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Sistemas de Escores de Acuidade utilizados na Terapia Intensiva Pediatrica.

Resumo

Introducédo: os Sistemas de Escores de Acuidade utilizados na Terapia Intensiva Pediatrica
sdo ferramentas que quantificam a gravidade da doenga e fornecem uma estimativa do
desfecho de interesse de pacientes internados em unidades de terapia intensiva (UTI).
Objetivo: descrever o processo de desenvolvimento e validacgdo, os tipos utilizados na terapia
intensiva pediatrica, os principais usos e as limitagcbes dos escores de acuidade. Com énfase
no escore de predigdo de desfecho Paediatric Index of Mortality 2 (PIM2) pelo fato de ter sido
utilizado no artigo original desta dissertacdo. Metodologia: revisdo ndo sistematica da
literatura sobre os escores de acuidade utilizados na terapia intensiva pediatrica. A estratégia
de busca e selecdo de artigos utilizou o banco de dados Pubmed e as palavras-chave child,
pediatric, critical care, intensive care, mortality, prediction, risk, score, severity of illness
index. O periodo de busca ficou limitado aos ultimos 10 anos. Resultados: o processo de
desenvolvimento e validacdo dos sistemas de escore de acuidade é padronizado; a terapia
intensiva pediatrica possui escores de predicdo de desfecho e de disfuncdo de drgaos
validados; existem inimeras propostas de uso para os escores de acuidade, com destaque para
a utilizacdo como ferramenta de comparacdo de desempenhos entre UTI (benchmarking) e
para compara¢do de grupos durante a randomizacdo em pesquisa cientifica; todos os escores
de acuidade apresentam limitacbes que podem influenciar a analise dos resultados
encontrados. Conclusfes: os sistemas de escores de acuidade tem ganhado espago na terapia
intensiva pediatrica em decorréncia das informacGes produzidas pelas suas estimativas que
podem auxiliar no cuidado do paciente criticamente enfermo. Porém é importante reconhecer
as limitagdes inerentes a todos 0s escores, com o intuito de poder analisar e utilizar as valiosas

informagdes fornecidas por esses modelos de forma correta.

Palavras-chave: child, pediatric, critical care, intensive care, mortality, prediction, risk, score,

severity of illness index.



Severity Scoring Systems used in the Pediatric Intensive Care.

Abstract

Introduction: severity Scoring Systems used in the Pediatric Intensive Care are tools that
quantify the severity of the disease and provide an estimate of the outcome of interest from
patients in intensive care units (ICU). Objective: to describe the development and validation
process, the types used in pediatric intensive care, the main uses and limitations of acuity
scores. With an emphasis on outcome prediction score Paediatric Index of Mortality 2 (PIM2)
as results of that has been used in the original article of this thesis. Methodology: no
systematic review of literature of the accuracy scores used in the pediatric intensive care. The
search strategy and selection of articles used the database Pubmed and the keywords child,
pediatric, critical care, intensive care, mortality, prediction, risk, score, severity of illness
index. The search was limited to the last 10 years. Results: the process of developing and
validating the accuracy of scoring systems is standardized, the pediatric intensive care has
scores to predict outcome and organ dysfunction validated, there are numerous proposals for
the use of scores of accuracy, especially for use as a tool for comparison of performance
between ICU (benchmarking) and comparison groups during randomization in scientific
research, all acuity scores have limitations that may influence the analysis of results.
Conclusions: the severity scoring systems has gained importance in the pediatric intensive
care as a result of information produced by their estimates that can assist in the care of
critically ill patients. But it is important to recognize the limitations inherent in all the scores,
in order to be able to analyze and use the valuable information provided by these models

correctly.

Keywords: child, pediatric, critical care, intensive care, mortality, prediction, risk, score,

severity of illness index.



Avaliacdo do Paediatric Index of Mortality 2 em Unidade de Terapia Intensiva

Pediatrica no Brasil.

Resumo

Introducdo: o Paediatric Index of Mortality 2 (PIM2) é um dos principais escores de
predicdo de desfecho utilizados na terapia intensiva pediatrica. Diferencas das misturas de
casos quando comparada com a populacdo do desenvolvimento do escore podem resultar num
desempenho inadequado do modelo quando aplicado em um novo cenario. Sendo
recomendada a avaliagdo do modelo em novos cenarios para verificar a persisténcia do
desempenho do escore. Objetivo: avaliar o desempenho do escore PIM2 em uma Unidade de
Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP) no Brasil. Metodologia: estudo de coorte com 677
pacientes admitidos na UTIP entre 01 de Fevereiro de 2009 e 31 de Janeiro de 2011, com a
avaliacdo do desempenho do escore através da discriminacdo e calibracdo. Resultados: as
caracteristicas mais marcantes da populacdo do estudo foram o elevado nimero de admissdes
apos procedimentos cirdrgicos e a alta prevaléncia de pacientes com condi¢do crénica
complexa e neoplasia. O PIM2 apresentou discriminacdo adequada indicada pela area sob a
curva Receiver Operator Characteristic (ROC) de 0,84 (IC95% 0,810-0867) e calibragédo
inadequada indicada pelo teste de ajuste de Hosmer-Lemeshow que evidenciou um qui-
quadrado de 43,4056 (p< 0,0001). Concluséo: o PIM2 apresentou desempenho inadequado
na amostra do estudo em decorréncia da pobre calibracdo. A diferenca da mistura de casos
pode ser um dos fatores responsaveis pela calibracdo ruim, porém a influéncia da qualidade
do cuidado ofertado ndo pode ser descartada.

Palavras-chave: mortality, intensive care, outcome assessment, Paediatric Index of Mortality

2, severity of illness index.



Implementation of the Paediatric Index of Mortality 2 in the Pediatric Intensive Care

Unit in Brazil.

Abstract

Introduction: Paediatric Index of Mortality 2 (PIM2) is a major predictor of outcome scores
used in the pediatric intensive care. Differences mixtures of cases compared with the
development of the population can result in a performance score inappropriate model when
applied in a new environment. It is recommended to evaluate the model in new scenarios to
verify the persistence of performance scores. Objective: to evaluate the performance of PIM2
score in a Pediatric Intensive Care Unit (PICU) in Brazil. Methodology: a cohort study of
677 patients admitted to the pediatric ICU between February 1, 2009 and January 31, 2011,
evaluating the performance of the score through discrimination and calibration. Results: the
main characteristics of the study population were the high number of admissions after surgical
procedures and the high prevalence of patients with complex chronic conditions and cancer.
PIM2 showed adequate discrimination indicated by the area under the Receiver Operating
Characteristic (ROC) of 0.84 (95%CI 0.810 to 0867) and inadequate calibration indicated by
the Hosmer-Lemeshow test showed that a chi-square 43,4056 (p <0.0001). Conclusion: PIM2
showed poor performance in the study sample due to poor calibration. The mixture of cases
can be one of the factors responsible for poor calibration, but the influence of the quality of

care offered cannot be ruled out.

Keywords: mortality, intensive care, outcome assessment, Paediatric Index of Mortality 2,

severity of illness index.
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1) Introducéo da dissertacao

A qualidade inadequada e o custo crescente dos cuidados de satde oferecidos tém sido
focos de interesse para a comunidade médica. A unidade de terapia intensiva (UTI) € um dos
cenarios onde essas questfes tém sido mais debatidas em decorréncia do impacto significativo
da qualidade do cuidado nos resultados do paciente (morbidade, resultado funcional e
mortalidade) e dos altos custos gerados pelo cuidado ao paciente criticamente doente.

H& um aumento do uso de indicadores de qualidade como instrumento de melhoria dos
servigos de saude ofertados. A taxa de mortalidade padronizada (TMP) é um dos principais
indicadores utilizados na terapia intensiva, sendo calculada dividindo a taxa de mortalidade
observada pela taxa de mortalidade prevista por um escore de predicdo de desfecho. Na
terapia intensiva pediatrica os principais escores de predi¢cdo de desfecho utilizados sdo o
Pediatric Risk of Mortality (PRISM), o Paediatric Index of Mortality (PIM) e suas respectivas
atualizacdes.

O uso do Paediatric Index of Mortality 2 (PIM2), a ultima versdo do PIM, tem sido
incentivado por ser um escore de féacil utilizacdo, eficiente e de dominio publico. Desde a
publicacdo do PIM2 em 2003 varios estudos foram publicados avaliando o desempenho do
escore em populac@es e cendrios diferentes do estudo de desenvolvimento, com a maioria dos
estudos evidenciando desempenho adequado do escore.

No Brasil ainda ndo foram publicados estudos avaliando o PIM2, sendo necesséria a
avaliacdo do desempenho do escore neste cendario antes de seu emprego como ferramenta de
melhoria de qualidade dos cuidados de saude oferecidos pelos servicos de terapia intensiva
pediatrica existentes no pais.

A presente dissertacdo segue as orientacdes do Centro de Pds-Graduacdo em Ciéncias
da Saude — Saude da Crianca e do Adolescente da Faculdade de Medicina da Universidade
Federal de Minas Gerais e sera apresentada em quatro partes.

A primeira parte refere-se aos objetivos da dissertacdo, a segunda parte € a reviséo da
literatura e sera apresentada no formato convencional conforme o regulamento de formato de
teses e dissertacGes do Programa de Saude da Crianca e do Adolescente. A terceira parte
refere-se a metodologia completa utilizada no artigo original. A quarta parte é o artigo
original, que seré& submetido ao periddico Pediatric Critical Care para avaliagdo de publicago.
As normas de publicacdo deste periodico encontram-se disponiveis no endereco eletronico:

http://journals.lww.com/pccmjournal/Pages/informationforauthors.aspx.


http://journals.lww.com/pccmjournal/Pages/informationforauthors.aspx

2) Objetivos da dissertacéo

2.1) Objetivos do artigo de revisdo

Descrever o processo de desenvolvimento e validacdo, os tipos utilizados na terapia
intensiva pedidtrica, os principais usos e as limitagcbes dos escores de acuidade. Com énfase
no escore de predicdo de desfecho Paediatric Index of Mortality 2 (PIM2) em decorréncia de

ter sido utilizado no artigo original desta dissertacao.
2.2) Objetivos do artigo original
2.2.1) Objetivo geral
Avaliar o desempenho do escore de predicdo de desfecho PIM2 na Unidade de Terapia

Intensiva Pediatrica (UTIP) do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas
Gerais (HC-UFMG).
2.2.2) Obijetivos especificos

A- Caracterizar a populacédo atendida na UTIP do HC-UFMG.

B- Avaliar a discriminacéo e calibracdo do escore PIM2 na populacdo estudada.

C- Comparar a mortalidade encontrada na populacdo estudada com a mortalidade
prevista pelo escore PIM2.



3) Revisédo da literatura - Sistemas de Escores de Acuidade utilizados na Terapia
Intensiva Pediatrica.

3.1) Introducéo

A qualidade nos cuidados de satde pode ser definida como o grau em que 0s Servigos
de saude para individuos e populagdes aumentam a probabilidade do resultado de salde
desejado e sao consistentes com o conhecimento profissional atual (1).

H& um aumento do interesse e preocupacdo com a qualidade inadequada e o custo
crescente dos cuidados de saude, tornando necessaria a implementacdo de estratégias para a
melhoria dos servicos de saude (2). Essas questdes sao particularmente importantes na terapia
intensiva em decorréncia do impacto significativo da qualidade do cuidado nos resultados
para o paciente (morbidade, resultado funcional e mortalidade) e dos altos custos gerados pelo
cuidado ao paciente criticamente doente (2).

A mensuracdo tornou-se aspecto essencial no processo de melhoria da qualidade, com
organizagOes de cuidados de saude focando esforcos na selecdo e no uso de indicadores de
qualidade (1).

A funcédo do cuidado intensivo pediatrico é melhorar o resultado de criangcas que sao
criticamente doentes ou que requerem cuidados intensivos ap6s procedimentos médicos (3).
Este resultado pode ser avaliado como sobrevivéncia, resultado funcional, ou qualidade de
vida (4). A mortalidade é uma medida confiavel e simples de resultado em terapia intensiva,
porém a analise do dado na forma bruta pode produzir interpretacdes equivocadas sobre a
qualidade dos cuidados de saude de determinado servico (5).

Intuitivamente compreendemos que se alguns pacientes sdo mais doentes do que
outros, eles potencialmente terdo pior sobrevida e outros desfechos objetivos, além de maior
utilizacdo de recursos como tempo de permanéncia na unidade. Hipoteticamente se
perguntadssemos a uma pessoa leiga para que unidade de terapia intensiva (UTI) ela levaria o
seu filho criticamente doente, uma com mortalidade de 1,2% ao ano ou uma com mortalidade
de 9% ao ano, a resposta seria que a crianca seria levada para o primeiro servico.

Entretanto como afirmar que a unidade que tem menor mortalidade, porem atende
pacientes com baixa complexidade, fornece melhor cuidado de satde do que a unidade com

maior mortalidade que atende pacientes com alta complexidade. A diferenga de mortalidade



pode estar relacionada a mistura (tipos) de casos e a gravidade da doenca dos pacientes ao
invés de diferencas de cuidados ofertados.

Por essa razdo indicadores de qualidade devem isolar os fatores sobre controle da
unidade de observacédo (por exemplo, UTI) dos fatores relacionados aos pacientes (mistura de
casos e gravidade da doenca) (6). Para esta finalidade geralmente é utilizada uma metodologia
chamada de ajuste de risco que quantifica os fatores relacionados ao paciente (7).

O ajuste de risco envolve a contabilizacdo de caracteristicas dos pacientes que
influenciam na qualidade da medida, mas ndo estdo sob o controle do provedor (7). Na
medida em que as técnicas de ajuste de risco sdo capazes de ajustar as diferencas na
populacédo estudada, permite que as comparacdes de qualidade sejam validas (7).

Na terapia intensiva o ajuste de risco dos pacientes é geralmente produzido com 0 uso
dos sistemas de escores de acuidade (3). Esses escores contabilizam as caracteristicas dos
pacientes atendidos na UTI (variaveis fisioldgicas, laboratoriais, clinicas e demogréficas) para
quantificar seu grau de gravidade, permitindo uma comparagéo padronizada (8).

3.2) Objetivos

Essa revisdo da literatura tem o objetivo descrever o processo de desenvolvimento e
validacdo, os tipos utilizados na terapia intensiva pediatrica, os principais usos e as limitacdes
dos escores de acuidade. Com énfase no escore de predicdo de desfecho Paediatric Index of

Mortality 2 (PIM2) em decorréncia de ter sido utilizado no artigo original desta dissertacao.

3.3) Metodologia

Revisdo ndo sistematica da literatura ou revisdo narrativa sobre 0s escores de acuidade
utilizados na terapia intensiva pediatrica. A estratégia de busca e selecdo de artigos utilizou o
banco de dados Pubmed e as palavras-chave child, pediatric, critical care, intensive care,
mortality, prediction, risk, score, severity of illness index. O periodo de busca ficou limitado
aos ultimos 10 anos. Além disso, foi realizada uma verificagao das referéncias citadas em

artigos originais e de revisdo sobre o tema.



3.4) O que séo os sistemas de escore de acuidade?

Os sistemas de escore de acuidade utilizados na terapia intensiva sdo ferramentas que
quantificam a gravidade da doenca e fornecem uma estimativa do desfecho de interesse de
pacientes internados em UTI (5). O principal desfecho utilizado/estimado é a mortalidade,
porém ha escores que utilizam outros desfechos como o tempo de permanéncia na UTI e
tempo de ventilacdo mecanica (9).

S&o escores compostos constituidos de um grupo de variaveis, que caracterizam a
condigdo clinica do paciente (10). As variaveis utilizadas na maioria dos escores podem ser
agrupadas em cinco categorias: idade (ndo utilizada em escores para populacdo pediatrica),
comorbidades, anormalidades fisiol6gicas, diagndsticos agudos, e intervencgoes (5).

Essas varidveis foram associadas a aumento de risco do desfecho de interesse apés
admissao em UTI nos estudos para producdo dos escores, sendo designada para cada variavel
uma pontuacdo referente ao seu peso preditivo. O nimero de pontos atribuidos a cada variavel
é proporcional a sua capacidade de predizer o desfecho de interesse (10). Por exemplo, se no
estudo para producdo de um determinado escore a variavel que avalia a condicdo
hemodindmica mostrar uma maior associacdo com o desfecho do que a variavel que avalia a
condigdo respiratoria, para esta varidvel sera atribuido um maior nimero de pontos. Os pontos
de todas as variaveis incorporadas em um determinado escore sdo entdo computados para

obter o risco do desfecho (10).

3.5) Desenvolvimento dos sistemas de escore de acuidade

O objetivo dos sistemas de escore de acuidade é determinar a probabilidade de um
especifico desfecho (por exemplo, mortalidade) com diferentes combinacdes de varidveis de
predicdo em uma populacdo bem definida (pacientes admitidos em UTI) (11).

A producdo destes modelos é composta de algumas etapas de desenvolvimento:
selecdo do desenho do estudo, selecdo da amostra, definicdo do nimero de pacientes
requeridos, e selecdo das variaveis de predicdo e de desfecho (11).

A coorte prospectiva é o desenho do estudo que responde de forma mais adequada ao
objetivo e € a mais utilizada no desenvolvimento dos sistemas de escore de acuidade,

permitindo a medicdo ideal de variaveis de predicdo e desfecho (11). A amostra do estudo



deve incluir pacientes em risco de desenvolver o desfecho de interesse (11), sendo no caso
dos sistemas de escore de acuidade constituida de pacientes admitidos em UTI.

A caracteristica multivariavel da pesquisa de progndstico torna dificil estimar o
tamanho da amostra requerido, ndo havendo um método direto para isto (11). Afessa e col
relatam que para ser generalizavel o desenvolvimento do escore requer um grande banco de
dados coletados de representativas UTI (9), porém néo ha conhecimento do que significaria
uma amostra grande (5). Alguns estudos tém sugerido que para cada variavel de predicdo
candidata exista pelo menos 10 eventos (desfecho), embora em estudos mais recentes €
relatado que este nimero possa ser menor em certas circunstancias (12,13).

A selecdo de variaveis de predicdo (independentes) apropriadas e a definicdo de uma
variavel de desfecho (dependente) clara e relevante estdo entre as etapas mais importantes do
desenvolvimento dos modelos (2).

As variaveis de predicdo (independentes) sdo aquelas variaveis que compdem o escore
(2). Séo caracteristicas dos pacientes que influenciam na probabilidade de ocorréncia do
desfecho, como idade, comorbidades, diagndsticos agudos e anormalidades fisioldgicas (9).
Devendo ser rotineiramente disponiveis, confidveis e independentes de intervencdes
realizadas na UTI (9). S&o selecionadas e ranqueadas (peso relativo) subjetivamente por
consenso de especialistas ou objetivamente usando métodos estatisticos (9).

O termo ranqueamento refere-se ao conceito que cada variavel preditora tem um peso
relativo proporcional a sua capacidade de predizer certo desfecho (10). Como exemplo, em
um determinado modelo X de predicdo de mortalidade, a variavel hemodinamica pode ter
uma maior influéncia para predizer o desfecho (maior poder preditivo) do que a variavel
respiratoria, com isso essa variavel tera um maior nimero de pontos na equagdo para o
calculo do escore.

Nos modelos mais antigos a selecdo e ranqueamento das varidveis preditoras eram
realizadas por consenso de especialistas. O Physiologic Stability Index (PSI), que foi o
primeiro escore de predicdo de desfecho utilizado em pediatria, € um exemplo onde as
variaveis de predi¢do foram escolhidas e ranqueadas pelos pesquisadores que desenvolveram
0 modelo (14). Foram selecionadas 34 variaveis de sete sistemas fisioldgicos (cardiovascular,
respiratorio, neurologico, hematoldgico, renal, gastrointestinal e metabolico) e para cada
variavel foi atribuida uma pontuacdo de 1 (anomalia na variavel de leve intensidade), 3
(anomalia na variavel de média intensidade), e 5 (anomalia na variavel de grave intensidade)

de acordo com a opinido dos pesquisadores que desenvolveram o modelo.



Nos modelos mais recentes a selegdo e 0 ranqueamento sdo realizados atraves de
métodos estatisticos. A analise multivariavel é o padrdo estatistico atual para selecdo de
variaveis, bem como para a determinacdo dos pesos relativos das variaveis na equacao do
modelo (2). A regressdo logistica multivariada é mais freqlientemente usada para desfechos
dicotdbmicos (por exemplo, sobrevivéncia/morte), ja a andlise de regressdo linear ou
multivaridvel por minimos quadrados é mais frequentemente usada para variaveis continuas
(por exemplo, tempo de permanéncia) (2).

O Paediatric Index of Mortality 2 (PIM2), que € escore descritor de desfecho mais
recente publicado para a populagdo pediatrica, utilizou no seu desenvolvimento duas etapas
para selecdo e ranqueamento das variaveis de predicdo (15). Na primeira etapa foi examinada
a associagdo entre um conjunto de variaveis individuais e mortalidade utilizando o teste do
qui-quadrado para variaveis dicotdmicas e o teste de Copas seguido pelo teste U de Mann-
Whitney para variaveis continuas. Na segunda etapa as variaveis que demonstraram
associacao foram testadas através da regressdo logistica para verificar a persisténcia da
associacdo e o peso relativo de cada variavel selecionada.

O outro componente principal no desenvolvimento do modelo é a definicdo da
variavel de desfecho (2). E importante quando no desenvolvimento ou avaliagio de um
sistema de escore de acuidade que os modelos tenham uma variavel de desfecho clinicamente
relevante e claramente definida que cumpra determinadas necessidades clinicas, de pesquisa,
ou para outros propositos (por exemplo, qualidade dos cuidados oferecidos) (2).

A principal variavel de desfecho utilizada é a mortalidade em curto prazo (na UTI ou
hospitalar) (16), tanto para modelos utilizados na populacdo adulta quanto pediatrica, pelo
fato que o principal objetivo da terapia intensiva é assegurar sobrevivéncia com morbidade
minima em pacientes com doencas ameacadoras da vida e por ser uma variavel com definigcdo
precisa (5).

Porém outras variaveis de desfecho tém sido incorporadas aos modelos com o intuito
de satisfazer a necessidade de conhecimento mais refinado da evolugdo dos pacientes nas
UTI, como o tempo de permanéncia na UTI utilizado num modelo para populacdo adulta (17).
Na populacdo pediatrica Ruttimann e col utilizaram o escore de predicdo de desfecho
Pediatric Risk of Mortality 11l (PRISM I1I) para desenvolver um modelo de predicdo de
tempo de permanéncia na UTI que demonstrou validacdo adequada, porém de forma

independente do escore original (18).



Ap0s a selecdo das varidveis de predi¢do com seus pesos relativos ja definidos é criada
uma equacdo que sera utilizada para o calculo do escore e probabilidade do desfecho. O PIM2
disponibiliza a equacdo necessaria para seu calculo, sendo um bom exemplo para observar a

contribuicdo relativa de cada variavel (15):

PIM2=[0,01395 X (A-120)] + (3,0791 X B) + (0,2888 X C) + (0,104 X D) + (1,3352 X E) —
(0,9282 X F) — (1,0244 X G) + (0,7507 X H) + (1,6829 X 1) — (1,5777 X J) — 4,8841 *

Probabilidade de morte = exp (PIM2) / [1 + exp (PIM2)]

* A = pressdo arterial sistdlica; B = reacdo pupilar a luz; C= relacdo PaO2/FiO2; D= excesso
de bases; E= ventilacdo mecanica; G= admissdao no pds-operatério; H= circulacdo
extracorporea; I= paciente com diagnostico de alto risco; J= paciente com diagnostico de

baixo risco.

Completado as etapas de desenvolvimento de um sistema de escore de acuidade, o seu

desempenho deve ser avaliado e validado (5).

3.6) Avaliagéo dos sistemas de escore de acuidade

Os sistemas de escore de acuidade devem ser submetidos a0 mesmo exame minucioso
que drogas e tecnologias antes de serem utilizados em decisfes que impactem no servico de
saude ofertado e no cuidado individual de pacientes (9).

Os modelos devem diferenciar entre sobreviventes e ndo sobreviventes, serem precisos
em todas as faixas de risco e confiaveis (fornecerem estimativas idénticas e reproduziveis para
um paciente independente do observador) (19). Também devem ser dindmicos, refletindo a
mudanca de tratamentos e mistura de casos através do tempo (9).

O desempenho dos escores de acuidade é geralmente avaliado através da
discriminagdo e calibragdo (2). Discriminacdo é a capacidade do modelo para distinguir entre
grupos de desfechos (2), ou seja, € uma medida da eficacia do modelo em discriminar entre
aqueles que experimentaram o desfecho designado (por exemplo, morte) daqueles que nao
experimentaram o desfecho (por exemplo, alta da UTI) (5). A discriminacdo € comumente

avaliada pela area sobre a curva receiver operator characteristic (ROC) (20). Sendo a curva



ROC construida a partir da sensibilidade (predi¢do de morte) e da especificidade (predigédo de
alta) de cada paciente da amostra estudada (5).

Se um modelo designa o desfecho ao acaso (randomicamente) a area sob a curva ROC
sera de 0,5, enquanto um modelo que designa o desfecho de forma perfeita (100% de
sensibilidade e taxa de erro falso positivo de 0%) a area sob a curva ROC sera de 1 (tabelal)
(9). Esta medida deve permanecer alta (>0,8) quando o desempenho do modelo é avaliado em
um conjunto de dados independentes (2), porem existem autores sugerindo que uma area sob

a curva ROC de 0,7 pode ser considerada adequada para avaliacdo de desempenho (21).

Tabela 1 - Niveis de discriminagéo baseado na rea sob a curva ROC

Area sob a curva ROC Nivel de discriminagdo
1,00 Perfeito

0,90-0,99 Excelente

0,80-0,89 Muito bom

0,70-0,79 Bom

0,60-0,69 Moderado

<0,60 Ruim

Calibracao refere-se a correlacdo entre o desfecho previsto e atual para uma completa
faixa de risco (9), ou seja, é o grau de correspondéncia em diferentes niveis de probabilidade
entre a probabilidade de um desfecho (por exemplo, morte) como previsto pelo escore e a
frequéncia observada do desfecho (10).

A andlise estatistica da calibracdo € usualmente realizada com o teste de ajuste de
Hosmer-Lemeshow (22). A questdo estatistica é se as discrepancias entre o desfecho
observado e esperado sdo estatisticamente significantes. Um valor de p para calibracdo menor
do que 0,05 sugere que ha uma diferenca estatisticamente significante entre o desfecho
previsto e o observado, que é o oposto do que é desejado (10).

H& diferencas nos valores de p relatados pelos autores para que a calibragdo seja
considerada adequada. Tibby e col relatam que é tradicionalmente considerado que a
calibracéo é adequada se o valor de p € maior que 0,10 (23). J& Keegan e col (16) e Afessa e
col (9) relatam que a calibracdo é considerada boa se o valor do p do teste Hosmer-Lemeshow
é maior que 0,05. Um valor de p maior é provavelmente ainda melhor (10).

Normalmente a calibracdo é realizada pela categorizacdo dos pacientes em 10 grupos,
de acordo com a probabilidade de ocorréncia do desfecho prevista pelo método (9). Porém
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existem estudos que utilizam uma menor quantidade de grupos, geralmente 5 (24). Esses
grupos podem utilizar intervalos da probabilidade de desfecho iguais (por exemplo, 0-10%,
10-20%, etc), sendo chamado de teste de Hosmer-Lemeshow com estatistica H; ou podem
utilizar intervalos de probabilidades diferentes (por exemplo, 0-1%; 1-5%; etc), sendo
chamado de teste de Hosmer-Lemeshow com estatistica C (22).

Apbs a categorizagdo é realizada uma comparacdo entre os desfechos (Obitos e
sobreviventes) esperados e observados pelo teste do qui-quadrado (25). Podendo ser calculado
como ¥ (O — E¥E), no qual O é o observado e E é o esperado niimero de sobreviventes e
mortos em cada intervalo de risco (26). A partir do valor do qui-quadrado é calculado o valor
de significancia (22).

O teste de Hosmer-Lemeshow pode ser afetado pelo tamanho da amostra (27), com o
valor do p sendo menor numa amostra muito grande e maior em pequenas amostras, levando a
uma inapropriada estimativa da calibracdo (28). Com isso Shann sugere colocar mais peso na
inspecdo da tabela do teste de Hosmer-Lemeshow porque uma diferenca pequena e sem
importancia clinica numa amostra grande ira ter o mesmo valor de p que uma diferenca
grande e clinicamente importante em uma pequena amostra (29).

O valor de p também pode ser afetado pela disposi¢do dos sujeitos na categorizagdo
dos grupos, como demonstrado por Bertolini e col que obtiveram aproximadamente um
milhdo de diferentes valores de p quando usaram todas as possiveis disposi¢@es dos sujeitos
em uma amostra de quase 1400 pacientes (30).

Quando avaliada em um conjunto de dados independentes, a calibracdo inadequada
pode ser resultado de um modelo inadequado, porém também pode ser um indicador de
diferenca de qualidade de cuidado entre o conjunto de dados independentes e o conjunto de
dados de referéncia utilizado no desenvolvimento do modelo (2).

Com isso apesar da extensa literatura sobre a metodologia utilizada para avaliagéo e
validacdo dos sistemas de escores, permanecem varias questdes relacionadas ao
desenvolvimento e analise dos modelos que podem afetar a confiabilidade das conclusGes
(31).

3.7) Validacéo dos sistemas de escore de acuidade

Sdo geralmente utilizadas trés estratégias para validar um escore de acuidade, com

niveis de rigorosidade crescente (32):
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a) Validacdo interna — uma abordagem comum é dividir o conjunto de dados de forma
randomica (frequentemente 2:1), desenvolvendo o modelo utilizando a primeira parte
(chamada de conjunto de treinamento), e usando a segunda parte para avaliar a
acuracia preditiva. Esta abordagem ir4 tender a dar resultados otimistas em
decorréncia da similaridade dos dois conjuntos de dados.

b) Validacdo temporal — uma alternativa é avaliar o desempenho do modelo em pacientes
subsequentes do mesmo centro. Nao é diferente em principio da divisdo de um dnico
conjunto de dados pelo tempo, com isso ocorrerdo clara similaridades entre os dois
conjuntos de pacientes. Entretanto € uma avaliacao prospectiva do modelo, com dados

independentes dos dados originais usados no processo de desenvolvimento.

c) Validacdo externa — examina a generalizacdo do modelo, para isso é necessario 0 uso
de novos dados coletados de uma apropriada populacdo de pacientes de um diferente
centro. Questdes fundamentais de desenho da validacdo externa, como selecdo da
amostra e tamanho tem recebido limitada atencdo, ndo havendo consenso sobre o

tema.

Em decorréncia da diversidade de estratégias de validacdo dos modelos hd uma
discussdo sobre qual seria mais adequada. Altman e col relatam que ao considerar a
adequabilidade de um modelo progndstico ndo é suficiente demonstrar que ele prediz com
sucesso desfecho nos dados do desenvolvimento inicial, € necessario evidenciar que o0 modelo
funciona bem para outros grupos de pacientes (33). Afessa e col relatam que se os dados da
validacdo originam-se da mesma populagdo dos dados do desenvolvimento do modelo, os
resultados podem ndo ser reproduziveis em outras populacées (9). Le Gall e col relatam que a
validacao deve ser realizada numa populacao diferente da que foi utilizada para desenvolver o
escore (21).

Marcin e col relatam que a validagdo do escore deve ser feita preferencialmente pelos
desenvolvedores usando dados que ndo foram utilizados no desenvolvimento do modelo (2).
Bouch e col também relatam que a validacdo deve ser realizada numa populacao diferente da

que foi utilizada para desenvolver o escore, porém consideram que a divisdo randdémica da
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amostra original utilizada para o desenvolvimento do modelo € uma forma de alcangar este
objetivo (5).

Ja Pollack relata que a avaliagdo do desempenho de um escore numa amostra
independente (seja uma UTI, um grupo de UTI, ou um pais) ndo é uma “valida¢do” do
método (34). Pelo contrério, é uma comparacdo da relagdo entre as varidveis de predicdo e o
desfecho em duas amostras. O desempenho sera bom quando a relacdo das variaveis de
predicdo com o resultado nas duas amostras € semelhante, e sera ruim quando a relagdo néo
for semelhante.

A maioria dos sistemas de escores publicados, tanto para a populagdo adulta quanto
pediatrica, utiliza a validagdo interna como metodologia para avaliar o desempenho. O
PRISM 11l e o PIM2, que sdo os principais modelos prognosticos utilizados em pediatria

também utilizaram a validacdo interna (15,35).

3.8) Tipos de sistemas de escores de acuidade da doenca

Os sistemas de escores de acuidade da doenca utilizados para avaliacdo de pacientes
internados em UTI podem ser divididos em dois grupos: escores que avaliam a severidade da
doenca na admissao e utilizam-na para prever desfecho; e escores que avaliam a presenga e a
severidade da disfuncdo de 6rgdos (36). Essa revisdo da literatura tem como foco os escores
gue avaliam a severidade da doenca na admissdo, porém para facilitar a discussdo do tema foi
considerado necessario realizar uma introducdo sobre os escores que avaliam a severidade da
disfuncdo de 6rgdos.

A nomenclatura utilizada na literatura para identificar estes dois grupos é muito
variavel. Os escores que avaliam a severidade da doenga na admissdo podem ser identificados
como escores de predicdo de desfecho (36), modelos de severidade da doenga (9), modelos
prognosticos (16), escores de predicdo de mortalidade (2) ou escores prognosticos (10). Ja os
escores que avaliam a severidade da disfuncdo de oOrgdos podem ser identificados como
escores de disfungdo de orgdos (2,36), modelos de disfuncdo de 6rgdos (9) ou escores de
desfecho (10).

Nesta dissertacdo serdo utilizados os termos escores de predicdo de desfecho e escores
de disfuncdo de drgdos para definir os escores que avaliam a severidade da doenca na

admissao e escores que avaliam a severidade da disfungéo de 6rgdos, respectivamente.
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3.9) Escores de predicao de desfecho

Os escores de predicdo de desfecho avaliam a severidade da doenca na admissao e
utilizam-na para prever desfecho (36). Para avaliar a severidade da doenca o0s escores
consideram algumas comorbidades e disturbios fisiologicos apresentados pelo paciente na
admissdo na UTI, geralmente durante as primeiras 24 horas de internacdo (10). Sendo a
mortalidade o principal desfecho utilizado, porém ha escores que também predizem outros
desfechos como tempo de permanéncia na UTI (9).

Na populacdo pediatrica os principais escores de predigdo de desfecho atualmente
utilizados sdo o Pediatric Risk of Mortality (PRISM) (37), o Paediatric Index of Mortality

(PIM) (38), e suas atualizac6es respectivamente (15,35).

3.9.1) Pediatric Risk of Mortality

O Pediatric Risk of Mortality (PRISM) foi o primeiro sistema de escore de predicdo de
desfecho desenvolvido para a populacdo pediatrica, estando atualmente na sua terceira
geracao.

A primeira versdo do PRISM foi publicada em 1984 e tinha o nome de Physiologic
Stability Index (PSI) (14). Foi desenvolvido a partir de dados 423 admissdes consecutivas de
uma Unica UTIP multidisciplinar. Era composto de 34 variaveis de sete sistemas fisioldgicos
(cardiovascular, respiratorio, neuroldgico, hematoldgico, renal, gastrointestinal e metabolico).
Apresentava um bom poder preditivo e discriminatorio, porém ndo era um instrumento
pratico, sendo muito trabalhoso de ser executado em funcdo do excessivo nimero de variaveis
fisioldgicas a serem utilizadas (38).

Em 1988 Pollack e col publicaram a segunda geragdo do modelo, o escore PRISM
(37), que também é chamado PRISM Il por alguns intensivistas (10). Foi desenvolvido a
partir do PSI para reduzir o nimero de variaveis fisiologicas necessarias para avaliacdo de
risco de mortalidade e para obter um objetivo peso (ponderacdo objetiva) das varidveis
restantes (37). O escore foi produzido através da analise de dados de 1415 pacientes de quatro
unidades de terapia intensiva pediatricas (UTIP), e testado numa amostra diferente de 1227
pacientes de seis UTIP. Era composto de 14 variaveis fisiologicas rotineiramente medidas
com 23 intervalos de variacdo. Apresentava discriminacdo (&rea sob a curva ROC= 0,92) e
calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2 = 0,80 p= > 0,95) adequadas.
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A verséo atual do modelo, denominada PRISM IllI, foi publicada em 1996 (35). Foi
desenvolvida a partir de dados de 11.165 pacientes de 32 UTIP dos Estados Unidos da
Ameérica. A coleta de dados ocorreu em dois periodos, entre 0s anos de 1989 e 1992 e entre 0s
anos de 1992 e 1994.

O escore é composto de 17 varidveis, sendo divididas em quatro grupos: sinais vitais
cardiovasculares/neuroldgicos, gases sanguineos e &cido-base, testes quimicos e testes
hematoldgicos (tabela 2). Também sdo coletados dados referentes as especificas

comorbidades e motivacdo da admissdo (tabela 3).

Tabela 2 - Varidveis utilizadas para o calculo do PRISM 11

Sinais vitais Gases sanguineos e Testes quimicos Testes hematoldgicos
acido-base
Pressdo arterial sistolica Acidose Glicose Glébulos brancos
Temperatura pH Potéssio Plaquetas
Estado de consciéncia pCO2 Creatinina TP ou TTPa
Frequéncia cardiaca CO2 total Ureia
Reflexo pupilar pO2

Tabela 3 - Comorbidades especificas e motivacdes para admissdo utilizadas para o calculo do PRISM Il1I

Doenca cardiovascular néo cirdrgica

Anomalia cromossomal

Céncer

Admissao préviaem UTIP

Parada cardiorrespiratoria pré-admissdo na UTIP
Pds-operatorio

Diabetes aguda (por exemplo, cetoacidose diabética)

Admissdo de pacientes j& internados em outros setores

A coleta das varidveis dos pacientes pode ser realizada durante as primeiras 12 horas
apos a admissdo (PRISM 111-12) ou durante as primeiras 24 horas apds a admissdo (PRISM
I11-24). Os valores mais anormais de cada variavel sdo coletados para o calculo do escore. A
equacdo necessaria para estimar a mortalidade prevista ndo é de dominio publico por ser um

modelo patenteado, com isso 0s usuarios tém de pagar para obter essa equagao.
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Os autores relatam que o uso do PRISM I11-12 é interessante para avaliacbes de
qualidade uma vez que, ao diminuir o tempo de coleta de dados, ha uma melhor separacéo
entre 0 periodo de observacdo do periodo de tratamento (viés de tratamento precoce),
enquanto o PRISM 111-24 € mais preciso para avaliagdes individuais de risco de mortalidade
(35).

O escore foi submetido a uma validagdo interna para avaliar o desempenho, porém nao
esté especificado como foi feito a divisdo dos pacientes entre a amostra de desenvolvimento e
validacdo do escore. O modelo apresentou capacidade de discriminacdo e calibracdo
adequada, tanto para o PRISM I11-12 (&rea sob a curva ROC= 0,941; Hosmer-Lemeshow X2 =
4,992 p= 0,4168) quanto para 0 PRISM-24 (&rea sob a curva ROC= 0,944; Hosmer-
Lemeshow X2 = 3,993 p= 0,5504).

O PRISM 11l é um escore com ampla aceitacdo em decorréncia de sua validacéo
adequada em uma amostra populacional grande envolvendo uma série de diferentes UTIP
(10), sendo considerado o modelo padrdo contra os quais outros escores séo comparados (39).
E muito utilizado para descrever a gravidade dos casos nos diferentes bracos de ensaios
clinicos randomizados com criancas criticamente doentes (10).

Entretanto alguns problemas sdo destacados na literatura. O viés do tratamento
precoce é o principal problema (10). O PRISM Il inclui dados das primeiras 12 ou 24 horas
na UTIP, e ndo somente da admissdo; com isso um melhor tratamento dado no inicio, antes
que os primeiros dados (variaveis) sejam observados, pode melhorar os mais anormais valores
coletados. Por exemplo, ventilacdo mecéanica adequada em pacientes com insuficiéncia
respiratdria deve melhorar a PaO2, PCO2 e pH se estas variaveis sao medidas poucas horas
apos a admissdo na UTI. Isto significa que o valor médio do PRISM 111 serd menor nesta UTI
do que seria para pacientes similares em uma UTI menos eficiente (com atraso na instituicdo
da ventilagdo ou ventilacdo inadequada). Isso pode resultar em uma percepg¢do que 0s
pacientes sdo0 menos graves, isto € com menor probabilidade de morte, do que realmente sdo
(38).

Outro problema levantado € relacionado ao fato que os dados dos PRISM Il séo
coletados durante as primeiras 12 ou 24 horas na UTIP, ou até a morte do paciente (10).
Como uma significativa proporc¢do de criangas gravemente doentes morre durante o primeiro
dia de sua estadia na UTI (>40% em um estudo na Australia), a coleta por um maior periodo

de tempo deve inflar a capacidade do PRISM Il1 para prever a morte (38). Em outras palavras,
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existe o perigo de que o escore esteja realmente fazendo o diagndstico de morte em vez de
prever o evento (38).

Também ¢ considerado como fraqueza o fato do PRISM Il ser patenteado, sendo
necessaria a compra de seu software por um valor elevado, além de uma taxa anual de licenca
de uso (10). Com isso o seu uso pode ficar inviabilizado em paises em desenvolvimento, nos
quais recursos para a salde sdo geralmente escassos. Outro possivel problema é relacionado
ao grande namero de variaveis necessarias para o calculo do escore, dificultando a realizacado
rotineira do escore, 0 que pode criar mais uma tarefa num ambiente de grande carga de
trabalho (39).

Os desenvolvedores do PRISM Il ja realizaram recalibragdes (vide item -
Atualizacdes) do modelo através da coleta de dados das UTIP que possuem o software do
escore (2). A dUltima recalibracdo do modelo ocorreu recentemente com dados de
aproximadamente 15.000 pacientes (2), j& estando disponivel para os proprietarios do PRISM
I11 (40). N&o héa informacdes disponiveis sobre o desenvolvimento e publicacdo de uma nova

atualizacdo do modelo.

3.9.2) Paediatric Index of Mortality

O Paediatric Index of Mortality (PIM) foi publicado em 1997, tendo o objetivo de ser
uma alternativa ao PRISM (38). Foi desenvolvido através de dados de 5695 criancas
admitidas em oito UTIPs da Australia e Reino Unido. Era composto de oito variaveis
coletadas (primeira medida de cada variavel) no periodo compreendido entre o primeiro
contato do médico da UTIP com o paciente ateé a primeira hora apds a admissdo na unidade.
Apresentava discriminacao (&rea sob a curva ROC= 0,90) e calibragdo (Hosmer-Lemeshow
X2 =8,73 p=0,37) adequadas.

Em 2003 foi publicado a atualizagdo do modelo, chamada de Paediatric Index of
Mortality 2 (PIM2) (15). Foi desenvolvido a partir de dados de 20787 admissdes de 14 UTIP
da Australia, Nova Zelandia e Reino Unido. A coleta de dados ocorreu entre 1997 e 1999.

O escore é composto de 10 variaveis (tabelas 4 e 5), sendo utilizado o primeiro valor
de cada variavel medida no periodo compreendido entre o primeiro contato do médico da
UTIP com o paciente até 1 hora apés a admissao na unidade. A equacdo necessaria para
estimar a mortalidade prevista € de dominio publico, existindo enderecos eletrdnicos na

Internet com um software que realiza o céalculo instantaneamente (10).
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Tabela 4 — Variaveis utilizadas para o célculo do PIM2

Pressao arterial sistolica

Reacdo pupilar a luz

Relacdo PaO2/Fi02

Basic Excess (excesso de base)

Ventilagdo mecénica

Admisséo eletiva

Recuperacéo de cirurgia ou procedimentos
Admissao ap0s circulagdo extracorporea
Diagnostico de alto risco

Diagndstico de baixo risco

Tabela 5 — Diagnosticos de alto e baixo risco utilizados para o calculo do PIM2

Diagnostico de alto risco Diagndstico de baixo risco

Parada cardiorrespiratoria pré-admissao Asma como causa da admissdo

Imunodeficiéncia combinada grave Bronquiolite como causa da admisséo

Leucemia ou Linfoma ap0s primeira indugédo Crupe como causa da admissao

Hemorragia cerebral espontanea Apneia obstrutiva do sono como causa da admisséo
Cardiomiopatia ou Miocardite Cetoacidose diabética como causa da admissdo

Foi realizada uma validacdo interna para avaliar o desempenho, com os dados das
admissdes de sete UTIP sendo utilizados para o desenvolvimento do modelo (9450
admissdes) e os dados das restantes sete UTIP para o teste do escore (11337 admissdes). O
modelo apresentou capacidade de discriminagdo e calibracdo adequada, tanto na amostra
utilizada para testar o modelo (&rea sob a curva ROC= 0,90; Hosmer-Lemeshow X2 = 8,14 p=
0,42) quanto na amostra total do estudo (area sob a curva ROC= 0,90; Hosmer-Lemeshow X2
= 11,56 p=0,17).

Alguns pontos fortes do escore s&o destacados: desenvolvimento e validagédo
adequados, ser um escore de dominio publico, e ndo ter o viés de tratamento precoce por
incluir dados referentes apenas a primeira hora de admissdo (10). Entre as fraquezas
destacadas estdo: o escore foi pouco testado fora dos paises onde foi desenvolvido (10), e uma

das variaveis de predicdo € uma intervencdo medica (ventilacdo mecénica) que pode ser
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sujeita a um viés secundario a diferentes limiares de intervencdo (a indicagdo de ventilacdo

mecanica pode variar entre servi¢cos ou mesmo entre médicos) (34).

3.9.3) Estudos sobre aplicacéo do PIM2

A partir da publicagdo em 2003 do PIM2, vérios estudos foram realizados avaliando o
desempenho do escore em populacgdes e cenarios diferentes do estudo original.

Slater e col publicaram em 2004 um estudo avaliando o PIM2 em 10 UTIP na
Australia e Nova Zelandia (26). A populacdo do estudo foi de 11.296 pacientes admitidos
entre janeiro de 2000 e dezembro de 2001. A taxa de mortalidade geral foi 4,3%. O escore
apresentou discriminacdo adequada (area sob a curva ROC= 0,90), porém uma calibracao
inadequada (Hosmer-Lemeshow X2 = 17,53 p= 0,025). A taxa de mortalidade padronizada
(TMP) foi de 0,97 (1C95% 0,86-1,05). Os autores destacaram que as UTIP participantes deste
estudo também participaram do estudo de desenvolvimento do PIM2, com isso um bom
desempenho do escore poderia ser influenciado pela similaridade das amostras populacionais
entre os estudos.

Mestrovic e col publicaram em 2005 um estudo avaliando o PIM2 em uma UTIP na
Croécia (41). A populagdo do estudo foi de 591 pacientes admitidos entre junho de 2002 e
julho de 2004. A idade média da populacdo foi 62 meses, o tempo médio de permanéncia nas
unidades foi 2 dias, e a taxa de mortalidade geral foi 5,9%. A maioria da pacientes (73,3%)
apresentava uma condicdo clinica como causa da admissdo, sendo o traumatismo craniano a
principal causa de 6Obito (20%). O escore apresentou discriminacdo adequada (&rea sob a
curva ROC= 0,97), porém uma calibracdo inadequada (Hosmer-Lemeshow X2 = 19,59 p=
0,012). A TMP foi de 1, ndo sendo calculado o intervalo de confianca.

Brady e colaboradores publicaram em 2006 um estudo avaliando o PIM2 em 18 UTIP
do Reino Unido (25). A populacéo do estudo foi de 10197 pacientes admitidos entre marco de
2001 e fevereiro de 2002. A idade média da populacéo foi 16,8 meses, o tempo médio de
permanéncia nas unidades foi 1,9 dias, e a taxa de mortalidade geral foi 6,2%. O escore
apresentou discriminacdo adequada (&rea sob a curva ROC= 0,84), porém uma calibracéo
inadequada (Hosmer-Lemeshow X2 = 39,8 p= <0,001). Ndo foi relatado a TMP, e nem
fornecidos os dados necessarios para o calculo.

Os autores destacaram que o escore tendia a subestimar risco nas admissoes de baixo e

médio risco (25). Os autores também destacaram uma mortalidade adicional de 3%,
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considerando o periodo até a alta hospitalar, contabilizando uma mortalidade hospitalar de
9,2% (25).

Thukral e col publicaram em 2006 um estudo avaliando o PIM2 em uma UTIP na
india (42). A populagdo do estudo foi de 215 pacientes admitidos entre julho de 2002 e julho
de 2003. A idade média da populacdo foi de 18 meses, o tempo médio de permanéncia na
unidade foi de 4 dias, e a taxa de mortalidade geral foi de 32%. O escore apresentou
discriminacdo (area sob a curva ROC= 0,81) e calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2 = 7,64 p=
0,47) adequadas. Porém os autores destacam que 0 escore previu menos mortes do que as
observadas em todos os niveis de probabilidade (tabela 6), com isso a TMP observada foi
elevada (mortes previstas = 48,59; mortes observadas = 76; TMP=1,57 1C95% 1,24-1,59).

Tabela 6 — Comparacéo entre as mortes observadas e previstas no estudo de Thukral e colaboradores.

Probabilidade de morte <1 % 1-5% 5-10%  10-15% 15-20% 20-25% 25-30% 30-50% >50%

Mortes observadas 0 4 15 4 2 4 1 17 29
Mortes previstas 0,022 1,058 5,157 2,563 1,475 2,422 1,142 8,681 26,147

Os autores também destacaram a quantidade elevada de pacientes com desnutrigdo
(48,8%) e com doencas crbnicas (49,3%), sendo observada uma piora da capacidade de
previsdo do escore quando eram comparadas populacdes com ou sem desnutricdo grave (TMP
= 1,95 e 1,45 respectivamente) e populagdes com ou sem doencas cronicas (TMP = 1,77 e
1,37 respectivamente) (42). Durante a discusséo sobre as possiveis causas das diferengas entre
a mortalidade prevista e a observada, os autores relatam que esta diferenca poderia ser
secundaria a diferenca entre as caracteristicas das amostras, diferencas de alocacdo de
recursos, e diferencas entre praticas das unidades (unidades onde foi desenvolvido o escore e
a unidade do estudo acima).

Eulmesekian e col publicaram em 2007 um estudo avaliando o PIM2 em uma UTIP na
Argentina (24). A populacdo do estudo foi de 1574 pacientes admitidos entre janeiro de 2004
e dezembro de 2005. A idade média da populacdo foi de 45 meses, o tempo médio de
permanéncia nas unidades foi de 2 dias, e a taxa de mortalidade geral foi de 2,6%. A maioria
dos pacientes (62,2%) apresentava uma condi¢do clinica como causa da admissdo. O escore
apresentou discriminacdo adequada (&rea sob a curva ROC= 0,90), porém calibracéo
inadequada (Hosmer-Lemeshow X2 = 12,3 p= 0,348). Para o conjunto total da populacdo o
escore previu mais mortes do que as observadas (mortes previstas = 48,1; mortes observadas

= 41; TMP=0,85 IC95% 0,6-1,1). Os autores relataram que entre as possiveis razfes para
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explicar a calibragdo inadequada estdo a baixa taxa de mortalidade e a diferenga da mistura de
casos em relacdo a populagdo utilizada no desenvolvimento do escore (porém os autores ndo
realizaram uma caracterizacdo minuciosa da sua amostra).

Prieto-Espunes e col publicaram em 2007 um estudo avaliando o PIM2 em duas UTIP
na Espanha (43). A populacdo do estudo foi de 241 pacientes admitidos entre novembro de
2003 e junho de 2004. A idade média da populacdo foi de 62,6 meses, o tempo médio de
permanéncia nas unidades foi de 7,3 dias, e a taxa de mortalidade geral foi de 4,1%. A
maioria dos pacientes (61%) apresentava uma condi¢cdo clinica como responsavel pela
admissao, sendo as doencas do sistema respiratorio o diagnostico mais comum na admissao
entre as causas clinicas. O escore apresentou discriminacdo (area sob a curva ROC= 0,87) e
calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2 = 4,8730 p= 0,8461) adequadas. Entretanto o escore previu
menos mortes do que as observadas (mortes previstas = 11; mortes observadas = 10;
TMP=0,91 1C95% 0,35-1,48).

Qureshi e col publicaram em 2007 um estudo avaliando o PIM2 em uma UTIP no
Paquistdo (44). A populacdo do estudo foi de 101 pacientes admitidos entre abril e junho de
2006. A idade média da populacdo foi de 45,6 meses, o tempo médio de permanéncia nas
unidades foi de 12,1 dias, e a taxa de mortalidade geral foi de 28,7 %. A maioria dos pacientes
era constituida de pacientes clinicos (86%) e apresentava desnutricdo (55,4%). O escore
apresentou discriminacdo (area sob a curva ROC= 0,88) e calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2
= 9,65 p= 0,29) adequadas. A TMP foi de 1,4 (mortes previstas = 20,69; mortes observadas =
29; 1C95% 0,77-2,0). Diferente do estudo de Thukral e colaboradores (42) a desnutricdo nao
foi associada a uma piora da capacidade de previsdo do escore. Os autores também
comentaram que entre as possiveis causas para a elevada taxa de mortalidade observada estdo
0 grande nimero de pacientes ndo cirargicos (diferente dos paises desenvolvidos onde a
proporcdo de pacientes cirirgicos € maior) e um maior grau de instabilidade clinica dos
pacientes (a mortalidade prevista foi trés vezes maior do que em estudos previos). Os autores
ndo comentaram sobre o papel da estrutura, equipamentos, pessoal e praticas clinicas
utilizadas na unidade como fatores responsaveis pela mortalidade e TMP elevada.

Wolfler e col publicaram em 2007 um estudo avaliando o PIM2 em 18 UTIP na Italia
(45). A populacéo do estudo foi de 3266 pacientes admitidos entre marco de 2004 e fevereiro
de 2005. A idade média da populacdo foi de 10 meses, o tempo médio de permanéncia nas
unidades foi de 2 dias, e a taxa de mortalidade geral foi de 5,2%. A maioria dos pacientes

apresentava uma condigdo cirargica como causa da admissdo. O escore apresentou
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discriminacgdo (&rea sob a curva ROC= 0,89) e calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2 = 9,86 p=
0,26) adequadas. A TMP foi de 0,89 (mortes previstas = 192; mortes observadas = 171,
IC95% 0,71-1,09). Os autores destacaram que entre os pacientes com condic¢des clinicas
(46,8% do total da amostra), 28,9% tinham uma doenca cronica e apresentaram uma
mortalidade de 15,6%. Entre os pacientes classificados como apresentando imunodeficiéncia
(pacientes que receberam quimioterapia ou corticoides, com infeccdo por sindrome da
imunodeficiéncia adquirida, com imunodeficiéncia congénita, ou que foram transplantados)
apresentaram uma mortalidade de 17%.

Hwang e col publicaram em 2008 um estudo avaliando o PIM2 em uma UTIP na
Coréia do Sul (46). A populacdo do estudo foi de 190 pacientes admitidos entre janeiro de
2003 e dezembro de 2007. A idade média da populacdo foi de 63 meses, 0 tempo médio de
permanéncia nas unidades foi de 2,5 dias, e a taxa de mortalidade geral foi de 14,7 %. A
maioria da populagdo (77,8%) apresentava um condicéo clinica como causa da admisséo. O
escore apresentou discriminacdo (area sob a curva ROC= 0,85) e calibracdo (Hosmer-
Lemeshow X2 = 14,98 p= 0,308) adequadas. A TMP foi de 1,0 (mortes previstas = 27,98;
mortes observadas = 28; ndo sendo calculado o intervalo de confianca).

Canonero e col publicaram em 2010 um estudo avaliando o PIM2 em uma UTIP na
Argentina (47). A populagdo do estudo foi de 416 pacientes admitidos entre janeiro e
dezembro de 2008. A idade média da populacdo foi de 36 meses, o tempo médio de
permanéncia nas unidades foi de 2 dias, e a taxa de mortalidade geral foi de 6,6%. O escore
apresentou discriminacdo (area sob a curva ROC= 0,88) e calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2
= 14,194 p= 0,077) adequadas. Porém o escore previu mais mortes do que as observadas no
pacientes com menor risco e menos mortes do que as observadas no pacientes com maior
risco (tabela 7). Com isso apesar do modelo prever adequadamente o nimero de mortes no
conjunto total da populagdo (mortes previstas = 28,9; mortes observadas = 29; TMP=1,0
IC95% 0,55-1,55), nos pacientes de maior risco o escore apresenta uma piora do desempenho
(mortes previstas = 20,6; mortes observadas = 28; TMP=1,38). Os autores relatam que o
achado de uma calibracdo adequada avaliada pelo teste de Hosmer-Lemeshow em
contraponto a observagdo de uma previsdo inadequada quando é analisada a tabela com as
faixas de risco pode ser decorrente do pequeno numero da amostra e de mortes, 0 que pode
influenciar no valor de p do teste de Hosmer-Lemeshow. Por isso 0s autores destacaram a
utilidade da andlise da tabela de faixas de risco como ferramenta auxiliar para avaliagdo da

calibracéo.
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Tabela 7 — Comparagdo entre mortes observadas e previstas em 10 faixas de risco crescentes no estudo de
Canonero e col.

Faixas de risco 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Mortes observadas 0 1 0 0 0 1 3 4 5 15
Mortes previstas 24 1,2 1,4 19 1,6 1,7 1,7 2 2,8 11,9

Hariharam e col publicaram em 2011 um estudo avaliando o PIM2 em uma UTIP em
Trinidad e Tobago (48). A populacdo do estudo foi de 163 pacientes admitidos entre janeiro e
dezembro de 2008. A idade média da populacdo foi de 60 meses, o tempo médio de
permanéncia nas unidades foi de 5,4 dias, e a taxa de mortalidade geral foi de 5,5 %. A
maioria dos pacientes (mais de 84%) apresentava uma condi¢do clinica como causa da
admissdo, sendo as doencas respiratorias a principal categoria de diagndstico entre os
pacientes. O escore apresentou discriminacdo (area sob a curva ROC= 0,82) e calibracdo
(Hosmer-Lemeshow X2 = 5,64 p= 0,58) adequadas. A TMP foi de 0,89 (mortes previstas =
10,1; mortes observadas = 9; ndo sendo calculado o intervalo de confianca).

Ng e col publicaram em 2011 um estudo avaliando o PIM2 em trés UTIP em Hong
Kong (49). A populagéo do estudo foi de 540 pacientes admitidos entre janeiro e dezembro de
2006. A idade média da populacgdo foi de 24 meses e a taxa de mortalidade geral foi de 1,3 %.
A maioria dos pacientes (75,9%) apresentava uma condicdo clinica como causa da admisséo,
tendo as doencas do sistema respiratdrio a principal causa das internacdes (31,7%). O escore
apresentou discriminacdo adequada (&rea sob a curva ROC= 0,90), mas a calibracdo néo foi
realizada devido ao insuficiente nimero de mortes. Entretanto foi observado que modelo
previu mais mortes do que as observadas (mortes previstas = 14,2; mortes observadas = 7;
TMP = 0,49 1C95% 0,13-0,86).

Imamura e col publicaram em 2011 um estudo avaliando o PIM-2 em uma UTIP no
Japdo (50). A populacdo do estudo foi de 2536 pacientes admitidos entre janeiro de 2008 e
dezembro de 2010. A idade média da populagcdo foi de 44,3 meses, o tempo médio de
permanéncia nas unidades foi de 6,7 dias, e a taxa de mortalidade geral foi de 2,6 %. A
maioria dos pacientes era constituida por pacientes cirurgicos (67,7%), com a maioria dos
procedimentos (83,7%) ndo sendo cirurgias cardiacas. O escore apresentou discriminacao
(&rea sob a curva ROC= 0,92) e calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2 = 4,8 p= 0,44) adequadas.
Entretanto o escore previu mais mortes do que as observadas (mortes previstas = 86,9; mortes
observadas = 67; TMP=0,77 1C95% 0,59-0,96). Os autores destacaram gque a mortalidade dos

pacientes clinicos foi significativamente maior do que dos pacientes cirurgicos (5,7% x 1,2%
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respectivamente), sendo relatado que esta diferenca poderia ser secundaria ao fato que um
grande numero das admissdes de pacientes cirdrgicos era apenas para monitoramento de
procedimentos de baixa ou média complexidade (como tonsilectomia, adenoidectomia, reparo
de fissura labial e de palato). Os autores também destacaram que entre as possiveis
explicacOes para a baixa mortalidade e TMP encontrada estdo a desatualizagdo do escore (0s
dados utilizados para producdo do modelo foi coletados ha mais de 10 anos atras, com
grandes avan¢os na qualidade do cuidado realizados desde entdo), o fato que maioria da
populacdo estudada era constituida de pacientes com baixo risco de morte (87% dos pacientes
tinha probabilidade de morte menor do que 5%) e ao grande nimero de pacientes cirtrgicos.

Também foi realizado um estudo avaliando o PIM2 em uma populagdo especifica de
pacientes pediatricos submetidos a cirurgias cardiacas (51). A populacdo do estudo foi de
9208 pacientes, com os dados coletados durante o periodo entre janeiro de 2005 e setembro de
2007. O escore apresentou discriminacdo adequada (&rea sob a curva ROC= 0,80), porém
calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2 = 47,3 p= <0,0001) inadequada. A idade média da
populacdo foi de 39,8 meses, 0 tempo médio de permanéncia nas unidades foi de 7,4 dias, a
taxa de mortalidade geral foi de 3,4% e a TMP foi de 0,8 (IC95% 0,77 — 0,83). Embora a
discriminacdo tenha sido adequada segundo os critérios geralmente utilizados para avaliar o
desempenho, os autores consideraram o desempenho do escore inadequado (2). Entre as
possiveis causas levantadas para explicar este achado estdo a diferenca na mistura de casos
em decorréncia da especificidade da populacédo do estudo e diferencas na estrutura, pessoal e
praticas clinicas.

A andlise dos estudos avaliando o desempenho do PIM2 em populacdes e cenarios
diferentes do artigo original evidenciou uma discriminagdo adequada em todos os trabalhos
(&rea sob a curva ROC maior do que 0,8), porém em quatro estudos a calibracdo foi
inadequada (p < 0,05 no teste de Hosmer-Lemeshow) (tabela 9). Com isso a maioria dos
autores considerou que o PIM-2 poderia ser utilizado como escore preditor de desfecho nas
populacdes e cenarios pesquisados.

Entre os estudos avaliando o PIM2, alguns também avaliaram simultaneamente outros
escores. Foram encontrados trés estudos com objetivo de comparar o desempenho do PIM2 e

PRISM 11, os escores de predicdo de desfecho mais recentes (tabela 8).
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Tabela 8 — Estudos comparando o desempenho PIM2 versus PRISM I11

Autor PIM2 PRISM 111
Slater e col
Discriminagéo (1) 0,90 1C95% 0,88-0,91 0,93 1C95% 0,92-0,94
Calibragéo (2) X2=17,53 p=0,025 X2=89,1 p=<0,0001
Brady e col
Discriminacao (1) 0,84 1C95% 0,82-0,86 0,88 1C95% 0,87-0,89 (3)
Calibracéo (2) X2=39,8 p=<0,01 Nao foi realizada
Hwang e col
Discriminagéo (1) 0,85 1C95% 0,77-0,93 0,79 1C95% 0,68-0,89
Calibracao (2) X2 =14.986 p= 0,308 X2 =12.899 p= 0,456

(1) Discriminagdo avaliada através da area sob a curva ROC
(2) Calibracao avaliada através do teste de Hosmer-Lemeshow

(3) Versdo customizada pelos autores do estudo

Slater e col, além do PIM2, avaliaram o desempenho do PIM, PRISM e PRISM I1I
(26). O PRISM e o PRISM Il apresentaram discriminacdo adequada (&rea sob a curva ROC=
0,90 e 0,93 respectivamente) e calibracdo inadequada (Hosmer-Lemeshow X2 = 446.56 p= <
0,0001; e 89,1 p= < 0,0001 respectivamente). O PIM e o PIM2 apresentaram discriminacao
adequada (area sob a curva ROC= 0,89 e 0,90 respectivamente) e calibracdo inadequada
(Hosmer-Lemeshow X2 = 36.41 p= < 0,0001; e 17,53 p= 0,025 respectivamente). Os autores
concluiram que todos os escores discriminaram adequadamente entre 0s pacientes que
morreram dos que sobreviveram, trés escores (PIM, PRISM e PRISM III) previram mais
mortes do que as observadas, e que 0 ajuste entre a mortalidade observada e esperada foi
melhor com o PIM2 no cenério do estudo.

Entretanto € importante destacar dois pontos que podem interferir na comparacéo do
desempenho dos escores no estudo acima (26). O primeiro ponto é que tanto a amostra quanto
0 periodo de coleta de dados utilizados para avaliar o PIM, PRISM e PRISM 1l (15.670
pacientes; entre janeiro de 1997 e dezembro de 1999) foram diferentes dos utilizados para
avaliar o PIM2 (11.296 pacientes; entre janeiro de 2000 e dezembro de 2001), s6 sendo
similares as UTIP participantes do estudo. O segundo ponto é o fato que as UTIP

participantes do estudo também participaram do estudo de desenvolvimento do PIM2, com
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ISso pode ocorrer uma tendéncia a um melhor desempenho deste modelo em decorréncia das
similaridades entre as populacdes.

Brady e col em estudo publicado em 2006, além do PIM2, também propuseram avaliar
0 PIM, PRISM e PRISM 1l (25). Entretanto os autores do PRISM I1I ndo disponibilizaram a
equacdo para o célculo do escore, impossibilitando a avaliacdo do desempenho do escore com
uso da equacdo original. Na tentativa de avaliar o PRISM IIlI foi desenvolvida uma
customizacdo do modelo, ou seja, foi realizada uma reestimativa do peso relativo das
varidveis de predicdo na amostra especifica do estudo utilizando regressdo logistica com a
criagdo de uma nova equagcéo.

O PRISM no estudo acima apresentou discriminagdo adequada (&rea sob a curva
ROC=0,82) e calibracdo inadequada (Hosmer-Lemeshow X2 =541,9 p=<0,001). OPIM e o
PIM2 apresentaram discriminacdo adequada (area sob a curva ROC= 0,81 e 0,84
respectivamente) e calibracdo inadequada (Hosmer-Lemeshow X2 = 86,7 p= < 0,001; e 39,8
p= < 0,01 respectivamente). J& o PRISM |1l customizado apresentou discriminacdo adequada
(&rea sob a curva ROC= 0,88), porém em decorréncia de ser uma customizacao a calibracdo
foi avaliada através do método de Cox (com adequada calibra¢do) ao invés do teste de
Hosmer-Lemeshow. Portanto o objetivo de comparar o desempenho do PIM2 e PRISM IlI
com suas equaces originais ndo foi alcancado.

Hwang e col em estudo publicado em 2008, além da avaliacdo do PIM2, também
avaliaram o desempenho do PRISM 111 (46). O PIM2 apresentou uma melhor discriminacgéo
do que o PRISM 11l (area sob a curva ROC= 0,85 e 0,79 respectivamente), porém o PRISM
Il apresentou uma melhor calibragdo do que o PIM2 (Hosmer-Lemeshow X2 = 12.899 p=
0,456; e 14.986 p= 0,308 respectivamente). Entretanto é importante destacar o pequeno
tamanho da amostra (190 pacientes) em relacdo a maioria dos estudos publicados, o que pode
interferir com a avaliagdo do desempenho.

A andlise dos trés estudos comparando PIM2 e PRISM Il evidéncia falhas nas
metodologias dos trabalhos que podem interferir na avaliagdo e comparacdo do desempenho
dos modelos, o que impossibilita afirmar que um modelo é melhor do que o outro. Lacroix e
col relatam que mais estudos sdo necessarios antes que se possa concluir que o PRISM 111 é
melhor que o PIM-2 ou vice-versa (10).

Entre os estudos encontrados avaliando o PIM2 que também avaliavam outros escores
simultaneamente, alguns pesquisadores compararam o desempenho dos escores mais recentes

com as suas versdes anteriores.
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Slater e col observaram que o PIM2 (area sob a curva ROC= 0,90; Hosmer-Lemeshow
X2 =17,53 p=0,025) e 0 PRISM Il (&rea sob a curva ROC= 0,93; Hosmer-Lemeshow X2 =
89,1 p= < 0,0001) tem um desempenho superior em relacdo ao PIM (&rea sob a curva ROC=
0,89; Hosmer-Lemeshow X2 =36.41 p= < 0,0001) e ao PRISM (area sob a curva ROC= 0,90;
Hosmer-Lemeshow X2 = 446.56 p= < 0,0001) (26).

Brady e col também observaram desempenho superior do PIM2 em relacdo ao PIM
quando foi avaliada a discriminacgéo (area sob a curva ROC= 0,84 e 0,81 respectivamente) e
calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2 = 39,8 p= < 0,01; e 86,7 p= < 0,001 respectivamente) (25).

Thukral e col avaliaram o desempenho do PIM e PRISM, além do PIM2 (42). Os dois
escores apresentaram um desempenho inferior ao PIM2 quando foi avaliada a discriminacgao
(&rea sob a curva ROC= 0,82 e 0,80 respectivamente) e calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2 =
21,77 p=0,005; e 10,82 p= 0,21 respectivamente).

Qureshi e col também avaliaram o PRISM, além do PIM2 (44). Sendo observado que
0 PIM2 apresentava melhor discriminacdo (area sob a curva ROC= 0,88 e 0,78
respectivamente), porém o PRISM apresentava melhor calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2 =
7,49 p=0,49; e 9,65 p= 0,29 respectivamente).

Canonero e col avaliaram o PRISM, além do PIM2 (47). Como no estudo de Qureshi
(44), foi observado que o PIM2 tinha melhor discriminacéo (&rea sob a curva ROC= 0,88
IC95% 0,82-0,95; e 0,85 1C95% 0,78-0,92 respectivamente), porém o PRISM apresentava
melhor calibracdo (Hosmer-Lemeshow X2 = 5,93 p=0,54; e 14,19 p= 0,07 respectivamente).

Ng e col observaram que o PIM2 apresentava discriminacdo superior ao PIM (area sob
a curva ROC= 0,90 1C95% 0,71-1,00; e 0,88 1C95% 0,70-1,00 respectivamente), porém nao
realizaram avaliagéo da calibragcdo em decorréncia da pequena quantidade de mortes (49).

A analise dos estudos comparando o desempenho entre as versdes evidenciou na
maioria das ocasides o desempenho superior dos escores mais recentes, fortalecendo a tese da
necessidade de atualizacGes frequentes dos escores em decorréncia da observacdo que
mudangas na demografia dos pacientes, na prevaléncia das doencas e nas préaticas utilizadas
na UTI atraves do tempo pode alterar o desempenho dos modelos (vide item - Atualizagdes)
(36).

A partir dos achados relatados nos estudos encontrados, algumas observagdes podem
ser produzidas: 1) a maioria dos autores considerou que o PIM2 poderia ser utilizado como
escore de predicdo de desfecho nas populac@es e cendrios pesquisados; 2) ndo ha dados para
afirmar que o PRISM 111 é melhor que o PIM2 ou vice-versa; e 3) 0s escores mais recentes
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apresentam desempenho superior em relagdo as versfes anteriores, tornando necesséria a
utilizacdo das versdes mais recentes dos modelos (PIM2 e PRISM I11).

Além disso, os autores destacaram duas caracteristicas do PIM2 que facilitariam a
difusdo de sua utilizacdo em relacdo ao PRISM IlII: dominio publico da equacdo necessaria
para o célculo da probabilidade de morte e facilidade da coleta das varidveis utilizadas no
escore (poucas variaveis e curto periodo de observacao do paciente).

Através de todas estas observacOes pode ser levantada a mesma conclusao que Piva e
col: o PIM2 pode ser considerado uma ferramenta Util, eficiente e sem custo para ser utilizada

em pacientes admitidos em UTIP, principalmente de paises em desenvolvimento (52).
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Tabela 9 — Estudos avaliando o desempenho do PIM2 em cendrios diferentes.

Autor Ano Pais Pacientes Mortalidade Discriminacéo (1) Calibracéo (2)
Slater 2004 Austrélia/Nova Zelandia 10.834 4,30% 0,90 (0,88-0,91) X? =17,53 p=0,025
Mestrovic 2005 Croécia 591 5,90% 0,97 (0,96-0,99) X? =19,59 p=0,012
Brady 2006 Inglaterra 9.475 6,20% 0,84 (0.82-0.86) X2 =39,8 p=<0,001
Thukral 2006 india 215 32% 0,81 (0,75-0,87) X2 =7,64p=0,47
Prieto Espufie 2006 Espanha 241 4,10% 0,87 (0,78-0,95) X2 =4,87 p=0,8461
Wolfler 2007 Italia 3.266 5,20% 0,89 ( 0,86-0,91) X? =9,86 p= 0,26
Eulmesekian 2007 Argentina 1.574 2,70% 0,9 (0,89-0,92) X2 =12,2 p=0,0348
Qureshi 2007 Paquistdo 138 28,70% 0.88 (0.81-0.94) X2 =9,65 p=0,29
Hwang 2008 Coréia do Sul 190 14,70% 0,85 (0.77-0.93) X? =14,98 p=0,308
Canonero 2010 Argentina 416 6,60% 0,88 (0,82-0,95) X2 =14,19 p=0,077
Hariharan 2011 Trinidad e Tobago 163 5,50% 0,82 ( 0,72-0,92) X2 =5,64 p=0,58
Ng 2001 Hong Kong (China) 540 1,30% 0,90 (0,73-1,00) ndo realizada
Imamura 2010 Japéo 2536 2,60% 0,92 (0,89-0,96) X2 =4,8p=0,44

(1) Discriminagdo avaliada através da area sob a curva ROC

(2) Calibragao avaliada através do teste de Hosmer-Lemeshow



3.10) Escores de disfuncéo de 6rgéos

A disfuncdo de mdltiplos de oOrgdos € a principal causa de morbidade e
mortalidade na UTI (9). Avaliacéo inicial e sequencial da disfuncéo de 6rgéos fornecem
informagdes sobre o progndstico do paciente, bem como sobre a efetividade de
tratamento (9).

Os escores de disfuncdo de 6rgdos avaliam a presenca e a severidade da
disfuncdo de oOrgdos (36), sendo desenvolvidos para descrever a gravidade da doenca
durante a permanéncia do paciente na UTI (10). Além desta funcdo primaria de
avaliacdo de disfuncdo de 6rgdos, estes modelos possuem equacBes que estimam a
probabilidade de morte dos pacientes (10).

Para realizar estas funcbes sdo coletados diariamente dados sobre distarbios
fisiolgicos de sistemas organicos especificos desde admissao até o desfecho (morte) ou
alta da UTI (10). A maioria dos escores utilizados na populagdo adulta ou pediatrica
indica valores para seis sistemas organicos: respiratorio, cardiovascular, renal,
hematoldgico, hepatico, e sistema nervoso central (9).

Na populacdo pediatrica os principais escores de disfuncéo de 6rgdos utilizados
séo o Pediatric Logistic Organ Dysfunction e o Pediatric Multiple Organ Dysfunction

Score.

3.10.1) Pediatric Logistic Organ Dysfunction

O Pediatric Logistic Organ Dysfunction (PELOD) foi o primeiro escore de
disfuncdo de 6rgdos publicado para a populagdo pediatrica (53), sendo o escore mais
utilizado (2).

Foi desenvolvido a partir de dados de 594 admissdes consecutivas de trés UTIP
da Franca e Canada, no periodo de janeiro a maio de 1997. Com posterior validacéo
externa do escore com dados de 1806 pacientes de sete UTIP da Franca, Canada e Suica
(54).

O modelo apresentou desempenho adequado (avaliagdo de probabilidade de
morte) na amostra de desenvolvimento (area sob a curva ROC= 0,98; Hosmer-

Lemeshow X2 com p= 0,44), porém na amostra de validacdo foi observado uma
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calibracdo inadequada (area sob a curva ROC= 0,91; Hosmer-Lemeshow X2 para p=<
0,0001) (55).
O escore é composto de 12 varidveis de seis sistemas organicos (tabela 10),

sendo utilizado o valor mais alterado de cada variavel para o calculo do modelo.

Tabela 10 — Sistemas organicos e variaveis utilizadas no PELOD

Sistema respiratorio
Relacdo PaO2/FiO2
PaCO2
Ventilagdo mecénica
Sistema cardiovascular
Frequéncia cardiaca
Pressao sistolica
Sistema neurolégico
Escala de coma de Glasgow
Reacdo pupilar
Sistema hepatico
TGO ou TGP
Tempo de protrombina ou RNI
Sistema renal
Creatinina sérica
Sistema hematol4gico
Contagem de leucécitos

Contagem de plaquetas

Entre os pontos fracos destacados estdo o pequeno tamanho da amostra para o
desenvolvimento do modelo, a complexidade para o calculo do sistema de escore, e a
caracteristica binaria de algumas variaveis do modelo (isto €, apenas duas condi¢des da
variavel sdo permitidas, normal ou disfungdo) (56). Ao definir que a varidvel s6 pode ter
estas duas condicOes, o escore ndo pode identificar que existe disfuncdo gradativa dos
Orgdos que esta associado a aumento gradual na mortalidade (57). Além disso, 0 modelo
apresenta calibracdo inadequada, sendo considerado um ponto desfavoravel para o
modelo (55). J& como pontos positivos sdo mencionados a metodologia adequada para o
desenvolvimento do modelo e a utilizagdo da validacdo externa (58).
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3.10.2) Pediatric Multiple Organ Dysfunction Score

O Pediatric Multiple Organ Dysfunction Score (P-MODS) é o escore de
disfuncdo de orgdos mais recentemente publicado para a populacdo pediatrica, sendo
uma alternativa ao PELOD (56).

Foi desenvolvido a partir de dados de 6456 pacientes pediatricos admitidos de
uma unica UTIP nos Estados Unidos entre Maio de 1996 e Dezembro de 1999. O escore
¢ composto de cinco variaveis (acido latico, relacdo PaO2/FiO2, bilirrubina,
fibrinogénio e ureia) representando cinco sistemas organicos (cardiovascular,
respiratdrio, hepatico, hematoldgico e renal) respectivamente.

Foi realizada validagdo interna do modelo, com metade da amostra (3228
pacientes) utilizada para o desenvolvimento do modelo e a outra metade (3228
pacientes) utilizada para validacdo do modelo. Tendo apresentado desempenho
adequado tanto na amostra de desenvolvimento (&rea sob a curva ROC= 0,81; Hosmer-
Lemeshow X2 = 2,54 com p= 0,637) quanto na amostra de validacdo (area sob a curva
ROC=0,78; Hosmer-Lemeshow X2 = 4,73 com p= 0,317).

Entre os pontos fracos estdo a auséncia de validacdo externa, o desempenho pior
do que o PELOD (&rea sob a curva ROC= 0,78 X 0,91) e ndo possuir variavel que
avalie o sistema neurol6gico (58). JA& como pontos positivos sdo mencionados a
metodologia adequada para o desenvolvimento, o tamanho da amostra e a facilidade de
calculo (58).

3.11) Atualizagoes

Ao longo do tempo ocorrem mudangas na demografia dos pacientes, na
prevaléncia das doencas e nas praticas utilizadas na UTI que alteram o desempenho dos
escores de predicdo de desfecho (36), geralmente produzindo uma deterioracdo de sua
acuidade (16).

As mudancas na demografia dos pacientes e na prevaléncia das doengas alteram
a mistura de casos, 0 que pode influenciar no desempenho dos escores como
demonstrado por Murphy-Filkins e col (59). Neste estudo os autores observaram que se
certa porcentagem de um determinado tipo de paciente é ultrapassada, 0 modelo pode

n&o ser acurado (59).
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O aumento da proporcdo de pacientes pediatricos com comorbidades nas UTIP
pode ser citado como exemplo das mudancas da mistura de casos ao longo do tempo.
Odetola e col observaram um aumento na propor¢do de pacientes com comorbidades
admitidos em UTIP nos Estados Unidos entre 1997 e 2006 (35% e 41%
respectivamente).

A mudanga na prética clinica é o outro fator que pode alterar o desempenho dos
modelos progndsticos. Slater e col relatam que novos tratamentos e novas abordagens
de manejo podem mudar a relacdo entre fisiologia e desfecho (15). Também relatam que
mudancas nos critérios de indicacdo para admissdo na UTI e nas atitudes para a
indicacdo de inicio ou interrupcdo de suporte de vida podem alterar a relacdo entre
doenca e desfecho (15). Além disso, Lacroix e col relatam que a tendéncia secular de
gueda da mortalidade nas UTIP modifica a discriminacao e a calibracdo dos escores em
relacdo a mortalidade (10).

Para contrabalancar a deterioracdo da acuidade os modelos séo frequentemente
submetidos a customizacdo pela criacdo de novas equag¢fes ou mudanca dos pesos das
varidveis constituintes (60,61). Em alguns casos, a adicdo de novas variaveis de
predicdo pode ser necessaria durante a customizacéo (62,63).

O PRISM 111 através de um software chamado de Pediatric Intensive Care Unit
Evaluations (PICUES), que permite a coleta de dados e o célculo dos desfechos de mais
de 100 UTIP nos Estados Unidos, realiza recalibracbes periodicas (customizagdo) do
escore com o objetivo manter a acuidade do modelo (2).

Entretanto a customizacdo dos modelos parece ter um efeito limitado (9), como
verificado em um estudo avaliando o desempenho dos escores de predi¢do de desfecho
(terceira geracao) e suas customizacdes utilizadas na populagdo adulta em UTI, no qual
foi observado que os modelos mostravam uma discriminacdo adequada, porém uma
calibracdo ruim (64). A melhora inicial do desempenho dos modelos antigos com a
customizacgéo ndo foi mantida, ja que estes modelos ndo refletiam a mistura de casos, o
padrdo de praticas e tratamentos atuais, sendo necessario o desenvolvimento da quarta
geracao dos escores (9).

H& dados limitados para recomendar com qual frequéncia o desempenho dos
modelos devem ser avaliados, sendo recomendado por Keegan e col que os modelos
devem ser periodicamente avaliados e atualizacdes podem ser necessarias a cada quatro
anos (16). Pollack, um dos autores do PRISM, sugere que os algoritmos de predigédo
desenvolvidos h& mais de cinco anos sao susceptiveis de serem ultrapassados (34).
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A necessidade de atualizacdes fica evidenciada pelo numero de geracdes dos
modelos. O modelo progndéstico mais utilizado na populacdo adulta j& esta na sua quarta
geragdo (65), com seus principais concorrentes ja tendo trés atualizagdes (66,67) (tabela
11). O tempo médio entre a penultima (terceira geracao) e Ultima atualizacdo (quarta
geracdo) nestes modelos foi de 13 anos, com as versdes atuais sendo publicadas entre 0s
anos de 2005 e 2007.

Tabela 11 - As quatro geracdes de modelos prognésticos em UTI na populacdo adulta

Primeira geragéo Segunda geragéo Terceira geracao Quarta geracao

APACHE | APACHE 11 APACHE Il APACHE IV
SAPS | SAPS I SAPS 11
MPM | MPM 11 MPM 11

Abreviagbes: APACHE, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; SAPS, Simplified Acute
Physiology Score; MPM, Mortality Probability Model.

O numero de atualizagdes dos principais modelos utilizados na populacao
pediatrica € menor do que na populacdo adulta (tabela 12). Outra diferenca é o tempo
médio entre a penudltima (segunda geracdo) e Ultima atualizagdo (terceira geracdo) que
foi de 7 anos. Entretanto as versdes atuais sao mais antigas, sendo publicadas entre os
anos de 1996 e 2003 (15,35).

Tabela 12 - As trés geracdes de modelos prognésticos em UTI na populagéo pediatrica.

Primeira geragéo Segunda geracao Terceira geracao
PSI PRISM PRISM I1I
PIM PIM 2

Abreviages: PSI, Physiologic Stability Index; PRISM, Pediatric Risk of Mortality; PIM, Paediatric Index
of Mortality.

Com isso a adequabilidade dos principais escores de predicdo de desfecho
utilizados em pediatria pode ser questionada pela possibilidade de deterioracdo de seu
desempenho com o tempo. Tendo como exemplo o PRISM 11l, modelo atualmente mais
utilizado, que foi publicado em 1996 (35). A deterioracdo com o tempo pode ainda ser

maior se levarmos em consideracdo que os dados utilizados para producdo dos modelos
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sdo ainda mais antigos, no caso de PRISM Ill sdo dados coletados de pacientes no
periodo entre 1989 e 1994 (35).

3.12) Utilizagdes dos escores de acuidade
Além das informagfes sobre predicdo de desfecho (escores de predi¢do de
desfecho) e avaliagdo da funcdo dos oOrgdos (escores de disfuncdo de Orgédos), os

sistemas de escores tém alguns outros potenciais usos (tabela 13).

Tabela 13 - Potenciais usos dos escores de acuidade (16)

Nivel nacional
Benchmarking
Nivel institucional
Uso interno para gestdo de melhoria de qualidade, ao comparar o
desempenho do hospital com a média nacional
Auto monitoramento por razdes competitivas ou contratuais
Monitoramento por agéncias reguladoras ou seguros médicos
Ajustamento de desfecho em ensaios clinicos
Ajuda aos pacientes na selecdo de diferentes hospitais
Nivel médico (individual)
Melhoria de qualidade para médicos individuais
Uso institucional das informagGes de desfecho de médicos individuais
Ajuda aos pacientes na selecdo de médicos individuais
Uso de desempenho inadequado persistente para sangdes ou retirada de licenca
Nivel paciente
Ajuda o paciente no processo de tomada de decisdo

Alocacéo de recursos

3.12.1) Benchmarking e indicador de qualidade

Embora a questdo da qualidade no cuidado de satde oferecido ndo seja nova, 0
foco atual esta voltado para mensuracdo como ferramenta de melhoria dos servicos

ofertados (6). A qualidade nos cuidados de saude pode ser definida como o grau em que
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os servicos de cuidados de saude para individuos e populacbes aumentam a
probabilidade do resultado de salde desejado e sdo consistentes com o conhecimento
profissional atual (1). Na terapia intensiva pediatrica, o objetivo principal é assegurar
sobrevivéncia com minima morbidade em criancas com doencas ameacadoras da vida
(8).

A melhoria da qualidade nos cuidados de salde concentra-se em mover a curva
de desempenho para frente (aumento de desempenho) pela adocéo das melhores préticas
(68), sendo a mensuracao um dos aspectos fundamentais deste processo (69).

A mensuracdo da qualidade do servigco de saude pode ser realizada através dos
indicadores de qualidade, que podem ser divididos em dois grupos: indicadores de
desfecho e indicadores de processo (70). Indicadores de processo investigam se 0
cuidado de saude correto foi oferecido, enquanto os indicadores de desfecho avaliam
como ficou o paciente apds receber o cuidado de saude (7).

O primeiro conjunto de indicadores de qualidade para Terapia Intensiva
Pediatrica que foram submetidos a Joint Commission on Accreditation of Healthcare

Organizations publicado em 2005 constitui um bom exemplo sobre o tema (6):

- Taxa de mortalidade padronizada (TMP)

- Tempo de permanéncia na UTI ajustada para a severidade

- Taxa de readmissdes ndo planejadas

- Processo de avaliacdo de dor na admissdo e periddica

- Adocdo de praticas de seguranga com 0 uso de medicacdes

- Adocdo de praticas de prevencédo de infeccdo de cateter venoso central

A taxa de mortalidade padronizada e o tempo de permanéncia na UTI ajustada
para a severidade necessitam dos sistemas de ajustamento de risco para a realizagdo das
suas medidas, o que € alcangado através dos escores de predigdo de desfecho. Sem esse
ajustamento uma comparagdo valida ndo pode ser realizada entre servigos que atendem
pacientes com gravidade da doenca e mistura de casos diferentes (8).

Como o principal objetivo da terapia intensiva é assegurar sobrevivéncia com
minima morbidade, a taxa de mortalidade padronizada constitui no principal indicador
de qualidade utilizado (71). E calculada dividindo a taxa de mortalidade observada pela

taxa de mortalidade prevista, conforme calculada pelos escores de predi¢édo de desfecho
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(2). Entretanto a precisdo desta inferéncia dependera da habilidade dos escores para
predizer mortalidade (8).

A TMP ¢ considerada um indicador de desfecho, medindo a efetividade do
servico em alcancar o principal objetivo da terapia intensiva, a sobrevivéncia (8). Este
indicador deve ser apresentado com seu intervalo de confianca (IC) de 95% (72). Se o
IC 95% da TMP incluir 1, o desempenho é considerado médio. Se o IC 95% da TMP
n&o incluir 1, TMP menor do que 1 e maior do que 1 s&o considerados como tendo um
desempenho bom ou ruim, respectivamente. Os intervalos de confianga do TMP séo
calculados em funcéo do tamanho da amostra, sendo importante ao considerar uma taxa
especifica bem como a amplitude do intervalo de confianca (2).

Na figura abaixo é dado um exemplo hipotético da taxa de mortalidade
padronizada em UTIP atraves de um periodo de tempo. A TMP desta unidade hipotética
é significativamente pior do que o esperado em 2001, 2002 e 2004; ndo tem diferenca
significativa do esperado em 2003 e 2005; e e significativamente melhor do que o
esperado em 2006 (2).

Gréfico 1 — Taxa de mortalidade padronizada de uma hipotética UTIP através do tempo.
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O outro indicador de qualidade comumente utilizado na Terapia Intensiva € o
tempo de permanéncia na UTI ajustada para a severidade, também chamado de taxa de
duracio de permanéncia padronizada (2). E calculada dividindo a duragio de
permanéncia observada pela duracdo de permanéncia esperada, conforme calculada

pelos escores de predicéo de desfecho (2).
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A taxa de duracdo de permanéncia padronizada é considerada um indicador de
processo, medindo a eficiéncia do servico (8). Esse indicador pode ser usado como um
substituto da utilizacdo de recursos, e assim podem ajudar a determinar que unidades
utilizam uma menor quantidade de recursos para tratar comparaveis pacientes (73).

Embora ainda ndo implementado, a Joint Commission on Accreditation of
Healthcare Organizations tem um plano para requerer que os hospitais nos Estados
Unidos publiquem relatérios com sua mortalidade e duragdo de permanéncia ajustadas
como ferramenta para melhoria de qualidade das UTI (16). No Brasil foi publicada em
2006 pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria uma norma técnica (Regulamento
Técnico para funcionamento de Unidades de Terapia Intensiva e Unidades de Cuidados

Intermediérios) que determina (74):

- As equipes das UTI e Unidades de Cuidados Intermediarios (UCI) devem avaliar todo
paciente por meio do Sistema de Classificacdo de Severidade da Doenca ou outro indice
Prognostico que venha substitui-lo.

- As equipes das UTI e UCI devem correlacionar a mortalidade geral de sua unidade a
mortalidade geral esperada de acordo com Sistema de Classificacdo de Severidade da
Doenga ou outro indice Prognostico que venha substitui-lo, mantendo registro destes

dados.

Porém a fiscalizacdo para cumprimento da norma técnica geralmente ndo ocorre,
consequentemente a maioria dos servigos de terapia intensiva no territério brasileiro ndo
utilizam uma ferramenta que pode ser Gtil no processo de melhoria dos cuidados de
salde oferecidos.

A partir da producdo dos indicadores é possivel realizar comparagdes entre
desempenhos de unidades (2). Ao ressaltar diferencas de desempenhos entre UTI,
indicando que unidades tem bom ou mau desempenho, abre-se uma janela de
oportunidade para melhoria de qualidade (8).

Esta oportunidade surge ao permitir que se entenda porque certa unidade fornece
um melhor desempenho. Ao identificar os motivos que produziram um melhor
desempenho, essas informacdes podem ser compartilhadas com as outras unidades. Este
processo € definido como Benchmarking e tem sido cada vez mais utilizado no processo

de melhoria da qualidade nos cuidados de saude (2).
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Benchmarking pode ser definido como um processo em que niveis de
desempenho de organizacOes sdo observados e entdo comparados com padrdes internos
ou externos, com a intengdo de definir as “melhores praticas” (2). Pode ser externo ou
interno, estabelecendo um padréo ou um ponto de referéncia contra o qual os outros sao
medidos (2).

O Benchmarking externo permite comparacgdes diretas entre hospitais ou UTI,
entretanto uma comparagdo indireta também pode ser realizada ao comparar 0
desempenho observado e o padrdo histérico (2). J& o benchmarking interno permite aos
médicos, UTI, hospitais ou sistemas de salde realizar uma auto comparacao,
tipicamente ao longo do tempo (2).

O funcionamento adequado de um determinado Benchmarking depende de
algumas caracteristicas dos indicadores de qualidade utilizados para fazer as

comparagoes (71):

- Clinicamente relevante.

- Valido (uma mudanca na mensuracdao deve resultar numa mudanca no desfecho de
interesse).

- Robusto (uma pequena mudanga na mensuracdo nao deve resultar numa grande
mudanca no Benchmarking).

- Comparavel (a mensuracdo é realizada da mesma maneira, e tem o mesmo significado
entre as UTI comparadas).

- Padronizado (é possivel comparar as mensuracdes entre diferentes hospitais).

- Anbnimo (a mensuragdo ndo deve identificar pacientes ou profissionais envolvidos).

- Baseados em dados acessiveis, precisos e recolhidos regularmente.

- Fécil realizacdo (devem produzir minimo trabalho adicional).

A taxa de mortalidade padronizada e o tempo de permanéncia na UTI ajustada
para a severidade possuem estas caracteristicas e sdo os indicadores de qualidade mais
comumente utilizados no processo de benchmarking (9). Ja existem algumas
organizag0es que oferecem a oportunidade de benchmarking para populagdes
pediatricas e neonatais (3), porém ndo ha informac6es sobre este tipo de organizacdo no
Brasil.

A Virtual Pediatric Intensive Care Systems (VPS) é uma dessas organizagdes,
sendo constituida de uma rede de mais de 100 UTIP dos Estados Unidos que submetem
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dados de cada admissdo para um sistema de banco de dados eletrénico (8). Esse banco
de dados é fonte para o entendimento do cuidado intensivo pediatrico, definindo
préaticas e padrdes, gerando benchmarking e relatorios comparativos, e organizando
colaboracdo em pesquisas (tabela 14). Atualmente, os bancos de dados da VPS contem
mais de 400.000 admissdes, todos com dados ajustado por escores de predicdo de
desfecho (40).

Tabela 14 — Mortalidade e taxa de mortalidade padronizada utilizando o PRISM Il e 0 PIM 2 da
populacdo admitida em mais 90 UTIP dos Estados Unidos no ano de 2010. As populacées se sobrepdem,

mas ndo sdo idénticas (8).

PRISM 111 PIM 2
Total de casos 52.721 57.765
Total de mortes 1.719 1.678
Taxa de mortalidade 2,80% 2,90%
Mortalidade prevista 2,68% 3,21%
TMP 1,05 0,90

A aplicacdo apropriada do benchmarking em nivel nacional ou regional pode
fornecer informacBes confidveis para sistemas publicos de salde, seguradoras,
fornecedores de cuidados de saude e pacientes (9). Entretanto, é necessario suporte e
pressdo pelos governos, empresas prestadoras de servicos de salde e hospitais associado
a colaboracgdo/adocao pelos profissionais responsaveis pela gestdo das unidades (9).

Porém existem algumas limitacbes quando a qualidade dos cuidados de saude
oferecidos é avaliada através dos indicadores de qualidade que utilizam os escores de
predicdo de desfecho para seu calculo. O ajustamento de risco produzido pelos escores
pode ser afetado por alguns fatores que ndo podem ser medidos normalmente, portanto
influenciando em seus resultados (36).

O viés de tempo de execucdo (lead time) é um dos principais fatores que pode
interferir nos resultados, sendo definido como a imprecisdo na predi¢do de risco que
pode ocorrer quando o tratamento e a mensuracdo séo iniciados em diferentes periodos
(75). Este viés € um problema relevante nos escores de predicdo de desfecho utilizados
na terapia intensiva, porque a maioria dos pacientes recebe alguma forma de tratamento

(por exemplo, tratamento para estabilizacdo recebido nos departamentos de emergéncia
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ou enfermaria) antes da avaliacdo da gravidade de doenca dentro da UTI (75). Com isso
a TMP de certa UTI pode refletir o tratamento oferecido antes da admissao, em vez do
desempenho da unidade onde o paciente foi admitido. Se o tratamento oferecido antes
da admissdo for adequado, o escore calculado pode sugerir uma menor gravidade e
mortalidade do que é na verdade apresentado pelo paciente (75).

Pollack relata que as mensuragdes de tempo de permanéncia ndo quantificam as
preferéncias dos médicos e pacientes, situacdo social do paciente, e a disponibilidade de
leitos, fatores que podem interferir na decisdo da alta para outra unidade (2).

Kahn e col demonstraram que o0 aumento da porcentagem de pacientes admitidos
provenientes de outros hospitais pode significativamente enviesar a TMP calculada
(76). Murphy-Filkins e col observaram que a proporcao de diferentes tipos de pacientes
(mistura de pacientes) pode influenciar o desempenho dos escores (59). Se certa
porcentagem de um determinado tipo de paciente é ultrapassada, como pode ocorrer em
UT]I altamente especializada, 0 modelo pode néo ser acurado.

Em decorréncia desta possivel imprecisdo do ajustamento de risco produzido
pelos escores, Wetzel e col sugerem que as comparacdes serdo mais Uteis e fidedignas
guando as unidades avaliadas forem similares em relacéo a alguns fatores (por exemplo,
mistura de casos, modelo de financiamento, tamanho da unidade, idade da populacdo
atendida) (8).

Pollack sugere que o mais importante uso dos métodos de ajustamento de risco é
para benchmarking interno (34). A avaliacdo sequencial dentro de uma Unica unidade
minimizaria as questdes relacionadas a diferencas de amostras, integridade dos dados, e
viés de tempo de execucdo, permitindo o acompanhamento do progresso da unidade
(34). Como o objetivo ¢ a melhoria continua baseada em avaliagbes confiaveis de
desempenho, os escores de acuidade podem ser considerados instrumentos Uteis para

realizar este objetivo (77).
3.12.2) Apoio a tomada de decisdo clinica

A discusséo sobre a utilizagdo dos escores para auxilio de tomada de deciséo
clinica tem ganhado espaco na literatura. Porém a maioria dos estudos e debates esta

restrita a populagédo adulta, sendo encontradas poucas referéncias sobre o tema voltado

para a populacgdo pediétrica.
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Trés potenciais aplicacGes desses modelos para tomadas de decisdo envolvendo
pacientes individualmente tem sido propostas (78): ferramenta de triagem de pacientes
para admissdo em UT]I; ferramenta de ajuda na decisdo de alta da UT]I; e ferramenta de
auxilio aos médicos na discussao sobre limitagédo terapéutica em pacientes em UTI. Em
decorréncia da escassez de leitos de UTI em muitos hospitais, a prevengdo de admissoes
desnecessérias e a transferéncia de pacientes que ndo necessitam de cuidados intensivos
séo iniciativas importantes (16).

Afessa e col sugerem que os escores de predicdo de desfecho para a populagéo
adulta Mortality Probability Model 111 (MPM 111) e Simplified Acute Physiology Score
I11 (SAPS 111) tém o potencial para serem usados como ferramentas de apoio a deciséo
de admissdo na UTI, j& que a maioria de suas variaveis de predicdo é acessivel na
admissdo (16). A racionalidade desta abordagem €é que a estratificacdo de risco baseado
nos escores de acuidade pode identificar pacientes que tem baixo risco de morte e em
quem intervencdes de “sustentacdo de vida” realizadas nas UTI sdo improvaveis de
serem requeridas (79). A identificacdo de tais pacientes pode permitir que seu
tratamento seja realizado num ambiente fora da UTI, diminuindo a pressdo por leitos
nas UTI e de custos (internacdes em UTI produzem maiores custos financeiros do que
em outros setores) (79). Porém ndo foram encontrados estudos avaliando os modelos
como ferramenta de triagem para admisséo, conforme relatado/proposto acima.

Outra abordagem para o uso dos modelos progndstico como ferramenta de
triagem tem sido proposta nas situacdes de epidemias e catastrofes com vitimas em
massa, no qual a escassez de leitos pode ser ainda mais evidente.

No processo de organizacdo de manejo da pandemia de influenza A HIN1, a
Forca Tarefa para Cuidados Intensivos em Massa do Departamento de Salde dos
Estados Unidos sugeriu o uso do escore de disfuncdo de 6rgdos para a populagdo adulta
Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) no processo de triagem (80). O escore
SOFA entraria como critério de exclusdo do algoritmo de triagem, pacientes com alto
risco de morte (80% de probabilidade de morrer pelo escore) ndo seriam admitidos para
cuidados em UTI. Abordagem similar foi utilizada na recomendagdo do servico de
salde publico britanico sobre pandemia de influenza, no qual o escore SOFA ¢ utilizado
como parte de uma ferramenta de triagem para complementar o julgamento clinico (81).

Porém, Guest e col encontraram que a aplicacdo da ferramenta de triagem
proposta pelo servico de salde britdnico na populacdo de um determinado hospital
resultaria na recusa de admissdo de 116 (46%) dos 255 pacientes admitidos no periodo
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do estudo, dos quais 45 (39%) sobreviveram (82). A concluséo foi que a ferramenta de
triagem proposta falhou em identificar adequadamente pacientes que poderiam se
beneficiar de cuidados intensivos.

A Forca Tarefa para epidemia de influenza e desastre em massa da Sociedade
Europeia de Terapia Intensiva recomendou recentemente o uso de escore SOFA como
ferramenta de priorizacdo para admissdo, porém enfatizando que esta abordagem tem
suas limitacdes e que ainda ndo foi validada como instrumento de triagem (83).

A segunda proposta para uso dos modelos seria como ferramenta de auxilio na
decisdo de alta da UTI. Idealmente, a alta da UTI para uma unidade de menor nivel de
cuidado €é apropriada quando o status fisioldgico do paciente tenha estabilizado e a
necessidade de monitoramento e cuidado intensivo ndo € mais necessario, ou quando o
status fisioldgico do paciente tenha deteriorado e intervengdes ativas ndo sdo mais
planejadas (84). Portanto, a adequacdo clinica da alta da UTI pode ser baseada na
reversao da condicdo patolégica aguda ou auséncia de expectativas de reversdo
associado aos beneficios esperados da transferéncia (84). Seguindo esse raciocinio,
alguns autores propGem a utilizacdo dos escores na verificagdo se 0s pacientes
apresentam as condi¢des necessarias para alta da unidade (85).

Zimmerman e col combinaram o escore descritor de desfecho APACHE IlI e
elementos do Therapeutic Intervention Severity Score (TISS), que é um escore para
avaliar o nivel de intervengdes realizadas nos pacientes, para gerar uma estimativa de
probabilidade de o paciente necessitar de tratamento ativo no proximo dia (85). Os
autores sugeriram que esta estimativa poderia ser Gtil na tomada de decisdo sobre alta,
baseado na suposi¢cdo que aqueles pacientes improvaveis de requerer tratamento ativo
de suporte a vida (baixo risco de mortalidade e baixo nivel de intervencdes) também
seriam improvaveis de serem readmitidos se recebessem alta da UTI. Entretanto, pelo
fato que as altas da UTI no estudo ndo foram baseadas no risco previsto pelo escore, a
utilidade desta abordagem permanece néo provada (78).

A Forca Tarefa para Cuidados Intensivos em Massa do Departamento de Saude
dos Estados Unidos, no documento sobre estratégias de manejo da pandemia de
influenza A H1N1, também sugere o uso do escore SOFA como critério de exclusdo
para continuacdo de tratamento em UTI (80). O raciocinio empregado é que em
pacientes com grande chance de morrer (SOFA>15 em qualquer momento durante a
internacdo) ou pacientes com necessidade de cuidados intensivos por tempo prolongado
(SOFA > 5 por cinco dias ou mais com tendéncia de elevacdo ou estabilizagdo) o
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tratamento na UTI seria descontinuado, com o objetivo de realocar 0s escassos recursos
disponiveis para outros pacientes com maiores chances de sobrevivéncia e com
necessidade de menor tempo de internacdo (possibilitando que um maior nimero de
vidas seja salvo).

Outra possivel utilizagdo dos escores de predicdo de desfecho relacionada a
decisdo de alta da UTI seria 0 uso dos modelos como fator de risco para readmissao na
UTI apés a alta da unidade. Frost e col publicaram uma meta-anélise para avaliar a
relacdo entre a gravidade da doenca dos pacientes adultos na UT]I e risco de readmissao
na unidade durante a mesma hospitalizacdo (86). A gravidade da doenca medida na
admissdo ou na alta da UTI (utilizando os escores APACHE Il, APACHE IIl, SAPS e
SAPS I1) foi maior em pacientes readmitidos do que nos ndo readmitidos. O risco de
readmissdo aumentava em 43% a cada aumento do desvio padrdo no escore,
independente se medido na admissao ou na alta.

A terceira possibilidade levantada para o uso dos modelos € como ferramenta de
auxilio aos médicos na discussdo sobre limitacdo terapéutica em pacientes em UTI. Os
escores poderiam identificar um subgrupo de pacientes que seriam improvaveis de
sobreviver e em quem a continuacdo de tratamento na unidade poderia ser considerada
fatil (87). A futilidade do tratamento pode ser definida quando o objetivo pretendido
ndo pode ser alcangado (88), na terapia intensiva isto significaria que o tratamento
oferecido ndo evitaria a morte do paciente antes da alta hospitalar (89).

Alguns pesquisadores tém utilizado os sistemas de escore como uma ferramenta
para dar objetividade ao debate que envolve a definicdo de futilidade médica, sendo
utilizado como critério de inclusdo, e também existem estudos que tem avaliado se
determinados valores de probabilidades de morte calculados pelos escores de predigéo
de desfecho poderiam ser usados para definir limitacao terapéutica (87).

Halevy e col em estudo para avaliar a frequéncia de pacientes adultos admitidos
em UTI no qual o tratamento poderia ser considerado fatil utilizaram a probabilidade de
morte maior que 90% calculada pelo APACHE Il como um dos critérios de inclusdo
(90). Goh e col em estudo para determinar a frequéncia de pacientes pediatricos
admitidos em UTIP no qual o tratamento poderia ser considerado futil também
utilizaram um risco morte maior que 90% calculada pelo PRISM Il como um dos
critérios de inclusédo (91).

Afessa e col realizaram um estudo com objetivo para determinar se um aumento

do escore APACHE Il no terceiro dia de internacdo poderia identificar potenciais
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tratamentos ineficazes (92). Foram avaliados 302 pacientes adultos com probabilidade
de morte maior ou igual a 80 % na admissdo. Em 34 pacientes (11,3%) ocorreu aumento
do escore no terceiro dia de internagdo, e somente 2 dos 34 pacientes (6%)
sobreviveram para alta hospitalar, comparado com uma taxa de sobrevivéncia de 43%
(115/268) nos pacientes que ndo apresentaram aumento do escore no terceiro dia. Sendo
concluido pelos autores que o escore pode identificar potencias tratamentos ineficazes.

Porém existem alguns problemas com uso dos escores com esses objetivos (87).
Os sistemas de escore quantificam o risco de morte, portanto para o uso desta
metodologia seria necessario designar a probabilidade de morte (ponto de corte) no qual
o tratamento do paciente seria considerado inutil (87). Essa tarefa € considerada
complicada pelo fato que a probabilidade de morte calculada pelos escores de predigédo
de desfecho tem desempenho inadequado em um nivel individual, impedindo seu uso na
tomada de deciséo clinica (9).

Em declaragdo de consenso do Comité de Etica da Sociedade de Cuidados
Intensivos publicada em 1997 foi afirmado que o uso de sistemas de escores como um
guia exclusivo para a tomada de decisdes sobre iniciar ou continuar a prestar cuidados
intensivos € inapropriado (88).

Entretanto existe um medicamento chamado drotrecogina alfa ativada, utilizado
no tratamento de pacientes com sepse grave, que € licenciada nos Estados Unidos para
uso somente em pacientes adultos que tenham um alto risco de morte, que sdo aqueles
com escore APACHE Il maior que 25 (36). Esta recomendacao € resultado da analise de
subgrupo dos dados do ensaio clinico PROWESS (Protein C Worldwide Evaluation in
Severe Sepsis), que mostrou que pacientes com um escore APACHE Il maior que 25
foram mais susceptiveis de beneficiar da droga (93).

Apesar das inumeras utilidades propostas para o uso dos modelos com relacéo a
tomadas de decisdo envolvendo pacientes individualmente, estudos validando estas
propostas ainda ndo foram publicados. Com isso a maioria da literatura disponivel é
contra essa possivel utilizag&o.

Afessa e col relatam que embora a maioria dos modelos prognésticos tenha um
bom desempenho ao nivel da populagdo (grupo), sua pobre calibragdo em um nivel
individual tem impedido o seu uso na prética clinica diaria (9). Mesmo modelos de
gravidade de doenca que demonstram bom desempenho para descrever pacientes em
conjunto, ndo apresentam mesmo desempenho em nivel individual (9). Lemeshow e col

relatam que as probabilidades de mortalidade hospitalar podem fornecer informacées
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significativas aos médicos quando se discute o progndstico com o pacientes e/ou seus
familiares, entretanto estas probabilidades ndo devem ser empregadas para tomada de
decisdes de tratamento em nivel individual (94).

Keegan e col relatam que os modelos prognosticos terdo de serem submetidos ao
mesmo tipo de avaliacdo rigorosa utilizada com medicamentos antes de serem utilizados
em decisdes que tem impacto na prestacdo de servigos de salde e assisténcia individual
(16). Keegan e col citam um editorial (95) no qual é afirmado que enquanto aguardamos
estudos demonstrando melhoria nas decisbes médicas com uso dos modelos
prognostico, estes devem ser usados como “o homem bébado usa o poste, para apoio em

vez de iluminagdo” na tomada de uma decisdo clinica.

3.12.3) Uso em pesquisa cientifica

Os sistemas de escore estdo sendo cada vez mais incorporados aos desenhos de
estudos clinicos. Os modelos tém sido usados para comparar populacfes de pacientes
em estudos clinicos e até mesmo para identificacdo de pacientes elegiveis para inclusdo
(36).

O uso mais comum dos sistemas de escore (e com menos controveérsias sobre sua
adequabilidade) é relacionado a funcdo de comparacdo de grupos. Os escores de
predicdo de desfecho sdo frequentemente usados para verificar se a randomizacao
funcionou e se os grupos de um ensaio clinico randomizado séo equiparaveis no tempo
zero, enquanto os escores de disfuncdo de 6rgdos podem ser usados no mesmo cenario
para descrever mudancas ap0s o tempo zero nas condi¢es clinicas dos participantes do
ensaio clinico randomizado (10).

O principal desfecho utilizado em estudos realizados na terapia intensiva adulta
e pediatrica ¢ a mortalidade, em decorréncia do fato que a morte € um dado concreto e
que e muito dificil enviesar este desfecho (10). Porém tem aumentado a percepgéo que a
mortalidade por si s6 é inadequada como medida de desfecho para estudos
intervencionais em pacientes adultos, o que tem levado estudos a incluir um escore de
disfuncdo de 6rgdos como parte da avaliacdo do paciente, para que o efeito sobre a
morbidade também possa ser avaliada (36).

Na populagdo pediatrica a utilizacdo da mortalidade como Unica medida de
desfecho tem criado um problema de viabilidade na realizagcdo de ensaios clinicos
randomizados (58). A taxa de mortalidade é baixa se comparada a populagdo adulta: 20
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a 40% em UTI para pacientes adultos, enquanto € comumente menor que 10 % em
UTIP (10). Esta baixa taxa de mortalidade acarreta na necessidade de aumento
significativo no tamanho da amostra requerida para realizar estudos pediatricos
completos (58). O numero de pacientes requeridos pode ser tdo grande que pode ser
impossivel alcanga-los (10).

A incidéncia da taxa de SDMO nas UTIP é entre 18 e 25%, sendo
significativamente maior do que a taxa de mortalidade (10). Portanto, faz sentido o
questionamento se 0s escores de descritores podem ser bons substitutos do desfecho de
morte para estudos clinicos realizados em UTIP (10).

Em decorréncia destes achados a disfuncdo de d6rgdos e subsequentemente os
escores de disfuncdo de drgdos estdo sendo considerados como substitutos do desfecho
de mortalidade em estudos clinicos realizados em UTIP, j& que possuem as
caracteristicas necessarias para realizar esta funcdo (10): a) ha uma relacdo entre a
medida padréo ouro e o desfecho substituto, pela observacdo de que SDMO é presente
em quase todas as criangas criticamente doentes que morrem; b) a taxa de prevaléncia
ou incidéncia do desfecho substituto deve ser significativamente maior do que a medida
padrdo ouro (a taxa de SDMO € quase trés vezes maior que a mortalidade nas UTIP); e
¢) o valor cientifico do desfecho substituto deve ser bem avaliado, 0 que ocorreu com as
validacoes realizadas com o PELOD e PMOD.

A outra utilizacdo dos sistemas de escore durante o desenvolvimento de
pesquisas médicas é na identificacdo de pacientes elegiveis para estudos clinicos, porém
0 uso desta metodologia levanta questdes sobre sua adequabilidade (96).

Esta funcdo ja foi aplicada a drogas disponiveis e atualmente esta sendo usada
em ensaios terapéuticos de novos agentes (96). A drotrecogina alfa ativada é um
exemplo de como os sistemas de escore sdo utilizados neste contexto. Esta droga €
licenciada nos Estados Unidos para uso somente em pacientes adultos com sepse grave
que tenham um alto risco de morte, que sdo aqueles com escore APACHE Il maior que
25. Esta recomendacdo é resultado da analise de subgrupo dos dados do ensaio clinico
PROWESS (Protein C Worldwide Evaluation in Severe Sepsis), que mostrou que
pacientes com um escore APACHE Il maior que 25 foram mais susceptiveis de
beneficiar da droga (93).

Uma abordagem do uso dos sistemas de escore para identificacdo de pacientes
elegiveis para estudos clinicos considera uma relagdo linear entre a gravidade da doenca
e o potencial para responder a uma intervencdo. A racionalidade desta abordagem é a
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proposicdo que a intervencdo deve ser limitada ao grupo de pacientes mais doentes, que
presumivelmente seriam 0s mais provaveis de se beneficiarem (96).

Eichacker e col relataram que a eficidcia do tratamento com drogas anti-
inflamatdrias durante o tratamento de sepse foi dependente do risco de morte, com a
observacao de que o tratamento foi mais eficaz em pacientes com choque séptico com
maiores chances de morrer e foi prejudicial naqueles com baixo risco (97). Sendo
sugerido que ensaios clinicos subsequentes deveriam incorporar critérios de inclusdo e
exclusdo tais como os escores de predicdo de desfecho para garantir que os pacientes
provaveis de serem beneficiados sejam incluidos e aqueles provaveis de serem
prejudicados sejam excluidos.

Porém esta relacdo linear entre gravidade e potencial resposta a terapia
observada ndo é encontrada em todos os casos. Em um estudo sobre a relacdo entre o
prognostico de pacientes com pneumonia associada a ventilagdo mecanica, uso de
antibidticos adequados e gravidade da doenga do paciente, o tratamento empirico
inadequado sé foi associado com mau prognéstico em pacientes adultos com o escore
de disfuncdo de 6rgdos Logistic Organ Dysfunction (LOD) menor ou igual a quatro
(indicativo de baixo risco de mortalidade), portanto antibidticos podem ser mais
efetivos em pacientes menos gravemente doentes (98). Em outro estudo sobre estratégia
restritiva ou liberal de transfusdo de concentrado de hemacias em pacientes criticamente
doentes, foi observado que a mortalidade foi significativamente menor com a estratégia
restritiva entre pacientes que eram menos gravemente doentes (APACHE Il menor ou
igual a 20) (99).

Outra abordagem do uso dos sistemas de escore para identificacdo de pacientes
elegiveis para estudos clinicos considera a relacdo entre a gravidade da doenca e o
potencial para responder a uma intervengdo como tendo uma forma de sino ao invés de
linear (96). Nos extremos da gravidade da doenga, a chance de detectar um beneficio de
sobrevivéncia de qualquer nova terapia € limitada com pacientes com alta probabilidade
de sobreviver (gravidade baixa) ou de morrer (gravidade alta), independente da
intervencdo terapéutica (96).

Cohen e col em artigo sobre estratégias para desenvolvimento de estudos em
pacientes com sepse relatam que a chance de uma determinada intervengdo melhorar o
desfecho de casos de sepse leve ou extremamente grave (zonas A e C de grafico 2) é tdo
pequena, que € pensado por alguns especialistas que tais casos devem ser excluidos dos
ensaios clinicos (100).
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Grafico 2 — Figura em forma de sino da relagdo entre a gravidade da doenca e o potencial para responder

a uma intervencao.

~

EIXO Y: CHANCE DA INTERVENCAO
MELHORAR O DESFECHO

EIXO X: INDICE DE GRAVIDADE DA DOENCA

Porém também ha autores que sdo contra 0 uso dos sistemas de escore na

identificacdo de pacientes elegiveis para estudos clinicos, Vincent e colaboradores

levantam alguns argumentos (96):

a)

b)

Escores de predicdo de desfecho ndo foram projetados para esta finalidade,
foram desenvolvidos para avaliar o risco de morte hospitalar e calibrados para
maximizar a capacidade preditiva através de um espectro de doenca ao inves de
detectar diferencas de resposta clinica a uma intervencdo especifica para uma
determinada doenga.

Escores de predicdo de desfecho genéricos ndo sdo medidas exclusivas de
gravidade de disfungdo fisiologica, sdo avaliadores de risco que combinam
medidas de gravidade potencialmente modificaveis (escore de fisiologia aguda)
e fatores de risco ndo modificaveis como idade e comorbidades. O valor do

escore pode ser profundamente influenciado pelos fatores ndo modificaveis, mas
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d)

isto ndo necessariamente reflete no potencial para beneficio de uma intervencao
terapéutica. O escore APACHE utilizado para a populacgdo adulta indica pontos
para a idade e comorbidades, com isso quando 0s outros componentes do escore
tiveram valores semelhantes, os pacientes mais velhos terdo uma maior
pontuacdo do que os mais novos. Portanto, pacientes mais velhos terdo
intrinsecamente uma maior probabilidade de receber intervencdes que séo
reservadas para uso em pacientes que apresentam um determinado ponto de
corte.

Os sistemas de escores sdo observador-dependentes, com alguns estudos
mostrando que médicos diferentes calculam diferentes valores do escore do
mesmo dado (101-103), e até o mesmo médico pode calcular diferentes valores
quando revisa 0 mesmo dado em diferentes momentos (104).

Os escores de predicdo de desfecho foram desenhados e validados para serem
calculados com dados obtidos das primeiras 24 horas na UTI. Alguns estudos
estdo usando estes escores calculados com dados do periodo fora das 24 horas
iniciais de sua chegada a UTI, neste periodo muitas das anormalidades
fisioldgicas e bioquimicas podem ter sido corrigidas ou controladas, alterando o
calculo do escore. Além disso, 0 uso destes escores quando o paciente ja esta na
unidade nunca foi apropriadamente validado.

Por fim Vincent e col concluem que os escores de disfuncdo de 6rgdos podem

ser melhores dos que os escores de predicdo de desfecho na funcéo de identificacdo de

pacientes elegiveis para estudos clinicos, porém afirmam que isto ndo é provado e

necessita de mais investigacdo (96). O uso de escores de disfuncdo de 6rgdos pode

evitar alguns problemas relacionados aos pontos dados a comorbidades (ndo fazem

parte das variaveis coletadas) e periodo de coleta de dados restrito as 24 horas iniciais (0

escore € calculado diariamente), mas algumas das limitagdes relatadas também podem

ser aplicadas aos mesmos (96).

3.13) Limitacdes dos sistemas de escores de acuidade

Existem algumas limitacGes inerentes aos sistemas de escore de acuidade (9).

Entre as limitacfes encontradas estdo erros e vieses relacionados a mistura de casos,

erros na coleta e registro dos dados, falhas no desenvolvimento e validagéo dos modelos

(9).
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Um sistema de escore de acuidade somente prediz com precisdo a mortalidade
para um grupo de pacientes se a mistura de casos for similar a utilizada no
desenvolvimento do modelo (9). Vincent e col relatam que todos os sistemas de escores
de acuidade somente predizem da melhor forma o comportamento de um grupo de
pacientes que exatamente combinam com 0s pacientes da amostra de desenvolvimento
dos modelos (36). Essa hipotese é fortalecida pela observacéo realizada por Murphy-
Filkins e col de que quando certa porcentagem de um determinado tipo de paciente é
ultrapassada, o modelo perde precisao (59).

Outra observacdo que fortalece esta hipotese € que embora os modelos tenham
sido desenvolvidos a partir de grandes amostras populacionais, em quase todos 0s casos
quando eles sdo aplicados a novas populagdes a calibracdo se deteriora, embora a
discriminacdo dificilmente modifique (36). Slater e col compararam o desempenho do
PRISM Il e PIM2 numa amostra populacional diferente da amostra de
desenvolvimento dos modelos, sendo observado que os dois escores apresentaram
capacidade de discriminagdo adequada, porém calibrag&o inadequada (26).

Fatores como viés de tempo de execucdo, localizacdo pré-admissao, diagndsticos
agudos, reserva fisiologica, e preferéncias dos pacientes para limitacdo terapéutica
também podem influenciar a taxa de mortalidade (16), todos podendo ser considerados
relacionados & mistura de casos.

A precisdo de qualquer sistema de escore de acuidade também é altamente
dependente da qualidade da coleta e registro dos dados (36). Podem ocorrer diferencas
sistematicas na forma que os escores sdo aplicados na prética clinica em relacdo ao
momento do desenvolvimento e validacdo que interfiram na confiabilidade dos
resultados, como (87): definicbes e regras da coleta de dados, critérios de
inclusdo/exclusdo de pacientes, periodo de tempo para coleta de dados, método de
coleta de dados, mensuracdo do desfecho, e a natureza da manipulagdo dos dados antes
da analise. Por exemplo, a coleta de dados por periodo maior ou menor do que o
estipulado pelo escore (escores que determinam que os dados sejam coletados durante a
primeira hora ap6s a admissdo) podem sistematicamente sub ou superestimar a
probabilidade do desfecho.

As etapas do desenvolvimento e validacdo dos sistemas de escore de acuidade
podem conter algumas falhas de metodologia que influenciardo na sua confiabilidade.
Todos os modelos para populagdo adulta foram desenvolvidos em UTI selecionadas
sem randomizacgdo, comprometendo a generalizagdo dos achados (16), situagdo também
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presente nos escores para a populacdo pediatrica. Bouch e col relatam que 0s escores
devem ser desenvolvidos e validados contra uma coorte real de pacientes, mas é dificil
ter certeza se a coorte utilizada é representativa de toda a populacdo de pacientes
criticamente enfermos, sendo questionado se € possivel existir uma populacdo
representativa de UTI (5).

A metodologia estatistica utilizada para avaliar a calibragdo, geralmente o teste
de Hosmer-Lemeshow, pode ser influenciada por vérios fatores, incluindo o nimero de
covariaveis e tamanho da amostra, acarretando em possiveis limitacGes de interpretacédo
de desempenho (9,16).

A forma de validacdo dos escores pode ser outro ponto de questionamento,
escores que ndo realizaram validagdo externa podem ter comprometimento de seus
achados (33). Tamanho da amostra também tem grande influéncia na validade dos
escores: amostras pequenas tendem a prejudicar a capacidade do modelo de distinguir e
avaliar com seguranga diferentes grupos de pacientes (5). Amostras grandes séo
claramente necessarias, mas o tamanho desta populacdo ndo é conhecido (5).

Também podem ocorrer limitacdes na interpretacdo dos resultados, relacionada a
possibilidade dos escores tornarem-se obsoletos (87). Dado o significativo periodo de
tempo entre o desenvolvimento do modelo e sua utilizacdo, € possivel que muitos
fatores (praticas de manejo e tecnologias) que influenciam a relagdo das variaveis e
desfecho tenham mudado, alterando a precisdo dos modelos (5). O PIM2 (15), que é
escore de predicdo de desfecho mais recente para a populacdo pediatrica, € um bom
exemplo. Os dados utilizados para seu desenvolvimento sdo do periodo entre 1997 e
1999.

Além das possiveis limitacdes comentadas nesta se¢do, ha de se destacar as
limitagdes relacionadas aos potenciais utilizagbes dos sistemas de escore de acuidade ja

relatadas na secéo referente ao tema.
3.14) Concluséo

Os escores de acuidade utilizados na terapia intensiva tém o objetivo de prever
desfecho (escores de predicdo de desfecho) ou avaliar disfuncdo de orgaos (escores de
disfuncédo de 6rgéos).

Porém desde o desenvolvimento dos primeiros escores outros potenciais usos

tém sido propostos, com destaque para utilizagdo como ferramenta de comparagéo de
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desempenhos entre UTI (benchmarking) e para comparacdo de grupos durante a
randomizacgdo em pesquisa cientifica. Entretanto é importante reconhecer as limitagGes
inerentes a todos os escores, com o intuito de poder analisar e utilizar as valiosas
informacdes fornecidas por esses modelos de forma correta.

Na ultima década os esforgcos para melhoria da qualidade do cuidado de saude
tem ganhado destaque, com grande interesse na utilizacdo dos indicadores de qualidade
como ferramenta deste processo. Com isso 0s escores de predi¢do de desfecho ganham
importancia, ja que sdo os instrumentos que permitem o ajuste de risco dos pacientes,
permitindo comparacGes validas entre praticas e servigos.

A terapia intensiva pediadtrica ja& conta com escores adequadamente
desenvolvidos e validados que podem auxiliar nesse processo continuo de melhoria da
qualidade de cuidados de salde oferecidos, abrindo-se uma janela de oportunidades para
os profissionais de saude envolvidos com o cuidado de pacientes pediatricos

criticamente doentes.
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4) Metodologia do artigo original

4.1) Delineamento

Estudo de coorte dividido em duas partes, bracos retrospectivo e prospectivo.

4.2) Populagao

4.2.1) Critérios de incluséo

Foram incluidos todos os pacientes admitidos na UTIP do HC-UFMG entre 01
de Fevereiro de 2009 e 31 de Janeiro de 2011. Os pacientes admitidos entre 01 de
Fevereiro de 2009 e 31 de Janeiro de 2010 constituiam o braco retrospectivo e 0s
pacientes admitidos entre 01 de Fevereiro de 2010 e 31 de Janeiro de 2011 constituiam
0 braco prospectivo.

4.2.2) Critérios de excluséo

Foram excluidos do estudo todos os pacientes menores de 30 dias de vida ou
maiores de 18 anos, pacientes com oObito constatado nas duas primeiras horas de
internacdo, pacientes com suspeita de morte cerebral na admissdo com posterior
confirmagdo, e pacientes considerados fora de possibilidade terapéutica curativa
(FPTC).

4.3) Cenario

A UTIP do HC-UFMG possui 10 leitos pediatricos que atende pacientes
provenientes do pronto-atendimento, enfermaria, e bloco cirargico do proprio hospital,
além de pacientes externos encaminhados via regulacdo da central de leitos. Esta em
funcionamento de acordo com o Regulamento Técnico para funcionamento de Unidades
de Terapia Intensiva e Unidades de Cuidados Intermediarios estabelecido pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) (11).
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4.4) Coleta de dados

Os dados foram coletados pelo proprio pesquisador através de informacGes
contidas no prontuario médico e na folha de registro da enfermagem, de forma

retrospectiva (braco 1) e prospectiva (braco 2).

4.5) Variaveis estudadas

As variaveis estudadas constituiam em trés grupos: variaveis para caracterizacao
dos pacientes, variaveis para o calculo do PIM2 e variaveis de desfecho.

Todas as variaveis estudadas consistiam de informacdes do exame clinico, da
historia pregressa ou da historia da moléstia atual. Com a exce¢do da pressdo parcial de
oxigénio no sangue arterial (PaO2) e excesso de bases (basic excess = BE) necessarias
para o célculo do PIM2, que necessitam de coleta de sangue arterial para sua
mensuracéo.

N&o houve nenhuma instrucdo para equipe meédica responsavel pelo cuidado dos
pacientes sobre a necessidade de coleta de PaO2 e BE na populacdo estudada. Ocorria
mensuracdao destas varidveis se 0 médico responsavel pelo paciente considerasse o
conhecimento dos valores da PaO2 e BE importantes para conducdo do caso. Nos
pacientes em que nao ocorria mensuracdo destas varidveis, a PaO2 e o BE era
registrados como zero, conforme orientacdo dos autores do escore.

A coleta de sangue era realizada por um técnico do laboratério do hospital
treinado para essa atividade. As dosagens laboratoriais foram realizadas no préprio
laboratério do HC-UFMG.

4.5.1) Variaveis para caracterizacao dos pacientes

1- Idade

A idade do paciente no momento da admisséo foi registrada em meses.

2 - Género

O paciente foi registrado como do género masculino ou feminino.

3- Tipo de admisséo
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A admissdo foi registrada como sendo secundaria a uma condicdo clinica (pacientes

clinicos) ou cirrgica (pacientes cirargicos).

4- Tipos de condicéo clinica dos pacientes clinicos

Entre os pacientes clinicos foi realizada uma classificacdo baseada em qual sistema
organico estava associado a condi¢do responsavel pela admissdo do paciente na UTIP.
No registro foi considerado a principal razéo (a patologia que estava provocando maior
desarranjo fisiologico no paciente) para admissdo do paciente na UTIP, em decorréncia
do fato que alguns pacientes tinham mais de uma patologia com necessidade de
cuidados intensivos.

O paciente foi classificado como tendo uma condigéo associada ao sistema:

- Hematolégico ou oncoldgico

- Cardiovascular

- Respiratorio

- Renal

- Hepaético

- Neuroldgico

- Apos parada cardiorrespiratoria

- Outras causas

5- Tipos de condicdo cirdrgica dos pacientes cirtrgicos

O paciente foi classificado como tendo uma condicéo cirdrgica:
- Cardiovascular

- Neuroldgica

- Cirurgia geral pediéatrica

- Ortopédica

- Transplantes

- Cateterismo cardiaco

- Outras causas.

6- Presenca de condicgdo crénica complexa
A presenca de condicdo cronica complexa foi registrada quando o paciente apresentava
qualquer condi¢do médica em que era esperada uma duracdo da patologia de pelo

menos 12 meses (exceto quando paciente evoluia para 6bito), e que compromete algum
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sistema organico ou Orgao o suficiente para necessitar de cuidado de uma especialidade
pediatrica e provavelmente necessite de hospitalizagdo em um hospital de cuidados
terciarios (12). A condicdo cronica complexa do paciente era classificada de acordo com
a classificacdo desenvolvida por Feudtner e col (12):

- Mal-formacdes neuromusculares

- Mal-formagdes cardiovasculares

- Respiratorio

- Renal

- Gastrointestinal

- Hematoldgico ou imunoldgico

- Metabdlico

- Outros defeitos genéticos ou congénitos

- Neoplasias

7- Carater da admissdo
A admissédo era classificada como eletiva ou ndo eletiva. Sendo considerada eletiva uma
condicdo na qual uma admissdo na UTIP ou uma cirurgia pode ser postergada por mais

de 6 horas sem efeitos adversos para o paciente, definicdo similar a utilizada no PIM2,

8- Presenca de Neoplasia

O paciente era classificado como tendo ou ndo uma neoplasia. Entre os pacientes com
neoplasia foi registrado o tipo de neoplasia:

- Leucemia/Linfoma

- Tumores do sistema nervoso central (SNC)

- Tumores toracicos

- Tumores abdominais

- Tumores 0sse0s

- Outras neoplasias

9- Utilizacdo de ventilacdo mecénica
O paciente foi registrado como tendo utilizado ventilagdo mecéanica (VM) quando em
qualquer momento durante a permanéncia na UTIP, o paciente fosse ventilado com

dispositivo de VM através de tubo traqueal ou traqueostomia. Ndo foi considerado
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como tendo utilizado VM quando o paciente utilizou ventilagdo ndo invasiva por

mascara ou pronga nasal.

4.5.2) Variaveis para calculo do PIM2

Foi realizado o registro das variaveis para o calculo do PIM2 conforme as

orientacOes disponiveis no artigo original:

1- Presséo Acrterial Sistdlica (PAS)

A PAS foi registrada em mililitros de mercdrio (mmHg). Na auséncia da
informagdo da PAS do paciente foi registrado um valor de 120. Exceto nas seguintes
situacOes: no paciente em parada cardiaca, foi registrado a PAS com um valor igual a
zero; no paciente com instabilidade hemodindmica e pressédo arterial tdo baixa que nédo

permitiu mensuragéo, foi registrado um valor de 30.

2- Reacdo pupilar a luz

Nos pacientes com pupilas maiores do que 3 mm ou fixas bilateralmente em
resposta a luz foi registrado um valor de 1. Nos outros tipos de reacdo a luz ou na
auséncia da informacao, foi registrado um valor igual a zero. N&o foi registrado como
achado anormal se a alteracdo da reacdo a luz fosse decorrente da utiliza¢do de drogas,

presenca de toxinas ou leséo de globo ocular.

3- Relagédo da fracdo inspirada de oxigénio (FiO2) e pressdo parcial de oxigénio no
sangue arterial

O valor da FiO2 era registrado em porcentagem e a PaO2 em mmHg, com
posterior divisdo do primeiro pela segundo componente. Se os valores eram

desconhecidos, a relacao era registrada como zero.
4- Excesso de base (basic excess = BE)
O valor absoluto do BE foi registrado em mmol/L. Na auséncia da informacéo

do BE do paciente foi registrado um valor de zero.

5- Ventilagdo Mecanica
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Nos pacientes que utilizarem VM em qualquer momento durante a primeira hora
na UT]I foi registrado um valor de 1, nos pacientes que nédo utilizaram foi registrado um
valor igual a zero. Ventilagdo Mecénica inclui CPAP nasal/mascard ou BiPAP ou

ventilacdo com pressao negativa.

6- Admissé&o eletiva

Na admissdo considerada eletiva foi registrado um valor de 1, nas classificadas
como néo eletivas (urgentes) foi registrado um valor igual a zero. Admisséo eletiva
incluiu admissdo apds cirurgia eletiva ou apos procedimento eletivo (exemplo insercao
de acesso central), ou monitoramento eletivo, ou revisdo de ventilagdo domiciliar. Uma
admissdo em UTI ou uma cirurgia foi considerada eletiva se poderia ser postergada por

mais de 6 horas sem efeitos adversos.

7- Recuperagéo de cirurgias ou de procedimentos

Nos pacientes em que o principal motivo para admiss@o foi a recuperacdo de
cirurgia ou de procedimento era registrado um valor de 1, nas demais admissdes foi
registrado um valor igual a zero. Recuperacdo de cirurgias ou de procedimentos inclui
procedimentos radioldgicos e cateterismos cardiacos. Nao inclui pacientes admitidos do
bloco cirdrgico quando a recuperacao da cirurgia ndo é a principal razdo para admissao
na UTI (exemplo paciente com lesdo cerebral que é admitido proveniente do bloco
cirdrgico apos insercdo de um monitor de pressdo intracraniana, nesse caso a principal

razdo de admisséo é a lesdo cerebral).

8- Admiss&o ap0s circulacdo extra-corporea
Nos pacientes submetidos a circulacdo extra-corporea foi registrado um valor de
1, nos pacientes que ndo foram submetidos ao procedimento sera registrado um valor

igual a zero.

9- Diagnostico de alto risco

Nos pacientes apresentado algum dos diagnésticos relacionados abaixo foi
registrado um valor de 1, nos demais pacientes foi registrado um valor igual a zero.

[A] Parada cardiaca precedendo admissdo na UTI

[B] Imunodeficiéncia combinada grave

[C] Leucemia ou Linfoma ap6s primeira inducdo com quimioterapia
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[D] Hemorragia cerebral espontanea

[E] Cardiomiopatia ou miocardite

[F] Sindrome do coragdo esquerdo hipoplasico

[G] Doenca hepaética ¢ a principal razéo para admissdo na UTI

[F] Doenca neuro-degenerativa

O diagnostico de parada cardiaca precedendo a admissdo incluiu parada cardiaca
ocorrida dentro e fora do hospital. Requeria auséncia de pulso documentada ou
necessidade de compressdo toracica externa, porém nao incluia historia pregressa de
parada cardiaca.

No diagnéstico de hemorragia cerebral o sangramento deveria ser espontaneo
(exemplo aneurisma ou malformacéo arteriovenosa). N&o incluiu hemorragia cerebral
traumatica ou hemorragia intracraniana que ndo fosse intracerebral (exemplo
hemorragia subdural).

O diagnostico de Sindrome do coragdo esquerdo hipoplésico incluiu pacientes de
qualquer idade, mas somente foram considerados os casos em que o procedimento de
Norwood ou equivalente era ou foi necessario no periodo neonatal para a sobrevivéncia
do paciente.

O diagnédstico de Insuficiéncia Hepatica aguda ou cronica deveria ser
considerado a principal razdo para admissdo na UTI. Incluiu pacientes admitidos para
recuperacdo de Transplantes Hepaticos por Insuficiéncia Hepética aguda ou cronica.

O diagnéstico de Doenca neurodegenerativa necessitava de uma histéria de

perda progressiva dos marcos de desenvolvimento ou um diagndstico firmado.

10- Diagndsticos de baixo risco

Nos pacientes apresentado algum dos diagnosticos relacionados abaixo foi
registrado um valor de 1, nos demais pacientes foi registrado um valor igual a zero.

[A] Asma € a principal razdo para admissdo na UTI

[B] Bronquiolite € a principal razdo para admissdo na UTI

[C] Crupe é a principal razdo para admissao na UTI

[D] Apnéia obstrutiva do sono é a principal razdo para admissao na UTI

[E] Cetoacidose diabética é a principal razéo para admissdo na UTI
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O diagnostico de Bronquiolite incluiu pacientes que apresentam com
desconforto respiratorio ou apnéia quando o diagndstico clinico foi Bronquiolite.

O diagnostico de Apnéia obstrutiva do sono incluiu pacientes admitidos apos
Adenoidectomia ou Tonsilectomia em quem a Apnéia obstrutiva do sono foi a principal

razdo para admissao na UTI.

4.5.3) Variaveis de desfecho

1- Evento de saida do UTIP

Era registrado se o paciente recebeu alta da UTIP ou evoluiu para 6bito na unidade.

2- Tempo de internacéo

Era registrado o nimero de dias que o paciente permaneceu na UTIP antes da alta para
outro setor de menor complexidade ou o nimero de dias que 0 paciente permaneceu na
unidade até evoluir para 6bito. Pacientes que evoluiram para 6bito durante as primeiras

24 horas de internacdo foram computados com tendo permanecido 1 dia na unidade.

4.6) Calculo do PIM2

A probabilidade de morte de cada paciente do estudo foi calculada através das
instrucdes disponibilizadas pelos autores do escore. Para estimar a probabilidade de
morte eram necessarias duas etapas: o célculo do valor do PIM2 e o célculo da
probabilidade de morte a partir do valor obtido do PIM2.

O valor do PIM2 foi obtido através da equacdo disponibilizada pelos autores que

utiliza as variaveis descritas no item 3.5.2 (Variaveis para céalculo do PIM2):

PIM2 = [0.01395 x (A-120)] + (3.0791 x B) + [0.2888 x (100 x C/D)] + (0.104 x E) +
(1.3352 x G) — (0.9282 x H) — (1.0244 x I) + (0.7507 x J) + (1.6829 x L) — (1.5770 x M)
48841 *

* Sendo as letras utilizadas na equacéo correspondentes as variaveis:

A = PAS; B = Reacdo pupilar a luz; C = FiO2; D = PaO2; E = Base excess; G =

Ventilagdo mecénica; H = Procedimento eletivo; | = Recuperacdo de cirurgias ou de
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procedimentos; J = Admissdo apds bypass cardiaco; L = Diagndstico de alto risco; M =
Diagnostico de baixo risco.
Com a substituicdo das letras pelo valor numérico correspondente a cada variavel

conforme instrugdo no item 2.5.2 (Variaveis para calculo do PIM2).

A partir do valor do PIM2 era calculada a probabilidade de morte através de

outra equacao disponibilizada pelos autores do escore:

Probabilidade de morte (em porcentagem) = exp (PIM2) /[ 1 + exp (PIM2) ]

4.6.1) Exemplo de célculo do PIM2

Paciente com sindrome do coracdo esquerdo hipoplasico é admitido na UTIP
para recuperacdo pos-operatoria de procedimento eletivo de Norwood. Na admisséo ele
estava intubado e foi colocado em ventilagdo mecénica. A primeira PAS registrada era
55 mmHg, PaO2 era 110 mmHg, FiO2 era 50% (0,5), base excess era -6. As pupilas

eram reativas a luz. O diagnostico de baixo risco ndo se aplica a este caso.

PIM2 = [0.01395 x (55-120)] + (3.0791 x 0) + [0.2888 x (100 x 0,5/110)] + (0.104 X 6)
+(1.3352 x 1) — (0.9282 x 1) — (1.0244 x1) + (0.7507 x 1) + (1.6829 x 1) — (1.5770 x 0)
—4.8841 = - 1,4059

Probabilidade de morte = exp (- 1,4059) / [1 + exp (- 1,4059)] = 0.1969 ou 19.7%

4.7) Analise estatistica

A analise descritiva da caracterizacdo dos pacientes foi realizada através
da média e desvio padrdo para variaveis continuas com distribuicdo normal, e mediana e
intervalo interquartil para variaveis continuas sem distribuicdo normal. As variaveis
continuas de distribuicdo normal foram avaliadas pelo teste t de student e expressas
através da média e desvio-padrdo (DP). As variaveis continuas sem distribuicdo normal
foram expressas através das medianas e intervalo interquartil 25-75% (1Q25-75%) e
comparadas pelo teste ndo paramétrico de Mann-Whitney. A comparacdo da
distribuicdo de variavel dicotdmica foi analisada através do teste de qui-quadrado, com
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correcdo de Yates, ou do teste exato de Fisher, bicaudal, se necessario. A probabilidade
de significancia foi considerada significativa quando inferior a 0,05 (p < 0,05). A
avaliacdo do desempenho do escore foi realizada através da discriminacdo e calibracéo
(13). A discriminacdo foi avaliada através do calculo da area sob a curva ROC (receiver
operator characteristic), sendo considerada adequada quando a area foi maior do que
0,7. A calibracdo foi avaliada através do teste de ajuste de Hosmer-Lemeshow, sendo
considerada adequada quando o valor de p do teste Hosmer-Lemeshow é maior do que
0,05. No teste de Hosmer-Lemeshow os pacientes foram divididos em 10 grupos com
probabilidades de risco crescente e niumero similar de casos em cada grupo, de forma
similar ao estudo de desenvolvimento do PIM2.

A comparagdo entre a mortalidade encontrada na populacdo estudada com a
mortalidade prevista pelo escore PIM2 foi realizada dividindo a taxa de mortalidade
observada pela taxa de mortalidade prevista (conforme calculada pelo escore), chamada
de taxa de mortalidade padronizada (TMP). A TMP foi apresentada com seu intervalo
de confianca (IC) de 95%. Se o IC 95% da TMP incluiu 1, o desempenho foi
considerado médio; se 0 IC 95% da TMP apresentou o limite superior menor do que 1 0
desempenho foi considerado bom, e se 0 IC 95% da TMP apresentou o limite inferior
maior do que 1 o desempenho foi considerado ruim. Todas as analises foram realizadas
através do software SPSS versdo para Windows 12.

4.8) Considerac0es éticas

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Minas Gerais (COEP-UFMG), numero do parecer ETIC 0436.0.203.000-09.
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5) Artigo original: Aplicacdo do Paediatric Index of Mortality 2 em Unidade de
Terapia Intensiva Pediatrica no Brasil.

5.1) Introducéo

A qualidade inadequada e o custo crescente dos cuidados de salde oferecidos
tém sido focos de interesse para a comunidade médica (1). A unidade de terapia
intensiva (UTI) é um dos cenarios onde essas questdes tém sido mais debatidas em
decorréncia do impacto significativo da qualidade do cuidado nos resultados do paciente
(morbidade, resultado funcional e mortalidade) e dos altos custos gerados pelo cuidado
ao paciente criticamente doente (2).

H& um aumento do uso de indicadores de qualidade como instrumento de
melhoria dos servigos de saude ofertados (3). A taxa de mortalidade padronizada (TMP)
€ um dos principais indicadores utilizados na terapia intensiva, sendo calculada
dividindo a taxa de mortalidade observada pela taxa de mortalidade prevista por um
escore de predicdo de desfecho (4). Na terapia intensiva pediatrica os principais escores
de predicdo de desfecho utilizados sdo o Pediatric Risk of Mortality (PRISM) (5), o
Paediatric Index of Mortality (PIM) (6) e suas atualizagdes respectivamente (7,8).

O uso do Paediatric Index of Mortality 2 (PIM2), a ultima versdo do PIM, tem
sido incentivado por ser um escore de facil utilizacdo, eficiente e de dominio publico
(9). Desde a publicacdo do PIM2 em 2003 varios estudos foram publicados avaliando o
desempenho do escore em populacbes e cenarios diferentes do estudo de
desenvolvimento, com a maioria dos estudos evidenciando desempenho adequado do
escore (9).

Os autores do PIM2 relatam que diferencas das caracteristicas e diagnosticos de
uma populacdo quando comparada com a populacdo do desenvolvimento do escore
podem resultar num desempenho inadequado do modelo quando avaliado em um novo
cenario (8), sendo recomendada a avaliacdo dos escores em cenarios e populacdes
diferentes dos utilizados na producdo do modelo com intuito de verificar a permanéncia
do desempenho adequado (10).

No Brasil ainda ndo foram publicados estudos avaliando o PIM2, sendo
necessaria a avaliacdo do desempenho do escore neste cenario antes de seu emprego
como ferramenta de melhoria de qualidade dos cuidados de saude oferecidos pelos
servicos de terapia intensiva pediatrica existentes no pais (10).
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5.2) Objetivos

Avaliar o desempenho (discriminacdo e calibracdo) do escore preditor de
desfecho Paediatric Index of Mortality 2 na Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica
(UTIP) do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais (HC-
UFMG). Comparar a mortalidade encontrada na populagdo estudada com a mortalidade
prevista pelo escore PIM2.

5.3) Metodologia

Estudo de coorte dividido em duas partes, bragos retrospectivo e prospectivo no
qual foram incluidos todos os pacientes admitidos na UTIP do HC-UFMG entre 01 de
Fevereiro de 2009 e 31 de Janeiro de 2011. Os pacientes admitidos entre 01 de
Fevereiro de 2009 e 31 de Janeiro de 2010 constituiam o braco retrospectivo e 0s
pacientes admitidos entre 01 de Fevereiro de 2010 e 31 de Janeiro de 2011 constituiam
0 braco prospectivo.

Foram excluidos do estudo todos os pacientes menores de 30 dias de vida ou
maiores de 18 anos, pacientes com Obito constatado nas duas primeiras horas de
internacdo, pacientes com suspeita de morte cerebral na admissdo com posterior
confirmacdo, e pacientes considerados fora de possibilidade terapéutica curativa
(FPTC).

A UTIP do HC-UFMG possui 10 leitos pediatricos e atende pacientes
provenientes do pronto-atendimento, enfermaria, bloco cirdrgico e em menor frequéncia
pacientes encaminhados via regulacdo da central de leitos. Estd em funcionamento de
acordo com o Regulamento Técnico para funcionamento de Unidades de Terapia
Intensiva e Unidades de Cuidados Intermediarios estabelecido pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) (11).

5.3.1) Variaveis estudadas

As variaveis estudadas constituiam em trés grupos: variaveis para caracterizacdo
dos pacientes, varidveis para o calculo do PIM2 e variaveis de desfecho. Na
caracterizagdo dos pacientes foram avaliadas as varidveis: idade; género; tipo de

admissdo (clinica ou cirdrgica); tipos de patologias clinicas; tipos de patologias
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cirurgicas; presenca de condicdo crénica complexa; presenca de neoplasia; condi¢édo
eletiva ou néo eletiva da admisséo; e utilizagdo de ventilacdo mecanica invasiva. No
registro do tipo de patologia clinica foi considerada a principal razdo para admissao do
paciente na UTIP (a patologia que estava provocando maior desarranjo fisiolégico no
paciente), em decorréncia do fato que alguns pacientes tinham mais de uma patologia
com necessidade de cuidados intensivos.

O paciente foi classificado como tendo uma patologia clinica: cardiovascular;
respiratoria; renal; hepatica; neuroldgica; pés-parada cardiorrespiratoria; oncologica ou
hematoldgica. O paciente foi classificado como tendo uma patologia cirdrgica:
cardiovascular; neuroldgica; cirurgia geral; ortopédica; transplantes; cateterismo
cardiaco.

A presenca de condicdo crénica complexa foi registrada quando o paciente
apresentava qualquer condicdo medica em que era esperada uma duracdo da patologia
de pelo menos 12 meses (exceto quando paciente evoluia para 6bito), e que compromete
algum sistema organico ou 6rgdo o suficiente para necessitar de cuidado de uma
especialidade pediatrica e provavelmente necessitar de hospitalizacdo em um hospital de
cuidados terciarios (12). A condicdo crénica complexa do paciente era classificada de
acordo com a classificacdo desenvolvida por Feudtner e col (12): malformagdes
neuromusculares; malformacgdes cardiovasculares; respiratdrio; renal; gastrointestinal;
hematoldgico ou imunoldgico; metabolico; outros defeitos genéticos ou congénitos; e
neoplasias.

A admissdo foi registrada como eletiva quando uma admisséo na UTIP ou uma
cirurgia poderia ser postergada por mais de 6 horas sem efeitos adversos para o paciente
(8).

Foi realizado o registro das variaveis para o calculo do PIM2 conforme as
orientagcdes disponiveis no artigo original (8). A probabilidade de morte de cada
paciente do estudo foi calculada através das instrucdes disponibilizadas pelos autores do
escore (8). Ja as variaveis de desfecho avaliadas foram: evento de saida do UTIP (alta

ou 0Obito) e tempo de internacao.

5.3.2) Analise estatistica

A andlise descritiva da caracterizacdo dos pacientes foi realizada através da

média e desvio padrdo para variaveis continuas com distribuicdo normal, e mediana e
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intervalo interquartil para variaveis continuas sem distribuicdo normal. As variaveis
continuas de distribuicdo normal foram avaliadas pelo teste t de student e expressas
através da média e desvio-padrdo (DP). As varidveis continuas sem distribui¢do normal
foram expressas através das medianas e intervalo interquartil 25-75% (1Q25-75%) e
comparadas pelo teste ndo paramétrico de Mann-Whitney. A comparacdo da
distribuicdo de variavel dicotdmica foi analisada através do teste de qui-quadrado, com
correcdo de Yates, ou do teste exato de Fisher, bicaudal, se necessario. A probabilidade
de significancia foi considerada significativa quando inferior a 0,05 (p < 0,05). A
avaliacdo do desempenho do escore foi realizada através da discriminacéo e calibragédo
(13). A discriminacéo foi avaliada através do calculo da &rea sob a curva ROC (receiver
operator characteristic) (14), sendo considerada adequada quando a area foi maior do
que 0,7 (15). A calibracdo foi avaliada através do teste de ajuste de Hosmer-Lemeshow
(14), sendo considerada adequada quando o valor de p do teste Hosmer-Lemeshow é
maior do que 0,05 (15). No teste de Hosmer-Lemeshow os pacientes foram divididos
em 10 grupos com probabilidades de risco crescente e niumero similar de casos em cada
grupo, de forma similar ao estudo de desenvolvimento do PIM2 (8).

A comparacdo entre a mortalidade encontrada na populacdo estudada com a
mortalidade prevista pelo escore PIM2 foi realizada dividindo a taxa de mortalidade
observada pela taxa de mortalidade prevista (conforme calculada pelo escore), chamada
de taxa de mortalidade padronizada (TMP) (4). A TMP foi apresentada com seu
intervalo de confianca (IC) de 95%. Se o IC 95% da TMP incluiu 1, o desempenho foi
considerado médio; se o IC 95% da TMP apresentou o limite superior menor do que 1 o
desempenho foi considerado bom, e se 0 IC 95% da TMP apresentou o limite inferior
maior do que 1 o desempenho foi considerado ruim (16). Todas as andlises foram
realizadas através do software SPSS versao para Windows 12.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Minas Gerais (COEP-UFMG), numero do parecer ETIC 0436.0.203.000-09.

5.4) Resultados

Ocorreram 756 admissdes na UTIP do HC-UFMG entre 01 de Fevereiro de 2009
e 31 de Janeiro de 2011. Setenta e nove admissGes ndo preencheram os critérios de
inclusdo do estudo: 63 pacientes tinham idade menor que 30 dias de vida, 10 pacientes

foram considerados fora de possibilidade terapéutica curativa, 4 pacientes evoluiram
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para Obito durante as 2 primeiras horas apds a admissdo na unidade, e 2 pacientes
apresentavam suspeita diagndstica de morte encefalica na admissdo confirmada
posteriormente. No total 677 admissfes foram incluidas no estudo, ndo ocorrendo perda
de seguimento ou dados de nenhuma admissao.

A mediana da idade dos pacientes foi de 4,9 anos (intervalo interquartil 25-75%
1,1-10,2 anos), com 51,5% (349) do género masculino. Os pacientes foram admitidos na
UTIP ap0s a realizagéo de procedimentos cirurgicos em 52,7% (357) dos casos. No total
568 pacientes (83,9%) apresentavam uma condi¢do crdnica complexa, 171 (25,2%)
apresentavam uma neoplasia e 370 (54,6%) necessitaram de ventilacdo mecanica.

A populacgdo do estudo apresentava a seguinte distribuicdo etaria: pacientes com
idade menor do que 12 meses correspondiam a 22,9% do total da amostra, idade entre
13 e 60 meses eram 28,5%, entre 61 e 120 meses eram 23,2%, e 0s pacientes com idade
entre 121 e 215 meses eram 25,4%.

Entre os pacientes admitidos apos a realizacdo de procedimentos cirdrgicos, 95%
(340) dos pacientes foram submetidos a procedimentos eletivos. As clinicas cirrgicas
responsaveis foram a Cirurgia Geral Pediatrica (105; 29,41%), Neurocirurgia (91;
25,49%), Cirurgia Cardiovascular (84; 23,54%), Hemodinamica (cateterismo cardiaco)
(39; 10,92%); Transplante (17; 4,76%); Ortopédica (9; 2,52%) e outras (12; 3,36%).

Os principais procedimentos cirurgicos realizados pela Cirurgia Geral Pediatrica
foram ressecdo de tumores abdominais (20; 19%), laparotomia por abdome agudo (17;
16,1%) e ressecdo de tumores toracicos (13; 12,3%). A Neurocirurgia apresentou a
ressec¢cdo de tumores do SNC (42; 46,1%), a colocacdo de dispositivo para derivagao
ventriculo-peritoneal (14; 15,3%) e a correcdo de Craniossinostose (13; 14,2%) como 0s
principais procedimentos realizados. A maioria (78; 92,8%) dos procedimentos da
Cirurgia Cardiovascular foram correcdes de cardiopatias congénitas. Na categoria de
transplantes foram incluidos transplantes de rim (10 casos) e figado (7 casos).

Os pacientes clinicos corresponderam a 47,3% (320/677) do total da amostra,
com 97,5% (312) dos pacientes apresentando uma indicacdo de admissdo néo eletiva.
Os trés sistemas organicos responsaveis pela maioria dos pacientes clinicos admitidos
na unidade foram os sistemas respiratorio (134; 41,87%), circulatério (76; 23,75%) e
neuroldgico (32; 10%) (tabela 1).
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Tabela 1 — Distribuicdo dos sistemas organicos relacionados as causas das admissdes clinicas.

Motivo da admisséo dos pacientes clinicos Valor
Respiratorio 41,87% (134/320)
Circulatério 23,75% (76/320)
Neuroldgico 10% (32/320)
Outros 7,81% (25/320)
Hepético 5,93% (19/320)
P6s-PCR 5,62% (18/320)
Onco-hematoldgica 2,81% (9/320)
Renal 2,18% (7/320)

Abreviatura: PCR = Parada Cardiorrespiratoria

As principais causas de admissdo dentro da categoria do sistema respiratorio
foram pneumonia (61; 45,5%), obstrucdo de via aérea superior por multiplas causas (17;
12,6%) e asma (10; 7,4%). As causas de admissdo mais encontradas na categoria do
sistema circulatério foram choque séptico (44; 57,8%) e insuficiéncia cardiaca
descompensada (10; 13,1%). No sistema neuroldgico os diagnostico mais observados
foram status epilepticus (9; 28,1%), meningite/encefalite (6; 18,7%), acidente vascular
cerebral (5; 15,6%) e hipertensdo intracraniana por hidrocefalia descompensada ou por
crescimento de tumor do SNC (5; 15,6%).

A maioria (568; 83,9%) dos pacientes apresentava uma condi¢do cronica
complexa. As trés categorias de condicdes crénicas responsaveis pela maioria dos casos
foram as Neoplasias (171; 30,10%), Malformac6es Cardiovasculares (154; 27,11%) e
Malformacdes Neuromusculares (64; 11,26%) (tabela 2).

Na categoria das Neoplasias, os tumores do Sistema Nervoso Central (69;
40,35%) e as Leucemias/Linfomas (54; 31,57%) foram os principais diagnosticos
encontrados. As Cardiopatias Congénitas foram responsaveis pela maioria dos
diagnosticos (142; 92,20%) na categoria das Malformacdes Cardiovasculares. Na
categoria das Malformagdes Neuromusculares a hidrocefalia (20; 31,2%), a paralisia
cerebral (9; 14%), a mielomeningocele (7; 10,9%) e a malformacdo de vasos cerebrais

(7; 10,9%) foram os diagndsticos mais comuns.
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Tabela 2 — Distribuicdo dos tipos de condic¢éo cronica complexa na populacéo.

Tipo de condicdo crénica complexa Porcentagem/valor absoluto
Neoplasias 30,10% (171/568)
Malformacd@es cardiovasculares 27,11% (154/568)
Malformacdes neuromusculares 11,26% (64/568)
Gastrointestinal 9,68% (55/568)

Renal 8,62% (49/568)
Respiratorio 4,75% (27/568)
Outros defeitos genéticos ou congénitos 3,52% (20/568)
Hematoldgico ou imunolégico 3,34% (19/568)
Metabélico 1,58% (9/568)

A taxa de mortalidade geral foi de 9,7% (66/677), com as taxas de mortalidade
dos diferentes subgrupos contidas na tabela 5. A mortalidade dos pacientes clinicos
apresentou diferenca com significancia estatistica em relacdo aos pacientes cirdrgicos
(17,8% versus 2,5%; p<0,0001). Ndo ocorreu diferenca com significancia estatistica
entre a mortalidade dos pacientes com condicdo crénica complexa e sem condi¢do
complexa cronica (10,3% versus 6,4%; p=0,27). N&o ocorreu diferenga com
significancia estatistica entre a mortalidade dos pacientes com neoplasia e sem
neoplasia (12,8% versus 8,6%; p=0,15).

A mediana da idade dos pacientes que morreram foi de 71 meses ou 5,9 anos,
sendo 56,1% (37) do género feminino. Entre os pacientes que faleceram, 86,4% (57)
apresentava um diagnostico de patologia clinica como causa da admisséo, e 89,3% (59)
tinha uma condicdo crdnica complexa. Todos 0s pacientes que morreram utilizaram
ventilagdo mecénica. O mediana do tempo de permanéncia na UTIP dos pacientes que
faleceram foi de 4 dias. As causas de admissdo mais comuns entre 0s pacientes que
morreram foram choque séptico (17; 25,7%), pneumonia (11; 16,6%) e encefalopatia
hepatica (6; 9%).

Entre os pacientes que faleceram que apresentavam uma condi¢do cronica
complexa, as categorias mais prevalentes foram Neoplasias (22; 37,2%), doengas
gastrointestinais (23,7%) e doencas imuno-hematologicas (8; 13,5). Na categoria das
doengas gastrointestinais, o diagndstico de insuficiéncia hepatica crénica foi o

responsavel por 85,7% dos casos.
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A taxa de mortalidade também apresentou diferenca entre as faixas etarias
estudadas: pacientes com idade menor do que 12 meses apresentaram mortalidade de
5,8% (9/155), pacientes com idade entre 13 e 60 meses apresentaram mortalidade de
10,8% (21/193), pacientes entre 61 e 120 meses apresentaram mortalidade de 8,2%
(13/157), e os pacientes com idade entre 121 e 215 meses apresentaram mortalidade de
13,3% (23/172).

A probabilidade de morte média da populacdo do estudo estimada pelo PIM2 da
foi de 5,9%, sendo de 24,4% entre os pacientes que morreram e de 4,1% entre 0s
pacientes que sobreviveram. A probabilidade de morte média nos diferentes subgrupos
estd descrita na tabela 3. A probabilidade de morte estimada pela PIM2 apresentou
diferenga com significancia estatistica entre os pacientes clinicos e cirurgicos (10,2%
versus 1,9%; p<0,0001). Ndo ocorreu diferenca com significancia estatistica da
probabilidade de morte estimada pelo PIM2 quando comparados 0s pacientes com e
sem condicdo cronica complexa (5,9% versus 5,6%; p=0,5) e quando comparados 0s
grupos com e sem neoplasia (6,9% versus 5,5%; p=0,16).

A TMP de toda a populacdo do estudo foi de 1,65 (mortes observadas = 66;
mortes estimadas pelo PIM2 = 39,9; IC95% 1,26-2,04). Nos pacientes cirargicos a TMP
foi de 1,26 (mortes observadas = 9; mortes estimadas pelo PIM2 = 7,1; 1C95% 0,44-
2,08), ja nos pacientes clinicos foi de 1,73 (mortes observadas = 57; mortes estimadas
pelo PIM2 = 32,8; 1C95% 1,28-2,18). A TMP dos pacientes com condicdo crénica
complexa foi de 1,75 (mortes observadas = 59; mortes estimadas pelo PIM2 = 33,7;
IC95% 1,31-2,19), enquanto dos pacientes sem condic¢do cronica complexa foi de 1,14
(mortes observadas = 7; mortes estimadas pelo PIM2 = 6,1; 1C95% 0,29-1,99). Nos
pacientes com neoplasia a TMP foi de 1,84 (mortes observadas = 22; mortes estimadas
pelo PIM2 = 11,9; 1C95% 1,07-2,61), j& nos pacientes sem neoplasia foi de 1,57 (mortes
observadas = 44; mortes estimadas pelo PIM2 = 28; 1C95% 1,11-2,03).

O tempo médio de permanéncia na unidade foi de 7,9 dias e a mediana foi de 4
dias. O tempo médio e a mediana de permanéncia nos subgrupos estdo descritos na
tabela 3. Os pacientes cirdrgicos apresentaram uma menor mediana de tempo de
permanéncia na unidade do que os pacientes clinicos (2 versus 5,5 dias; p<0,0001). N&do
ocorreu diferenca com significancia estatistica da mediana do tempo de permanéncia
entre os pacientes com e sem condi¢cdo complexa (p=0,84) e entre os pacientes com e

sem neoplasia (p=0,10).
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Tabela 3 — Mortalidade, PIM2 médio, TMP e média e mediana do tempo de permanéncia nos subgrupos.

Tempo de
Categorias Mortalidade PIM2 médio TMP permanéncia*
Geral 9,7% 5,9% 1,65 7,9 dias/ 4 dias
Cirlrgicos 2,5% 1,9% 1,26 4,7 dias/ 2 dias
Clinicos 17,8% 10,2% 1,73 11,4 dias/ 5,5 dias
Condicéo crbnica complexa 10,3% 5,9% 1,75 8,1 dias/ 3dias
Sem condicdo crénica complexa 6,4% 5,6% 1,14 6,5 dias/ 3 dias
Neoplasia 12,8% 6,9% 1,84 8,2 dias/ 3 dias
Sem Neoplasia 8,6% 5,5% 1,57 7,8 dias/ 3 dias

Abreviatura: TMP = Taxa de Mortalidade Padronizada

* Média e mediana

A discriminacdo do escore avaliada através da curva ROC evidenciou uma area
sob a curva ROC de 0,84 (IC95% 0,810-0867) (grafico 1), sendo considerada adequada.

Gréfico 1 — Curva ROC de toda a populagéo do estudo
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A calibracéo do escore avaliada através do teste de ajuste de Hosmer-Lemeshow

evidenciou um qui-quadrado de 43,4056 com 8 graus de liberdade (p< 0,0001) (tabela

4), sendo considerada inadequada.
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Tabela 4 — Calibrag8o do escore entre as diferentes faixas de risco.

Faixas de risco Obitos Sobreviventes Total
Observados Esperados Observados Esperados
0,1-0,13% 0 3,839 64 60,161 64
0,14-0,22% 0 4,091 68 63,909 68
0,23-0,57% 0 4,137 68 63,863 68
0,58-0,99% 3 4,422 68 66,578 71
1,0-1,33% 4 4,374 65 64,626 69
1,34-1,98% 3 4,487 66 64,513 69
1,99-3,68% 4 4,67 64 63,33 68
3,73-6,07% 12 5,205 56 62,795 68
6,11-15,26% 18 6,948 50 61,052 68
15,54-99,25% 22 23,829 42 40,171 64

Teste de ajuste de Hosmer-Lemeshow X2 = 43,4056, 8 graus de liberdade, p< 0,0001

Também foi realizada a discriminacdo e a calibracdo do escore nos seguintes
subgrupos de pacientes: pacientes cirdrgicos, pacientes clinicos, pacientes com
comorbidades, pacientes sem comorbidades, pacientes com neoplasias e pacientes sem
neoplasias (tabela 5). Além disso, foi realizada a discriminacédo e calibracdo do escore
em diferentes faixas etarias: < 12 meses, entre 13 e 60 meses, entre 61 € 120 meses, €
entre 121 e 213 meses (tabela 6).

Tabela 5 — Discriminacdo e calibracdo nos subgrupos de pacientes.

Categorias Area sob a curva ROC X? do teste de HL p do teste de HL
Geral 0,840 (0,810-0,867) 43,405 <0,0001
Cirlrgicos 0,897 (0,861-0,926) 6,674 0,5721
Clinicos 0,743 (0,691-0,79) 12,584 0,127
Condicéo crbnica complexa 0,826 (0,792-0,856) 36,38 <0,0001
Sem condicdo crénica complexa 0,944 (0,883-0,979) 7,089 0,527
Neoplasia 0,872 (0,812-0,918) 11,025 0,2002

Sem Neoplasia 0,823 (0,787-0,855) 27,786 0,0005

Abreviaturas: ROC = Receiver Operator Characteristic; HL = Hosmer-Lemeshow
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Todos os subgrupos apresentaram discriminagdo adequada, com o subgrupo de
pacientes sem condicdo cronica complexa apresentando o melhor poder discriminatério
e 0 subgrupo dos pacientes clinicos apresentando o pior poder discriminatorio. A
calibracédo foi adequada para todos os subgrupos, exceto os subgrupos de pacientes sem
neoplasias e de pacientes com condi¢do crénica complexa. O subgrupo dos pacientes
cirargicos apresentou a melhor calibragdo entre os subgrupos, enquanto o subgrupo dos

pacientes com condicdo cronica complexa apresentou a pior calibracéo.

Tabela 6 — Discriminacao e calibracdo em diferentes faixas etérias.

Faixas etarias Area sob a curva ROC X? do teste de HL p do teste de HL
< 12 meses 0,859 (0,794-0,910) 13,359 0,1001
13 - 60 meses 0,763 (0,691-0,821) 9,135 0,331
61 — 120 meses 0,864 (0,800-0,913) 8,940 0,3473
121 - 213 meses 0,873 (0,817-0,921) 27,139 0,0007

Abreviaturas: ROC = Receiver Operator Characteristic; HL = Hosmer-Lemeshow

Todas as faixas etarias apresentaram discriminacdo adequada, com a faixa etaria
entre 121 e 213 meses apresentando a melhor discriminagdo e a faixa etéria entre 13 e
60 meses apresentando a pior discriminacdo. Todas as faixas etarias apresentaram
calibracdo adequada, exceto a faixa etaria entre 121 e 213 meses. A faixa etaria entre 61

e 120 meses apresentou a melhor calibracéo.

5.5) Discusséo

Os indicadores de qualidade de saude tém ganhado espaco no processo de
melhoria dos servicos oferecidos para a populagdo (17), sendo uma ferramenta bastante
utilizada pelos gestores e profissionais de saude (3). A taxa de mortalidade padronizada
¢ o principal indicador de qualidade usado na terapia intensiva, sendo calculada
dividindo a mortalidade observada pela mortalidade prevista por um escore de predigéo
de desfecho (4).

O PIM2 e o Pediatric Risk of Mortality Ill (PRISM IlI) sdo os escores de

predicdo de desfecho mais utilizados na terapia intensiva pediatrica, com os estudos
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produzidos até 0 momento ndo permitindo afirmar que um dos escores tem desempenho
superior (13). O PIM2 é um escore de dominio publico, enquanto o PRISM III é
patenteado, sendo necessario a compra de um software, além de uma taxa anual de
licenca de uso (18). Com isso a utilizacdo do PIM2 tem ganhado espaco nas UTIP em
todo mundo, principalmente em paises em desenvolvimento onde a escassez de recursos
financeiros é mais evidente (9).

Entretanto antes de iniciar a utilizacdo de um escore de predi¢cdo de desfecho
num novo cenario é recomendada a avaliacdo do desempenho do modelo nesta nova
populacdo (10), sendo esse o objetivo principal do presente estudo. Os autores do PIM2
relatam que é possivel que o escore ndo funcione bem num cenario onde as
caracteristicas ou diagnosticos dos pacientes sejam substancialmente diferentes dos
pacientes do desenvolvimento do modelo (8).

A populacdo estudada apresentou como principais caracteristicas uma
predominancia de admissdes de pacientes cirlrgicos, e uma alta proporcdo de pacientes
com diagndstico de condicdo crbnica complexa e neoplasia. A alta prevaléncia de
pacientes com condicdo crénica complexa (83,9%) pode ser considerada a caracteristica
mais marcante desta populacao, condi¢do ndo encontrada no estudo de desenvolvimento
do PIM2 (8). Nos estudos pesquisados avaliando o PIM2 apenas Thukral e col (19) e
Wolfler e col (20) relatam a presenca de doencas cronicas em suas populacoes, 49,3% e
28,9% respectivamente, prevaléncia bem abaixo da observada em nossa casuistica.

Essa caracteristica encontrada em nossa populacdo pode estar relacionada aos
avancos no cuidado medico nos ultimos anos e principalmente na terapia intensiva
pediatrica e neonatal, que tem resultado em melhoria nas taxas de sobrevivéncia de
pacientes com doencas anteriormente intrataveis, levando a um aumento de pacientes
portadores de condigdes crénicas complexas, que apresentam maior risco de internagdes
em UTIP do que a populacéo geral (21,22). Odetola e col relatam aumento da proporc¢éo
de pacientes com comorbidades admitidos em UTIP nos Estados Unidos entre 1996 e
2006 (35% e 41% respectivamente), com a observacdo que este tipo de paciente tem
uma maior mortalidade e consumo de recursos do que o0s pacientes sem comorbidades
(23).

No estudo de desenvolvimento do PIM2 os pacientes cirdrgicos constituiam
44,7% da amostra, diferente de nossa casuistica na qual as admissdes de pacientes
cirurgicos foi o mais prevalente (52,7%). A predominancia de admisses envolvendo

procedimentos cirdrgicos em estudos avaliando o PIM2 foi observada apenas nos
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trabalhos de Wolfler e col (50%) (20) e de Imamura e col (67,7%) (24). Nos demais
trabalhos avaliando o PIM2 a porcentagem de pacientes cirdrgicos variou entre 14 e
47,8% (19,25-34).

Em relacdo as admissdes de pacientes com causas clinicas a predominancia de
doencas que acometiam o sistema respiratorio (41,8%) foi semelhante ao estudo de
desenvolvimento do PIM2 no qual também a principal causa foram doencas do sistema
respiratdrio (39%) (8). No entanto, no estudo de desenvolvimento do PIM2 ocorreram
admissdes decorrentes de condi¢des relacionadas a traumatismos (16,7%) (8), fato néo
observado em nosso estudo, uma vez que nossa instituicdo ndo € referéncia para
criangas e adolescentes vitimas de traumatismo.

A prevaléncia aumentada de causas relacionadas as doencas do sistema
cardiovascular cujo predominio foi o choque séptico, difere do estudo de
desenvolvimento do PIM2 onde causas neuroldgicas foram a segunda em importancia
(8). Essa diferenca esta associada ao grande numero de pacientes com cancer
submetidos a quimioterapia e que evoluiram com neutropenia febril na enfermaria do
HC-UFMG, condicdo reconhecida como um fator de risco importante para o choque
séptico, morte e aumento do tempo de internacéo (35).

A outra caracteristica marcante da populacdo foi a observacdo que 25,2% dos
pacientes tinham o diagndstico de cancer, fato ndo observado no estudo de
desenvolvimento do PIM2 (8). Nos estudos avaliando o PIM2 a prevaléncia de criancas
com diagnostico com céancer tem sido bem abaixo da nossa casuistica, Thukral e col
(19) relataram que 5,6% da casuistica constituida de pacientes com cancer, e Canonero
e col (32) observaram 1,7% dos pacientes tinham o diagndstico de cancer.

A maioria dos pacientes do estudo (54,6%) utilizou ventilagdo mecanica em
algum periodo durante a internacdo na unidade. N&o h& informacdes sobre a propor¢éo
de pacientes que utilizou VM na amostra de desenvolvimento do PIM2 (8). A VM
instituida de forma aguda € uma indicacdo absoluta para admissdo na UTIP, sendo
considerada um indicador da utilizacdo adequada dos leitos em terapia intensiva (36).
Nos estudos pesquisados avaliando o PIM2 a proporg¢éo de pacientes que utilizaram VM
variou entre 21 e 86,5% (19,20,24,25,27-34), com dois autores relatando uma
proporcéo de utilizacdo de VM maior do que 50%. Thukral e col (19) relataram que
86,5% e Hariharam e col (33) relataram que 84% dos pacientes do estudo utilizaram
VM.
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Na andlise dos desfechos foi evidenciado que a mortalidade geral (9,7%) era
compativel com as taxas observadas atualmente na terapia intensiva pediatrica que tem
variado entre 5 a 10% (37). A mortalidade dos pacientes clinicos apresentou diferenca
com significancia estatistica quando comparada com a mortalidade dos pacientes
cirurgicos (17,8% versus 2,5%; p<0,0001), o que esta associado a maior gravidade da
doenca dos pacientes clinicos indicada pela probabilidade de morte estimada pela PIM2
(10,2% versus 1,9%; p<0,0001). A diferenca de probabilidade de morte pode estar
associada ao fato que em 95% dos procedimentos cirargicos foram eletivos, enquanto
somente 2,5% dos pacientes clinicos foram admitidos de forma eletiva na unidade.
Imamura e col em estudo avaliando o PIM2 observaram diferenca de mortalidade
significativa entre os pacientes clinicos e cirdrgicos (5% versus 1,2%), sendo atribuida a
menor gravidade dos pacientes cirurgicos que eram submetidos a procedimentos
eletivos de média complexidade na maioria dos casos (24).

N&o ocorreu diferenca com significancia estatistica da mortalidade dos pacientes
com condigéo crbénica complexa quando comparada com a dos pacientes sem condigdo
complexa cronica (10,3% versus 6,4%; p=0,27), entretanto houve tendéncia para uma
maior mortalidade no grupo com condicéo crénica complexa. A probabilidade de morte
estimada pelo PIM2 também ndo apresentou diferenca com significancia estatistica
quando comparados os pacientes com e sem condigdo crénica complexa (5,9% versus
5,6%; p=0,5). Canonero e col relatam que os escores de predicdo de desfecho utilizados
na pediatria ndo consideram a presenca de doencas crénicas como fator de risco, embora
existam evidéncias que esses pacientes apresentam maior risco de morte (32).

Wolfler e col em estudo avaliando o PIM2 observaram uma mortalidade elevada
nos pacientes com doenca crénica quando comparada com a mortalidade geral (15,6% e
5,2% respectivamente) (20). Odetola e col observaram uma mortalidade
significativamente maior nos pacientes com comorbidades em relacdo aos pacientes sem
comorbidades admitidos nas UTIP dos Estados Unidos em 1997 (12,5% versus 8,6%) e
2006 (10,8% versus 7,8%) (23). Os autores sugeriram que esta diferenca podia estar
associada a menor gravidade da doenca do grupo sem comorbidade, porém o estudo nao
utilizou nenhum método para mensurar a gravidade (23).

A mortalidade dos pacientes com neoplasia ndo apresentou diferenca com
significancia estatistica quando comparado com o0s pacientes sem neoplasia (12,8%
versus 8,6%; p=0,15), entretanto houve tendéncia para uma maior mortalidade no grupo

com neoplasia. Também n&o houve diferenca com significancia estatistica de gravidade
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da doenca estimada pelo PIM2 quando foram comparados os grupos com e sem
neoplasia (6,9% versus 5,5%; p=0,16). Taxas de mortalidade elevadas em pacientes
com neoplasia quando comparadas com pacientes sem neoplasia admitidos em UTIP
sdo relatadas na literatura, com mortalidade entre os pacientes com cancer variando
entre 23% e 55% (38-40). Meyer e col relatam que os escores de predicdo de desfecho
sdo inadequados para predizer mortalidade de pacientes pedidtricos com cancer
admitidos em UTIP (41).

O estudo evidenciou que os pacientes com condicdo cronica complexa ou
neoplasia apresentaram tendéncia para uma maior mortalidade que os pacientes sem
estas condi¢Oes, entretanto sem significAncia estatistica. Na literatura também séo
observadas maiores taxas de mortalidade nos pacientes com comorbidade ou neoplasia
qguando comparados com pacientes sem estas condi¢Ges. A auséncia de diferenca
estatistica no estudo pode ser secundaria ao tamanho da amostra.

Ao mesmo tempo nédo foi observada diferenca com significancia estatistica ou
tendéncia de uma maior probabilidade de morte estimada pelo PIM2 nos grupos com
condicdo crénica complexa ou neoplasia quando comparados com 0s pacientes sem
estas condi¢cdes. Com isso levantamos a hipotese que o escore pode ndo ser adequado
para avaliar pacientes com condi¢do cronica complexa ou neoplasia.

Na analise dos desfechos, o tempo médio de permanéncia da UTIP do HC-
UFMG foi de 7,9 dias, informacdo ndo encontrada no estudo de desenvolvimento do
PIM2 (8). O tempo de permanéncia na unidade sem ajuste de risco para a gravidade da
doenca apresenta as mesmas falhas que a taxa de mortalidade sem ajuste de risco
quando sdo realizadas comparacgdes entre populagdes (2). Ruttimann e col utilizaram o
escore de predicdo de desfecho PRISM Il para desenvolver um modelo de predicéo de
tempo de permanéncia na UTIP que demonstrou validagdo adequada, porém de forma
independente do escore original (42). Nao foram encontrados estudos de forma similar
com a utilizacdo do PIM2. Entre os estudos pesquisados que avaliavam o PIM2, o
tempo médio de permanéncia na UTIP variou entre 4 e 12,1 dias (19,20,24-34), porém
qualquer comparagdo sem um ajuste de risco torna as conclusdes menos fidedignas.

Foi observado uma menor mediana de tempo de permanéncia na unidade nos
pacientes cirdrgicos (2 versus 5,5 dias; p<0,0001), o que pode ser associado a menor
gravidade da doenca estimada pelo PIM2 e a maior propor¢do da condigéo eletiva das

admissdes. No entanto ndo houve diferenca com significancia estatistica da mediana do
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tempo de permanéncia entre os pacientes com e sem condicdo complexa (p=0,84) e
entre os pacientes com e sem neoplasia (p=0,10) (tabela 3).

Odetola e col observaram que o0s pacientes com comorbidades tém um maior
tempo médio de permanéncia na UTIP que os pacientes sem comorbidades (23).
Embora existam evidéncias que pacientes pediatricos com cancer tenham internac6es
hospitalares prolongadas quando comparados com o restante da populacdo (43), ha
poucos estudos sobre internagdes em UTIP. Pound e col observaram que criangas com
cancer admitidos em uma UTIP para tratamento de choque séptico apresentaram menor
tempo de internacdo na unidade do que pacientes sem cancer (44).

Na analise do desempenho do PIM2 foram utilizadas a discriminacdo e
calibracdo do escore, que sdo as duas medidas objetivas utilizadas para avaliar o
desempenho dos escores de predicdo de desfecho (15). A discriminacdo do PIM2 no
estudo foi adequada (&rea sob a curva ROC de 0,84 1C95% 0,810-0,867), proxima a
descrita na validagdo interna do PIM2, onde foi evidenciado uma &rea sob a curva ROC
de 0,90 (IC95% 0,89-0,92) (8). Em todos os estudos que avaliaram o PIM2 a
discriminacdo foi considerada adequada, com a area sob a curva ROC variando entre
0,81e0,97.

Na avaliagdo da calibracdo, o teste de Hosmer-Lemeshow tem sido o utilizado
em estudos que avaliam o PIM2 em populagbes diferentes da amostra de
desenvolvimento do escore (19,20,24-34), porém alguns autores tém utilizado
diferentes categorizacdes da amostra em grupos com probabilidade de morte diferentes
como 0-1%, 1-5%, 5-15%, 15-30%, >30% (29). Estas diferencas de categorizac6es dos
pacientes podem interferir nas comparac6es dos desempenhos entre os estudos, podendo
a andlise ser afetada pela disposi¢do dos sujeitos na categorizagdo dos grupos, como
demonstrado por Bertolini e col, que obtiveram aproximadamente um milhdo de
diferentes valores de p quando usaram todas as possiveis disposicdes dos sujeitos em
uma amostra de quase 1400 pacientes (45). Por isso, optamos por realizar a
categorizacdo dos pacientes de forma similar ao estudo de desenvolvimento do PIM2,
que consistia na categorizacdo dos pacientes em 10 grupos com probabilidades de risco
crescente e nimero similar de casos em cada grupo.

Na avaliacdo da nossa populacdo quando avaliada a calibragdo do PIM2, esta foi
considerada inadequada pelo teste de Hosmer-Lemeshow (p< 0,0001), o que difere do
estudo original de desenvolvimento do escore onde na validacdo interna foi adequada
com um valor de p= 0,42 (8). Em quatro estudos encontrados avaliando o PIM2 foi
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observada calibracao inadequada do modelo, Slater e col em uma populacéo australiana
encontraram um valor de p < 0,025 e associam que a melhora do cuidado oferecido
através do tempo, diferengas entre os casos, e limiares para comegar e descontinuar o
suporte intensivo foram os fatores que poderiam ter influenciado a calibragédo
inadequada (25). Embora o PIM2 tenha apresentado calibracdo inadequada, os autores
consideraram que o0 escore € apropriado para ser usado como instrumento de
monitoramento de qualidade.

Mestrovic e col na Croécia (26) e Brady e col na Inglaterra (27) também
encontraram calibracdo inadequada quando avaliaram o PIM2. No estudo inglés, os
autores comentam que para um escore ter uma boa calibracdo quando testado em uma
nova populacdo, todos os fatores que influenciam o desfecho devem ser incluidos no
escore ou ter a mesma distribuicdo na amostra de validacdo e na amostra de
desenvolvimento do modelo. Eulmesekian e col (p= 0,0348), quando avaliaram o PIM2
na Argentina, relataram que as principais razdes para explicar a calibra¢do inadequada
foram a baixa taxa de mortalidade e a diferenca na mistura de casos, no entanto
consideraram gque o PIM2 apresentou um bom desempenho na amostra do estudo (29).

Em decorréncia de possiveis fatores “externos” que podem influenciar no valor
do p do teste de Hosmer-Lemeshow, como o tamanho da amostra, Shann sugere analisar
a tabela de contingéncia do teste como parte da avaliacdo da calibracdo (46). No estudo
fica evidenciado que o escore superestimou a mortalidade nas faixas de menor risco
(riscos entre 0,1-0,13%; 0,14-0,22%; e 0,23-0,57%) e subestimou a mortalidade nas
faixas de médio risco (riscos entre 3,73-6,07% e 6,11-15,26%) (tabela 6), fortalecendo a
hipotese de calibragdo inadequada do PIM2 em nossa casuistica.

A interpretacdo dos resultados do teste de ajuste de Hosmer-Lemeshow quando
escores de predicdo de desfecho séo aplicados em novas populagdes deve ser realizada
com cuidado (46). Marcin e col relatam que quando a calibracdo é avaliada em amostra
independente da amostra de desenvolvimento do escore, uma calibracdo inadequada
pode ser resultado de um escore inadequado, porém também pode ser um indicador de
diferencas na qualidade de cuidado ofertado entre as amostras do estudo e de
desenvolvimento do escore (2).

Em situacbes na qual a avaliagio do escore numa amostra independente
evidencia um desempenho inadequado algumas questfes devem ser respondidas (47): A
diferenga de desempenho esté relacionada com o pessoal responséavel pelo cuidado dos
pacientes? As opcOes terapéuticas e diagnosticas tém acessibilidade e uso similares? O
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sistema de satde do qual a UTIP faz parte é eficiente? A coleta dos dados foi adequada?
O escore ndo é apropriado para uma diferente mistura de casos?

O desenho do estudo ndo permite responder as trés primeiras perguntas que
estdo relacionadas a qualidade do cuidado de saude ofertado na UTIP do HC-UFMG.
Porém, pode ser destacado que a unidade faz parte de um sistema publico de saude de
um pais em desenvolvimento, que enfrenta dificuldades relacionadas ao financiamento,
estrutura, pessoal e organizacdo operacional que podem afetar negativamente na
qualidade do cuidado de salde ofertada.

A metodologia empregada na coleta de dados do estudo seguiu as orientacdes
propostas pelos autores do PIM2 (8). Deve ser destacado que a populacdo avaliada no
presente estudo apresenta caracteristicas diferentes em relacdo ao estudo de
desenvolvimento do escore, e que duas das caracteristicas mais marcantes (condi¢édo
crénica complexa e neoplasia) ndo foram avaliadas no estudo de desenvolvimento do
escore, 0 que pode ter interferido no desempenho do PIM2 em nosso estudo. Os autores
do PIM2 relatam que existe a possibilidade do escore ndo funcionar adequadamente
num cenario onde as caracteristicas ou diagnadsticos dos pacientes sdo substancialmente
diferentes da amostra de desenvolvimento do modelo (8).

Slater e col relatam que quando a calibragdo é inadequada em uma nova
populacdo, a conclusdo apropriada é que os resultados nesta nova populacdo sdo
diferentes dos resultados observados na populacdo de desenvolvimento do escore, sendo
inapropriado concluir que o escore € invalido apenas com o uso deste critério (25).
Murphy-Filkins e col observaram que se certa porcentagem de determinado tipo de
paciente é ultrapassada, o escore pode ndo ser acurado (48).

Slater e col relatam que além de calibrar bem através de diferentes faixas de
risco, o escore deve calibrar adequadamente em diferentes grupos diagndsticos (25). Se
um escore tem uma previsdo inadequada para um determinado tipo de paciente, o
desempenho global do modelo pode ser influenciado pela propor¢do de pacientes
admitidos com este tipo de condicdo (25). No estudo de desenvolvimento do PIM2 a
avaliacdo da calibracdo entre diferentes grupos diagnosticos ndo foi feita através do
teste de Hosmer-Lemeshow, e sim através da taxa de mortalidade padronizada (8).
Porém para testar a hipotese levantada por Ridley que o teste de Hosmer-Lemeshow
pode ser afetado pelo tamanho da amostra (49), optamos por também realizar este teste

nos subgrupos de pacientes.
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A discriminacdo foi adequada em todos os subgrupos e em todas as faixas
etarias. A calibracdo foi adequada na maioria dos subgrupos, apenas 0s subgrupos com
condig&o cronica complexa e sem neoplasias apresentaram calibragdo inadequada. Com
a observacdo que os subgrupos com calibracdo adequada tinham uma menor quantidade
de pacientes (entre 109 e 357 pacientes) do que o0s subgrupos com calibracédo
inadequada (entre 506 e 568 pacientes). Esse achado esta de acordo com a hipétese
levantada por Zhu e col que relatam que o p do teste de Hosmer-Lemeshow sera
pequeno em amostras muito grandes, e sera 0 oposto em amostras muito pequenas (50).

Entretanto essa observacdo ndo é encontrada na analise da calibracdo entre as
diferentes faixas etarias, onde foi adequada na maioria das faixas etarias, exceto no
subgrupo com idade entre 121 e 215 meses, que possuia uma menor quantidade de
pacientes em relacdo aos subgrupos com calibracdo adequada. Com isso, embora o
tamanho da populacdo possa ter afetado o valor do p do teste de Hosmer-Lemeshow no
estudo, esse fator ndo pode ser considerado o Unico responsavel.

A taxa de mortalidade padronizada de 1,65 (IC95% 1,26-2,04) indica que a
qualidade do cuidado de saude ofertado pela UTIP do HC-UFMG no periodo entre
fevereiro de 2009 e janeiro de 2011 foi pior do que a qualidade do cuidado de saude
oferecido pelas UTIP que participaram do estudo de desenvolvimento do PIM2 no
periodo entre 1997 e 1999. A TMP é o principal indicador de qualidade do cuidado de
salide na terapia intensiva pediatrica, fazendo parte do primeiro conjunto de indicadores
de qualidade que foram submetidos a Joint Commission on Accreditation of Healthcare
Organizations e publicado em 2005 (3). A precisdo deste indicador dependera da
habilidade do escore em predizer mortalidade na populagéo estudada (4).

O desempenho da UTIP do HC-UFMG foi considerado médio nos pacientes sem
condicdo cronica complexa (SMR= 1,14 1C95% 0,29-1,99) e nos pacientes cirirgicos
(SMR= 1,26 1C95% 0,44-2,08), indicando que a qualidade do cuidado de saude
oferecido para estes dois subgrupos na UTIP do HC-UFMG no periodo do estudo foi
similar a qualidade do cuidado de saude ofertado pelas UTIP participantes do estudo de
desenvolvimento do PIM2 no periodo entre 1997 e 1999.

Nos restante dos subgrupos (paciente clinicos, pacientes com condigdo crénica
complexa, pacientes com neoplasia e pacientes sem neoplasia) o desempenho da UTIP
do HC-UFMG foi considerado ruim, indicando uma diferenca da qualidade do cuidado
de saude ofertado favoravel as UTIP participantes do estudo de desenvolvimento do
PIM2. Além de diferencas da qualidade do cuidado de saide oferecido, a hipotese ja
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levantada que o escore pode ndo ser capaz de prever morte adequadamente em
determinados tipos de pacientes € pertinente. Thukral e col observaram uma piora da
capacidade de previsdo do PIM2 quando eram comparadas populacbes com e sem
doenca cronica (SMR = 1,77 e 1,37 respectivamente) (19).

O estudo ndo é capaz de responder algumas questdes levantadas na discussao
que poderiam explicar a calibracdo inadequada do PIM2 e o desempenho ruim da UTIP
do HC-UFMG quando avaliada através da TMP. Com isso uma compara¢do com outras
unidades através da TMP (benchmarking externo) fica inviabilizada. Entretanto o PIM2
ainda pode ser utilizado no processo de melhoria da qualidade de cuidado de saude
oferecido na UTIP do HC-UFMG. Pollack relata que o uso mais importante dos escores
é para benchmarking interno, ou seja, comparacdao do desempenho da unidade através
do tempo (47). A avaliacdo sequiencial dentro de uma Unica unidade minimizaria
questdes relacionadas a diferenca de misturas de casos, estrutura, equipamentos e

recursos humanos (47).

5.6) Concluséao

As caracteristicas mais marcantes da populacdo do estudo foram o elevado
namero de admissdes apos procedimentos cirdrgicos e a alta prevaléncia de pacientes
com condicdo cronica complexa e neoplasia.

O desempenho do PIM2 ndo foi adequado na populacdo do estudo em
decorréncia da calibragdo inadequada do escore. A taxa de mortalidade padronizada
indicou que a qualidade do cuidado ofertado na UTIP do HC-UFMG no periodo do
estudo foi pior do que a ofertada pelas UTIP participantes do desenvolvimento do
PIM2. A diferenca da mistura de casos pode ser um dos fatores responsaveis pela
calibragcdo e TMP ruim, porém a influéncia da qualidade do cuidado ofertado n&o pode
ser descartada.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(PESQUISA ENVOLVENDO CRIANCAS ATE 6 ANOS)

Estudo: Aplicacdo do Pediatric Index of Mortality 2 (PIM2) em Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica no
Brasil.

Senhores pais ou responsaveis,
Seu filho foi admitido no Centro de Terapia Intensiva Pediatrica do Hospital das Clinicas da

Universidade Federal de Minas Gerais para cuidados médicos. Estamos realizando um estudo para
avaliar um método de predizer o prognoéstico (escore de gravidade — PIM 2) de pacientes admitidos em
Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica. Para isso, estamos coletando alguns dados do exame clinico e
resultados de exames de laboratério, para aplicar esse método em todos os pacientes admitidos neste
servigo, apos a concordancia dos responsaveis legais do paciente. A aplicacdo deste método néo implica
em nenhum exame ou procedimento adicional aos rotineiramente empregados na assisténcia do
paciente.

Esse método tem a intengcdo de ser uma ferramenta que ajude a equipe médica a prever a
evolucéo do paciente ap6s a sua admissao na unidade, auxiliando na decisédo de tratamentos que serédo
fornecidos ao paciente e também fornecendo informacdes sobre a qualidade de tratamento ofertada em
NOSSO Servigo.

Todos os dados a respeito da participacdo da crianca serdo mantidos em segredo, sendo
informados apenas aos pacientes, pais e responsaveis e a equipe médica que presta assisténcia ao
paciente. E importante deixar claro que a participagéo do paciente ndo ¢ obrigatoria. Caso haja recusa na
participacdo desse estudo, o paciente continuara recebendo os mesmos cuidados que normalmente lhe
séo fornecidos, sem nenhum prejuizo.

Favor preencher as seguintes informagfes, caso concorde com a participacao do seu filho:

Confirmo que estou ciente das explicagdes fornecidas e que é de minha livre vontade que

concordo com a participagdo de no

estudo “Aplicagdo do Pediatric Index of Mortality 2 (PIM2) em unidade de terapia intensiva pediatrica no
Brasil”. Também confirmo que nido estou recebendo nenhum tipo de incentivo financeiro por esta

participacéo e que me foi fornecida uma segunda via deste termo.

Belo Horizonte, / /

( )pai, ( )mée ou ( )responsavel

Em caso de davida, estaremos a disposi¢cao para maiores esclarecimentos.

Jaisson Gustavo da Fonseca

Endereco e telefone do pesquisador:
Rua Gongcalves Dias, 1899, apto.704, Bairro de Lourdes, Belo Horizonte Tel.: 3353-4888 ou 9108-5295

Comité de Etica em Pesquisa da UFMG (COEP) — tel (31) 3409-4592 Av. Antdnio Carlos, n® 6627
Unidade Administrativa Il — 2° andar — Campus Pampulha.Belo Horizonte, MG — CEP 31270-901.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(PESQUISA ENVOLVENDO CRIANCAS ENTRE 7 A 12 ANOS)

Estudo: Aplicagdo do Pediatric Index of Mortality 2 (PIM2) em unidade de terapia intensiva
pediatrica no Brasil.

Senhores pais ou responsaveis,
Seu filho foi admitido no Centro de Terapia Intensiva Pediatrica do Hospital das

Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais para cuidados médicos. Estamos realizando
um estudo para avaliar um método de predizer o prognéstico (escore de gravidade — PIM 2) de
pacientes admitidos em Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica. Para isso, estamos coletando
alguns dados do exame clinico e resultados de exames de laboratério, para aplicar esse
meétodo em todos os pacientes admitidos neste servico, apds a concordancia dos responsaveis
legais do paciente. A aplicagdo deste método nédo implica em nenhum exame ou procedimento
adicional aos rotineiramente empregados na assisténcia do paciente.

Esse método tem a intencdo de ser uma ferramenta que ajude a equipe médica a
prever a evolucdo do paciente apds a sua admiss@o na unidade, auxiliando na decisdo de
tratamentos que serdo fornecidos ao paciente e também fornecendo informacBes sobre a
gualidade de tratamento ofertada em nosso servigo.

Todos os dados a respeito da participacdo da crianca serdo mantidos em segredo,
sendo informados apenas aos pacientes, pais e responsaveis e a equipe médica que presta
assisténcia ao paciente. E importante deixar claro que a participacdo do paciente ndo é
obrigatoria. Caso haja recusa na participacdo desse estudo, o paciente continuara recebendo
0s mesmos cuidados que normalmente Ihe séo fornecidos, sem nenhum prejuizo.

Favor preencher as seguintes informacdes, caso concorde com a participacdo do seu
filho:

Confirmo que estou ciente das explica¢des fornecidas e que é de minha livre vontade
que concordo com a participacéo de
no estudo “Aplicagdo do

Pediatric Index of Mortality 2 (PIM2) em unidade de terapia intensiva pediatrica no Brasil”.
Também confirmo que ndo estou recebendo nenhum tipo de incentivo financeiro por esta

participacéo e que me foi fornecida uma segunda via deste termo.

Belo Horizonte, / /

( )pai, ( )mae ou ( )responsavel

Texto a ser lido para a crianca que participara do estudo:
Vocé esta internado neste hospital para tratar um problema de saude, estamos fazendo
uma pesquisa para estudar uma forma que nos ajude a perceber a chance de vocé melhorar

do problema de salde. Para isso coletamos dados dos exames de sangue e de quando
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examinamos vocé, mas ndo sera realizado nenhum exame a mais. Caso vocé aceite participar

do estudo, apds aprovacdo dos seus pais, vocé poderia assinar seu home abaixo.

Belo Horizonte, / /

Crianca

Em caso de davida, estaremos a disposicao para maiores esclarecimentos.
NOMES DOS PESQUISADORES RETIRADOS.

Comité de Etica em Pesquisa da UFMG (COEP) — tel (31) 3409-4592
Av. Antbnio Carlos, n° 6627 Unidade Administrativa Il — 2° andar — Campus Pampulha.
Belo Horizonte, MG — CEP 31270-901.

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(PESQUISA ENVOLVENDO ADOLESCENTES ENTRE 13 A 17 ANOS)

PARA OS PAIS RESPONSAVEIS

Estudo: Aplicacdo do Pediatric Index of Mortality 2 (PIM2) em unidade de terapia intensiva
pediatrica no Brasil.

Senhores pais ou responsaveis,
Seu filho foi admitido no Centro de Terapia Intensiva Pediatrica do Hospital das

Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais para cuidados médicos. Estamos realizando
um estudo para avaliar um método de predizer o prognéstico (escore de gravidade — PIM 2) de
pacientes admitidos em Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica. Para isso, estamos coletando
alguns dados do exame clinico e resultados de exames de laboratério, para aplicar esse
método em todos os pacientes admitidos neste servi¢o, apos a concordancia dos responsaveis
legais do paciente. A aplicagdo deste método ndo implica em nenhum exame ou procedimento
adicional aos rotineiramente empregados na assisténcia do paciente.

Esse método tem a intencdo de ser uma ferramenta que ajude a equipe médica a
prever a evolugdo do paciente ap6s a sua admissdao na unidade, auxiliando na decisdo de
tratamentos que serdo fornecidos ao paciente e também fornecendo informaces sobre a
qualidade de tratamento ofertada em nosso servico.

Todos os dados a respeito da participacdo da crianca serdo mantidos em segredo,
sendo informados apenas aos pacientes, pais e responsaveis e a equipe médica que presta
assisténcia ao paciente. E importante deixar claro que a participagcdo do paciente nio é
obrigatéria. Caso haja recusa na participacdo desse estudo, 0 paciente continuara recebendo
0s mesmos cuidados que normalmente Ihe séo fornecidos, sem nenhum prejuizo.

Favor preencher as seguintes informacdes, caso concorde com a participacdo do seu
filho:
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Confirmo que estou ciente das explicacdes fornecidas e que é de minha livre vontade
que concordo com a participacéo de

no estudo “Aplicacdo do

Pediatric Index of Mortality 2 (PIM2) em unidade de terapia intensiva pediatrica no Brasil”.
Também confirmo que ndo estou recebendo nenhum tipo de incentivo financeiro por esta

participacdo e que me foi fornecida uma segunda via deste termo.

Belo Horizonte, / /

( )pai, ( )mae ou ( )responsavel

Para os pacientes adolescentes:

Estudo: Aplicagdo do Pediatric Index of Mortality 2 (PIM2) em unidade de terapia intensiva
pediatrica no Brasil.

Ao paciente,

Vocé foi admitido no Centro de Terapia Intensiva Pediatrica do Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Minas Gerais para cuidados médicos. Estamos realizando um estudo
para avaliar um método de predizer o prognéstico (escore de gravidade — PIM 2) de pacientes
admitidos em Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica. Para isso, estamos coletando alguns
dados do exame clinico e resultados de exames de laboratério, para aplicar esse método em
todos os pacientes admitidos neste servico, apds a concordancia dos pacientes. A aplicacédo
deste método ndo implica em nenhum exame ou procedimento adicional aos rotineiramente
empregados na assisténcia do paciente.

Esse método tem a intengcdo de ser uma ferramenta que ajude a equipe médica a
prever a evolugcdo do paciente durante sua internagéo, auxiliando na deciséo de tratamentos
gue serdo dados ao paciente e também fornecendo informagfes sobre a qualidade de
tratamento oferecida.

Todos os dados a respeito da participacdo do paciente serdo mantidos em segredo,
sendo informados apenas aos pacientes, pais e responsaveis e a equipe médica que presta
assisténcia ao paciente. E importante deixar claro que a participacdo do paciente ndo é
obrigatéria. Caso haja recusa na participacao desse estudo, vocé continuard recebendo os
mesmos cuidados que normalmente lhe séo fornecidos, sem nenhum prejuizo.

Favor preencher as seguintes informagdes, caso concorde com a sua participacao:

Confirmo que estou ciente das explicagdes fornecidas e que é de minha livre vontade
que concordo com a participacdo no estudo “Aplicacdo do Pediatric Index of Mortality 2 (PIM2)
em Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica no Brasil’. Também confirmo que ndo estou
recebendo nenhum tipo de incentivo financeiro por esta participacdo e que me foi fornecida

uma segunda via deste termo.

Belo Horizonte, / /
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Paciente

Em caso de duvida, estaremos a disposi¢ao para maiores esclarecimentos.
NOMES DOS PESQUISADORES RETIRADOS

Comité de Etica em Pesquisa da UFMG (COEP) — tel (31) 3409-4592

Av. Antbnio Carlos, n° 6627 Unidade Administrativa Il — 2° andar — Campus Pampulha.

Belo Horizonte, MG — CEP 31270-901.
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