhoria potencial: 1) a depuracédo da creatinina
(CICr) é um preditor melhor do que absoluta creatinina sérica; 2) a fungdo hepatica nao é
representado; 3) a definicdo de angina instavel através da utilizacdo de nitratos por via
intravenosa estava desatualizada; 4) algumas variaveis continuas (nimero de operagdes de
coracdo anterior, creatinina do soro, pressdo da artéria pulmonar)eram tratadas como
dicotbmica , ou seja sim ou ndo; 5) o0 modelo ndo era suficientemente sensivel para o "peso"
da intervencdo realizada. Com isso, um novo conjunto de fatores de risco foi montado para

incluir as variaveis do EuroSCORE original e modifica-las ou complementa-las.

Obteve-se com o EuroSCORE Il, uma atualizacdo do modelo EuroSCORE logistico,
usando uma metodologia semelhante, mas sendo derivado a partir de um conjunto de dados
mais atuais e refinado para incorporar melhorias com base em provas bem como para refletir

melhor prética cirtrgica cardiaca atual®"?.

A partir da publicagéo do estudo com o EuroSCORE II, diversos estudos foram entéo
publicados com as validacGes locais do novo escore. Alguns estudos mostraram que, apesar
de calibrado a populacéo diversa daquela da criacdo do escore, ele ndo se mostrou superior a

sua versdo inicial(178-181),
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Estudos comparando os dois modelos foram realizados, mostrando resultados
conflitantes, com estudos mostrando superioridade do EuroSCORE 11182, enquanto outros
evidenciando melhor desempenho do EuroSCORE 1¢83) apesar dos dois modelos

apresentarem boa calibragdo e discriminacao®®).
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6. Conclusao

O EuroSCORE mostrou-se adequado para predizer o desenvolvimento de ITR e IRD,
ndo sendo util na predicdo de AVC.

E possivel calcular a chance individual de desenvolver ITR e IRD conforme o valor
aditivo do EuroSCORE.
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ANEXO |

Age

Sex

Chronic pulmonary disease
Extracardiac arteriopathy
Neurological dysfunction
Previous cardiac surgery
Serum creatinine >200 pmol/ L
Active endocarditis

Critical preoperative state

Cardiac Factors

Unstable angina

LV dysfunction moderate or LVEF 30-50%
Lv dysfunction poor or LVEF<30

Recent myocardial infarct

Pulmonary hypertension

Operation Factors

Emergency

Other than isolated CABG
Surgery on thoracic aorta
Postinfarct septal rupture
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cardiaca no Real Hospital Portugués de Beneficéncia em Pernambuco

Pesquisador: ISAAC NEWTON GUIMARAES ANDRADE
Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 48912315.7.0000.5175

Instituicao Proponente:

Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.250.625

Apresentagao do Projeto:

O projeto propde avaliar o uso do EuroSCORE como preditor de eventos que aumentam a chance de ébito
(desenvolvimento de infecgcdo respiratdria, acidente vascular cerebral e insuficiéncia renal dialitica) no pos
operatorio de cirurgia cardiaca, como tambéem avaliar sua aplicabilidade na Unidade de Recuperacio de
Cirurgia Toréacica do Real Hospital Portugués/PE. O autor também propde criar um indice que possa
relacionar os valores obtidos apos aplicac&o do score e probabilidade de desenvolvimento das complicagées
acima citadas. A obtencdo destes resultados seriam importantes na medic@o dos riscos, na analise da
qualidade de assisténcia e ponderacédo dos custos.

Objetivo da Pesquisa:
Objetivo primario
Avaliar a aplicabilidade do EuroSCORE como preditor morbidade no pés-operatério de cirurgia cardiaca

Objetivo Secundario:
a) Avaliar a capacidade do EuroSCORE de predizer o desenvolvimento de infeccdo respiratoria(ITR),

Endereco: SENADOR ARGEMIRO DE FIGUEIREDO 1901

Bairro: ITARARE CEP: 58.411-020
UF: PB Municipio: CAMPINA GRANDE
Telefone: (53)2101-8857 Fax: (83)2101-8857 E-mail: cep@cesed.br
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acidente vascular cerebral(AVC) e insuficiéncia renal dialitica(IRENAL).

b) Avaliar a aplicabilidade do EuroSCORE na Unidade de Recuperacéo de Cirurgia Toracica(URCT) do Real
Hospital Portugués.

¢) Criar um indice de correlagéo relacionando valor de EuroSCORE e probabilidade de desenvolvimento de
complicacao.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

O riscos para os pacientes sao inerente ao vazamento de informacgdes contidas no prontuario medico. Esses
riscos serdo minimizados através da omissdo do nome do paciente na ferramenta de coleta, sendo
atribuindo um numero ao paciente que impossibilita ao paciente impossibilitando a identificacdo do mesmo
posteriormente.

Beneficios:
os resultados da pesquisa iro ajudar a identificar precocemente os pacientes com potencial de desenvolver
complicacoes graves sendo assim possivel desenvolver estratégias de prevencao e tratamento precoce.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

A pesquisa propde revalidar um score amplamente utilizado em todo o mundo para estratificacédo de riscos e
predicdo de eventos oriundos no pos-operatério de cirurgia cardiaca. A relevancia cientifica da abordagem é
mediana na validacdo do score, pois 0 mesmo ja & utilizado em vérios centros e em diversos paises. O
pesquisador ndo deixa claro em sua introducgéo se existe alguma desvantagem na utilizagdo do EuroSCORE
em comparagdo com outros scores (tais como o STS) que justificasse uma nova reavaliacdo da eficacia do
mesmo. Contudo, uma outra possivel interpretacdo do texto sugere que o pesquisador ira utilizar o
EuroScore para estratificar os riscos no referido hospital. Seria importante deixar claro qual das duas
intencdes cientificas sera adotada. O pesquisador prop&es analisar 900 prontuarios, o que justifica dispensa
de Termo de Consentimento por parte dos participantes.

Consideragdes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:
Todos os Termos estdo adequados.

Enderego: SENADOR ARGEMIRO DE FIGUEIREDO 1901

Bairro: ITARARE CEP: 58.411-020
UF: PB Municipio: CAMPINA GRANDE
Telefone: (33)2101-8857 Fax: (83)2101-8857 E-mail: cep@cesed.br
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Recomendacées:
N&o se aplica.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:
Apods andlise verificou-se que o pesquisador atendeu as pendéncias elencadas anteriormente, dessa forma
somos do parecer APROVADO.

Consideragoes Finais a critério do CEP:
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O projeto foi avaliado e APROVADO pelo colegiado. O pesquisador podera iniciar a coleta de dados, ao

término do estudo devera enviar relatorio final da pesquisa para o CEP — CESED.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacéo
Informac&es Bésicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 28/09/2015 Aceito
do Projeto ROJETO 513962.pdf 09:48:35
Qutros Pendencias_resolvidas_parecer_122833| 28/09/2015 |ISAAC NEWTON Aceito

5.docx 09:47:54 |GUIMARAES
ANDRADE
Qutros ferramenta_coleta_de_dados.xlsx 28/09/2015 |ISAAC NEWTON Aceito
09:43:46 |GUIMARAES
ANDRADE
Projeto Detalhado / |Projeto_com_altracoes.doc 28/09/2015 JISAAC NEWTON Aceito
Brochura 09:42:48 |GUIMARAES
Investigador ANDRADE
Qutros PENDENCIAS_RESOLVIDAS.docx 04/09/2015 |ISAAC NEWTON Aceito
16:40:20 | GUIMARAES
ANDRADE
Qutros termo_autorizacao_utilizacao_prontuario] 04/09/2015 |ISAAC NEWTON Aceito
_bg2.pdf 16:33:44 | GUIMARAES
ANDRADE
Qutros termo_autorizacao_utilizacao_prontuario| 04/09/2015 |ISAAC NEWTON Aceito
s_pg1.pdf 16:33:01 | GUIMARAES
ANDRADE
Qutros termo_autorizacao_pesquisa.pdf 04/09/2015 |ISAAC NEWTON Aceito
16:32:02 | GUIMARAES
ANDRADE
Folha de Rosto folhaDeRosto conep assinada.pdf 09/05/2015 Aceito
11:14:58

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Enderego: SENADOR ARGEMIRO DE FIGUEIREDO 1901

Bairro: ITARARE CEP: 58.411-020
UF: PB Municipio: CAMPINA GRANDE

Telefone: (83)2101-8857 Fax: (83)2101-8857 E-mail:

cep@cesed.br
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CAMPINA GRANDE, 29 de Setembro de 2015

Assinado por:
Rosana Farias Batista Leite
(Coordenador)
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DESDE 1855

TERMO DE AUTORIZAGAO PARA REALIZACAO DE PESQUISA NA INSTITUICAO

Eu, MARIA DO CARMO LENCASTRE DE MENEZES E CRUZ DUEIRE LINS, DIRETORA CLINICA:
autorizo que o trabalho de pesquisa intitulado: USO DO EUROSCORE COMO PREDITOR DE
MORBIDADE NO POS-OPERATORIO DE CIRURGIA CARDIACA, gque apresenta os seguintes
objetivos : AVALIAR A ACURACIA DO EUROSCORE PARA PREDIZER O RISCO DE
DESENVOLVIMENTO DAS PRINCIPAIS MORBIDADES RESPONSAVEIS POR MORTALIDADE EM
CIRURGIA CADIACA: INSUFICIENCIA RENAL DIALITICA, INFECCAO RESPIRATORIA E ACIDENTE
VASCULARA CEREBRAL, pode ser realizado nesta instituigdo sendo para isso utilizadas
informacgdes constantes em prontudrios médico de pacientes admintidos na Unidade de
Recuperagdo de Cirurgia Cardiotordcica (URCT) em pds-operatério de cirurgia cardiaca no
periodo de 01.07.2008 a 31.07.2009.

Recife, 02 de setemb’r’g’@é

Maria do Carmo Lencastre de Menezes e Cruz Dueire Lins

Diretora Clinica

Av. Gov. Agamenon Magalhdes | N2 4760 | Av. Conselheiro Aguiar | N® 2502
CEP 52010-902 | Paissandu | Recife | PE | CEP 51020-020 | Boa Viagem | Recife | PE
813416 1266 | 3416 1474 |3416 1475 | 81 3416 1800

www.rhp.com.br
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ANEXO IV

Srocea

HOSPITAL _
PORTUGUES

DESDE 1855

TERMO DE AUTORIZACAO PARA PESQUISA EM ARQUIVOS E/OU DOCUMENTOS

Eu, JOSEFINA CLAUDIA ZIRPOLE, responsével pelo arquivo e/ou documentos: PRONTUARIOS
MEDICO DO REAL HOSPITAL PORTUGES DE BENEFICENCIA EM PERNAMBUCQO, declaro ser
esclarecido que o trabalho intitulado: USO DO EUROSCORE COMO PREDITOR DE MORBIDADE
NO POS-OPERATORIO DE CIRURGIA CARDIACA, que apresenta os seguintes objetivos :
AVALIAR A ACURACIA DO EUROSCORE PARA PREDIZER O RISCO DE DESENVOLVIMENTO DAS
PRINCIPAIS MORBIDADES RESPONSAVEIS POR MORTALIDADE EM CIRURGIA CADIACA:
INSUFICIENCIA RENAL DIALOTICA, INFECCAO RESPIRATORIA E ACIDENTE VASCULARA
CEREBRAL.

Foi me garantido que:
1) Os dados serd@o usados unicamente para fins cientificos.

2) Em nenhum momento da pesquisa 0os nomes dos participantes que constam nos arquivos

e/ou documentos serdo divulgados.

3) Poderei desistir de permitir o acesso aos arquivos e/ou documentos a qualquer momento,

sem ser penalizado fisicamente, financeiramente e moralmente.

4) Ao final da pesquisa, se for do meu interesse ou da instituicdo, terei livre acesso ao
conteddo da mesma, podendo discutir os dados com o pesquisador. - Caso queira entrar em
contato com o pesquisador responsavel, poderei fazé-lo pelo nimero: (83) 987741980 - Desta
forma, uma vez tendo lido e entendido tais esclarecimentos e, por estar de pleno acordo com

o teor do mesmo, dato e assino esta autorizacao.

Av. Gov. Agamenon Magalhdes | N© 4760 | Av. Conselheiro Aguiar | N2 2502
CEP 52010-902 | Paissandu | Recife | PE | CEP 51020-020 | Boa Viagem | Recife | PE
813416 1266 | 3416 1474 |3416 1475 | 81 3416 1800
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Orientador da pesquisa: Prof. Dr. Fernando Moraes
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Pesqunsaaorckespons vel: Isaac Newton Guimaraes Andrade
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ORIGINAL ARTICLE
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Rev Bras Cir Cardiovasc 2014;20(1):0-15

Use of EuroSCORE as a predictor of morbidity

after cardiac surgery

Uso do EuroSCORE como preditor de morbidade no pds-operatorio de cirurgia cardiaca

[saac Newton Guimaries Andrade!, MD; Fernando Ribeiro de Moraes Neto?, MD, PhD; Tamirys

Guimaraes Andrade’. MD

DOI: 10.5935/1678-9741.20140005

RBCCV 44205-1515

Abstract

Objective: To evaluate the use of the EuroSCORE as a pre-
dictor of postoperative morbidity after cardiac surgery.

Methods: We retrospectively analyzed the charts of 900
patients operated on and admitted to the intensive care unit
postoperatively at the Royal Portuguese Hospital of Recife. We
included all patients with complete medical records, excluding
those who died during surgery, underwent transplantation or
correction of congenital heart disease. We evaluated the devel-
opment of respiratory infection, cerebrovascular accident, and
dialysis-dependent renal failure, and the EuroSCORE was com-
pared in terms of the three complications using the Mann-Whit-
ney test. The calibration model for predicting the morbidities
being studied was evaluated using the test set of Homer-Leme-
show goodness. The accuracy of the model was assessed using
the area under the ROC curve (AUROC).

Resulifs: The model showed good calibration in predicting

Instituto de Cirurgia Cardiovascular da Paraiba, Campina Grande, PB, Brasil.
nstituto do Coragdo de Pernambuco (INCOR-PE), Recife, PE_ Brasil

Trabalho realizado no Real Hospital Portugués do Recife, Recife, PE, Brasil

Niao houve suporte financeiro.

respiratory infection, acute renal failure and stroke (P=0.285,
P=0.789, P=0.45, respectively), with good accuracy for re-
spiratory infection (AUROC=0.710 and P<0.001) and dial-
ysis-dependent renal failure (AUROC=0.834 and P<0.001),
but no accuracy to predict stroke (AUROC=0.519). The high-
risk patients were more likely to develop respiratory infec-
tion (OR=9.05, P<0.001) and dialysis-dependent renal failure
(OR=39.6, P<0.001). The probability of developing respirato-
ry infection and dialysis-dependent renal failure was less than
10% with EuroSCORE up to 7 and more than 70% with Euro-
SCORE greater than 15.

Conclusion: EuroSCORE proved to be a good predictor of
major postoperative morbidity in cardiac surgery: respiratory
and dialysis-dependent renal failure.

Descriptors: Risk Assessment. Morbidity. Cardiovascular
Surgical Procedures.

Endere¢o para correspondéncia:

Isaac Newton Guimaraes Andrade

Rua Capitdo Jodo Alves de Lira, 1004 —ap. 1302 — Prata — Campina Grande,
PB, Brasil — CEP: 58400-560

E-mail: isaacgnimaraes@oi.com.br

Artigo recebido em 16 de maio de 2013
Artigo aprovado em 10 de setembro de 2013
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Abreviaturas, acronimos & simbolos
ASROC Area sob a curva ROC
AVC Acidente vascular cerebral
EuroSCORE European System for Cardiac Operative Risk
Evaluation
IRD Insuficiéncia renal dialitica
ITR Infecgio do trato respiratorio
ROC Receiver Operating Characteristic
SPSS Statistical Package for the Social Sciences
UTI Unidade de terapia mtensiva
Resumo

Objetive: Avaliar 0 uso do EwroSCORE como preditor de
morbidade no pos-operatorio de cirurgia cardiaca.

Mp¢étodos: Foram analisados, retrospectivamente, os prontu-
arios de 900 pacientes operados no Real Hospital Portugués do
Recife e admitidos na unidade de terapia intensiva pés-opera-
toria. Foram incluidos todos os pacientes com prontudrios com-
pletos, sendo excluidos aqueles que foram a 6bito no transope-
ratorio, submetidos a transplante ou a correcao de cardiopatia
congénita. Foi avaliado o desenvolvimento de infecciio respira-
taria, acidente vascular cerebral e insuficiéncia renal dialitica,

INTRODUCAO

A estratificacdo de risco tem adquirido importante pa-
pel na pratica da cirurgia cardiaca. com a utilizacdo de
escores especificos. sendo esses importantes ferramentas
para medicdo de risco. andlise da qualidade de assisténcia
e avaliacdo de custos [1.2]. Em razdo disso, diversos es-
cores tém sido criados e aplicados para predizerem mor-
talidade em cirurgia cardiaca [3.4]. O calculo de risco em
cirurgia. entenda-se obito. € relativamente simples. uma
vez que a variavel resposta. o Obito. € uma variavel ex-
cludente de dbvia caracterizacdo. No enfanto. o estudo
das causas que levaram ao dbito. por se fratar de variaveis
multiplas. na maioria das vezes, torna-se bem mais com-
plexo. dificultando a criacdo de escores especificos para
predizer morbidade. além disso. ndo necessariamente ha
relacdo enfre o desenvolvimento de uma complicacio e
abito. podendo. no entanto, incrementar tempo de interna-
mento e alteracdo da qualidade de vida dos pacientes [5].

Na cimmgia cardiaca. trés grandes eventos, quando pre-
senfes. aumentam a chance de obito: o desenvolvimento de in-
feccdo do trato respiratorio (ITR). o acidente vascular cerebral
(AVC) pré-operatorio e a insuficiéncia renal dialitica (IRD)
[6-9]. Além de associados a maior mortalidade. sdo grandes
cansadores de readmissdo na unidade de terapia intensiva, in-
crementando os custos hospitalares [10].

Apesar do entendimento de que esses eventos adversos po-
dem contribuir decisivamente para wmn resultado desfavoravel

sendo o EuroSCORE comparado em relagio as trés complica-
coes, usando-se o teste de Mann-Whitney. A calibracio do mo-
delo para predicio das morbidades estudadas foi avaliado com
o teste de ajuste de bondade de Homer-Lemeshow. A acuricia
do modelo foi avaliada utilizando-se a area sob a curva ROC
(ASROC).

Resultados: O modelo apresentou boa calibracio na predi-
¢iio de infecgiio respiratdria, insuficiéncia renal dialitica e aci-
dente vascular cerebral (P=0,285; P=0,789; P=045, respectiva-
mente), tendo boa acuracia para infecciio respiratoria (ASROC
=0,710 e P<0,001) e insuficiéncia renal dialitica (ASROC=0.834
e P<0,001) e sem acuricia para acidente vascular cerebral (AS-
ROC=0,519). Os pacientes de alto risco apresentaram maior
chance de desenvolver infeccéio respiratoria (OR=9,05; P<0,001)
e insuficiéncia renal dialitica (OR=39,6; P<0,001). A probabili-
dade de desenvolver infeccio respiratéria e insuficiéncia renal
dialitica foi de menos de 10% com EuroSCORE até 7 e de mais
de 70% com EuroSCORE maior que 15.

Conciusido: O EuroSCORE mostrou-se um bom preditor
das principais morbidades pas-operatarias em cirurgia cardia-
ca: infecciio respiratdria e insuficiéncia renal dialitica.

Descritores: Medicio de Risco. Morbidade. Procedimentos
Cirurgicos Cardiovasculares.

da cirurgia cardiaca. ndo existem escores especificos. deri-
vados de grandes estudos. que possam predizer a chance de
desenvolvimento de tais complicacdes e. portanto. capazes de
predizerem morbidade.

E proposto. no presente estudo. avaliar o EuroSCORE
como preditor de morbidade. uma vez que € um escore sim-
ples e pratico. que tem numero reduzido de variaveis e que
¢ amplamente utilizado no mundo inteiro. tendo diversas
validac@es. inclusive em nosso meio. com bons resultados
[11.12].

METODOS

O trabalho trata-se de um estudo observacional. transver-
sal. desenvolvido na Unidade de Recuperacdo de Cirurgia
Toracica do Real Hospital Portugués do Recife. Foram ana-
lisados os prontuarios de 900 pacientes operados. de um total
de 1036 operados no periodo de 1° de julho de 2008 a 30 de
julho de 2009. Foram incluidos no estudo os pacientes cu-
jos prontudrios continham todas as informacdes necessarias,
sendo excluidos aqueles que foram a obito no transoperatorio,
os que foram submetidos a transplante cardiaco ou correcdo
de cardiopatia congénita. Os dados foram coletados do pron-
fuario eletronico e plotados em planilha de Excel contendo as
variaveis estudadas. O EuroSCORE foi calculado com auxilio
de calculadora especifica. classificando os pacientes em trés
grupos de risco: alto, médio e baixo. conforme valores de es-
core aditivo. As variaveis estudadas foram os valores de Euro-

10
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SCORE. ocorréncia de dbito, desenvolvimento de ITR. IRD
e AVC, sendo considerada a ocorréncia dessas complicacdes
durante o periodo enfre a cirurgia e a alta hospitalar. A ITR foi
diagnosticada conforme critérios clinicos e radiolégicos. com
necessidade de confirmacdo por meio de cultura quantitativa
de secrecdio traqueal. com contagem acima de 1 milhdo de
colonias, colhida por aspirado traqueal. Foram considerados
com IRD aqueles pacientes que evoluiram obrigatoriamente
com a necessidade de terapia renal substitutiva apos a cirurgia.
Os pacientes com AVC deveriam ter confirmacido do quadro
clinico por meio de achados de lesdes cerebrais recentes. evi-
denciados por tomografia computadorizada sem confraste. re-
alizada 72 horas apos a suspeicio da ocorréncia do evento. As
varidveis continuas foram expressas por suas médias e/ou me-
diana e desvio padrdo. As variaveis categoricas foram expres-
sas por meio de suas frequéncias relativas e absolufas.

Para a comparacdo do EuroSCORE em relacdo ao 6bi-
to, AVC. ITR e IRD aplicou-se o teste nao-paramétrico de
Mann-Whitney. Para avaliar a calibracio do EuroSCORE.
utilizou-se o teste de bondade de ajuste de Hosmer-Lemeshow,
proveniente de um modelo de regresséao logistica. onde respos-
ta foi a mortalidade hospitalar ou as morbidades (AVC, ITR
e IRD) e a variavel independente, o EuroSCORE. A acuracia
foi feita através da area sob a curva ROC (receiver operating
characteristic curve), construida com base na sensibilidade
(predicdo correta de morte) e 1 — especificidade (predicdo cor-
reta de sobrevida). calculadas para cada valor de cada escore
estudado. Para avaliar a associacdo entre os grupos de risco,
classificados pelo escore, e o desenvolvimento das compli-
cacoes foram utilizados os teste de qui-quadrado ou exato de
Fisher. conforme indicados. Valores de P<0.05 foram adota-
dos como estatisticamente significantes para se rejeitar a hipo-
tese nula e o sofhvare utilizado foi o Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS). versio 16.0.

O projeto foi aprovado ao comité de ética do Real Hospi-
tal Portugues do Recife.

RESULTADOS

A amostra estudada foi constituida de 900 pacientes.
com média de idade de 57.6 = 13.9 anos, variando de 11
a 86 anos, sendo 518 (57.6%) do sexo masculino. O valor
médio do EuroSCORE foi de 2.76 + 2.27.

A maioria dos pacientes foi submetida a cirurgia de re-
vascularizacdo miocardica isolada (67%). seguida da cirurgia
valvular isolada (26%) e revasculariza¢do miocardica asso-
ciada & outra cirurgia cardiaca (4%) (Figura 1).

A distribuicéo da populacio conforme os grupos de risco
alto, médio e baixo do EuroSCORE foi, respectivamente,
12.1%. 38.4% e 49.4%.

A prevaléncia de complicacoes foi de 4.8% e a mor-
talidade na amostra foi de 4.1%. observando-se maiores
valores de EuroSCORE entre os pacientes que foram a

obito. A mortalidade no grupo com complicacdo foi sig-
nificantemente maior em relacdo ao grupo sem compli-
cacdo (Tabela 1).

Andilise da capacidade preditora do EuroSCORE
para morbidades

Infeccio do Trato Respiratdrio

A comparacio dos valores do escore evidenciou maiores
valores entre os pacientes que desenvolveram ITR compara-
dos aos que ndo a desenvolveram. conforme demonstrado na
Tabela 2.

Tlpo de cirurgia realizada

mValvular isolada ®Cirurgiada Aorta ® CRM isolada

B CRM associada ® Outras cirurgias

4% 2%

Fig.1 — Caracteristicas da amosira em relagdo a cirurgia realizada

Tabela 1. Incidéncia das complicacdes e mortalidade.

Variavel n (%)
Comorbidades

ITR 30 (3.3%)
IRD 17 (1.9%)
AVC 15 (1.7%)
Complicacdes 43 (4,8%)
Mortalidade geral 37 (4.1%)
Mortalidade no grupo sem complicacio 1.8%
Mortalidade no grupo com complicagio 47.7%*

* P<0,0001 qui-quadrado. AVC = acidente vascular cerebral pré-
operatério; IRD = insuficiéncia renal dialitica; ITR = infec¢do do
frato respiratorio

Rev Bras Cir Cardiovasc | Braz J Cardiovasc Surg
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Tabela 2. Comparacdo do EuroSCORE. segundo ITR.
Obito N Meédia Mediana Desvio Padrdao Minimo Méximo

Nao 870 2.68 2.00 214 0 15
Sim 30 5.13 4.50 3.59 0 13
Total 900 2.76 3.00 2,27 0 15

P-valor < 0,001 (teste Mann-Whitney). ITR = infecgéo do trato
respiratorio

*
141
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Fig. 2— Comparagao do EuroSCORE entre pacientes sem e com ITR

Tabela 3. ITR observada e prevista usando o EuroSCORE como
variavel preditora nos grupos definidos pelo teste Hosmer-
Lemeshow.

Tabela de contingéncia para o teste de Homer-Lemeshow

ITR = nao ITR = sim

Observado Esperado Observado Esperado Total

1 148 150.583 4 1.417 152

2 171 169.740 1 2.260 172

3 121 119.746 1 2.254 122

Stepl 4 144 144,162 4 3.838 148
5 131 131.065 3 4,935 136

6 107 107.205 7 6.795 114

7 48 47.499 8 8.501 56

Qui-quadrado (5) = 6,221 (P-valor = 0,285). ITR = infec¢do do
trato respiratorio

O modelo para predicio de ITR apresentou boa cali-
bracdo. conforme apresentado na Tabela 3. e a boa acuracia.
determinada pela analise da 4rea sob a curva ROC (Figura 2).

Obteve-se uma area sob a curva ROC de 0.710 (IC95%
0.600-0.821) com P-valor<0.001. Os resultados encontrados

a4 T T T T T T
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Fig. 3 — Grdfico da curva ROC para ITR

Tabela 4. Compara¢ao do EuroSCORE segundo IRD.

Obito N  Média Mediana Desvio Padrdio Minimo Maximo
Nio 883 2.68 2.00 2.16 0 12
Sim 17 6.88 6.00 3.94 1 15
Total 900 2.76 3.00 2:27 0 15

P-valor = 0,001 (teste Mann-Whitney). IRD = insuficiéncia renal
dialitica
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Fig. 4 — Box-plot comparativo do EuroSCORE segundo IRD

demonstram que o EuroSCORE tem bom poder de discrimi-
nacdo entre os pacientes com e sem ITR (Figura 3).

Insuficiéncia Renal Dialifica
Assim como na ITR. encontramos maior valores de
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EuroSCORE entre os pacientes que evoluiram com IRD
comparado aos que ndo a apresentaram. demonstrados na
Tabela 4 e Figura 4.

O modelo para predicdo de IRD apresentou boa cali-
bracdo. conforme apresentado na Tabela 5. e excelente
acuracia, determinada pela analise da area sob a curva ROC
(Figura 2).

Obteve-se uma area sob a curva ROC de 0.834 (IC 95%
0.738 —0.930) com Pvalor<0.001. Os resultados encontrados
demonstram que o EuroSCORE tem bom poder de discrimi-
nacio enfre os pacientes com e sem IRD (Figura 5).

Acidente vascular cerebral

Com relagdo a ocorréncia de AVC, ndo foi evidenciada
diferenca entre os valores de EuroSCORE entre os pacientes
que evoluiram com ou sem essa complicacdo (P=0.484:
teste de Mann-Whitney). Com relacdo ao uso do modelo
para predizer essa morbidade, apesar de ter boa calibracéo

Tabela 5. IRD observada e prevista usando o EuroSCORE como

(P=0.45), 0 mesmo nio teve acuracia para discriminar pa-
cientes que desenvolveram ou nio AVC no pos-operatorio
(area sob curva ROC=0.519). como pode ser observado na
Figura 3.

Analise da associaciio de grupo de risco e chance de
desenvolver complicacdes pds-operatorias

Foi observado que os pacientes do grupo de alto risco.
determinados pelos valores de EuroSCORE. estavam asso-
ciados a maior chance de desenvolver ITR (OR=9.05) ¢ IRD
(OR=39.96). conforme Tabelas 6 ¢ 7. No entanto. ndo foi
demonstrada a mesma associa¢do com relagdo a ocorréncia
de AVC.

Os pontos de corte de maior especificidade e sensibilidade
para predicdo de ITR e IRD estdo demonstrados na Tabela 8.

A probabilidade de desenvolver ITR e IRD com base no
valor de EuroSCORE foi determinada variando de menos de
10% a mais de 70% (Tabelas 9 e 10).

Tabela 6. Cruzamento do EuroSCORE com ITR.

variavel preditora nos grupos definidos pelo teste Hosmer- TR Total OR
Lemeshow. Nio  Sim (IC 95%)
Tabela de contingéncia para o teste de Homer-Lemeshow Baixo N 439 6 445 1.0
RD N RD=si Grupo %o 98.7% 1.3% 100.0%
=ndo =sim . o s . .
Observado Esperado Observado Esperado Total Risco Meédio N 334 12 346 2.63
1 152 151.723 0 0.277 152 % 96.5% 3.5% 100.0% (0.98 —7.08)
2 171 171467 1 0533 172 Alto N 97 12 109 9,05
3 122 121.358 0 0.642 122 % 89.0% 11.0% 100.0% (3.32-24.70)
Stepl 4 146 146.681 2 1.319 148 P-valor < 0,001 (teste qui-quadrado). ITR = infecgdo do trato
5 133 133,951 3 2,049 136 respiratorio
6 110 110,209 4 3,791 114
7 49 47.611 7 8,389 56

Qui-quadrado (5) = 2,419 (P-valor = 0,789). IRD = insuficiéncia
renal dialitica

Tabela 7. Cruzamento do EuroSCORE e IRD.

IRD Total OR
ROC Curve Nio Sim (IC 95%)
L Baixo N 444 1 445 1.0
Grupo %  99.8% 0.2% 100.0%
& Risco Médio N 339 7 346 9.17
# . %  98.0% 2.0% 100.0% (1.1 -74.9)
Alto N 100 9 109 39.96
- %  91.7% 83%  100.0% (5.0—78.9)
% P< 0,001. IRD = insuficiéncia renal dialitica
a a4
0. |
Tabela 8. Ponto de corte e valores de sensibilidade e especificidade.
Variavel  Ponto de corte Sensibilidade Especificidade
: i o2 ) o8 08 ) ITR =35 66.7% 67.1%
1 - Specificity IRD =3.5 82.4% 66.9%

Diaganal segmants am produced by fies

Fig. 5 — Grdfico da curva ROC para IRD

IRD = insuficiéncia renal dialitica; ITR = infec¢do do trato
respiratorio
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Tabela 9. Probabilidade de desenvolver ITR conforme valor de

Tabela 10. Probabilidade de desenvolver IRD conforme valor de

EuroSCORE. EuroSCORE.
EuroSCORE Probabilidade ITR EuroSCORE Probabilidade IRD
0-7 < 10% 0-7 < 10%
&-9 10% — 19% 8-9 10% — 19%
10 20-29% 10 20-29%
11-12 30—39% 11 30—39%
13 40 — 49% 12 40 - 59%
14 50—-59% 13 60 — 69%
15 60 —69% =14 =70%
=15 = T0%

ITR = infecgdo do trato respiratorio

DISCUSSAO

A utilizacfo de escores de risco na pratica cirtirgica € uma
estratégia bastante valida. nao apenas para medicéo de risco.
mas para a avaliacdo e comparagio de resultados, e esses estdo
relacionados a fatores inerentes ao modelo em si. a populacdo
para qual foi desenvolvido o escore e as caracteristicas da
populacdo na qual sera aplicado. o que faz com que a maioria
dos escores tenha resultados conflitantes na predicao de risco.
Além disso, o elevado niimero de variaveis de um escore tam-
bém diminui a eficacia quando utilizado em populacdes distin-
tas [13.14]. Por oufro lado. escores com validacoes nas mais
diversas populagdes. como o EuroSCORE. em geral. tendem a
apresentar melhores resultados.

A prevaléncia de complicagdes (ITR. IRD. AVC) foi se-
melhante a relatada na literatura. assim como a mortalidade
geral da amostra, chamando a atenco para um dado impor-
tante. que € a alta mortalidade. quando elas ocorrem. indi-
cando a importancia da identificacdo precoce dos pacientes
sob risco de desenvolvé-las, como a intervencdo agressiva
para reverter esse quadro [8.15.16].

Apesar da prevaléncia das complicacdes ter sido se-
melhante a relatada na literatura. uso de critérios rigidos
de diagnostico para a caracterizagdo das complicacdes pos-
sivelmente fez com que pacientes com diagndstico apenas
clinico ficassem de fora dos grupos ITR e AVC. o que pode
induzir a um subdiagnostico dessas complicagoes.

Utilizando-se o escore na predicdo de ITR. viu-se que os pa-
cientes com maior valor de EuroSCORE associaram-se a maior
chance de desenvolver a complicacdo. o que nio deixa de ser um
resultado 6bvio. no entanto. a ferramenta do escore permite agora
um dado numérico. O modelo apresentou boa calibragéo para
esse fim, sobreudo nos pacientes com valores médios a altos de
EuroSCORE. O mesmo achado foi obtido com relacéo a predicao
do desenvolvimento de IRD, com melhor valor (P=0.789).

Com relacdo ao poder de discriminacido. avaliado pela
area sob a curva ROC. o modelo também se mostrou ade-
quado, com valores para predicdo de ITR e IRD de 0.710 e
0.834, respectivamente, ambos com significancia estatistica.
Esses dados. na pratica. se traduzem em boa capacidade de

IRD = insuficiéncia renal dialitica

discriminar, dentre os pacientes com chance de desenvolver
uma complicacdo. quais vio realmente desenvolvé-la.

Assim como na calibracéo do modelo. na capacidade predi-
tora. apesar de valores significantes tanto para ITR como para
IRD. no grupo de IRD os resultados sdo mais robustos. o que
provavelmente se deve a melhor caracterizacio dos pacientes
daquele grupo IRD. uma vez que o critério diagnostico é ex-
cludente, ou seja, o paciente desenvolveu ou ndo IRD. ndo ha
variaveis de confiisio no diagnostico da complicacéo.

O contrario foi evidenciado quando se utilizou o escore para
predizer a ocorréncia de AVC, onde ele néo foi efetivo, apesar
de ter boa calibracio. ndo teve capacidade preditora efetiva,
provavelmente em decorréncia do método diagnostico utili-
zado, que foi a tomografia computadorizada. Mesmo utilizada
72 horas apos a suspei¢do do diagnostico clinico. a tomografia
computadorizada pode ndo evidenciar lesdes isquémicas. e a
ressondncia nuclear magnética apresenta melhor acuracia. No
entanto, em virmde das caracteristicas dos pacientes. como,
por exemplo. instabilidade hemodindmica na hora do exame.
optou-se por ndo fazer um estudo que pudesse por em 11sco 0s
pacientes. por ser um exame mais demorado.

Por fim, € bastante interessante a observacio da progressao
exponencial da chance de desenvolver ITR e IRD conforme
os valores de EuroSCORE aumentam, com pontos de corte de
sensibilidade e especificidade a partir do valor 3.5 do escore,
0 que permite a possibilidade de. em pacientes com valores
de EuroSCORE acima desse ponto de corte, instituir medidas
protetoras, direcionar recursos materiais ou humanos, definir
melhor estratégia cirirgica para que a ocorréncia de compli-
cacdes com esse potencial de letalidade sejam diminuidas.

No decorrer da pesquisa foi publicado o resultado do
EuroSCORE 11 e suas validacdes [17-19]. no entanto. opta-
mos por manter o estudo utilizando o EuroSCORE 1 em vir-
tude de suas diversas validagoes, inclusive no nosso meio,
de sua simplicidade de uso e do seu amplo conhecimento
por parte de todos os profissionais envolvidos no atendi-
mento a pacientes submetidos a cirurgia cardiaca. como in-
tensivistas. cirurgides e cardiologistas.

O surgimento de trabalhos evidenciando a nio supe-
rioridade do EuroSCORE II em relacdo ao primeiro [19.20]
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corrobora a decisdo pelo uso do EuroSCORE I e enfatiza a
necessidade de recalibracdo constante dos escores de risco.
sobretudo quando utilizados em populacdes distintas daque-
las para as quais foram criados.

CONCLUSAO

O EuroSCORE mostrou-se um bom preditor das principais

morbidades pos-operatorias em cirurgia cardiaca (ITR e IRD).
ndo tendo. no entanto, neste estudo. acuracia para predizer
o desenvolvimento de AVC. A chance de desenvolver ITR e
IRD aumenta exponencialmente conforme aumentam os va-
lores de EuroSCORE aditivo. o que permite identificar aque-
les pacientes de maior risco, instituindo medidas preventivas e
INfervengio precoce.
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Abstract

Objective: To assess the impact of respiratory tract infec-
tion in the postoperative period of cardiac surgery in relation
to mortality and to identify patients at higher risk of developing
this complication.

Methods: Cross-sectional observational study conducted
at the Recovery of Cardiothoracic Surgery, using information
from a database consisting of a total of 900 patients operated on
in this hospital during the period from 01/07/2008 to 1/07/2009.
‘We included patients whose medical records contained all the
information required and undergoing elective surgery, total-
ing 109 patients with two excluded. Patients were divided into
two groups, WITH and WITHOUT respiratory tract infection,
as the development or respiratory tract infection in hospital,
with patients in the group without respiratory tract infection,
the result of randomization, using for the pairing of the groups
the type of surgery performed. The outcome variables assessed
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were mortality, length of hospital stay and length of stay in
intensive care unit. The means of quantitative variables were
compared using the Wilcoxon and student t-test.

Results: The groups were similar (average age P=0.17;
sex P=0.94; surgery performed P=0.85-1.00) Mortality in the
‘WITH respiratory tract infection group was significantly higher
(P<0.0001). The times of hospitalization and intensive care unit
were significantly higher in respiratory tract infection (P<0.0001).
The presence of respiratory tract infection was associated with
the development of other complications such as renal failure dial-
vsis and stroke P<0.00001 and P=0.002 respectively.

Conclusion: The development of respiratory tract infection
postoperative cardiac surgery is related to higher mortality, lon-
ger periods of hospitalization and intensive care unit stay.

Descriptors: Bronchopneumonia. Thoracic Surgery. Postop-
erative Care.
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Abbreviations, acronyms & symbols
EuroSCORE European System for Cardiac Operative Risk Eva-
luation
Icu Intensive care unit
RFD Renal failure dialysis
RHP Real Hospital Portugués de Beneficiéncia
RTI Respiratory tract infection
TSRU Thoracic surgery recuperation umt
Resumeo

Objetive: Avaliar o impacto da infeccio do trato respira-
torio no pos-operatério da cirurgia cardiaca no Hospital Por-
tugués de Pernambuco em relacio i mortalidade hospitalar e
identificar os pacientes com maior risco de desenvolver essa
complicacéo.

Meétodos: Estudo do tipo transversal observacional reali-
zado na Unidade de Recuperacio de Cirurgia Cardiotoricica,
utilizando informacdes de um banco de dados composto por
um total de 900 pacientes operados nesse hospital no periodo
de 01/07/2008 a 31/07/2009. Foram incluidos pacientes cujos
prontuarios continham todas as informacdes necessarias, tota-
lizando 109 pacientes, havendo exclusio de dois. Os pacientes
foram divididos em dois grupos, com e sem infeccao do tra-

INTRODUCTION

In Brazil. more than 100.000 heart surgeries are per-
formed each year!. In Recife. at Real Hospital Portugués de
Beneficéncia in Pernambuco (RHP) only, 1.400 surgeries are
performed every year, demonstrating the significance of the
procedure in our country. Many patients develop complica-
tions that affect the results. increasing morbidity and mor-
tality at the individual level, and burdening the health care
system. In heart surgery, three major events, when present,
mcrease the chances of death: the development of respira-
tory infection. perioperative stroke and renal failure dialysis
(RFD)*, Besides associated with higher mortality. such oc-
currences are important causes of readmission to the inten-
sive care unit, increasing hospital coststl.

An important determinant of bad results in cardiac sur-
gery is the infection?), especially the respiratory infection,
the most frequent in this type of procedure - it exceeds 50%
of high mortality infections®. It is also known that the ear-
ly identification of patients at higher risk of developing this
complication and the adoption of prophylactic measures can
reduce the mortality rate significantly”™,

The lack of local studies to determine the prevalence and
the impact of renal tract infection (RTT) justifies this study. The
understanding of this problem in our region can help imple-
ment intervention strategies that change the current situation.

to respiratorio, conforme o desenvolvimento ou nio infecciio
do trato respiratério no internamento, sendo os pacientes do
grupo sem infeccio do trato respiratorio, fruto de randomi-
zacio, utilizando-se para o pareamento dos grupos o tipo de
cirurgia realizada. As variaveis de desfecho avaliadas foram
mortalidade, tempo de internamento hospitalar e tempo de in-
ternamento em unidade de terapia intensiva. As médias das
variaveis quantitativas foram comparadas por meio do teste
de Wilcoxon e t de student.

Resultados: Os grupos mostraram-se semelhantes. A mor-
talidade no grupo RTI foi significativamente maior (£<0,0001).
Os tempos de internamento hospitalar e em unidade de terapia
intensiva foram significativamente maiores no grupo infeccio
do trato respiratorio (P<0,0001). A presenca de infeccio do tra-
to respiratério associou-se ao desenvolvimento de outras com-
plicacdes como insuficiéncia renal dialitica e acidente vascular
cerebral, P<0,00001 e P=0,002, respectivamente.

Conclusdo: O desenvolvimento de infecciio do trato respi-
ratério no poés-operatério de cirurgia cardiaca relaciona-se a
maior mortalidade, maiores tempos de internamento e perma-
néncia em unidade de terapia intensiva.

Descritores: Pneumonia. Cirurgia Toracica. Cuidados Pos-
-Operatorios.

Objective

The aim of this study is to assess the impact of respirato-
ry tract infection in cardiac surgery postoperative period in
RHP. especially regarding the hospital mortality, and to iden-
tify patients at higher risk of developing this complication.

METHODS

We used a cross sectional observational study that was
made by the Thoracic Surgery Recuperation Unit (TSRU) of
RIP.

Data were collected from existing database containing in-
formation of 900 patients operated and admitted to the TSRU
of RHP. from July 1 2008 to July 31 2009.

The sample was initially composed by 109 patients, being
two later excluded because of lack of data. The 107 remain-
ing patients were divided into 02 groups: one defined as RTI
Group. composed by 29 patients who developed respiratory
tract infection. and Control Group. made up of 78 patients
without RTL

The variable used to pair the two groups was the type of
performed surgery. Thus the type of surgery proportion per-
formed on the RTI group was determined. Then there was a
randomization among patients who did not develop RTT and
were part of the database. thus forming the control group,
with 78 patients.
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For the RTT diagnosis. we used clinical respiratory infec-
tion parameters associated with tracheal aspirate secretion
culture. with colony counts equal to or greater than one mil-
lion units.

The sample size calculation was based on the RTT devel-
opment prevalence in cardiac surgery postoperative, existing
in the literature.

Demographic variables were assessed. such as gender
and age. in addition to the type of surgery performed and the
outcome variables. such as mortality. length of hospital stay
and ICU length of stay. Categorical variables were expressed
by their absolute and relative frequencies and the quantita-
tive variables were expressed by their average and standard
deviations.

To compare the averages of different groups. we used
the t-test when the variables followed a normal distribution.
For variables that did not follow this distribution, we used
non-parametric tests (Wilcoxon). For association studies, we
used the chi-square test or Fisher’s exact when indicated.

When the alternative hypothesis was sought, P<0.05
were considered statistically significant.

BioStat 5.0 was used.

The project was submitted to the Ethics Committee of
RHP and to the Ethics Research Committee of UFPE. We
requested authorization for the use of the records in this
study.

RESULTS

The sample was composed by 107 patients. divided into 2
groups: with and without RTT.

After pairing the groups, it was observed that they had no
difference in age average (P=0.17). gender distribution (P=0.94)
and type of performed surgery (P=0.85-1.00), demonstrating the
similarity of the population of the two groups.

A higher average value of the EuroSCORE was observed
in the group WITH RTI. compared to the control group.
(WITHOUT RTI). with a tendency to statistical significance
(P=0.07).

We found a significantly higher mortality in the group
with RTT (48% v5.3.8%). as shown in Table 1.

The length of hospital stays and ICU length stay was
significantly higher in the group WITH RTI compared to

Table 1. Respiratory tract infection association with renal failure
dialysis and stroke.

RFD* Stroke™*

Groups Y% Groups %
Group with RTI 31 Group with RTI 17
Group without RTT 0 Group without RTI 0

*¥*P<(0.00001 Fisher’s Exact; **P=0.002 Fisher’s Exact;
RTT=respiratory tract infection; RFD=renal failure dialysis

the control group (P<0.0001 and P=0.002 respectively), as
Figures 1 and 2 show.

In the group with RTT an important association of RTI
with the development of other complications. such as renal
failure dialysis (RFD) and stroke (P<0.0001 and P=0.002 re-
spectively). This association was not observed in the control
group (Table 1).

Studying the RTI group specifically and analyzing the
risk group by EuroSCORE separately (high. medium and
low). we found no statistically significant association be-
tween risk group and prevalence of RTIT. However. dividing
them in low and medium-high. we found a higher preva-
lence of RTT on medium-high of patients. compared to low
risk (P=0.01).

VaY Hospital stay of patients WITH and WITHOUT
Unit
ITR
30
20 WITH ITR
o
150
WITHOUT ITR
100
o
50
o
0 *

Fig. 1 - Hospitalar stay in the two groups.

Var
Unit ICU Stay of patients WITH ITR
and WITHOUT ITR
250
200
WITH ITR
150 .
100
L]
50 i WITHOUT ITR
0 —_—

Fig. 2 - Intensive care unit stay in the two groups.
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Table 2. Prevalence of respiratory tract infection in RTT group and chance to develop RTI, according to

EuroSCORE risk group.

RTI group* EuroSCORE group**

Groups N Risk Group OR

Group low risk 6 Low risk 1.0

Group medium-high risk 23 High-medium risk 3.83(IC 95%=1.36-10.79)

*P=0.01; *P=0.016; RTI=respiratory tract infection;, OR=odds ratio.

Chance to develop high and medium risk RTI com-
pared to low risk.

The chance high and medium risk patients had develop
RTT was four times higher than low risk patients (Table 2).

DISCUSSION

Analysis showed the similarity between control groups
and disease, the result of proper pairing. No differences were
observed between the analyzed groups in relation to gender
distribution. age average and performed surgery. Pairing
by type of surgery performed eliminated an important bias.
since most complex surgeries tend to have higher prevalence
of complications!®2,

A second bias that could sully the results would be the in-
appropriate use of perioperative antibiotics, or patients who
have been operated in the presence of respiratory infection.
However all patients enrolled in the study underwent elective
surgery and therefore evaluated before discarding infection
prior surgery. All patients were subjected to the same antibi-
otic scheme.

The RTT group had higher EuroSCORE!3! average com-
pared to no RTI. with a tendency to statistical significance.
That is. higher prevalence of RTIs in high-risk patients.
which confirms the results of studies that associate higher
risk (such as age. diabetes and kidney disease) to the higher
prevalence of complicationsl!+1€l.

Mortality in patients with RTI was significantly higher
than in the group without RTI, as demonstrated in the liter-

commonly associated with respiratory infection. That is, the
RTI is strongly associated with such complications. Failure
to observe the presence of RFD and stroke in the group with-
out RTT reinforces this claim.

CONCLUSION

The development of RTT in cardiac surgery postoperative
is related to higher mortality. as well as to longer hospital and
ICU stay. This complication has also been associated with
the development of other co-morbidities such as renal failure
dialysis and stroke.
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