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RESUMO: Objetivo: Comparar a acuracia para predigdo de
mortalidade dos indicadores de perfusdo tecidual e APACHE II
nas primeiras 24 horas de internagdo em uma unidade de terapia
intensiva (UTI) do sul do Brasil. Métodos: coorte prospectiva.
Foram avaliados o diagnéstico de internagdo, idade, sexo,
casos cirurgicos ou ndo-cirurgicos, APACHE II, indice de
perfusdo tecidual (IP), lactato sérico, saturagdo venosa central
de oxigénio (SvcO2) e a diferenga venosa-arterial de diéxido
de carbono (APCO2) nas primeiras 24 horas de internagdo. Os
participantes foram acompanhados até o desfecho na UTI: alta
ou obito. Resultados: Participaram do estudo 126 individuos
com média de idade de 62,2+16,8 anos e principal causa de
internacdo cardiovascular (37,3%). As variaveis que estiverem
relacionadas ao 6bito foram apenas a maior idade (p=0,015),
casos ndo-cirurgicos (p=0,001), maior pontuacdo no APACHE
1T (p=0,001) e maior tempo de internagao (p=0,004). O estudo
elaborou um modelo de avaliagdo prognostica utilizando os
casos ndo-cirtrgicos e a Svc02<65% que, quando comparado
com o APACHE II, se mostrou mais acurado para previsdo de
mortalidade em UTI (area sob a curva ROC 0,727 (IC 95%
0,616 — 0,838 versus 0,802 (IC 95% 0,701 — 0,904). Conclusdo:
Os indicadores de perfusdo tecidual analisados ndo apresentaram
relevancia estatistica como preditores de mortalidade nas
primeiras 24 horas quando analisados de forma independente no
estudo. O escore APACHE II apresentou-se como uma boa forma
de avaliacdo prognostica para os pacientes, assim como o modelo
proposto no presente estudo para previsdo de mortalidade, que
quando comparado ao escore APACHE 11, apresentou um indice
de confiabilidade e uma area sob a curva ROC mais elevada.

Descritores: Mortalidade; Cuidados criticos; Unidade de
terapia intensiva; APACHE; Acido lactico; Fotopletismografia;
Prognostico.

ABSTRACT: Objective: To compare the accuracy of tissue
perfusion indicators with APACHE II for predicting mortality in
the first 24 hours of hospitalization in an intensive care unit (ICU)
in southern Brazil. Methods: A prospective cohort study. The
evaluated variables were: hospitalization diagnosis, age, gender,
surgical or non-surgical cases, APACHE II, tissue perfusion index
(PI), serum lactate, central venous oxygen saturation (SveO2) and
arterial-venous carbon dioxide difference (APCO?2) in the first
24 hours of hospitalization. Participants were followed-up until
the ICU outcomes of discharge or death. Results: A total of 126
subjects with a mean age of 62.2 + 16.8 years having the main
cause of cardiovascular hospitalization (37.3%) participated in
the study. The variables which were related to death were only
the greater age (p=0.015), non-surgical cases (p =0.001), higher
APACHE II score (p=0.001) and longer hospitalization time (p =
0.004). The study developed a prognostic evaluation model using
non-surgical cases and SveO2 <65%, which was more accurate
for predicting ICU mortality when compared to APACHE 11
(area under the ROC curve 0.727 (95% CI) 0.616-0.838 versus
0.802 (95% CI 0.701-0.904). Conclusion: The analyzed tissue
perfusion indicators were not statistically significant as predictors
of mortality in the first 24 hours when analyzed independently
in the study. The APACHE II score showed to be a good form
of prognostic evaluation for the patients, as well as the model
proposed in the present study for mortality prediction, presenting
a higher reliability index and area under the ROC curve when
compared to the APACHE II score.

Keywords: Mortality; Critical care; Intensive care units;
APACHE; Lactic acid; Photoplethysmography; Prognosis.
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INTRODUCAO

Os centros de terapia intensiva (CTI) destacam-
se pelo atendimento de pacientes gravemente
enfermos, alta complexidade e elevado custo de servigo.
Neste sentido, a utilizacao de indicadores de prognostico
possibilita uma avaliagdo do perfil epidemioldgico de
cada CTI, assim como um rastreamento da probabilidade
dos piores desfechos. Dentre os escores mais utilizados,
podem ser citados o Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation 11 (APACHE 1), Sepsis Related Organ Failure
Assessment (SOFA), Simplified Acute Physiology Score 11
(SAPS 1) e Logistic Organ Dysfunction System (LODS)'.
Esses escores sdo calculados através de um somatorio de
valores numéricos correspondentes a alteragdes clinicas e
laboratoriais apresentadas pelo paciente.

O APACHE 1I ¢ provavelmente o mais conhecido
e usado, sendo introduzido em 1985. Ele consiste na
avaliacdo de doze variaveis clinicas, utilizando-se dos
piores valores apresentados nas mesmas nas primeiras 24
horas de interna¢do na UTI"*3,

A perfusdo tecidual também tem sido utilizada
como método de avaliagdo prognostica e de efetividade
de tratamento em pacientes de alto risco®''. A perfusdo
tecidual pode ser avaliada tanto por sinais clinicos, ndo
invasivos, quanto por critérios laboratoriais e invasivos,
que visam a identificagdo precoce do comprometimento
da oxigenagdo de 6rgdos e tecidos®’. Os sinais clinicos de
hipoperfusao tecidual incluem, entre outros, aumento da
frequéncia cardiaca, tempo de enchimento capilar maior
que dois segundos, palidez e diminui¢do da temperatura
de extremidades. Entretanto, os sinais clinicos nem sempre
detectam a hipoperfusdo com precocidade ou representam
de forma precisa o que ocorre na perfusdo periférica®'2.

Meétodos laboratoriais e invasivos também podem
ser utilizados na avaliagdo da perfusdo tecidual, sendo os
principais a saturagdo venosa central de oxigénio (SvcO,),
o nivel sérico de lactato, a diferenga venosa-arterial de
dioxido de carbono (APCO,), o excesso de bases € o indice
de perfusdo (IP) periférico®®!12,

A SvcO, expressa de modo indireto o consumo de
oxigénio pelo corpo, podendo, portanto, ser utilizada como
indice de oxigenagdo tecidual.!» O nivel sérico de lactato
também ¢ utilizado na avaliagdo da perfusao tecidual®, pois
ao acontecer a hipoxia tecidual, a célula, visando manter
a sua produc¢ao energética, aumenta a produgao da glicose
anaerdbia, que ¢ uma reacdo cujo término libera lactato
no sangue, aumentando assim o seu nivel sérico®'>'*15,
A APCO, € calculada através da diferenca entre a PCO,
colhido na artéria pulmonar, e a PCO, arterial, e em
condi¢des normais apresenta valores de variam de 2 a 5
mmHg!'®!7, Por apresentar precocidade em sua alteragio,
antes de variagdes na pressao arterial, do nivel de lactato
sérico e da frequéncia cardiaca, pode ser utilizada para
avaliacdo da perfusdo em pacientes em que haja suspeita
de hipoperfusdo'.

O IP ¢ derivado do sinal fotopletismografico (PPG)
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fotoelétrico obtido através da oximetria de pulso, que
¢ uma técnica usada em grande parte das unidades de
terapia intensiva, por sua facilidade e custo de realizagao.
A inclusdo desse indice no sinal da oximetria de pulso
¢ recente, ¢ seu uso para avaliagdo precoce da perfusdo
tecidual, e sua implicacdo prognostica ainda necessita de
mais estudos® .

Nesta perspectiva, o objetivo deste trabalho foi
comparar a acuracia do APACHE II para predi¢do de
mortalidade com os indicadores de perfusdo tecidual nas
primeiras 24 horas de internagdo em uma unidade de terapia
intensiva do sul de Santa Catarina.

METODOS

Foi realizada uma coorte prospectiva no centro de
terapia intensiva adulto do Hospital Nossa Senhora da
Conceicao (HNSC), localizado em Tubardo, SC, Brasil.

Foram selecionados individuos hospitalizados entre
setembro de 2016 e novembro de 2016, cujos familiares
assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido.
Como critérios de exclusdo foram considerados os
individuos transferidos da UTI, ma qualidade do sinal
de PPG e prontudrios incorretos ou com auséncia de
informagoes.

Como este ¢ um estudo de acuracia, para o calculo
amostral foi considerada uma prevaléncia de 25% de
mortalidade (P=0,25), conforme estimativa prévia, com
erro de 10% (e=0,1) no intervalo de confianca de 95%
(Z,,=1,96). A sensibilidade foi definida como 91%
(Sens=0,91). A equagao utilizada esta descrita abaixo'®.

__Czaﬂ)zSéns(l——Séns)
sens 62 . P .

Para a sensibilidade, Logon

~126.

sens

Na coleta de dados foram incluidos o diagndstico
de internagdo, idade, sexo, sinal da curva de pulso de PPG,
pontuacdo na escala APACHE I1' e indicadores de perfuséo
tecidual: lactato, APCO2 e SvcO2 nas primeiras 24 horas.
O APCO?2 foi calculado pela diferenca da pressao venosa
e arterial de oxigénio (PvO2-PaCO2). Apenas o sinal de
PPG foi coletado a beira do leito. As demais variaveis
foram extraidas do prontuario eletronico. O individuo foi
acompanhado até o desfecho: alta ou dbito, contabilizando
o tempo de internag@o na UTIL.

A variavel IP foi extraida do sinal de PPG por meio
de um um oximetro da marca Reflex Aqwave™. O mesmo
possui capacidade de armazenamento dos valores da curva
de pulso numa frequéncia amostral de 60 Hz e¢ duragdo
de um minuto. O dispositivo pode exportar os dados em
arquivo de texto para analise computacional. Os dados
provenientes da curva de pulso de PPG foram manipulados
no software MATLAB (Mathworks Inc., USA), para
obtengdo do indice de perfusdo (IP) tecidual. Foi utilizada
a equagdo IP=(AC/DC)*100%, onde AC é o componente
pulsatil e DC o componente ndo pulsatil**?' (Figura 1).
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DC

Fonte: Elaboragdo do autor. AC: Componente pulsatil; DC: Componente nao-pulsatil.

Figura 1 - Identificacdo dos parametros AC e DC extraidos do PPG

Este trabalho foi submetido ao Comité de Etica
em Pesquisa da Universidade do Sul de Santa Catarina
(UNISUL), Palhoga, SC, Brasil e foi aprovado sob o CAAE
50687515.6.0000.53609.

Os dados foram armazenados em um banco de dados
criado com o auxilio do software Excell®, e posteriormente
foi exportado para o software SPSS 20.0®. Os dados foram
apresentados por meio de numeros absolutos e percentuais,
medidas de tendéncia central e dispersdo. As variaveis
foram comparadas em relagdo ao desfecho: alta ou 6bito
por meio de regressdo logistica bruta e ajustada. Para
analise multivariada foram consideradas as varidveis com
p<0,2, utilizando o método backward. A varidvel SvcO2
foi dicotomizada no ponto de corte < 65% e > 65%. As
demais varidveis de perfusdo tecidual foram consideradas
continuas na analise. A acuracia dos modelos multivariados
foram comparados com o APACHE II por meio da curva
ROC. Foi considerado intervalo de confianca de 95%, com
nivel de significancia estatistica de 5%.

RESULTADOS

Foram acompanhados 136 individuos participantes
da pesquisa. Destes, 10 foram excluidos de acordo com
os critérios metodologicos. Totalizaram 126 sujeitos, com
mediana de idade acima de 60 anos, sendo sexo masculino
o mais prevalente. Como diagnosticos mais comuns de
internacdo na UTI, podem ser destacadas as doencas
cardiovasculares e neuroldgicas, com pouco mais da metade
dos casos, seguido por neoplasias e infecgdes. A mediana
do tempo de internacao foi 6 dias, e aproximadamente um
quarto dos participantes acompanhados vieram a 6bito
(Tabela 1).
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Tabela 1 — Caracteristicas da amostra do CTI da HNSC em
Tubarao, SC, Brasil

Mediana (IQL) n(%)
Idade (anos) 67,0 (51,0 —75,0)
Sexo
Masculino 71 (56,3)
Feminino 55 (43,7)
Cirargico
Nao 61 (48,9)
Sim 65 (51,6)
Diagnostico
Cardiovascular 47 (37.,3)
Neurologico 21 (16,7)
Neoplasia 14 (11,1)
Infeccdo 13 (10,3)
Gastrointestinal 11 (8,7)
Politrauma 11 (8,7)
Respiratorio 6 (4,8)
Outros 3(2,4)
APACHE II 13,0 (8,0 — 18,0)
Probabilidade de morte R
(%) 16,5 (8,7-29,1)
Tempo de internagio
(dias) 6,0 (3,0 - 15,0)
Obito
Nao 95 (75,4)
Sim 31 (24,6)

Legenda: Outros: genito-urinario, ortopédico, endocrino

As variaveis relacionadas a perfusdo tecidual
nas primeiras 24 horas de internagdo na UTI estdo
demonstradas na Tabela 2.

As varidveis que estiverem relacionadas ao dbito
foram a maior idade, casos ndo-cirurgicos, maior pontuagao
no APACHE II e maior tempo de internagdo (Tabela 3).
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Tabela 2 — IP, Lactato, SvcO2 e APCO2 nas primeiras 24 horas de internagdo

Minimo - Maximo

Mediana (IQL)

IP (%) 47,3 -231,9 102,9 (83,2 — 134,6)
Lactato (mmol/L) 42 —-46,7 14,0 (8,2 -21,8)
SveO2 (%) 30,0-95,0 67,0 (62,0 —78,0)
APCO2 (mmHg) 0,0 -22,0 9,0 (6,0 —11,0)
Legenda: IQL: Distancia interquartilica
Tabela 3 — Analise bivariada e odds ratio bruto para o dbito
ALTA OBITO OR (IC - 95%) P
Mediana (IQL) Mediana (IQL)

Idade (anos) 65 (48 —72) 74 (57 -178) 1,038 (1,007 -1,069) 0,015
Sexo*

Feminino 55(77,5) 16 (22,5) 1,000

Masculino 39(72,2) 15 (27,8) 0,756 (0,335-1,709) 0,502
Cirtrgico*

Sim 57 (89,1) 7(10,9) 1,000

Nio 37 (60,7) 24 (39.,3) 5,282 (2,067-13,496) 0,001
APACHE 11 11 (7-17) 17 (12 -23) 1,130 (1,055 -1,211) 0,001
Tempo de internagdo (dias) 43-11) 15 (6 —27) 1,038 (1,012 -1,064) 0,004
1P 109 (84 — 140) 109 (84 — 135) 0,737 (0,236 — 2,304) 0,599
Lactato (mmol/L) 14 (8 -22) 16 (8 —21) 0,984 (0,942 -1,028) 0,470
SvcO2 (%) 68 (63 -77) 65 (58 -79) 0,986 (0,946 -1,028) 0,500

<65% 30(61,2) 19 (38,8) 1,00

> 65% 60 (77,9) 17 (22,1) 0,458 (0,171 —1,229) 0,121
APCO2 (mmHg) 8(6-11) 9(6-12) 0,989 (0,877 -1,117) 0,863

Legenda: * variaveis categoricas expressas em n(%); IQL: distancia interquartilica

Na analise multivariada para predigdo de mortalidade
em UTI, foram propostos dois modelos onde as variaveis
apresentaram associagdo estatistica. Comparando o
modelo 1 com o APACHE II, pode-se verificar que o
mesmo ¢ mais acurado para previsdo de mortalidade em
UTI, demonstrando area sob a curva ROC de 0,802 (IC

Modelo 1 OR p
(IC - 95%)
P 11,895
Nao-Cirurgico <0,001
(3,332 -42,473)
Sve02 < 65% 4229 0,025
veRe=0ov (1,197 -14,935) :
Modelo 2 OR P
(IC -95%)
8,602
Nio-Cirurgico ’ 0,002
(2,278 —32,938)
4,983
Sve02 < 65% 0,019
(1,308 -18,976)
1,110
APACHE II ’ 0,034

(1,008 -1,222)

Legenda: OR: Odds Ratio

95% 0,701 — 0,904) com p<0,001, enquanto o APACHE
II apresentou area soba a curva ROC de 0,727 (IC 95%
0,616 —0,838) com p=0,002. Associando o APACHE Il ao
modelo 1, foi proposto o modelo 2 que, apresentou uma
maior acuracia, com area sob a curva de ROC 0,830 (IC
95% 0,741 — 0,918) com p<0,001 (Figura 2)

Curva ROC

0,84

0.6

0,4

Sensibilidade
e

— APACHE Il
— Modelo 1
Modelo 2
— Linha de referéncia

0,24 ."
|

o T T T T
04 08 038 10
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Figura 2 - Modelos de %rediqéo de mortalidade baseado em variaveis epidemiologicas e perfusdo periférica e Curva ROC: APACHE

1I x modelo 1 e modelo
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DISCUSSAO

No presente estudo, a média de idade encontrada
representa um perfil de pacientes idosos, sendo que ocorreu
uma diferenga significativa no grupo de pacientes que
evoluiram para dbito ou alta durante a internacdo, dados
que véao de acordo com o estudo realizado por Ho et al.?2.
Porém, o estudo de Williams et al.?* realizado com 22298
pacientes ndo associou a idade ao risco de obito, indicando
que ¢ possivel que a idade possa estar associada a outros
fatores que contribuem para a evolugdo negativa do
paciente, como maior gravidade da doenga e pior estado
funcional anterior a internacao.

O numero de pacientes do sexo masculino foi
superior quando comparado com os individuos do sexo
feminino, resultado semelhante ao obtido por Nogueira
et al.* ¢ Ho et al.2. Com relagdo ao tempo de internagao
médio obtido ndo hd um consenso em relagdo ao tempo de
internacdo minimo para ser considerada uma internagao
prolongada, variando entre 3 dias®, 10 dias® e 14 dias***.
Essa variagdo entre os estudos poderia ser explicada devido
ao fato da maioria dos mesmos terem sidos realizados
em unidades de terapia intensiva com populacdo clinica
e cirurgica, como ¢ o caso do presente estudo. Foi obtida
uma diferenca significativa no que se refere ao tempo de
internagdo dos pacientes com evolucdo para obito (19,6)
em relagdo aos casos que evoluiram para alta (8,8), assim
como ocorreu nos estudos realizados por Nogueira et al.*
e Santana et al.>.

O diagnostico de internagdo mais comum entre 0s
pacientes estudados foram as doencas cardiovasculares,
sendo aproximadamente metade dos cirtirgicos, resultados
semelhantes aos obtidos no estudo de Ho et al.?, onde as
doengas cardiovasculares foram responsaveis por 33,2%
dos pacientes internados na unidade estudada, e no estudo
de Nogueira et al.**, onde dos 148 casos analisados, 56
foram devido a doencas do aparelho circulatoério.

O APACHE II médio obtido no presente estudo foi
similar ao estudo de Oliveira et al.?”’, onde foram analisados
401 pacientes admitidos em uma unidade de terapia
intensiva ¢ 0 APACHE II médio apresentado foi de 12,
demonstrando uma diferenca estatisticamente significante
entre os pacientes com evolucao para 6bito ou alta. Esses
resultados corroboram a efetividade do uso de escore
APACHE 1II como preditor de mortalidade nas unidades
de terapia intensiva, como também acontece em diversos
eStudOSl’2’4’5’22’23.

Os casos ndo cirirgicos apresentaram um risco de
mortalidade maior quando comparado aos casos cirirgicos,
sendo um resultado esperado e identificado no trabalho de
Hissa et al.”.

No presente estudo, os marcadores de perfusio
tecidual, sendo eles, IP, APCO2, SvcO2 e lactato sérico,
ndo apresentaram diferenga significativa entre os pacientes
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com evolucao para alta ou obito. Esse resultado difere
do apresentado pelo estudo de Haijar et al.%, onde foram
analisados o lactato e o excesso de bases na admissdo de
1129 pacientes com sepse severa, choque séptico ou pos-
operatorio de cirurgia de alto risco em uma unidade de
terapia intensiva, ¢ foi demonstrado que essas variaveis
poderiam ser usadas como preditores de obitos de forma
independente. Outros estudos, também corroboram o uso
do lactato e do excesso de bases como preditores de um
pior prognostico em pacientes internados em um centro
de terapia intensiva''**%®. Talvez, pela heterogeneidade da
amostra, os marcadores de perfusdo tecidual ndo tenham
demonstrado diferenca significativa entre os grupos alta
e obito.

O IP, uma das variaveis analisadas no estudo,
apresenta como vantagem o fato de ser uma forma de
avaliagdo de perfusdo tecidual, conforme demonstrado
pelos estudos de He® e Lima et al.?, que pode ser obtida de
maneira ndo invasiva, ao contrario da APCO2, do SvcO2
e do lactato sérico, necessitando apenas a utilizagdo de
dados obtidos através de um oximetro de pulso, ainda que,
no presente estudo, ndo tenha apresentado uma diferencga
estatistica significativa entre os grupos estudados.

Utilizando-se de uma variavel epidemiologica,
caso cirirgico ou ndo, junto com a SvcO2, o presente
estudo elaborou um modelo de previsao de mortalidade
em unidades de terapia intensiva, que se mostrou mais
acurado quando comparado aos resultados encontrados com
utilizacao do escore APACHE II. Este resultado demonstra
que outras ferramentas preditivas podem ser utilizadas em
UTI com boa precisao.

Como limitagdo do estudo, pode-se descrever o
possivel viés na coleta de informacdes em prontuarios e a
heterogeneidade da amostra.

CONCLUSAO

O presente estudo demostrou que o escore APACHE
IT apresenta-se como uma boa forma de avaliacdo
prognostica para os pacientes de uma unidade de terapia
intensiva, assim como o modelo proposto para previsao
de mortalidade utilizando variaveis epidemiolodgicas (caso
cirurgico ou ndo cirargico) associado a SvcO2, que quando
comparado ao escore APACHE I, apresentou um indice de
confiabilidade e uma area sob a curva ROC mais elevada.

Os indicadores de perfusdo tecidual analisados
neste estudo, sendo eles IP, APCO2, SvcO2 e o Lactato,
ndo apresentaram relevancia estatistica como preditores de
mortalidade nas primeiras 24 horas quando analisados de
forma independente no estudo.
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