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RESUMO

Introducao: A sepse é a principal causa de morte em criancas no mundo e
nas Unidades de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIPs). O choque séptico € um
estagio final do processo infeccioso, que se manifesta por intenso desequilibrio
organico, com taxas elevadas de mortalidade.

Objetivos: Verificar quais sdo os fatores de risco para ébito em criancas com
choque séptico, além de descrever as caracteristicas das criancas com choque
séptico atendidas em UTIP publica do Distrito Federal.

Métodos: Foi realizado um estudo transversal com grupos de comparacao
conforme o desfecho (alta e ébito). Foram incluidos os pacientes na faixa etaria
pediatrica internados na UTIP do Hospital Materno-Infantii de Brasilia com
diagnostico de choque séptico, de 1998 a 2007. Caracteristicas epidemioldgicas,
clinicas, laboratoriais e terapéuticas foram estudadas, por meio de andlise
univariada com o teste qui-quadrado.

Resultados: As internacdes por choque séptico corresponderam a 3,7% de
todas as admissdes do periodo. A populacdo foi composta por 111 pacientes, em
sua maioria lactentes, menores de 1 ano de idade, similarmente distribuidos entre
meninos e meninas, com elevada prevaléncia de desnutricdo e anemia. A maior
parcela das criancas nasceu em Brasilia e residia nas cidades-satélite do DF. Houve
uma letalidade de 35,1%. Foram identificadas como preditores de Obito: taquicardia
(OR 3,742); extremidades frias (OR 3,125); quatro ou mais sistemas disfuncionais
(OR 3,405); diagndstico nao relacionado ao trato gastrointestinal (OR 3,602); tempo
de manejo pré-UTIl maior que 24 h (OR 3,561); inicio da ventilagdo mecéanica em
tempo menor ou igual a 24 h de UTI (OR 18,565); uso de corticoide (OR 4,480);
transfusdo de plaquetas (OR 3,555) ou plasma (OR 4,0); auséncia de uso de
nutricdo enteral (OR 22,142); hipotensdo a admisséo na UTI (OR 2,597) e ao fim da
sexta hora de manejo intensivo (OR 4,565); auséncia de diurese até o fim da sexta
hora de manejo intensivo (OR 11,786); leucopenia (OR 5,769); linfopenia (OR
2,386); hipoglicemia (OR 3,215); AST elevada acima de 2 vezes o valor normal (OR
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3,850); inversao albumina-globulina (OR 2,5); hiponatremia (OR 2,455); achados
liqudricos caracteristicos de meningite bacteriana (OR 15,0).

Conclusao: Conhecendo-se os fatores preditores de 6bito, é possivel otimizar
o tratamento dos pacientes com esta condicdo patoldgica. Pacientes hipotensos,
anuaricos, com disfuncdo de quatro ou mais sistemas e leucopénicos apresentaram
maior risco de Obito. A incapacidade em reverter a hipotensdo e a auséncia de
diurese até a sexta hora apds a admissao na UTI também se mostraram fatores
associados a mau prognastico.

Palavras-chave: Choque séptico; Sepse; Pediatria; Letalidade; Risco.
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ABSTRACT

Introduction: Sepsis is the leading cause of death in children all around the
world and also inside the Pediatric Intensive Care Units (PICUs). Septic shock is a
final stage of the infectious process, which manifests itself by means of intense
organic instability, culminating in high mortality rates.

Objectives: Determinate what are the risk factors for death in patients with
septic shock, and describe the characteristics of children with septic shock treated at
a public PICU of Distrito Federal, Brazil.

Methods: We conducted a cross-sectional study with comparison groups
according to the outcome (discharge or death). We included in this study the
pediatric patients diagnosed with septic shock admitted to the Brasilia Maternal and
Child’s Hospital (Hospital Materno-Infantil de Brasilia) PICU, in Brazil, between 1998
and 2007. Epidemiological, clinical, laboratory and treatment variables were studied
by univariate analysis with chi-square test.

Results: PICU admissions due to septic shock accounted for 3.7% of all
admissions in the period. The population was composed of 111 pediatric patients,
mostly infants, similarly distributed between boys and girls, with a high prevalence of
malnutrition and anemia. Most children were born in Brasilia and were living in
Brasilia’'s satellite cities. There was a fatality rate of 35.1%. Were identified as
predictors of death: tachycardia (OR 3.742), cool extremities (OR 3.125), more than
three dysfunctional systems (OR 3.405), diagnosis not related to the gastrointestinal
tract (OR 3.602), time management pre-PICU greater than 24 h (OR 3.561),
beginning mechanical ventilation time less than or equal to 24 h of ICU (OR 18.565),
use of corticosteroids (OR 4.480), platelet transfusion (OR 3.555) or plasma (OR
4.0), absence of enteral nutrition (OR 22.142), hypotension at PICU admission (OR
2.597) and within six hours of intensive management (OR 4.565), absence of diuresis
within six hours of intensive treatment (OR 11.786), leukopenia (OR 5.769),
lymphopenia (OR 2.386), hypoglycemia (OR 3.215), elevated AST above 2 times
normal (OR 3.850); reversed albumin-globulin ratio (OR 2.5), hyponatremia (OR
2.455), CSF characteristic of bacterial meningitis (OR 15.0).
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Conclusions: Knowing the predictors of death, it is possible to optimize
treatment of patients with this pathological condition. Patients with hypotension,
anuria, leukopenia and dysfunction of four or more organ systems had a higher risk
of death. The inability to reverse hypotension and the absence of diuresis until six
hours after ICU admission were also factors associated with poor prognosis.

Keywords: Septic shock; Sepsis; Pediatrics; Fatality rate; Risk.
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1 INTRODUCAO

Vérias agressdes ao organismo podem gerar uma sindrome de resposta
inflamatoria sistémica (SRIS), caracterizada pela ocorréncia de dois ou mais dos
seguintes achados: 1. febre ou hipotermia; 2. frequéncia cardiaca maior que 90
batimentos por minuto; 3. taquipneia ou hiperventilacdo; 4. leucocitose maior que
12.000 leucécitos/mm? ou leucopenia inferior a 4.000 leucdcitos/mm?® ou presenca de
mais de 10% de neutrdfilos imaturos (1).

A sepse é definida quando o insulto causador da SRIS é uma infeccao, ainda
que ndo confirmada (1). A resposta a infeccdo é caracterizada por uma série de
reacdes do organismo, como a producdo de citocinas pré e anti-inflamatdrias, a
ativacdo e mobilizacdo de leucécitos, a ativacdo da coagulacdo e inibicdo da
fibrindlise, além de apoptose aumentada (2), culminando em leséo tecidual difusa
(3).

A evolucdo do processo séptico € um continuo de gravidade crescente e
alteracbes fisiopatolégicas. Quando ha presenca de disfuncdo organica,
anormalidades de hipoperfusdo (acidose latica, oliguria e alteracdes agudas do
estado mental), ou hipotenséo, caracteriza-se o quadro de sepse grave. Por sua
vez, quando a hipotensédo induzida por sepse nao € revertida por reposi¢cao volémica
e estd associada a disturbios de hipoperfusdo ou disfuncédo organica, trata-se de
choque séptico (1).

Nos pacientes com choque séptico, o aporte de oxigénio se torna insuficiente
para suprir as necessidades metabdlicas aumentadas dos 6rgdos em estado critico.
Além disso, a distribuicdo do débito cardiaco (DC) fica irregular devido a um
aumento do fluxo nos musculos esqueléticos associada a reducdo da circulacédo
esplancnica (4). Ocorre hipovolemia relativa secundaria a vasodilatacdo sistémica,
ao extravasamento capilar, ao aumento das perdas insensiveis e a reducdo na
ingestao oral (4).

Por sua vez, a disfuncdo organica diz respeito a alteracdo na fungéo de algum
orgdo, presente tanto na sepse grave quanto no choque séptico. H4 uma complexa

inter-relacdo no funcionamento dos érgaos, de tal modo que a insuficiéncia de um
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pode estabelecer um processo de amplificacdo que termina por gerar lesdo em
outro, e assim sucessivamente. Desse modo, estabelece-se a sindrome de
disfuncdo de multiplos 6rgaos, configurando um padrdo de sinais e sintomas
multiplos e progressivos que estdo patogenicamente relacionados. A disfungéo
organica que ocorre concomitantemente com a sepse € denominada secundaria,
uma vez que é consequéncia da resposta do individuo a infeccdo e ndo de uma
les@o organica primaria, a exemplo do que ocorre no trauma (1).

Para os pacientes na faixa etaria pediatrica, por muito tempo ndo houve uma
definicdo consensual de sepse, sendo transpostas as definicdes utilizadas para os
adultos, o que nao respeita as diferencas fisiopatolégicas da sepse entre adultos e
criancas. Nos adultos, a principal causa de morte na vigéncia de choque séptico é a
paralisia vasomotora, sendo que a disfuncdo miocardica se manifesta pela reducéo
da fracdo de ejecao e pode ser compensada por taquicardia e dilatacéo ventricular.
A capacidade em realizar esta compensacao nos lactentes e criancas menores é
limitada, uma vez que ja possuem uma frequéncia cardiaca basal elevada (4, 5). A
fisiopatologia do choque séptico em criancas se relaciona a hipovolemia grave,
sendo a mortalidade associada principalmente ao baixo DC (6). Além disso, a
pressao arterial nas criancas se mantém em niveis normais até uma fase tardia do
choque séptico (4, 5, 7, 8).

Assim, na tentativa de gerar definicdbes especificas para a populagéo
pediatrica, um primeiro consenso sobre o assunto foi elaborado por pesquisadores e
médicos afiliados a Society of Critical Care Medicine (SCCM) e ao American College
of Critical Care Medicine (ACCM) e publicado em 2002 (6). Neste trabalho, foram
adicionadas novas definicdes de choque séptico em Pediatria:

e Choque séptico frio: perfusdo reduzida, incluindo estado mental
alterado, enchimento capilar maior que 2 segundos, pulso periférico
reduzido, extremidades frias moteadas ou débito urinario menor que 1
mL/kg/h;

e Choque séptico quente: perfusdo reduzida, incluindo estado mental
alterado, enchimento capilar rapido, pulso periférico oscilante ou débito

urinario menor que 1 mL/kg/h;
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e Choque séptico resistente a dopamina/refratario a liquidos: choque que

persiste apesar da reanimacdo com liquidos de até 60 mL/kg na

primeira hora e infusdo de dopamina a 10 pg/kg/min;

e Choque séptico resistente a catecolamina: choque que persiste apesar

do uso de catecolaminas (epinefrina ou norepinefrina);

e Choque séptico refratario: choque que persiste apesar do uso

direcionado de agentes inotrépicos, vasopressores, vasodilatadores e

da manutencdo da homeostase metabdlica (glicose e calcio) e

hormonal (hormdnio tiredideo e hidrocortisona).

Novamente, em 2002, foi reunido um grupo internacional de especialistas,

gue publicou um consenso em sepse pediatrica em 2005. Novos conceitos foram

definidos, conforme se segue (8):

e SRIS — presenca de pelo menos 2 dos seguintes critérios, um deles

devendo ser temperatura anormal ou contagem de leucécitos alterada:

o Temperatura central (retal, vesical, oral ou por cateter central) >

38,5° C ou < 36° C;

o Taquicardia, definida como uma frequéncia cardiaca média

O

maior que 2 desvios-padrdo acima do normal para a idade
(valores normais para a idade no ANEXO C) na auséncia de
estimulos externos, medicacfes de uso cronico ou estimulos
dolorosos; ou elevacao inexplicavel persistente por um periodo
maior que 30 minutos a 4 horas; ou, para criangcas menores de 1
ano de idade: bradicardia, definida como uma frequéncia
cardiaca média para a idade menor que o percentil 10, na
auséncia de estimulo vagal externo, medicac¢des p-bloqueadoras
ou doenca cardiaca congénita; ou bradicardia inexplicavel
persistente por um periodo maior que 30 minutos;

Frequéncia respiratdria média maior que 2 desvios-padrao acima
do normal para a idade ou necessidade de ventilagdo mecénica
para um processo agudo nao relacionado a doenca

neuromuscular ou utilizacdo de anestesia geral;
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o Leucocitose ou leucopenia em relagédo ao valor normal para a
idade, ndo secundaria a quimioterapia, ou contagem de
neutrofilos imaturos acima de 10%.

e Infeccdo: infeccdo suspeita ou confirmada (por cultura microbiolégica
positiva, coloracdo de tecidos ou teste de reacdo em cadeia da
polimerase) causada por qualquer patégeno; ou uma sindrome clinica
associada a alta probabilidade de infec¢éo. Evidéncia de infeccdo inclui
achados positivos ao exame fisico, exames de imagem ou testes
laboratoriais (por exemplo, presenca de leucdcitos em um liquido
organico normalmente estéril, perfuracdo de visceras, achados
radiograficos compativeis com pneumonia, exantema petequial ou
purpurico, ou purpura fulminante);

e Sepse: SRIS na presenca de/ou como consequéncia de infeccéo
suspeita ou comprovada,

e Sepse grave: sepse associada a um dos seguintes — disfuncao
cardiovascular ou sindrome do desconforto respiratorio agudo ou duas
ou mais disfuncdes organicas em outros sistemas, conforme definicdes
do Quadro 1,

e Chogque séptico: sepse associada a disfuncao cardiovascular, conforme
definicdo do Quadro 1.

A definicdo de sindrome séptica, tendo como base os critérios de SRIS, foi
bastante criticada por sua elevada sensibilidade e baixa especificidade, por nao
refletir a gravidade do quadro clinico e por ndo possuir significado progndstico (9).
Se, por um lado, estes critérios sensiveis sao Uteis para garantir um diagnéstico
precoce, por outro lado ignora a base fisiopatoldégica da doenca subjacente (10).
Uma proposta para contornar estes problemas, bem como para gerar um sistema de
estadiamento do processo séptico (a exemplo do que é realizado com as neoplasias
no sistema TNM), foi o sistema IRO, desenvolvido em 2000 na Quinta Mesa
Redonda de Sepse de Toronto (11). Ele enfoca o Insulto desencadeante/Infeccéo (1),
a Resposta do hospedeiro (R) e a natureza e o grau de disfuncdo Organica (O)
presentes no momento em que a decisdo terapéutica deve ser tomada.

Posteriormente, foi acrescentada a letra P, correspondente aos fatores
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Predisponentes (3). Os elementos basicos do sistema PIRO séo listados no Quadro
2.

Quadro 1 - Critérios para disfuncdo organica pediatrica

Disfuncédo orgéanica

Cardiovascular
Apesar da administracéo de fluidos isotdnicos em bolus num volume > 40 mL/kg em 1 hora:
e Reducdo da Pressao arterial (hipotensdo) < percentil 5 para a idade ou Presséo
arterial sistélica menor que 2 desvios-padrao abaixo do normal para a idade
ou
o Necessidade de drogas vasoativas para manter a pressao arterial em faixa normal
(Dopamina > 5 uyg/kg/min ou dobutamina, epinefrina ou norepinefrina em qualquer
dose)
ou
¢ Dois dos seguintes:
Acidose metabdlica ndo explicada: déficit de base > 5 mEq/L
Lactato arterial aumentado: > 2 vezes o limite superior normal
Oliguria: débito urinario < 0,5 mL/kg/h
Enchimento capilar prolongado: > 5 segundos
o Diferenca entre temperatura central e periférica: > 3° C

O O O O

Respiratoria
e PaO,/FiO, < 300 na auséncia de cardiopatia ciandtica ou doenca pulmonar

preexistente
ou
e PaCO, > 65 torr ou 20 mm Hg acima da linha de base
ou

e Necessidade comprovada de FiO, > 50% para manter SatO, > 92%

Neuroldgica
e Escala de Coma de Glasgow (ECG) <11
ou
e Mudanca aguda no estado mental com reducéo do ECG > 3 pontos da linha de base

Hematolégica
e Contagem de plaquetas < 80.000/mm?® ou um declinio de 50% abaixo do valor mais
elevado de contagem de plaquetas dos ultimos 3 dias (para pacientes crénicos
hematoldgicos/oncoldgicos)
ou
e Coeficiente Internacional Normatizado (INR) > 2

Renal
e Creatinina sérica > 2 vezes o limite superior normal para a idade ou a duplicagédo do
valor basal da creatinina

Hepética
¢ Bilirrubina total > 4 mg/dL (ndo aplicavel para recém-nascidos)
ou
e TGP (ALT) > 2 vezes o limite superior para a idade

Fonte: Goldstein B et al (8)
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Quadro 2 - Elementos basicos do sistema PIRO

Inicial Significado Elementos basicos
Inatos: Polimorfismos genéticos e deficiéncias de genes da
resposta imunitaria afetando a resposta imunitaria inata, o sistema
5 Fatores de coagulacao, receptores do complemento, receptores Toll-
Predisponentes | simile e sinalizag&o intracelular.
Adquiridos: Queimaduras, traumas, deficiéncias imunitarias
adquiridas.
. Sitio, quantidade, viruléncia intrinseca, infec¢éo local x sistémica,
I Infeccao . . _ .
infeccdo por determinadas bactérias.
Respostas diferentes baseadas na hiperresponsividade x
hiporresponsividade/ imunossupresséo; modificadores da
Resposta do _ ] _ o
R . resposta, tais como alcool, idade, sexo, estado nutricional,
hospedeiro _ ) .
diabetes, outras doencas preexistentes e estado fisioldgico do
hospedeiro.
Disfuncs Numero, gravidade e padrao de disfuncéo organica em resposta a
ISTUncao . . A ~ A - ~
O . infeccao sistémica; leséo organica primaria x secundéria; lesao
organica o . _ . o )
organica secundaria a sepse x disfuncéo organica preexistente.

Fonte: Opal SM (3)

Recomenda-se identificar o choque por meio de variaveis clinicas, e nao
clinico-laboratoriais, como é o caso em adultos (5). H4A uma série de sinais e
sintomas sugestivos de choque séptico, como hipotermia ou hipertermia, taquicardia,
alteracédo do estado mental (irritabilidade, choro inapropriado, sonoléncia, confuséao,
interacdo diminuida com os pais, letargia ou incapacidade de despertar) (5), pulsos
periféricos finos (choque frio) ou amplos (choque quente), tempo de enchimento
capilar prolongado (> 2 segundos, indicativo de choque frio) ou imediato (choque
guente), extremidades moteadas ou frias, e débito urinario reduzido (< 1 mL/kg/h). A
hipotensdo é um sinal tardio, ndo se devendo esperar sua presenca para
diagnosticar o choque (4, 5).

Em 2009, foi publicada uma atualizacdo do Consenso do American College of
Critical Care Medicine para tratamento de choque séptico pediatrico, resultado de
um comité de especialistas reunido em 2007 (5). Em relagdo ao consenso anterior
(6), foi mantida a énfase na ressuscitacdo fluida na 12 hora e suporte inotrépico
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guiado pela meta de normalizacdo da frequéncia cardiaca, pressao arterial e
enchimento capilar, seguido de suporte hemodindmico em unidade intensiva guiado
pelas metas de Saturacdo venosa central de oxigénio (SvcO,, ou saturacdo mista de
oxigénio) > 70% e indice Cardiaco (IC) de 3,3 a 6 L/min/m?. Novas recomendacées
na atualizagao de 2007 foram (5):

e Utilizacdo de medicamentos inotrépicos em acessos Vvenosos
periféricos até obtencdo de acessos venosos centrais, a fim de nao
atrasar o inicio do suporte hemodinamico (o atraso do inicio dos
inotrépicos esté relacionado a aumento de mortalidade);

e Usar cetamina e atropina para procedimentos invasivos em criancas
com choque séptico e evitar uso de etomidato como sedativo até
realizacdo de estudos randomizados controlados, devido a associacao
do uso desta medicacdo com o aumento da mortalidade ajustada pela
gravidade da doenca em adultos e criangcas com choque séptico;

e Uso de ecocardiografia com Doppler, cateter de pulso de débito
cardiaco ou cateter arterial femoral de termodiluicdo para avaliacdo de
débito cardiaco;

e Realizar estudos com novos medicamentos (como enoximone e
levosimendam) em condicbes apropriadas antes de inclui-los nas
recomendacdes;

e Tratamento de sobrecarga hidrica nos pacientes que ndo conseguem
eliminar por meio da diurese os fluidos recebidos, sendo
recomendados diuréticos, dialise peritonial e terapia de reposicéo renal
continua quando houver surgimento de hepatomegalia, ritmo de
galope, crepitacbes ou aumento do peso corporal em 10%, além de
piora do padrao respiratério.

A antibioticoterapia deve ser iniciada o mais rapido possivel, pois se sabe que
0 atraso em seu inicio esta relacionado a um aumento da mortalidade de 10 a 15%
em comparacdo aos casos em que os antibidticos foram iniciados precocemente
(12, 13).

A ventilacdo mecanica deve ser avaliada precocemente em todo paciente que
nao apresentou rapida estabilizacdo com manejo volémico e inotrépico. Além disso,

a ventilacdo mecanica auxilia a circulacéo, uma vez que até 40% do débito cardiaco



33

pode ser requerido para o trabalho respiratério, e reduz o consumo de oxigénio.
Outras indicagcOes de ventilagdo mecanica incluem a necessidade de monitorizagao
hemodindmica (facilitando a obtencdo de acesso venoso central), insuficiéncia
respiratoria, rebaixamento de consciéncia e estado terminal (5). Em 2003,
especialistas em terapia intensiva e infectologia realizaram nova reunido, gerando
orientacdes para o manejo do choque séptico em conformidade com a Campanha
Sobrevivendo a Sepse, sendo também elaboradas consideracdes especificas para o
tratamento das criancas. Segundo estas orientacfes, recomenda-se intubacao
precoce, devido & menor capacidade residual funcional nas criancas (7).

E importante ressaltar que o uso de sedativos, indicados para intubacgio e
procedimentos, tende a agravar a hipotensao, seja pelos efeitos vasodilatador e
depressor direto do miocéardio, seja pelo blogueio indireto das catecolaminas
enddgenas (5). A cetamina, por nao interferir com o eixo adrenal, mantém a
estabilidade cardiovascular, sendo indicada para pré-medicacao, juntamente com a
atropina, e para sedacdo continua (14). O etomidato esta relacionado a maior
mortalidade em criancas e adultos portadores de choque séptico, talvez por inibir a
sintese adrenal de corticosteroides (15). O uso de bloqueadores musculares deve
ser considerado sempre que houver necessidade de intubacéo e ventilagao (5).

Uma monitorizacdo adequada permite melhor controle do quadro, sendo
indicados acesso venoso central e monitorizacdo de pressao arterial em todos os
pacientes com choque séptico, além de controle de SvcO, com uma meta de valor
maior que 70%, associada a melhor progndéstico (5, 16). Para tanto, a extremidade
do cateter central deve estar proximo ou na jun¢do da veia cava superior ou inferior
com o atrio direito (5). A monitorizacao invasiva de PA deve ser avaliada nos casos
em que nao houver resposta as terapias direcionadas a resolucéo dos sinais clinicos
e a normalizacdo da presséao de perfusdo e SvcO; (6).

Uma reposicao volémica agressiva, feita com bolus de 20 mL/kg de fluidos em
5 minutos, mostrou ser benéfica em varios estudos. Podem ser utilizados cristaloides
(Solucéo fisiolégica ou Ringer lactato) ou coloides (dextran, gelatina ou albumina a
5%). Ainda ndo ha consenso acerca do melhor tipo de solucdo para realizar a
reposicdo volémica (4). Geralmente sdo necessarios 40 a 60 mL/kg de fluidos

inicialmente, podendo ser necessarios volumes de até 200 mL/kg (17). Essa
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necessidade elevada de liquidos pode persistir por varios dias, devido a perda do
componente intravascular secundaria a permeabilidade capilar aumentada (5).

Orienta-se realizar hemotransfusdao em pacientes chocados para uma meta
de hemoglobina > 10 g/dL e SvcO, > 70%, conduta associada a maior
sobrevivéncia. Tal observacéo foi primeiramente relatada em estudos com adultos
(16), e posteriormente corroborada por estudos em criancas (18). Plasma fresco
congelado deve ser utilizado apenas para corrigir distirbios de coagulacéo (5, 19), e
nao como expansor volémico, visto que sua infusdo rapida pode gerar hipotenséo
(5).

Sendo o choque séptico um processo dindmico, muitas vezes torna-se
necessario ajustar as doses dos medicamentos em uso para manter a perfusédo
adequada dos 6rgaos (4, 5, 20). Além disso, varios fatores alteram a farmacocinética
(idade do paciente e perfusdo renal e hepética) e a farmacodinamica (inflamacéo,
producdo de 6xido nitrico e regulacdo negativa de receptores) dos medicamentos
utilizados no paciente critico (4, 5).

Em relacdo aos agentes farmacolégicos utilizados para manejo dos pacientes
com choque séptico, podem ser classificados como inotrépicos, vasopressores e
vasodilatadores. Os medicamentos inotrépicos aumentam o DC, elevando a
contratilidade miocérdica e/ou frequéncia cardiaca. Os vasopressores aumentam a
resisténcia vascular sistémica, elevando o ténus da vasculatura arterial, e o0s
vasodilatadores reduzem a resisténcia arterial, resultando em uma pds-carga menor
e em um DC elevado sem afetar a contratilidade (4).

Dopamina (na dose de 5 a 9 ug/kg/min), dobutamina ou epinefrina (na dose
de 0,05 a 0,3 ug/kg/min) podem ser usados como suporte inotrépico de primeira
linha. Quando a pressao arterial esta normal, indica-se o uso de dobutamina ou de
dopamina em dose média (5).

Entretanto, esta sendo revista a indicacdo de dopamina, devido ao achado em
alguns estudos de efeitos negativos da dopamina, possivelmente sem efeitos
benéficos e com potenciais efeitos deletérios no prognostico do paciente quando
utiizada como droga de primeira escolha. Um trabalho europeu de coorte
observacional, multicéntrico, detectou maior mortalidade entre os pacientes adultos
gue fizeram uso de dopamina durante manejo de choque séptico, em comparacéo a

grupo que nao fez uso da medicacdo (21). Recentemente, um ensaio clinico
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randomizado multicéntrico norte-americano comparou o uso de dopamina e de
noradrenalina como vasopressor de primeira linha em 1679 pacientes adultos com
choque séptico. Apesar de néo ter sido encontrada diferenca estatistica significante
na mortalidade dos dois grupos, o uso de dopamina foi associado com maior nimero
de eventos adversos, como arritmia (22). Assim, atualmente estd sendo dada
preferéncia a utilizacao de norepinefrina, dobutamina e epinefrina (4).

Diferentemente dos adultos, em que a maioria dos casos de choque
resistente a dopamina € caracterizada por DC elevado e baixa resisténcia vascular
sistémica, em criancas nesta condicdo o DC costuma ser baixo (20). Assim, pode-se
utilizar epinefrina ou norepinefrina para tentativa de reversdo de choque frio
hipodinamico resistente a dopamina/dobutamina. No entanto, o uso de epinefrina em
baixas doses pode desviar o fluxo sanguineo esplancnico para a musculatura
esquelética e pele, devido ao efeito alfa reduzido nestas doses. Além disso, a
epinefrina estimula a glicogendlise e a gliconeogénese, havendo consequentes
elevacfes dos niveis séricos de glicose e lactato, o que dificulta o uso do lactato
como parametro de avaliacdo do choque nestes casos (5).

Em situagcdes de choque normotensivo com baixo DC e alta resisténcia
vascular sistémica, recomenda-se utilizar um agente inotropico, que tende a reduzir
a resisténcia vascular, podendo-se associar um vasodilatador de curta duracao,
como nitroprussiato de sodio ou nitroglicerina, a fim de diminuir a pds-carga cardiaca
(5). Outra estratégia € a utilizacdo de inibidores da fosfodiesterase tipo Ill, como a
milrinona e a inamrinona, desde que o paciente tenha funcdes renal e hepatica
normais, respectivamente (5).

Terapias de resgate para choque refratario estdo sendo estudadas com uso
de levosimendam e enoximone (23, 24), um sensibilizador de calcio e um inibidor da
fosfodiesterase tipo Ill. No entanto, ainda s&o recomendados novos estudos antes
de inclui-los nas orientagfes consensuais (5).

Alguns membros do comité que atualizou as recomendacdes da ACCM
indicam a norepinefrina como agente inicial para o manejo do choque hipotensivo,
havendo consenso no uso inicial da norepinefrina nos casos de choque quente. A
associacdo de norepinefrina com dobutamina também pode ser realizada, dado o

potente efeito inotropico desta medicacéo (5).
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Quando h& choque quente nao responsivo as catecolaminas, pode-se usar a
vasopressina (25), uma vez que sua acdo nao sofre interferéncia da regulacéo
negativa dos receptores alfa-adrenérgicos, frequente durante o choque séptico (5).
Uma forma da vasopressina com vida média longa, a terlipressina, também tem sido
administrada em alguns trabalhos que avaliam choque refratario (26). Faltam
estudos para indicar definitivamente o uso de angiotensina no choque pediatrico (5).

Além do controle hemodinamico e ventilatorio, € preciso manter a homeostase
hormonal e metabdlica durante o manejo do choque (5). Deficiéncia hormonal pode
agravar o quadro de pacientes com choque séptico. Em situacbes de
hipotireoidismo, comum em certos grupos de pacientes (portadores de trissomia do
cromossoma 21, de doencas do sistema nervoso central e de pan-hipopituitarismo),
a reposicdo de hormdnios tireoideanos estd relacionada a melhora na funcgéo
miocéardica (4). A insuficiéncia adrenal também € mais comum em determinados
casos, como purpura fulminante, uso cronico de esteroides e criancas com
disfuncbes hipofisarias e adrenais (5, 27, 28). Além da reposicdo de doses de
estresse nas situacdes supracitadas, o corticoide também tem sido relacionado a
melhor resposta a catecolaminas nos casos refratarios. Havendo necessidade de
reposicao de corticoides, a dose indicada de hidrocortisona varia entre 2 mg/kg/d
(dose de estresse) e 50 mg/kg/d (dose de choque), devendo ser titulada até obter a
resolucdo do choque (5). Uma revisdo nacional recomenda a administracdo de
hidrocortisona na dose de 2-30 mg/kg/d a cada 6 h ou 1-2 mg/kg/h em infuséo
continua (4).

O maior estudo em adultos (randomizado, controlado, duplo cego,
multicéntrico) avaliando a utilidade potencial de dose de estresse de hidrocortisona
no choque séptico (CORTICUS) concluiu que, apesar dessa medida acelerar a
resolucdo do choque séptico naqueles que sobreviveram, ndo ocorreu reducao da
mortalidade e houve provavel associacdo com maior risco de hiperglicemia,
hipernatremia e infeccbes nosocomiais (29). Tais achados foram diferentes do
estudo de Annane et al. (30) em adultos (randomizado, controlado, duplo cego), em
que houve reducéo significativa do risco de 6bito nos pacientes com choque séptico
e insuficiéncia adrenal relativa sem aumento de eventos adversos. Por outro lado, no
estudo de coorte retrospectivo sobre os dados do ensaio RESOLVE (Researching

severe Sepsis and Organ dysfunction in children: a global perspective), o maior
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estudo clinico em sepse pediatrica até 0 momento, as criangcas com sepse grave que
receberam corticosteroides demonstraram gravidade semelhante em relacao
aguelas que nao usaram. Os desfechos avaliados (mortalidade, tempo de infusdo de
drogas inotropicas/vasoativas e de ventilacdo mecanica, tempo de resolucdo das
disfuncdes organicas e duracdo da internacdo) também foram semelhantes tanto
nas criangas que receberam como nas que nao utilizaram corticoides como terapia
adjuvante (31). Assim, o uso de corticoides no choque séptico pediatrico
provavelmente deve ser revisto nas préximas revisdes do consenso da ACCM.

Relativamente aos distlirbios metabdlicos, a hipoglicemia deve ser
rapidamente diagnosticada e revertida, uma vez que pode causar danos
neuroldgicos (5). Por outro lado, a hiperglicemia também é deletéria, e tem sido
associada a aumento da mortalidade de criancas gravemente enfermas em varios
estudos. Um trabalho norte-americano mostrou que a hiperglicemia acompanhada
de acidose com hiato anidbnico aumentado estava associada a maior mortalidade e
gue houve reducéo da acidose e da hiperglicemia com o uso de insulina (32). Um
estudo nacional evidenciou taxa de mortalidade mais elevada em casos de glicemia
acima de 178 mg/dL (33). Além da glicose, a hipocalcemia deve ser corrigida, com
cuidado para nao se causar hipercalcemia iatrogénica (5).

Nos casos de choque refratario a todas as medidas supracitadas, deve-se
suspeitar de comorbidades ocultas e trata-las, como por exemplo (5):

e Derrame pericardico, tratado por pericardiocentese;

e Pneumotorax, tratado por toracocentese;

e Hipoadrenalismo e/ou hipotireoidismo, tratados por reposicao
hormonal;

e Hemorragia persistente, tratada com hemotransfuséo e hemostasia;

e Presséao intra-abdominal aumentada, tratada com cateter peritonial ou
descompressao abdominal;

e Presenca de tecido necrdtico, que deve ser desbridado;

e Controle inadequado do foco infeccioso, corrigido pelo uso racional de
antibioticos ou de imunoglobulina (no caso de choque téxico) e pelo
desbridamento de focos;

e Imunossupressdo excessiva, em que se devem desmamar

imunossupressores;
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e Imunodepressao, tratada com a restauracao da funcdo imunitaria, seja
pelo uso de fatores de crescimento leucocitarios ou pela transfusdo em
neutropénicos.

Quando estas condi¢des sao devidamente investigadas e tratadas e o choque
persiste, podem-se utilizar terapias extracorpéreas, como a Oxigenacdo por
Membrana Extracorpérea (OMEC) e a Terapia de Reposicdo Renal Continua
(TRRC). No caso da OMEC, deve-se utilizar canula de calibre adequado para a
idade do paciente e o fluxo sanguineo total ndo deve ultrapassar 110 mL/kg/min, a
fim de evitar hemolise excessiva (5). Por sua vez, a TRRC de alto fluxo (fluxo de
filtracdo dialitica > 35 mL/kg/h) (5) reduziu a necessidade de inotropicos e
vasopressores em criancas com choque refratario e purpura, efeito verificado em
média a partir de 6 horas ap0s ser iniciada a dialise (34).

Vérios parametros clinico-laboratoriais podem ser utilizados para monitorizar
a resposta do paciente pediatrico chocado. Parametros clinicos incluem enchimento
dos pulsos periféricos, extremidades quentes, diminuicdo da frequéncia cardiaca,
diminuicdo da amplitude e normalizagéo pressorica, melhora do estado mental e do
débito urinario. A saturacdo de oxigénio da veia cava superior fornece uma medida
indireta do DC e da extracao tecidual de oxigénio, estando normal em valores acima
de 70% (16). A dosagem do lactato sérico permite avaliar a adequacédo do fluxo
sanguineo na microcirculacdo devido a sua sintese aumentada em situacbes de
metabolismo anaerdbio. A medida da presséo venosa central possibilita a estimacéo
da pré-carga ventricular. O transporte de oxigénio também pode ser otimizado por
meio da transfusdo de concentrado de hemacias quando a hemoglobina estiver
abaixo de 10 g/dL (4-6).

Sabe-se que a rapida reversdo do quadro de sepse resulta em melhor
evolucédo (5, 16, 18). As terapias devem ter como meta o restabelecimento do DC,
qgue pode ser clinicamente monitorizado por frequéncia cardiaca, estado mental,
perfusdo periférica e débito urinario. A finalidade do tratamento é manter a pressao
de perfuséo (relacédo entre a diferenca da Pressao Arterial Média, PAM, e Presséao
Venosa Central, PVC, com a resisténcia vascular sistémica) a fim de preservar o
fluxo sanguineo organico adequado. Uma vez que os rins recebem o segundo maior
fluxo sanguineo entre todos os érgaos do corpo, a mensuracao do débito urinario e

da depuracédo de creatinina pode ser usada como indicador de pressao de perfusao
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adequada (5, 6). A Figura 1 ilustra o fluxograma de manejo do choque séptico

pediatrico, segundo o consenso da ACCM (5).
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Figura 1 - Fluxograma de manejo hemodindmico em criancas e adolescentes,
guiado por metas e sensivel ao tempo. Adaptado de Brierley et al. (5)
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Os objetivos terapéuticos ao fim da primeira hora de tratamento sdo o tempo
de enchimento capilar menor ou igual a 2 segundos, pulsos normais sem diferenca
entre periférico e central, extremidades quentes, débito urinario maior que 1 mL/kg/h,
estado mental normal e pressao arterial normal para a idade. A normalizacédo da FC
deve ser uma das metas do tratamento do choque, uma vez que o DC, e
consequentemente o indice cardiaco (IC = DC/Superficie corporal), depende
diretamente dela (DC = FC x Volume sistélico). Em casos de FC muito elevadas, nao
h& enchimento coronariano diastolico adequado, o que sera refletido na diminuicéo
da contratilidade e do DC (5). As vias aéreas devem estar pérvias € um acesso
venoso confidvel deve ser providenciado (de preferéncia central), para permitir a
fluidoterapia e a utilizacdo de drogas inotropicas e vasoativas. Para os casos
resistentes as catecolaminas, recomenda-se introducdo de hidrocortisona. Devem
também ser corrigidos distlrbios metabdlicos, como alteracbes da glicose e calcio
(5, 6).

ApOs a primeira hora, 0s objetivos sdo os mesmos da primeira hora,
acrescidos de DC normal, IC entre 3,3 e 6,0 L/min/m?, presséo de perfusdo normal,
saturacdo de oxigénio na veia cava maior que 70%, além da normalizacao do INR,
do hiato aniénico e do lactato. Um IC entre 3,3 e 6,0 L/min/m? esta relacionado a
melhor progndstico em pacientes com choque séptico (35). Deve ser continuada a
reposicao volémica e avaliada necessidade de hemotransfusdo, bem como manter
suportes hemodinamico e ventilatorio, além de corticoterapia de reposi¢cdo. Nos
casos de choque refratério, realiza-se a pesquisa por morbidades nédo reconhecidas
inicialmente (6).

Apesar de todos os estudos citados, varios pontos da terapia continuam sem
ensaios clinicos que os amparem, como a reposi¢cdo de proteina C no paciente
pediatrico, a profilaxia da trombose venosa profunda, a profilaxia de Ulcera de
estresse, a utilizacdo de hemofiltracdo continua nos casos de insuficiéncia renal e a
administracao de imunoglobulina intravenosa (7).

A sepse é a principal de causa de Obito em criancas em todo o mundo (36),
bem como a principal causa de morte nas UTIs pediatricas (37), sendo o choque
séptico o principal fator preditor de mortalidade (38). A compreensdo de que o
choque séptico € um estagio final do processo infeccioso, associado a um

desequilibrio sistémico profundo, explica a alta taxa de letalidade nos pacientes que
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apresentam esta condicdo (1). A letalidade na faixa etaria pediatrica € bastante
variavel entre diferentes locais e estudos: na América Latina, 19 a 49,1% (10, 33, 39-
41); na América do Norte, 9 a 29,2% (42-47); na Europa, 28 a 50,8% (48-50); na
Asia (China), 38,5% (51); na Africa, 34,2 a 50% (52-55).

A letalidade do choque séptico nos pacientes pediatricos vem diminuindo
expressivamente. Por exemplo, nos Estados Unidos houve reducdo de 97% em
1967 para 9% em 2000 (6). Uma analise norte-americana sobre a diminuicdo dos
Obitos no choque séptico atribuiu este fato a terapia precoce guiada por metas e a
melhora nos cuidados intensivos (56, 57). Verificou-se que cada hora de atraso em
se restaurar a pressado arterial e o enchimento capilar aumenta duas vezes a
letalidade nos casos de choque séptico pediatrico (58).

Foi tracado um perfil das criancas portadoras de sepse grave/choque séptico
no ano de 2003, com dados norte-americanos. A incidéncia anual de sepse
grave/choque séptico foi 0,56 casos por 1000 criancas por ano, ou 42364 casos por
ano. A incidéncia foi maior em lactentes até o primeiro ano de vida (5,16/1000
criancas/ano), com grande reducdo nas criangas mais velhas (0,2/1000 entre 10 e
14 anos de idade). A incidéncia de sepse grave em meninos foi maior que nas
meninas (0,6 e 0,52/1000, respectivamente), mais discrepante quanto mais jovem o
paciente, com equalizacdo por volta dos 9 anos de idade. A média de idade foi 4,7
anos (mediana de 1 ano), 48% menores de 1 ano de idade, 55,1% do sexo
masculino. Metade dos pacientes (49%) tinha alguma comorbidade, sendo as mais
comuns as doencas neuromusculares (12,4%), cardiovasculares (11,1%) e
respiratérias (10,5%). Houve uma letalidade de 10,3%, com taxa de mortalidade de
5,8/1000 criancas ao ano. A maior letalidade foi encontrada nos lactentes entre o 1°
més e o 1° ano de vida (13,5%) e nas criancas portadoras de comorbidades,
naquelas submetidas a procedimentos cirlrgicos previamente e nas portadoras de
infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia humana. O risco de 6bito também foi maior
guanto mais 6rgdos estavam disfuncionais, variando de 7% nos pacientes com
apenas um oO6rgdo acometido até 53,1% quando havia 4 ou mais sistemas
insuficientes (46).

Um estudo relatou aumento progressivo da proporcdo de Obitos associado a
determinadas alteragbes hemodinamicas em criancas atendidas na sala de

emergéncia: eucardia (1%); taquicardia ou bradicardia (3%); hipotensdo com
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enchimento capilar < 3 segundos (5%); normotensdo com enchimento capilar > 3
segundos (7%); hipotensdo com enchimento capilar > 3 segundos (33%) (59).
Limites de FC foram associados a maior letalidade em criancas gravemente
enfermas: FC < 90 bpm ou > 160 bpm em lactentes menores de 1 ano, e FC < 70
bpm ou > 150 bpm nas demais criangas (60).

Alguns ensaios demonstram que a letalidade em unidades de terapia
intensiva pediatrica € maior quando associada a disfuncdo mudltipla de 6érgaos,
comum nos quadros avancados de choque séptico, com magnitude crescente na
medida em que mais sistemas tém suas fun¢des acometidas (61). Em outra situacao
comum nas UTlIs pediatricas, a internacdo de pacientes oncolégicos, o fator de risco
mais forte para oObito foi a disfuncdo organica multipla, em estudo aleméo (62). Uma
coorte prospectiva francesa também mostrou influéncia cumulativa da disfuncéo
organica e da gravidade do estado séptico sobre a frequéncia de ébitos de pacientes
pediatricos (44).

Com resultados semelhantes, porém em populacdo adulta, um caso-controle
aninhado a coorte prospectiva observacional, realizado em Pernambuco (Brasil) no
ano de 2004, demonstrou um maior risco de 6bito nos pacientes com sepse que
desenvolveram disfuncdo em maior nimero de 6rgdos. Neste mesmo estudo,
pacientes com sepse provenientes da comunidade tiveram melhor prognéstico,
enquanto que o lactato elevado se mostrou relacionado a maior letalidade (63).
Outro estudo canadense também relacionou a presenca de disfuncdo organica no
primeiro dia de internacdo na Unidade de Terapia Intensiva com o desfecho,
havendo da mesma forma relacdo direta da letalidade com o nimero de sistemas
acometidos, com ordem decrescente de risco de O6bito relacionado a disfungéo
hematoldgica, neuroldgica, hepatica e cardiovascular, respectivamente (64).

Em uma grande coorte retrospectiva pediatrica norte-americana (42) com
pacientes portadores de sepse grave e choque séptico, 24% dos pacientes
morreram e os preditores univariados e independentes de morte encontrados foram:
uso de esteroides (Odds ratio, OR, 1,9; Intervalo de confianga 95%, IC 95%, de 1,7-
2,2), idade maior, quando foram comparados pacientes com 13-17 anos e neonatos
(OR 1,6; IC 95% de 1,3-2,0), doenca hemato-oncoldgica (OR 5,87; IC 95% de 4,19-
8,23) e quantidade de casos de sepse grave (entre cada hospital avaliado)
moderada x alta (OR 1,25; IC 95% de 1,09-1,44). Em relacdo ao fato de o uso de
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corticoides ser fator de risco para 6bito neste estudo, os autores fazem a ressalva de
que o resultado, contrario aos demais trabalhos publicados, pode se dever a
possibilidade deste medicamento ter sido administrado preferencialmente aos
pacientes mais graves, o que nado foi avaliado no referido estudo. Assim, ndo ha
recomendacdes definitivas sobre a indicacdo do corticoide no choque séptico
pediatrico, mantendo-se até o momento a orientacdo do consenso da ACCM (5).

Um estudo chileno transversal retrospectivo (10) investigou uma série de
variaveis e as classificou de acordo com o sistema PIRO. Um total de 42 pacientes
portadores de sepse grave e choque séptico foram avaliados, com uma média de
idade de 11 meses (variando entre 3,25-58,3 meses), dos quais 52% eram do sexo
masculino. Um percentual de 19% morreram, e as variaveis associadas com o6bito,
para cada categoria, foram: (P) doenca crénica (OR: 7; IC 95% de 0,95-51) e
imunodeficiéncia (OR: 6,2; IC 95% de 1,1-35,2); (R) leucopenia (OR 9; IC 95% de
1,96-41,72); (O) mais de 3 sistemas com disfungéo organica (OR: 6.1; IC 95% de
1,22-31); nenhuma variavel (1) foi associada a maior frequéncia de oObitos.

Estudo chinés (51) publicado em 2009 avaliou retrospectivamente 53 criancas
internadas com choque séptico no periodo de janeiro de 2006 a julho de 2008.
Houve uma letalidade de 35,8% dos casos (19 pacientes). Foram fatores
significativos de risco para Obito, tanto na andlise univariada como na regressao
logistica: pH arterial < 7,0 (OR: 89,66); hipotensdo (OR: 84), escore de doenca
critica pediatrica < 70 (OR: 60), niumero de sistemas com disfuncdo orgéanica = 3
(OR: 38,98), ressuscitacdo volémica incompleta até 6h apdés o choque (OR: 26,41) e
falha em administrar antibidticos efetivos (OR: 11,43) e drogas vasoativas (OR:
75,68) dentro da 12 hora ap6s o choque.

Em um artigo da Tunisia (52), foram avaliadas retrospectivamente 70 criancas
admitidas na UTIP com diagnéstico de choque séptico por infec¢cdes comunitarias. A
amostra teve um percentual de ébitos de 45,7%. A média de idade foi 3,8 + 4,2 anos.
Disfuncao multipla de 6rgaos esteve presente em 69 casos (98,6%), sendo 60 deles
(85,7%) com mais de dois sistemas acometidos. Os fatores de risco independentes
identificados neste trabalho foram disfuncdo de 6rgdos em mais de 2 sistemas na
admisséo (OR: 4,4; IC 95% de 2,1-9,4), infusdo de volume superior a 20 mL/kg no
segundo dia de ressuscitacédo (OR: 3,4; IC 95% de 1,1-10,3) e o uso de mais de 2
drogas vasoativas (OR: 3,3; 95% de 1,2-9).
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Um dos poucos estudos nacionais (40) avaliando fatores progndsticos em
criancas internadas em UTI com diagnésticos de sepse e choque séptico (por meio
de analise retrospectiva de prontuarios) relacionou como fatores associados a o6bito
a origem nao domiciliar da sepse e o antecedente de doenca de base; o “aspecto de
choque” (dado subjetivo, considerado a partir da avaliacdo de pulsos, perfusao
periférica, cianose, diurese, nivel de consciéncia, e outros, causando ao intensivista
a primeira impressao de que o0 paciente se encontrava “chocado” ou “aparentando
choque”), a presenca de hipotensdo e a alteragcdo do nivel de consciéncia, a
hemoglobina abaixo de 7 g/dL, a plaguetopenia, a hipoxemia e valores elevados de
lactato.

Outro estudo nacional retrospectivo (65) evidenciou que foram fatores de risco
para Obito: criancas maiores de 2 anos de idade, criancas que receberam menos de
40 mL/kg de expansdo volémica na 12 hora e aqueles cujo tratamento n&o foi
iniciado dentro dos primeiros 30 minutos depois do diagnéstico de choque séptico.

N&o apenas variaveis clinicas estdo relacionadas a pior prognostico nos
casos de choque séptico, mas alguns exames laboratoriais tém sido associados a
maior letalidade. Niveis elevados de Proteina C-Reativa (PCR) a admissédo em UTI,
conforme estudo em adultos, se relacionou a disfungdo orgéanica mais grave,
internacdo mais prolongada na UTI e maior proporcdo de o6bitos (66). Outro
marcador laboratorial de resposta inflamatéria, a procalcitonina, mostrou relacéo
com Obito em pacientes pediatricos com choque séptico (49), além de ter se
mostrado melhor que a PCR no diagndstico de choque séptico e na correlacdo com
a gravidade do caso (67). Em uma coorte observacional norte-americana (68), as
concentracOes de procalcitonina estavam aumentadas nas criancas com sepse no
dia 1 de internacdo na UTI, mas ndo no dia 3. Os niveis séricos de procalcitonina
foram maiores entre as criangas com sepse bacteriana nos dias 1 e 3, e ndo
estavam aumentadas entre os pacientes com sepse flngica ou viral. Além disso, as
concentracbes ficaram permanentemente elevadas naqueles casos de sepse
bacteriana que mantiveram disfuncdo mdiltipla de érgédos no dia 3 e naqueles que
morreram, com significancia estatistica.

Niveis elevados de ferritina, em resposta a citocinas pro-inflamatoérias,
também foram associados com maior taxa de Obito em pacientes pediatricos com

choque séptico, conforme resultados de coorte brasileira de 2007 (41), em
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concordancia com estudos prévios em adultos. Em 2005, o mesmo grupo havia feito
um estudo observacional prospectivo relacionando niveis séricos de glicose acima
de 178 mg/dL a risco elevado de 6bito em pacientes pediatricos com choque séptico
(33).

O estudo ENHANCE (43), ensaio aberto multicéntrico, apesar de ndao poder
gerar conclusdes definitivas acerca do uso da proteina C ativada no choque séptico
pediatrico, demonstrou letalidade de 13,4% em criancas com sepse grave e choque
séptico, e detectou associacdo significativa entre a maior frequéncia de 6bitos e
baixos niveis séricos de proteina C ao término do tratamento com proteina C
recombinante, bem como com maior nimero de sistemas com disfuncéo orgéanica e
com o uso de ventilacdo mecanica.

Em coorte tailandesa (69), 75 criancas (6,8%), dentre os 1100 casos
internados nos anos de 2004 e 2005, tinham diagndéstico de choque séptico. Houve
uma letalidade de 39% (26 pacientes). A atividade sérica da proteina C foi
significativamente menor nos pacientes que morreram do que nos que
sobreviveram, detectando-se elevado risco para 6bito naqueles cuja atividade de
proteina C era menor que 25% (OR 5,6; p = 0,02).

Niveis menores de cortisol sérico a admissado foram encontrados nas criancas
que morreram de doenga meningocdcica do que nas sobreviventes (38,5 pg/dL e
45,3 ug/dL, respectivamente), segundo estudo prospectivo observacional inglés (70).

Outro marcador que esta sendo avaliado no progndstico do choque séptico é
a troponina. Sua investigacao nao evidenciou relacdo com 6bito, mas niveis séricos
elevados na admissdo foram associados com func¢éo cardiaca sistélica reduzida e
com a gravidade da doenca (71). Uma coorte brasileira prospectiva observacional
avaliando criancas com sepse e choque séptico (39) demonstrou que 0s nhiveis
séricos de troponina eram significativamente mais elevados nos pacientes que
morreram. NO entanto, essa associagcdo ndo se mostrou significativa na regressao
logistica, em que apenas a gravidade da sepse se mostrou fator de risco
independente para ébito.

Um nivel sérico de quimiocina CCL4 nas primeiras 24 h da admissédo > 140
pg/mL foi associado a maior propor¢cao de 6ébitos em criancas com choque séptico,
segundo estudo transversal norte-americano (72). Niveis séricos aumentados de

resistina no primeiro dia de hospitalizacdo também se correlacionaram
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significativamente com Obito neste grupo de pacientes, conforme ensaio caso-
controle norte-americano (73).

Apesar de o choque séptico ser uma entidade amplamente estudada,
percebe-se que suas definicbes ainda nado sdo consensualmente definidas,
principalmente quando se considera a populacdo pediatrica, em que poucos estudos
sdo realizados comparativamente aos adultos. Desse modo, a maioria das
definicbes e condutas no choque séptico pediatrico € apenas adaptada a partir de
estudos em adultos. E uma vez que se trata de condicdo com alta letalidade, novos
estudos séo necessarios para sedimentar o conhecimento acerca do assunto. Entre
0s topicos carentes de pesquisas em criancas no tocante ao choque séptico,
encontram-se os fatores progndsticos, pois seu conhecimento leva a deteccdo mais
precoce de pacientes em maior risco de desfechos desfavoraveis e a uma

abordagem mais agressiva no manejo destes pacientes.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar quais foram os fatores clinicos, epidemioldgicos, laboratoriais e
terapéuticos relacionados ao risco para 6bito nas criancas admitidas com quadro de
choque séptico em uma Unidade de Cuidados Intensivos Pediatricos de Brasilia, no
Distrito Federal (DF), Brasil, durante o periodo de 1998 a 2007.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Descrever as caracteristicas epidemioldgicas, terapéuticas e laboratoriais
das criancas internadas com choque séptico na Unidade de Cuidados
Intensivos Pediatricos do Hospital Materno-Infantil de Brasilia (UCIP-
HMIB);

2. ldentificar a propor¢éo de 6bitos na populacéo estudada.
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3 METODOS

3.1 LOCAL

O estudo foi realizado em Brasilia, Distrito Federal, na regido Centro-Oeste
brasileira, na Unidade de Cuidados Intensivos Pediatricos (UCIP) do Hospital
Materno-Infantil de Brasilia (HMIB), também conhecido como Hospital Regional da
Asa Sul (HRAS). Esta UTI foi criada em 1978 e oficializada como UCIP em 1993.
Entre 1998 e 2005, a unidade dispunha de 7 leitos, com espaco fisico restrito. Em
dezembro de 2005, a unidade foi transferida para novas instalacbes, passando a
dispor de 14 leitos e de equipamentos mais modernos.

Trata-se de uma UTI publica que € referéncia de cuidados intensivos
pediatricos na regido do Distrito Federal e entorno. A clientela atendida nesta
unidade é formada em sua maioria por pacientes acometidos por condicfes clinicas,
havendo um percentual menor de crian¢cas admitidas para cuidados pos-operatorios.

Além da funcéo assistencial, esta unidade exerce ainda papel educacional,
por meio da formacdo de médicos atuantes em Medicina Intensiva Pediatrica, em
Programa de Residéncia Médica reconhecido pelo Ministério da Educacdo (MEC) e

pela Associagdo de Medicina Intensiva Brasileira (AMIB).

3.2 DELINEAMENTO

A pesquisa € um trabalho retrospectivo, baseado em dados secundarios,
composto de duas partes. A primeira € um estudo descritivo da populacéo pediatrica
internada na UCIP-HMIB com diagnéstico a admissao de choque séptico. Foram

reunidas informacdes dos prontudrios dos pacientes pediatricos que tiveram
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diagndstico de choque séptico a admissédo na UCIP no periodo de janeiro de 1998 a
dezembro de 2007, por meio de busca nos livros de registro de internacéo e alta da
UCIP e do preenchimento de protocolo pré-estabelecido (APENDICE A). Os
registros dos pacientes foram obtidos a partir dos livros de admissédo e alta da
propria UCIP e a coleta dos dados foi realizada por apenas duas pessoas.

A segunda parte foi um estudo transversal analitico, com grupos de
comparacao. Os pacientes com diagndéstico de choque séptico foram separados em
dois grupos, conforme o desfecho do caso: 1. pacientes que evoluiram para 6bito e
2. pacientes que receberam alta da UCIP. Para todos os pacientes, foram coletados
dados epidemioldgicos (idade, sexo, naturalidade, local de residéncia e
procedéncia), clinicos (queixas principais, duracdo dos sinais e sintomas antes do
diagnéstico, estado nutricional, achados ao exame fisico, comorbidades, condutas
terapéuticas instituidas e desfecho), laboratoriais (hemograma completo, gasometria
arterial e/ou venosa central, transaminases, bilirrubinas, eletrélitos séricos, glicemia,
ureia e creatinina, lactato sérico), dados sobre monitorizacdo (realizacdo de
monitorizacdo hemodinamica e valores de pressdo venosa central, saturacao
venosa central, cateterizagdo arterial para medida invasiva de pressao arterial), bem
como diagnostico etiolégico conforme resultado de culturas de liquidos organicos.
Estas variaveis foram analisadas a fim de determinar quais delas estdo relacionadas

a maior risco de 6bito.

3.3 CRITERIOS DE INCLUSAO

Os pacientes incluidos na amostra foram todos aqueles internados na
Unidade de Cuidados Intensivos Pediatricos do HMIB no periodo de janeiro de 1998
a dezembro de 2007 e que possuiam:

1. Idade na faixa etaria pediatrica;
2. Diagnéstico de choque séptico a admissdo confirmado pelos critérios
relatados por Goldstein B et al. (8): sepse associada a disfuncéo

cardiovascular (Quadro 1).
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3.4 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Os critérios de excluséo foram:
1. Pacientes na faixa-etaria neonatal (0 a 28 dias de vida);
2. Pacientes que morreram antes de 6 h da admissao, devido a escassez de

dados registrados nestes casos.

3.5 ANALISE DE DADOS

Os dados foram analisados com o auxilio do programa SPSS® (Statistical
Package for the Social Sciences) versdo 17, permitindo a descricdo do perfil
epidemioldgico, clinico e laboratorial dos pacientes. Foi descrita a populacao
estudada, por meio de frequéncias, seguindo-se a comparacéo dos dados entre 0s
pacientes que receberam alta ou evoluiram para Obito. Tabelas de contingéncia
contendo variaveis categoricas foram analisadas utilizando-se o teste qui-quadrado.

Um valor p < 0,05 foi considerado significativo.
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3.6 DEFINICOES

As definic6es de choque séptico e sindrome de disfuncao de multiplos 6rgéos
adotadas neste estudo foram aquelas descritas por Goldstein et al. (8), segundo
descrito no Quadro 1.

Considerou-se a faixa etaria pediatrica a idade compreendida entre o
nascimento e os 21 anos incompletos, conforme a seguinte divisao etaria (74):

e Periodo neonatal: 0 a 28 dias;
e Infancia:
o Lactente: 29 dias a 2 anos de idade, exclusive;
o Pré-escolar: 2 a 6 anos de idade, exclusive;
o Escolar: 6 a 10 anos de idade, exclusive;
e Adolescéncia:
o Pré-puberal (ou pré-adolescente): 10 a 12 anos de idade incompletos;
o Puberal: 12 a 16 anos de idade incompletos;
o Pos-puberal: 16 a 20 anos de idade.

A avaliacdo do estado nutricional foi realizada conforme os critérios de Gomez
(75), calculados pela relacéo entre o peso observado e o percentil 50 (no padréo de
referéncia da National Center for Health Statistics - NCHS, do Centers for Disease
Control and Prevention - CDC) do peso esperado para idade e sexo (76),
multiplicado por 100. A interpretacdo do resultado utiliza o exposto no Quadro 3.
Além de sua simplicidade, os critérios de Gomez foram utilizados neste estudo pelo
fato de ndo requererem dados sobre altura dos pacientes, raros nos prontuarios
analisados.

Valores de referéncia para sinais vitais e exames laboratoriais encontram-se
no ANEXO C.
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Quadro 3 - Critérios de Gomez para avaliacao nutricional

(Peso observado/Percentil 50 do peso parao .
. Graus de desnutricdo
sexo e idade) x 100
91-100 Normal
76-90 Leve ou primeiro grau
61-75 Moderada ou segundo grau
<60 Grave ou terceiro grau

Adaptado de Gomez F. (75)

A fim de comparar os desfechos encontrados neste estudo com escores
prognosticos, utilizou-se o Indice Pediatrico de Mortalidade 2 (PIM2, de Pediatric
Index of Mortality 2). Trata-se de um modelo que prediz o risco de Obito dos
pacientes pediatricos admitidos em uma UTI (77). Foi escolhido para este estudo por
sua simplicidade, uma vez que é composto por apenas dez variaveis avaliadas no
momento da admissdo. Segundo os revisores deste escore, ele deve ser utilizado
para comparar desfechos de grupos de pacientes (de acordo com a média dos
escores individuais), e ndo de pacientes isolados. O método de célculo do PIM2
encontra-se no ANEXO D.

Na avaliacdo da origem infecciosa do choque séptico, foram consideradas
comunitarias infeccbes surgidas até as primeiras 72 h ap6s a internacdo, e
nosocomiais aquelas surgidas apos este periodo (78).

A fim de registrar o tempo de inicio da antibioticoterapia, considerou-se como
“zero hora” o tempo dos casos em que o antibiético foi iniciado antes ou no momento
da admissdo na UTI, uma vez que a maioria dos relatérios de transferéncia a UTI
nao detalhavam o tempo de inicio.

Para aqueles pacientes que foram internados na UTIP ja& em uso de
inotrépicos, mas sem registro do tempo de inicio no relatério de transferéncia,
considerou-se o inicio no momento da admisséo.

Na avaliacdo do diagnostico etiolégico, foram consideradas apenas o0s
exames de cultura coletados nas primeiras 72 h apd0s a internacdo na UTI, a fim de
eliminar as infeccBes adquiridas apos a admissdo. Nao foram analisados dados
sobre exames soroldgicos, devido a escassez de informacfes em relacdo a este
método nos prontuarios.

Para avaliar os exames laboratoriais, foram registrados os resultados dos

primeiros exames coletados apés admisséo na UTI, dentro das primeiras 24 h.
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A classificacdo dos graus de anemia considerou como anemia grave a
dosagem de hemoglobina menor ou igual a 7 g/dL, anemia moderada a dosagem de
hemoglobina maior que 7 e menor ou igual a 9 g/dL, anemia leve a dosagem de
hemoglobina maior que 9 e menor que 11 g/dL. Foram considerados normais
valores de hemoglobina maior ou igual a 11 g/dL.

Na avaliacdo das alteracbes liquéricas, foram consideradas alteracbes
isoladas o aumento discreto da proteinorraquia, sem pleocitose ou hipoglicorraquia,
e a hipoglicorraquia sem hiperproteinorraquia ou pleocitose; e alteracdes
caracteristicas de meningite bacteriana a associacdo de hiperproteinorraquia,
hipoglicorraquia e pleocitose com predominio de polimorfonucleares.

3.7 ASPECTOS ETICOS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de
Medicina da Universidade de Brasilia (Registro 051/08) e pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Secretaria de Estado de Saude do Distrito Federal (Protocolo 202/08)
(ANEXOS A e B, respectivamente).
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4 RESULTADOS

4.1 DADOS EPIDEMIOLOGICOS

A amostra inicial foi composta por 300 pacientes com diagndsticos de choque,
choque e sepse, sepse grave e choque séptico, conforme descrito nos livros de
admissao e alta da UTIP do HRAS. N&o foram encontrados 85 (28,3%) prontuarios
no setor de Arquivo Médico do HRAS. Dos prontudrios disponiveis, 102 (34%) néo
preenchiam os critérios de incluséo. Dos 113 (37,7%) pacientes restantes, 2 (0,7%)
ndo entraram no estudo porque seus prontuarios estavam incompletos, faltando
varias paginas que impossibilitavam o preenchimento do protocolo de coleta de
dados. Assim, foram incluidos no estudo 111 (37,0%) pacientes. A inclusdo dos

casos no estudo encontra-se ilustrada no fluxograma da Figura 2.

Pesquisa nos livros de registro de internacao e
alta da UTI Pediatrica do Hospital Regional da
Asa Sul — HRAS

Periodo: janeiro de 1998 a dezembro de 2007

Diagnostico de internagao: choque, choque e
sepse, sepse grave e choque séptico

300
prontuarios
Nao

encontrados Setor de Arquivo ‘ Encontrados

| Médicodo HRAS
215
prontuarios
Nao
o102
prontuarios Prontuarios prontuarios Incluidos

incompletos no estudo

Figura 2 - Fluxograma ilustrando o processo de amostragem do estudo

8

prontuarios
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A idade dos pacientes variou de 1 a 188 meses (15 anos e 8 meses), com
média de 2 anos e 3 meses.

A classificacdo em grupos etarios revela que 81 (73%) pacientes eram
lactentes, 16 (14,4%) eram pré-escolares, 7 (6,3%) eram escolares, 3 (2,7%) eram
pré-adolescentes e 4 (3,6%) eram adolescentes, conforme apresentado na Figura 3.

Entre os casos de lactentes, 66 eram menores de 1 ano de idade, o que
corresponde a 59,5% do total de pacientes e a 81,5% dos pacientes na faixa etaria

lactente.
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80 -
70 -
60 -
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Lactente Pré-escolar Escolar Pré-puberal Puberal

Numero de pacientes internados

Grupos etarios

Figura 3 - Classificacdo dos pacientes pediatricos com choque séptico internados na
UTIP-HRAS, de 1998 a 2007, segundo grupos etarios

A proporcdo de Obitos referente a cada faixa etaria mostra maior letalidade
entre os adolescentes (Tabela 1), enquanto que a andlise estatistica univariada da

letalidade nas diferentes faixas etarias nao teve significancia estatistica.

Tabela 1 - Proporcdo de o6bitos por faixa etaria, nos pacientes pediatricos com
choque séptico internados na UTIP-HRAS, de 1998 a 2007

. L. Desfecho _
Faixa etaria — Letalidade (%) Total
Alta Obito
Lactente menor que 1 ano 44 22 33,3 66
Lactente entre 1 e 2 anos 11 4 26,7 15
Pré-escolar 10 6 37,5 16
Escolar 4 3 42,9 7
Pré-adolescente 2 1 33,3 3
Adolescente 1 3 75,0 4

TOTAL 72 39 111
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A distribuicdo dos pacientes por género evidenciou que 59 (53,2%) eram do
sexo feminino e 52 (46,8%) eram do sexo masculino. A letalidade do choque séptico
foi semelhante entre os sexos: 35,6% no sexo feminino e 34,6% no sexo masculino,
sem diferenca estatistica (OR 1,044; IC 95% 0,478-2,280; p = 0,9142).

Quanto ao estado nutricional dos pacientes, 36 (32,4%) eram eutréficos e 75
(67,6%) desnutridos, sendo 35 (31,5%) portadores de desnutricédo leve, 25 (22,5%)
portadores de desnutricdo moderada e 15 (13,5%) portadores de desnutricdo grave.

A Figura 4 ilustra a classificacdo nutricional dos pacientes avaliados.

M Eutrofico
M Desnutricdo leve
i Desnutricao

moderada

H Desnutricao grave

Figura 4 - Classificacdo nutricional dos pacientes com choque séptico internados na
UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

A propor¢éo de Obitos em cada categoria nutricional esté listada na Tabela 2,
onde é possivel perceber maior percentual de 6bitos nos pacientes com desnutricdo

grave, porém sem significancia estatistica.

Tabela 2 - Letalidade nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS,
de 1998 a 2007, segundo classificacao nutricional de Gomez

Estado nutricional segundo a Desfecho

Classificacdo de Gomez Alta Obito Letalidade (%) Total
Eutréfico 25 11 30,6 36
Desnutricéo leve 22 13 37,1 35
Desnutricdo moderada 17 8 32,0 25
Desnutricdo grave 8 7 46,7 15

TOTAL 72 39 111
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A naturalidade da maioria dos pacientes foi o Distrito Federal (DF), com
23,4% dos pacientes; seguida de Goias (GO), com 14,4%; Minas Gerais (MG), com
11,7%; Mato Grosso (MT), com 0,9%; Pernambuco (PE), com 0,9%; e Piaui (PI),
com 0,9%. N&o havia registro deste dado em 47,7% dos prontuarios (Figura 5). As

cidades de nascimento encontram-se listadas no APENDICE B.

H DF
H GO
MG
HMT
H PE
M P

M Ignorado

0.9% 0.9%

Figura 5 - Estado de nascimento dos pacientes com choque séptico internados na
UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

A maioria dos pacientes morava no DF (42,3%), seguindo-se GO (27,9%),
MG (12,6%), Bahia (BA) com 7,2%, MT (1,8%), PE (0,9%) e Tocantins (TO) com
0,9%. Apenas 7 pacientes (6,3%) néo tinham dados sobre o local de residéncia. As
cidades de residéncia encontram-se listadas no APENDICE B.
A procedéncia dos pacientes teve a seguinte distribuicéo:
e Residéncia ou outros setores do HRAS, com internagédo < 72 h: 22
(19,8%)
e Outro hospital, com internagéao < 72 h: 53 (47,8%)
e Qutros setores do HRAS, com internacao > 72 h: 7 (6,3%)
e Outro hospital, com internagéao > 72 h: 28 (25,2%)
e Procedéncia ndo encontrada no prontuario: 1 (0,9%)
Quanto a procedéncia, houve maior proporcao de Obitos nos pacientes que se
originaram de suas residéncias ou do HRAS (Tabela 3), sendo maior a letalidade

nos pacientes com infeccdo hospitalar (mais de 72 h de internagcéo hospitalar prévia



58

a admissao na UTI) (Tabela 4). A analise univariada da letalidade entre os pacientes
procedentes da comunidade e dos hospitais ndo evidenciou significancia estatistica
(OR 0,750; IC 95% 0,327 - 1,719; p = 0,4960).

Tabela 3 - Letalidade de acordo com a procedéncia, nos pacientes com choque
séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Desfecho

Procedéncia — Letalidade (%) Total
Alta Obito

Residéncia ou outros
setores do HRAS <72 h 11 1 50,0 22
Outro hospital <72 h 39 14 26,4 53
Outros setores do HRAS 3 4 57.1 7
>72h
Outro hospital > 72 h 18 10 35,7 28
TOTAL 71 39 110

Tabela 4 - Letalidade de acordo com a origem da infec¢@o (comunitéria x hospitalar),
nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

_Infecgao Desfecho Letalidade (%)  Total
Hospitalar x Comunitaria Alta Obito
Comunitéaria 50 25 33,3 75
Hospitalar 21 14 40,0 35
Ignorado 1 0 0 1
TOTAL 72 39 111

Dos 81 casos procedentes de outros hospitais, 59 (72,8%) vinham de
hospitais do DF, 20 (24,5%) procediam de hospitais externos ao DF e 2 (2,5%) néo
tinham registro de procedéncia. A relacdo dos hospitais de origem encontra-se
detalhada no APENDICE C.

O percentual anual de internacéo de criangcas com quadro de choque séptico
variou entre 2,1% e 5,7% no periodo estudado, com média de 3,7% (Tabela 5).
Deve-se considerar que houve prontuarios ndo encontrados no Setor de Arquivo do
HMIB, o que possivelmente elevaria 0 nimero de casos incluidos no estudo, por

conseguinte aumentando o percentual de internacées por choque séptico.
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Tabela 5 - Percentual anual de internacdo de pacientes com choque séptico na
UTIP-HRAS, no periodo de janeiro de 1998 a dezembro de 2007

ANo Total de Casos de Percentual anual de internacéo de
Internacdes  choque séptico pacientes com choque séptico
1998 353 15 4,2%
1999 330 7 2,1%
2000 338 9 2,7%
2001 332 9 2,7%
2002 322 7 2,2%
2003 215 9 4,2%
2004 280 16 5,7%
2005 322 18 5,6%
2006 293 12 4,1%
2007 200 9 4,5%
TOTAL 2985 111 3, 7%

Em relacdo ao desfecho, 72 (64,9%) pacientes receberam alta e 39 (35,1%)

evoluiram para Obito. O percentual de 6bitos variou entre 13,3% e 66,7% nos

diferentes anos, sem haver, no entanto, um padrdo de queda no periodo analisado

(Figura 6).

Percentual de Obitos em relagiio as Internagdes
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Figura 6 - Letalidade anual por choque séptico, no periodo de 1998 a 2007, na

UCIP-HRAS
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De acordo com o PIM2 calculado para os casos deste estudo, a probabilidade
de Obito seria de 17% (média), com variacdo entre 0,9 e 92,9%. Separando-se por
desfecho, o PIM2 calculado para os pacientes que receberam alta foi 14,1% e para
0S pacientes que evoluiram para oObito foi 22,2%.

A letalidade observada n&o teve relacdo direta com os valores do escore
PIM2, sendo a letalidade real superior a esperada na maioria dos anos avaliados
(Tabela 6). Dividindo-se os valores do escore PIM2 em categorias, percebe-se que,
em geral, quanto mais alto o escore, maior o percentual de ébitos reais (Tabela 7),

sem haver no entanto significancia estatistica.

Tabela 6 - Comparacao entre a letalidade observada e a esperada, segundo valores
do PIM2, por ano, nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de
1998 a 2007

Letalidade esperada

Ano (Média do escore PIM2) Letalidade observada
1998 20,0% 13,3%
1999 15,2% 42,9%
2000 18,5% 44,4%
2001 17,4% 55,6%
2002 17,8% 28,6%
2003 9,0% 33,3%
2004 21,6% 43,8%
2005 11,6% 27,8%
2006 12,3% 16,7%
2007 27,6% 66,7%
Todos os anos 17% 35,1%

Tabela 7 - Letalidade observada versus graduacéo dos valores PIM2, nos pacientes
com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

BIM2 Desfecho _ Letalidade Total
Alta Obito (%)
Até 10% 40 14 25,9 54
> 10 até 25% 20 14 41,2 34
> 25 até 50% 8 8 50,0 16
> 50 até 75% 3 0 0 3
> 75 até 100% 1 3 75,0 4

Total 72 39 111
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O tempo de internacao na UTI variou de 6 a 1224 horas (51 dias), com média
de 180 h (7,5 dias).

Os 39 pacientes que evoluiram para Obito, representando 35,1% do total,
tiveram uma duragéo de internagdo meédia de 102,2 h, variando entre 6 a 576 h (24
dias). A maioria faleceu na primeira semana de internacao (31, representando 79,5%
dos 6bitos), principalmente nas primeiras 72 h (24, representando 61,5% dos 6bitos).
A média de internagdo dos pacientes que receberam alta foi 224 h, com variacéo de
27 h a 1224 h (51 dias). O tempo de internagdo entre 0s pacientes que receberam
alta e que evoluiram para ébito € mostrado na Figura 7, havendo maior proporcao de
Obitos nas primeiras 72h.
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entre6e72h entre72hel maiorque 1 semana
semana

Tempo de internagdo

Figura 7 - Tempo de internagdo entre 0s grupos que receberam alta e evoluiram
para Obito, nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a
2007
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4.2 QUADRO CLINICO

O tempo de inicio dos sinais e sintomas antes da internacao na UTI variou de
menos de 24 h a 1152 h (48 dias), com média de 154 h (6,4 dias). Houve maior
proporcao de Obitos nos pacientes que apresentavam sintomas iniciados entre 72 h
(3 dias) e 168 h (1 semana), conforme visualizado na Tabela 8.

Tabela 8 - Letalidade em relacdo ao tempo de inicio dos sintomas, nos pacientes
com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

o ) Desfecho )
Tempo de inicio dos sintomas — Letalidade (%) Total
Alta Obito
Até 1 dia 12 6 33,3 18
Entre 1 e 3 dias 12 3 20,0 15
Entre 3 dias e 1 semana 20 11 35,5 31
Mais de 1 semana 14 5 26,3 19
TOTAL 58 25 83

Dentre os sintomas e sinais indicativos de choque séptico presentes na
admissao, estavam presentes em mais da metade da amostra (em ordem
decrescente): tempo de enchimento capilar prolongado, taquicardia, alteracdo de
consciéncia, febre e pulsos finos (Tabela 9). Houve uma maior proporcao de Obitos
nos pacientes que apresentavam extremidades frias, hipotermia, pulsos finos,
taquicardia, perfusado lenta e alteracdo de consciéncia (Tabela 10).

A andlise univariada da letalidade referente aos sinais e sintomas indicativos
de choque séptico nos pacientes avaliados revelou significancia para maior risco de
Obito naqueles que apresentavam taquicardia e naqueles que tinham extremidades
frias (Tabela 11).
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Tabela 9 - Sinais e sintomas indicativos de choque séptico nos pacientes estudados,

de 1998 a 2007

Sinais/Sintomas Presente Ausente Ignorado
Enchimento capilar >3 s 89 (80,2%) 15 (13,5%) 7 (6,3%)
Taquicardia 88 (79,3%) 20 (18%) 3 (2,7%)

Alteragdo de consciéncia

Febre
Pulsos finos

Extremidades frias

Hipotermia

Enchimento capilar imediato

80 (72,1%)
63 (56,8%)
60 (54,1%)
50 (45,0%)
47 (42,3%)
8 (7,2%)

18 (16,2%)
35 (31,5%)
26 (23,4%)
33 (29,7%)
52 (46,8%)
89 (80,2%)

13 (11,7%)
13 (11,7%)
25 (22,5%)
28 (25,2%)
12 (10,8%)
14 (12,6%)

Tabela 10 - Letalidade em relac&do aos sinais clinicos indicativos de choque séptico,
nos pacientes avaliados, de 1998 a 2007

) o Desfecho )
Sinal Clinico — Letalidade (%) Total
Alta Obito

Febre N&ao 23 12 34,3 35
Sim 42 21 33,3 63

Ignorado 7 6 46,2 13

Hipotermia N&ao 35 17 32,7 52
Sim 27 20 42,6 47

Ignorado 10 2 16,7 12

Taquicardia Nao 17 3 15,0 20
Sim 53 35 39,8 88

Ignorado 2 1 33,3 3

Alteracdo de Nao 11 7 38,9 18
consciéncia Sim 51 29 36,3 80
Ignorado 10 3 23,1 13

Perfuséo lenta Nao 12 3 20,0 15
Sim 55 34 38,2 89

Ignorado 5 2 28,6 7

Perfuséao Nao 56 33 37,1 89
imediata Sim 7 1 12,5 8
Ignorado 9 5 35,7 14

Pulsos finos Nao 20 6 23,1 26
Sim 36 24 40,0 60

Ignorado 16 9 36,0 25

Extremidades Né&o 25 8 24,2 33
frias Sim 25 25 50,0 50
Ignorado 22 6 21,4 28
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Tabela 11 - Anéalise estatistica univariada referente aos sinais e sintomas indicativos
de choque séptico nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de

1998 a 2007

Variavel Niveis de comparacgéo OR IC 95% P
Febre Sim/ Néo 0,958 0,400 - 2,293 0,9238
Hipotermia Sim/ Nao 1,525 0,672 - 3,457 0,3111
Taquicardia Sim/ Néo 3,742 1,020- 13,724 0,0362
Alteracdo de Consciéncia  Sim/ Nao 0,893 0,312 - 2,557 0,8338
Perfusao lenta Sim/ Nao 2,472 0,650 - 9,400 0,1731
Perfusdo Imediata Sim/ Nao 0,242 0,028 - 2,058 0,1628
Pulsos finos Sim/ Nao 2,222 0,778 - 6,340 0,1304
Extremidades frias Sim/ Nao 3,125 1,184 - 8,244 0,0189

Além dos sinais supracitados, houve outras 194 queixas, das quais as mais

frequentes foram: convulsao, diarreia, diarreia e vomitos, dispneia, tosse e purpura

(Tabela 12). A proporcdo de 6bitos nos pacientes que apresentaram convulsdes,

diarreia e vomitos foi semelhante a letalidade geral (variando entre 28 a 34,1%),

conforme visualizado na Tabela 13, sem significado estatistico a analise univariada.

Tabela 12 - Outros sinais e sintomas dos pacientes com choque séptico internados
na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Percentual de pacientes que

L Namero de N
Outros sinais/sintomas . apresentaram os sinais/sintomas
pacientes

(n=111)
Convulséo 36 32,4%
Diarreia 26 23,4%
Diarreia e vomitos 19 17,1%
Dispneia 17 15,3%
Tosse 13 11,7%
Parpura 10 9,0%
Vomitos 6 5,4%
Sindrome gripal 6 5,4%
Oliguria 4 3,6%
Distensdo abdominal 3 2, 7%
Edema cervical 3 2, 7%
Hepatoesplenomegalia 3 2,7%
Hepatomegalia 3 2,7%
Lesdes de pele 3 2,7%
Anasarca 2 1,8%
Chiado toréacico 2 1,8%
Epistaxe 2 1,8%
Odinofagia 2 1,8%




65

Tabela 13 - Letalidade em relacdo a outros achados clinicos comuns, nos pacientes
com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Outros achados clinicos Desfechq . Letalidade (%) Total
comuns Alta Obito
Convulséo Nao 38 18 32,1 56
Sim 24 12 33,3 36
Ignorado 10 9 47,4 19
Diarreia Nao 33 15 31,2 48
Sim 29 15 34,1 44
Ignorado 10 9 47,4 19
Vémitos Nao 44 23 34,3 67
Sim 18 7 28,0 25
Ignorado 10 9 47,4 19

Os sitios de acometimento mais comuns foram as vias aéreas inferiores, o
trato gastrointestinal e partes moles (Tabela 14), sendo os diagndstico clinicos mais
frequentes pneumonia e diarreia aguda/gastroenterite (Tabela 15). Apesar do
pequeno numero de pacientes com acometimento hepético e com sindrome ictero-
hemorragica, todos os casos com estes diagndsticos morreram. Letalidade elevada
também ocorreu nos casos de doenca neurolégica, acometimento de vias aéreas
superiores, purpura infecciosa, febre sem sinais localizatérios, trato urinario e
sindrome hemolitico-urémica. Contrastou com os demais grupos diagndésticos a
letalidade menor nos casos de doenca gastrointestinal (Tabela 14). Nenhum grupo
diagnéstico se mostrou fator de risco para 6bito na analise estatistica univariada,
mas 0s pacientes com doencas gastrointestinais tiveram significativamente melhor

desfecho do que os demais (Tabela 16).
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Tabela 14 — Letalidade do choque séptico nos pacientes internados na UCIP-HRAS,
de 1998 a 2007, segundo sitios de acometimento e sindromes clinicas

Sitios de acometimento e A Desfecho Letalidade
. . Frequéncia (%)

sindromes clinicas Alta Abito (%)
Vias aéreas inferiores 34 (30,6) 24 10 29,4
Gastrointestinal 25 (22,5) 21 4 16,0
Pele e partes moles 17 (15,3) 12 5 29,4
Neuroldgico 9(8,1) 3 6 66,7
Parpurainfecciosa 6 (5,4) 3 3 50,0
Vias aéreas superiores 5 (4,5) 2 3 60,0
Febre sem sinais localizatérios 4 (3,6) 2 2 50,0
Trato urinéario 4 (3,6) 2 2 50,0
Hepético 2(1,8) 0 2 100,0
Sindrome hemolitico-urémica 2(1,8) 1 1 50,0
Neoplasico 1(0,9) 1 0 0,0
Osteoarticular 1(0,9) 1 0 0,0
Sindrome ictero-hemorragica 1(0,9) 0 1 100,0
TOTAL 111 (100,0) 72 39

Tabela 15 - Diagnostico de admissédo dos pacientes com choque séptico internados
na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007 (continua)

Diagnéstico

Frequéncia Percentual (n=111)

Pneumonia

Diarreia aguda

Gastroenterite
Parpurainfecciosa

Celulite

Meningite

Varicela com infeccdo secundaria
Febre sem sinais localizatorios
Infecc&o urinaria

Otite média aguda

Fasciite necrosante
Meningococcemia com meningite
Obstrucéo intestinal

Sindrome hemolitico-urémica
Abscesso retroamigdaliano
Adenite cervical

Artrite séptica com embolia séptica pulmonar

Calazar com insuficiéncia hepatica

Deiscéncia de sutura de Ureteroanastomose

Encefalite Herpética

Furunculose com embolia séptica pulmonar
Infeccao de ferida em grande queimado

34 30,6
12 10,8
9,9
54
4,5
4,5
4,5
4,5
2,7
2,7
1,8
1,8
1,8
1,8
0,9
0,9
0,9
0,9
0,9
0,9
0,9
0,9
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Tabela 15 - Diagnostico de admissédo dos pacientes com choque séptico internados
na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007 (concluséao)

Diagnostico Frequéncia Percentual (n=111)
Insuficiéncia hepatica sem etiologia definida 1 0,9
Mastoidite e Otite média crénica bilateral 1 0,9
Parotidite 1 0,9
Sepse sem localizagcdo em paciente oncologico 1 0,9
Sindrome de Fournier 1 0,9
Sindrome ictero-hemorrégica sem etiologia definida 1 0,9

Tabela 16 - Anadlise estatistica univariada referente ao diagnéstico sindromico e as
comorbidades presentes a admissao nos pacientes com choque séptico internados
na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Variavel Niveis de OR IC 95% D
comparacgao

Febre sem sinais Sim/ N&o 1,801  0,256-13,979 0,5258

localizatérios

Doencas gastrointestinais  Sim/ Nao 0,277 0,087 - 0,878 0,0227

Doencgas hepatobiliares Sim/ Nao 2,945 2,267 - 3,827 0,0524

Neoplasias Sim/ Nao 1,549 1,348 - 1,779 0,4597

Doencas neuroldgicas Sim/ Nao 4,181 0,984 - 17,768 0,0387

Doencas osteoarticulares Sim/ Nao 1,549 1,348 - 1,779 0,4597

Doencas de pele e/ou Sim/ N&o 0735  0238-2,264 05911

tecidos moles

Parpurainfecciosa Sim/ Nao 1,916 0,368 - 9,982 0,4329

Sindrome hemolitico- Sim/ N&o 1,8684 0,113-30,715  0,6567

urémica

Sindrome ictero- Sim/ N&o 2894  2238-3743 01722

hemorragica
Doencas urinarias Sim/ Nao 1,891 0,256 - 13,979  0,5258
Doencas relacionadas a
vias aéreas inferiores
Doencgas relacionadas a
vias aéreas inferiores

Sim/ Nao 0,689 0,288 - 1,645 0,4012

Sim/ Nao 2,916 0,466 - 18,251  0,2333

Dos 111 pacientes, 34 (30,6%) apresentavam comorbidades, as mais comuns
relacionadas a quadros neuroldgicos (Tabela 17). A letalidade do choque séptico no
grupo de pacientes que tinha comorbidades foi pouco elevada em relagcdo ao grupo
sem doencas prévias (41,2% e 32,5%, respectivamente), havendo maior proporcéo
de O6bitos nos pacientes portadores de sindrome da imunodeficiéncia adquirida
(SIDA), infeccBes congénitas, otite de repeticdo, micose superficial, cardiopatias,

sindromes genéticas e doencas neuroldgicas (Tabela 18).
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A analise univariada da letalidade nos pacientes portadores de comorbidades
em relacdo aqueles que ndo apresentavam doencas associadas ndo evidenciou
maior risco para Obito nagueles casos (OR 1,456; IC 95% 0,632 - 3,349; p = 0,3756).
Da mesma forma, a presenca de comorbidade neuroldgica também nao representou
maior risco significativo de 6bito (OR 2,552; IC 95% 0,540 - 12, 046; p = 0,2228).

Tabela 17 - Comorbidades apresentadas pelos pacientes com choque séptico
internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Comorbidade -

. - N (%) Comorbidade especificada N (%)
classificacéo
Neurolégico 7 (6,3) ECNP 4 (3,6)
Sindrome West 1(0,9)
Meningomielocele + extrofia de cloaca 1(0,9)
Microcefalia + DRGE 1(0,9)
Doenca disabsortiva 5(4,5) Diarreia cronica 4 (3,6)
Doenca celiaca 1(0,9)
Cardiopatia 4 (3,6) Cardiopatia congénita 3(2,7)
Miocardiopatia dilatada 1(0,9)
Prematuridade 4 (3,6) Prematuridade 4 (3,6)
Alterac&o morfologica 3(2,7) Alteracdo morfoldgica do trato urinario 3(2,7)
do trato urinério
Neoplasia 3(2,7) Adenocarcinoma de ovario em anel de 1(0,9)
sinete com metastase gastrica
Hepatocarcinoma 1(0,9)
Rabdomiossarcoma de face 1(0,9)
Sindrome genética 2(1,8) Sindrome de Edwards+CIA+CIV 1(0,9)
Sindrome de Kabuki + PTI 1(0,9)
Asma 1(0,9) Asma 1(0,9)
Grande queimado 1(0,9) Grande queimado 1(0,9)
Infeccdo congénita 1(0,9) Toxoplasmose congénita 1(0,9)
Micose superficial 1(0,9) Moniliase 1(0,9)
Otite de repeticao 1(0,9) Otite de repeticédo 1(0,9)
SIDA 1(0,9 SIDA 1(0,9)
Nenhuma 77 Nenhuma 77
(69,3) (69,3)
TOTAL 111 (100)

Siglas: ECNP - encefalopatia crénica ndo progressiva; DRGE - doenca do refluxo
gastroesofagico; CIA — comunicacéao interatrial; CIV — comunicacao interventricular; PTI —
purpura trombocitopénica idiopatica; SIDA — sindrome da imunodeficiéncia adquirida
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Tabela 18 - Letalidade em relacdo aos grupos de comorbidades, nos pacientes com
choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Desfecho

Comorbidades — Letalidade (%) Total
Alta Obito

Neurolégico 4 3 42,9 7
Doencga disabsortiva 3 2 40,0 5
Prematuridade 3 1 25,0 4
Cardiopatia 2 2 50,0 4
Alterac&o morfologica do trato urinario 3 0 0,0 3
Neoplasia 2 1 33,3 3
Sindrome genética 1 1 50,0 2
SIDA 0 1 100,0 1
Infeccé@o congénita 0 1 100,0 1
Grande queimado 1 0 0,0 1
Asma 1 0 0,0 1
Otite de repeticao 0 1 100,0 1
Micose superficial 0 1 100,0 1
Nenhuma 51 24 32,5 75
Ignorado 1 1 50,0 2
TOTAL 72 39 111

Dos pacientes que tinham comorbidades, apenas 9 (8,1%) faziam uso crénico
de medicamentos, e em 2 (1,8%) casos ndo havia referéncia quanto a este topico:

e 3 pacientes oncolégicos faziam uso de quimioterapia;

e 2 pacientes utilizavam medicamentos para controle de cardiopatia congénita
(1 paciente com dupla via de saida de ventriculo direito e comunicacao
interventricular fazia uso de digoxina e 1 paciente com Sindrome de Edwards
portador de comunicacgao interatrial e interventricular fazia uso de digoxina e
diuréticos);

e 2 pacientes faziam uso de anticonvulsivantes (1 paciente com encefalopatia
crdnica ndo progressiva fazia uso de fenobarbital e 1 paciente com Sindrome
de West fazia uso de Acido valproico, Vigabatrina e Nitrazepam);

e 2 pacientes faziam uso de Prednisolona (1 paciente com purpura
trombocitopénica idiopética, também portador de Sindrome de Kabuki, e 1
paciente com sindrome de West, ja listado anteriormente devido ao uso de

anticonvulsivantes);
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e 1 paciente com extrofia de cloaca e mielomeningocele fazia uso de
Ciprofloxacina profilatica para infeccdo urinaria, além de Octreotide
(Sandostatina)

e Os 2 pacientes em cujos prontuarios ndo havia referéncia a medicamentos de
uso crénico eram portadores de SIDA e cardiopatia congénita.

A letalidade do choque séptico entre os pacientes que faziam uso crénico de
medicamentos (33,3%) foi similar a letalidade geral (35,1%) e aquela entre os que
nao faziam uso (34%), ndo representando risco significativo de 6bito nos pacientes
avaliados (OR 0,970; IC 95% 0,228 - 4,122; p = 0,9677)

A avaliacao de disfuncao organica (Tabela 19) explicitou, além da disfuncéo
cardiaca (pois, sendo critério diagnostico para choque séptico, estava presente em
todos os casos), uma grande frequéncia de disfuncédo respiratéria (73,9% dos
pacientes). Acometimento dos sistemas neuroldgico, hematoldgico, renal e hepatico
foi diagnosticado menos frequentemente. No entanto, em muitos casos, nao foi
possivel determinar a presenca ou auséncia de disfuncao organica porque nado havia
dados suficientes para tanto. Nos casos em que foi determinada, houve maior
letalidade nos pacientes que apresentaram disfuncdo hepética e hematolégica em
relagcdo ao grupo que ndo apresentava estas disfuncdes (Tabela 20).

Os pacientes tiveram diferentes sistemas acometidos, sendo que a maioria
apresentou disfuncdo de até 3 sistemas (Tabela 21), sendo mais comum a
associacdo de disfuncdo cardiovascular e respiratéria (APENDICE D). A proporcéo
de 6bitos se eleva quando ocorre disfuncédo de 4 ou mais érgdos (Tabela 21), o que

se mostrou significativo a andlise estatistica (Tabela 22).

Tabela 19 - Disfuncdo organica nos pacientes com choque séptico internados na
UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Disfuncé&o orgéanica

Presente

Ausente

Ignorado

Cardiaca
Respiratoria
Neuroldgica
Hematolégica
Renal
Hepatica

111 (100%)
82 (73,9%)
44 (39,6%)
44 (39,6%)
36 (32,4%)
25 (22,5%)

0 (0%)
16 (14,4%)
13 (11,7%)
11 (9,9%)
65 (58,6%)
14 (12,6%)

0 (0%)
13 (11,7%)
54 (41,6%)
56 (50,5%)

10 (9%)
72 (64,9%)
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Tabela 20 - Letalidade em relacdo a presenca de disfuncdo organica, nos pacientes
com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

. ~ . Desfecho .
Disfuncé&o orgéanica — Letalidade (%) Total
Alta  Obito
Disfuncdo respiratéria Nao 14 2 12,5 16
Sim 51 31 37,8 82
Ignorado 7 6 46,2 13
Disfuncéo neurolégica Nao 9 4 30,8 13
Sim 27 17 38,6 44
Ignorado 36 18 33,3 54
Disfuncéo N&ao 9 2 18,2 11
hematoldgica Sim 24 20 45,5 44
Ignorado 39 17 30,4 56
Disfuncéo renal Nao 45 20 30,8 65
Sim 22 14 38,9 36
Ignorado 5 5 50,0 10
Disfuncéo hepatica Nao 9 5 35,7 14
Sim 13 12 48,0 25
Ignorado 50 22 30,6 72

Tabela 21 - Numero de sistemas disfuncionais e a letalidade correspondente, nos
pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

thmero de_z 5|ste_mas_ Frequéncia (%) Desfech’o _ Letalidade (%)

organicos disfuncionais Alta Obito

1 4 (3,6) 4 0 0,0
2 32 (28,8) 23 9 28,1
3 38 (34,2) 28 10 26,3
4 27 (24,3) 11 16 59,3
5 8 (7,2) 5 3 37,5
6 2(1,8) 1 1 50,0

TOTAL 111 (100,0) 72 39
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Tabela 22 - Analise estatistica univariada referente as disfuncdes organicas
presentes a admissao nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-

HRAS, de 1998 a 2007

Variavel Niveis de comparacgéao OR IC 95% p
Disfuncéo respiratoria Sim/ Nao 4,254 0,905 - 19,994 0,0500
Disfuncéo neuroldgica Sim/ Nao 1,416 0,376-5,329 0,6054
Disfuncdo hematolégica  Sim/ N&o 3,750 0,725-19,391 0,0986
Disfuncéo renal Sim/ Nao 1,431 0,610-3,357 0,4082
Disfuncédo hepéatica Sim/ Nao 1,661 0,432-6,381 0,4579
S Al 2/ 3 oumais sistemas 5oy 0,206-1,211 01212
Disfuncé@o multipla de disfuncionais
orgéaos 4 ou mais/ até 3 sistemas 3405 1.483-7.815 0,003

disfuncionais

Apenas 9 (8,1%) pacientes apresentaram parada cardiorrespiratoria

previamente a admissdo na UTI. Destes, 4 (3,6%) morreram e 5 (4,5%)

sobreviveram, representando uma letalidade de 44,4% em relacdo a todos os

pacientes avaliados. No entanto, a analise estatistica univariada, tal evento nao
representou fator de risco para 6bito (OR 1,531; IC 95% 0,386 - 6,068; p = 0,5416).
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4.3 TRATAMENTO PREVIO A ADMISSAO NA UTI

Cinco pacientes (4,5%) foram submetidos a procedimento cirdrgico prévio a
internacdo na UTI:

e 1 paciente com diagnéstico de Furunculose e embolia séptica pulmonar foi
submetido a drenagem de abscesso em axila esquerda, 48 horas antes da
admisséo;

e 1 paciente com diagnéstico de Obstrucao intestinal por brida havia sido
submetido a apendicectomia 18 dias antes da admisséo na UTI,

e 1 paciente portadora de Adenocarcinoma de ovario em anel de sinete com
metastase gastrica havia sido submetida a ooforectomia, hemicolectomia,
jejunostomia e ileostomia 30 horas antes da admissao;

e 1 paciente com diagnéstico de Deiscéncia de sutura de Ureteroanastomose
havia sido submetido a ureteroanastomose 42 dias antes da admissédo na
UTI;

e 1 paciente grande queimado havia sido submetido a desbridamento e enxertia
de pele antes da admissao na UTI, sem registro de tempo no prontuario.

A letalidade do choque séptico nos pacientes que realizaram cirurgia prévia
(60%) foi superior aquela nos casos que nao realizaram (34%), sem haver
significancia estatistica a analise univariada (OR 2,916; IC 95% 0,466 - 18,251; p =
0,2333).

O tempo de tratamento clinico prévio a admissao na UTI variou de 1 a 960 h
(40 dias), com média de 79,5 h. Conforme visto na Figura 8, a maioria (63%)
recebeu suporte médico nas 72 horas que antecederam a internacdo na UTI, sendo
gue 59 (53,1%) pacientes foram atendidos dentro de 24 h antes da admissdo. Nao
foi possivel determinar o tempo de tratamento prévio em 21 (18,9%) casos, uma vez
que a obtencdo deste dado depende dos registros constantes nos relatérios de

transferéncia e na histéria de admissdo na UTI, muitas vezes incompletos.
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Figura 8 - Tempo de tratamento prévio dos pacientes com choque séptico internados
na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

A letalidade foi mais elevada nos pacientes que receberam cuidados no
periodo maior ou igual a 1 semana e entre 24 e 48 h, e menor naqueles que tiveram
tempo de manejo menor que 24 h (Tabela 23). A andlise estatistica evidenciou
significancia como fator de risco para 6bito um tempo de manejo prévio a UTI maior
gue 24 h (em comparagao ao tempo menor ou igual que 24 h), maior que 72 h (em
comparacdo ao tempo menor ou igual que 72 h) ou maior que 1 semana (em
comparacao ao tempo menor ou igual que 1 semana), conforme explicitado na
Tabela 24.

Tabela 23 - Letalidade em relacdo ao tempo de manejo prévio a admissao na UTI,
nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

_ . Desfecho _
Tempo de manejo prévio - Letalidade (%) Total
Alta Obito
Até 24 h 44 15 25,4 59
> 24 até 48 h 3 5 62,5 8
>48 até 72 h 2 1 33,3 3
> 3 dias até 1 semana 4 2 33,3 6
Igual ou maior a 1 semana 5 9 64,3 14

TOTAL 58 32 90
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Tabela 24 - Andlise estatistica univariada referente ao tempo de manejo pré-UTI nos
pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Variavel Niveis de comparacao OR IC 95% P

> 24h/ < 24h 3,561 1,421- 8,925 0,0056
Tempo de manejo pré- > 48h/ < 48h 2,563 0,970 - 6,770 0,0536
UTI >72h/ < 72h 2,851 1,029 - 7,897 0,0394

> 1 semana/ £ 1 semana 4,147 1,252 — 13,740 0,0145

Quanto ao tratamento com antibioticos instituido previamente a admissédo na
UTI, a ceftriaxona foi o medicamento mais utilizado (em 45 pacientes,
correspondendo a 40,6% do total), isolada (13,5% dos casos) ou em associacoes
(27% dos casos), seguida da associacdo de ampicilina e aminoglicosideos (9
pacientes, correspondendo a 8,1% da amostra).

O uso de antibiéticos foi iniciado previamente ou no momento da internacao
em 100 (90,1%) pacientes, sendo que 95 (85,6%) iniciaram antibioticoterapia antes
da admissao (sem relato de tempo, na maioria dos casos) e 5 (4,5%) no momento
da internacdo. Dos 11 pacientes restantes (9,9%), 10 (9%) receberam o antibitico
em até 6 horas apés a internacdo na UTI e 1 (0,9%) né&o tinha registro de tempo de
inicio de antibioticoterapia.

Além da antibioticoterapia, outros tratamentos foram iniciados antes da
admissao na UTI. Os mais comuns foram a expansdo volémica (realizada em 61
pacientes, ou 55% do total), 0 uso de inotropicos (em 32 pacientes, ou 28,8% da
amostra) e transfusdo de hemoderivados (em 26 pacientes, ou 23,4% do total). A
associacdo das outras modalidades terapéuticas previamente a admissdo na UTI
encontra-se detalhada no APENDICE E.

A maior propor¢cdo de Obitos foi verificada entre os pacientes que
necessitaram do uso de hemoderivados e/ou de inotropicos (Tabela 25), porém nao

representaram fator significativo para 6bito a andlise estatistica univariada.
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Tabela 25 - Letalidade em relacdo as modalidades terapéuticas mais frequentes
prévias a internacdo na UTIP-HRAS, nos pacientes com choque séptico, de 1998 a
2007

. Desfecho .
Tratamento prée-UTI — Letalidade (%) Total
Alta  Obito

Uso de antibiético Nao 9 4 30,8 13
Sim 62 35 36,1 97

Ignorado 1 0 0,0 1

Expanséo volémica N&ao 31 16 34,0 a7
Sim 38 23 37,7 61

Ignorada 3 0 0 3

Inotrépico N&ao 52 24 31,6 76
Sim 17 15 46,9 32

Ignorado 3 0 0 3

Hemoderivados Nao 56 26 31,7 82
Sim 13 13 50,0 26

Ignorado 3 0 0 3
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4.4 TRATAMENTO NA UTI

Dentre procedimentos para suporte e monitorizacdo na UTI, foram realizadas
a puncdo de acesso venoso central, a cateterizacdo arterial, a sondagem
gastrica/enteral e a sondagem vesical. Cateterizacdo venosa central foi efetuada em
102 (91,9%) pacientes. Apenas 5 (4,5%) pacientes receberam cateterizacao arterial
radial para medida invasiva de PA (3 em 2006 e 2 em 2007), ndo sendo possivel
confirmar ou excluir o procedimento em 4 (3,6%) prontuarios. Foi instalada sonda
gastrica ou enteral em todos 0s pacientes, enquanto que sondagem vesical de
demora foi realizada em 87 (78,4%) pacientes. A letalidade do choque séptico
relacionada com a cateterizagcdo venosa central e com a sondagem vesical foi
semelhante a letalidade geral, enquanto a letalidade relacionada com a
cateterizacao arterial foi inferior, porém avaliada em pequeno numero de pacientes
(Tabela 26). Nenhum destes procedimentos se mostrou fator de risco para 6bito na

analise univariada.

Tabela 26 - Letalidade em relacdo ao emprego de procedimentos de suporte e
monitorizacdo nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de
1998 a 2007

Procedimentos de suportee DT Letalidade %) Total
Acesso venoso central N3o 5 3 37,5 8
Sim 66 36 35,3 102
Ignorado 1 0 0 1
Cateterizacdo arterial N3o 65 37 36,3 102
Sim 4 1 20,0 5
Ignorado 3 1 25,0 4
Sonda vesical de demora Nao 15 6 28,6 21
Sim 56 31 35,6 87

Ignorado 1 2 66,7 3
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No manejo intensivo dos pacientes portadores de choque séptico, destacam-
se 0 uso de antibioticoterapia, o suporte ventilatério mecéanico, a realizacdo de
expansao volémica, o suporte inotrépico/vasoativo, a reposi¢cdo hormonal, o uso de
hemoderivados, a correcdo eletrolitica, a reposicdo de bicarbonato, o suporte
nutricional e as intervencdes cirargicas.

Comparando-se 0s esquemas antibioticoterapicos prescritos previamente a
admissdo e aqueles iniciados na UTI, percebe-se que em 68 (61,2%) casos foi
trocado o esquema na admissdao da UTI e em 26 (23,4%) foi mantida a
antibioticoterapia. Nos 13 (11,7%) casos que ndo haviam recebido antibidticos antes
da internacdo, os medicamentos foram iniciados na UTI. Em 4 (3,6%) pacientes, ndo
se sabe se 0 esquema foi mantido ou alterado, uma vez que ndo ha identificacédo
dos antibidticos utilizados em 3 casos antes da entrada na UTI e em 1 caso apdés a
internacgao.

O antibidtico inicial instituido na UTI também foi com maior frequéncia a
ceftriaxona (utilizada em 54 pacientes, ou 48,6% do total), seguida pela ampicilina-
sulbactam (em 18 pacientes, ou 16,2% da amostra). Todas as antibioticoterapias
empiricas estavam adequadas para o diagnéstico da admissao.

Necessitaram usar ventilacdo mecanica 104 (93,7%) pacientes, enquanto
apenas 7 (6,3%) nado fizeram uso de suporte ventilatério mecéanico. A ventilacéo foi
iniciada entre 48 h antes da admissdo na UTI até 112 h apds a internacédo, sendo
gue apenas 25 (22,5%) pacientes iniciaram ventilacdo mecéanica antes da admissao,
tendo sido intubados entre 48 h e 0 h pré-admissdo, com média de 6,7 h. A
intubacao ocorreu durante a hora que antecedeu a internagcdo em 10 (9%) pacientes.
O tempo de intubacgéo prévia ndo estava disponivel em 4 (3,6%) prontuarios. Foram
intubados apo6s a internacdo 79 (71,1%) pacientes. A maioria foi intubada no
momento da admissao ou na primeira hora ap6s internacao (66 pacientes, 59,5% do
total). O tempo de intubacdo pds-admissdo teve uma média de 4,9 h. Em um
prontuério (0,9%) nao foi possivel determinar o momento de intubacao na UTI.

A letalidade relacionada a intubacédo prévia a UTI (32,0%) e ao uso de
ventilagdo mecénica (36,5%) foi préxima a letalidade geral dos pacientes avaliados.
A letalidade relacionada ao tempo de inicio da ventilacdo mecanica foi maior entre 6
e 24 h antes da admisséo e ap0s 24 h da internacdo na UTI (Tabela 27). O uso de

ventilacdo mecanica nao representou fator de risco para 6bito na analise univariada,
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diferentemente do inicio da ventilacdo mecéanica em periodo menor ou igual a 24 h

apos a admissao na UTI, conforme explicitado na Tabela 28.

Tabela 27 - Letalidade em relacdo ao tempo em que foi iniciada a ventilagcéo
mecanica, nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a
2007

Vz::&z :06 r'::;';’n?fa AItZeSfeChgbito Letalidade (%)  Total
Mais de 24 h antes da admisséo 1 0 0 1
6 a 24 h antes da admissé&o 1 2 66,7 3
Menos de 6h antes da admissao 8 3 27,3 11
Na admisséo 39 22 36,1 61
Até 6 h ap6s a admisséao 9 7 43,7 16
6 a 24 h ap6s a admisséao 6 2 25,0 8
Mais de 24 h ap6s a admisséao 1 2 66,7 3
TOTAL 65 38 103

Tabela 28 - Andlise estatistica univariada referente ao uso de ventilagdo mecanica e
a seu tempo de inicio, nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-
HRAS, de 1998 a 2007

Variavel Niveis de comparacao OR IC 95% p
Ventilacdo mecanica Sim/ Nao 3,454 0,400-29,784 0,2325
In|C|(3 Qa ventilagao Antes dg a~dm|ssao,na uTIl/ 0,833 0,262 - 2.650 07572
mecanica na admissao ou apés

< 6h ap6s admisséo/ > 6h
apos admisséao da UTI

< 24h ap6s admissao/ >
24h ap6s admissao da UTI

1,025 0,279 - 3,761 0,9692

18,565 3,911-88,108 <0,0001

A duracgdo do uso de VM variou de 6 h a 744 h (31 dias), com média de 127,3
h. A propor¢céo de ébitos foi maior nos pacientes que utilizaram VM por um periodo

de até 48 h, principalmente naqueles que fizeram uso por 24 h (Tabela 29).
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Tabela 29 - Letalidade em relacdo a duracdo de uso da ventilacdo mecanica, nos
pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Duracéo da ventilacdo mecéanica DGSfECh,O . Letalidade (%) Total
Alta Obito

Até 24 h 2 14 87,5 16
Entre 24 e 48 h 8 6 42,9 14
Entre48e72h 13 4 23,5 17
Entre 3 dias e 1 semana 27 5 15,6 32
Entre 1 semana a 1 més 12 8 40,0 20
Mais de 1 més 1 0 0 1
TOTAL 63 37 100

Expansdo volémica foi realizada em 89 (80,2%) criancas. Dos 22 (19,8%)
pacientes que ndo receberam expansdo venosa na UTI, 8 (36,4% dos 22) a
receberam no atendimento prévio a internacdo na UTI. Assim, apenas em 14
(12,6%) casos ndo houve relato de reposicao fluida em nenhum momento do manejo
pré ou pos-UTI.

A solucao utilizada foi cristaloide em 88 pacientes (79,3% do total e 98,9%
dos pacientes que receberam expansdo venosa), com utilizacdo de coloide
(albumina) associado a cristaloide em apenas 1 caso (0,9% do total e 1,1% dos
pacientes que receberam expansao venosa). A solucdo utilizada nos cuidados
prévios a admissao nao estava relatada. O volume infundido na primeira hora pos-
UTI estava registrado no prontuario em 84 casos (75,7% do total e 94,4% dos casos
gue receberam terapia fluida) e variou de 10 a 70 mL/kg, com média de 22,9 mL/kg.

A letalidade do choque séptico nos pacientes que receberam ressuscitacdo
volémica foi 38,2%, ndo havendo diferenca quando foi estratificado o volume de
expansdo venosa administrado na 12 hora, exceto no Unico paciente que recebeu
mais de 60 mL/kg de fluidos, o qual sobreviveu (Tabela 30). Tanto a necessidade de
expansao volémica quanto os volumes infundidos na primeira hora ndo se

identificaram como fator de risco para 6bito na andlise univariada.
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Tabela 30 - Letalidade em relacdo volume de liquidos utilizados na 12 hora de
reanimacao volémica, nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS,
de 1998 a 2007

Volume de reanimacéo fluida Desfech(? | Letalidade (%) Total
na 1% hora Alta Obito
Até 20 mL/kg 30 20 40,0 50
De 20 a 40 mL/kg 17 11 39,3 28
De 40 a 60 mL/kg 3 2 40,0 5
Mais de 60 mL/kg 1 0 0 1
TOTAL 51 33 84

Todos os pacientes receberam suporte inotrépico/vasoativo para manejo do
choque séptico. Em 104 (93,7%) pacientes, foi possivel determinar ou estimar o
tempo de inicio dos inotrépicos, com média de 3,3 h apos internacdo na UTI. Em 41
(39,4%) pacientes, foi iniciado este suporte antes da admissdo ou até a 12 hora apos
internacdo, sendo que em 91 (87,5%) casos houve inicio até as primeiras 6 horas
apos admissdo na UTI e em todos o inicio se deu nas primeiras 24 h de UTI.

As associacdes de medicamentos inotrépicos e vasoativos foram variadas,
havendo predominio do uso de dobutamina e dopamina (Tabela 31), com menor
proporcdo de Obitos nos casos que utilizaram dopamina do que naqueles que
receberam dobutamina (Tabela 31). A letalidade de 40% dos casos em que foi
iniciado o suporte inotrépico/vasoativo entre 12 e 24 h foi pouco superior aquela dos
pacientes em que tal suporte foi iniciado em tempo menor, nos quais variou entre 32
e 39% (Tabela 32). Tanto o numero de inotropicos utilizados quanto o tempo de
inicio dos inotrépicos nao foram significativamente associados a maior letalidade na

amostra avaliada.
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Tabela 31 - Letalidade em relacdo aos medicamentos inotrépicos/vasoativos
utilizados nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a
2007

, . . Desfecho ]
Inotrépico utilizado Total — Letalidade (%)
Alta  Obito
Dobutamina 42 (37,8) 26 16 38,1
Dopamina 31 (27,9) 24 7 22,6
Dobutamina + Dopamina 17 (15,3) 11 6 35,3
Adrenalina 7 (6,3) 4 3 42,9
Dobutamina + Adrenalina 5(4,5) 2 3 60,0
i + i +
Dobutamlng Dopamina 5 (4,5) 3 5 40.0
Noradrenalina
Noradrenalina 2(1,8) 1 1 50,0
Dopamlr\a + Dobutamina + 1(0,9) 0 1 1000
Adrenalina
Dobutamina + Noradrenalina 1(0,9) 1 0 0
TOTAL 111 (100,0) 72 39

Tabela 32 - Letalidade em relagdo ao tempo de inicio dos medicamentos
inotropicos/vasoativos, nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-
HRAS, de 1998 a 2007

L . . Desfecho ]
Tempo de inicio dos inotrépicos — Letalidade (%) Total
Alta Obito

Até 1 hora 25 16 39,0 41
1l a6 horas 34 16 32,0 50
6 al2 horas 5 3 37,5 8
12 a 24 horas 3 2 40,0 5
TOTAL 67 37 104

Fizeram uso de corticoide apenas 22 (19,8%) pacientes, com aumento do uso
nos anos mais recentes, conforme evidenciado na Figura 9. Os corticoides utilizados
foram: 1) Hidrocortisona, em 17 pacientes (15,3% do total de pacientes); 2)
Dexametasona, em 4 (3,6%) pacientes; 3) Metilprednisolona, em 1 (0,9%) paciente.

A proporcao de 6bitos nos pacientes que receberam corticoterapia (63,6%) foi
muito elevada em comparacdo com os demais (28,1%), configurando-se o uso de
corticoides um fator de risco para 6Obito na analise univariada (OR 4,480; IC 95%
1,674 - 11,984; p = 0,0017).

Em nenhum paciente foi realizada reposi¢do de hormonio tireoideano.
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Figura 9 - Uso de corticoide a cada ano, nos pacientes com choque séptico
internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Oitenta e oito (79,3%) pacientes receberam transfusdo de hemoderivados. A
maioria recebeu transfusdo de heméacias (81 pacientes, ou 92% dos que receberam
transfus@o), em associacao ou ndo a outros hemoderivados (Tabela 33). A letalidade
foi similar entre os pacientes que receberam hemoderivados e os que nao utilizaram.
A comparacao entre os pacientes que utilizaram heméacias, plaquetas, plasma e
sangue total evidenciou uma elevada proporcao de 6bitos nos casos que receberam
plaquetas e nos dois pacientes que receberam sangue total (Tabela 33). O uso de
concentrado de plaguetas e de plasma fresco congelado teve relacdo significativa
com maior proporcao de oObitos (Tabela 34).

Tabela 33 - Letalidade em relagdo aos hemoderivados utilizados, nos pacientes com
choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Hemoderivados Desfec}h(? Letalidade (%) Total
Alta  Obito
Hemaécias Sim 53 28 34,6 81
N&o 19 11 36,7 30
Plaguetas Sim 8 12 60,0 20
N&o 64 27 29,7 91
Plasma Sim 15 20 57,1 35
N&o 57 19 25,0 76
Sangue total Sim 0 2 100,0 2

N&o 72 37 33,9 109
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Tabela 34 - Andlise estatistica univariada referente ao uso de hemoderivados nos
pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Variavel Niveis de comparacao OR IC 95% p

Hemotransfusdes Sim/ Nao 1,019 0,389 - 2,671 0,9682
Hemécias (Sim/N&o) 0,912 0,381 - 2,183 0,8370
Plaquetas (Sim/N&o) 3,555 1,306 - 9,677 0,0100
Plasma (Sim/N&o) 4,000 1,714 -9,332 <0,0001
Sangue total (Sim/N&o) 2,945 2,267 - 3,827 0,0524

Correcéao de eletrdlitos foi realizada em 62 (55,9%) pacientes, que receberam
principalmente calcio, potassio ou a associacdo de ambos. Outros 49 (44,1%)
pacientes ndo necessitaram de correcao eletrolitica. A letalidade nos pacientes que
receberam correcao eletrolitica foi 37,1%, superior a letalidade de 32,6% naqueles
gue ndo a receberam. A proporcao de Obitos foi maior nos casos em que foi utilizado
magnésio, bem como naqueles que receberam sodio (Tabela 35), porém sem

relacdo significativa com maior letalidade.

Tabela 35 - Letalidade em relacdo a reposicdo eletrolitica, nos pacientes com
choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

s - Desfecho _
Eletrdlito utilizado — Letalidade (%) Total
Alta Obito

Sodio Sim 12 8 40,0 20
Nao 60 31 34,1 91

Potéassio Sim 23 9 28,1 32
Nao 49 30 38,0 79

Calcio Sim 26 14 35,0 40
Nao 46 25 35,2 71

Magnésio Sim 1 2 66,7 3
Nao 71 37 34,3 108

Correcdo de bicarbonato foi realizada em 38 (34,2%) pacientes e néo foi
administrada em 59 (53,2%) casos. Em 14 (12,6%) prontuarios, ndo foram
encontrados dados que confirmassem ou excluissem o uso. A letalidade do choque
séptico foi maior nos pacientes que necessitaram correcdo de bicarbonato (44,7%)
do que naqueles em que a reposi¢cdo nao foi realizada (30,5%), sem significado
estatistico na analise univariada (OR 1,843; IC 95% 0,791 - 4,297; p = 0,1543).

No suporte nutricional dos pacientes com choque séptico, muitas vezes se faz

necessario o uso de nutricdo parenteral ou enteral, apés periodo em jejum até
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estabilizacao clinica. O tempo em dieta zero ap6s admissao variou de 6 a 336 h (14
dias), com média de 69,7 h. A letalidade foi maior nos pacientes que permaneceram

mais de 1 semana em jejum (Tabela 36), porém sem significado estatistico.

Tabela 36 - Letalidade em relacdo ao tempo de jejum, nos pacientes com choque
séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

. Desfecho )
Duracéo dieta zero — Letalidade (%) Total
Alta Obito

Até 24 h 17 16 48,5 33
Entre 24 e 48 h 22 5 18,5 27
Entre 48 e 72 h 9 7 43,7 16
Entre 3 dias e 1 semana 21 6 22,2 27
Mais de 1 semana 2 5 71,4 7
TOTAL 71 39 110

Foi utilizada nutricdo parenteral (NPT) em 27 (24,3%) pacientes. Nao fizeram
uso de NPT 83 (74,8%) pacientes e em 1 (0,9%) caso houve relato de uso de NPT
no prontuario porém sem registro nas prescricdes, sendo considerado como
ignorado se houve ou nao tal suporte nutricional. O tempo de inicio da NPT variou
entre a primeira hora ap6s a admissado (crianca admitida ja em uso de NPT) e 192
horas (8 dias) apds internacdo, com média de 76,7 h. A duracdo de uso da NPT
variou de 26 a 384 h (16 dias), com média de 139,6 h.

A letalidade do choque séptico foi maior nos pacientes que nao receberam
NPT (38,5%), naqueles em que a NPT foi iniciada entre 24 e 48 h apds a internagdo
(28,6%) e naqueles que fizeram uso por mais de 1 semana (40,0%). O uso de NPT
nao foi fator de risco para 6bito na analise univariada (OR 0,455; IC 95% 0,165 -
1,249; p = 0,1210).

Nutricdo enteral (NE) foi utilizada em 67 (60,4%) pacientes. Nao fizeram uso
de NE 43 (38,7%) pacientes e em 1 (0,9%) caso nédo foi possivel determinar se
houve ou ndo uso. A NE foi iniciada entre 3 e 336 h (14 dias), com média de 73,2 h.
A duracédo da NE variou entre 8 e 816 h (34 dias), com média de 156,8 h.

A letalidade do choque séptico foi maior nos pacientes que nao fizeram uso
de NE (72,1%), naqueles em que a NE foi iniciada apds a primeira semana de
internacdo na UTI (50%) e naqueles em que a duracdo da NE foi até 24 h (28,6%). A



86

auséncia de nutricdo enteral configurou fator de risco para ébito significativo na
andlise univariada (OR 22,142; IC 95% 7,920 — 61,901; p < 0,0001).

Procedimento cirurgico foi realizado em 27 (24,3%) casos, e 0 tempo em que
a operacdao foi realizada variou entre 1 a 624 h (26 dias), com média de 79,8 h. A
operacdo mais frequente foi a implantacdo do cateter de Tenckhoff para realizacao
de dialise peritonial, seguida de desbridamentos de tecidos moles e drenagens
toracicas (Tabela 37). A letalidade do choque séptico foi discretamente maior nos
pacientes que nao necessitaram de intervencdes cirargicas na UTI (36,9%) do que
naqueles submetidos a operacgdes (29,6%). Aqueles submetidos a operacoes
tiveram maior propor¢cdo de 6bitos quando foi realizada implantagdo do cateter de
Tenckhoff (Tabela 37), porém sem significado estatistico tanto para a realizacdo de
operacdes (OR 0,719; IC 95% 0,281 - 1,838; p = 0,4909) quanto para a implantacéo
de cateter de Tenckhoff (OR 2,436; IC 95% 0,692 - 8,571; p = 0,1553).

Tabela 37 - Operacdes realizadas e letalidade correspondente, nos pacientes com
choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Operacéo realizada Frequéncia (%) Desfech,o _ Letalidade (%)
Alta Obito

Cateter de Tenckhoff 11 (9,9) 5 6 54,5
Desbridamento 6 (5,4) 5 1 16,7
Drenagem toréacica 5 (4,5) 5 0 0
Toracocentese 3(2,7) 2 1 33,3
Resseccdo jejuno-ileal e
ordenha para retirada de 1(0,9) 1 0 0
ascaris
Tragueostomia 1(0,9) 1 0 0
Nenhuma 84 (75,7) 53 31 36,9

TOTAL 111 (100,0) 72 39
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4.5 MONITORIZACAO

A Pressao Arterial Sistélica (PAS) medida na admissao em 31 (27,9%)
pacientes estava abaixo do percentil 5 (P5), em 23 (20,7%) pacientes estava entre
os percentis 5 e 50, em 18 (16,2%) pacientes estava entre os percentis 50 e 90, e
em 38 (34,2%) pacientes estava acima do P90. N&ao havia registro de PA inicial em 1
(0,9%) paciente. A Figura 10 ilustra os percentis de PAS inicial dos casos avaliados.
A letalidade do choque séptico foi maior nos casos que apresentavam hipotenséo a
admisséo (Tabela 38). Apés 6 h de manejo na UTI, houve medida normal da PAS
(acima do P5) em 86 (77,5%) pacientes, com presenca de hipotensdo em 24
(21,6%) pacientes, ndo sendo possivel avaliar correcdo da PAS naquele paciente
gue nao apresentava medida inicial de PAS (0,9%). A letalidade foi maior naqueles
casos que nao tiveram medidas normais de PAS ao fim das primeiras 6 h de manejo
(62,5%) do que naqueles em que houve normalizacdo (26,7%). A presenca de
hipotensdo a admissdo e a auséncia de normalizacdo da PA apdés 6 horas de

manejo tiveram significado estatistico como fator de risco para ébito (Tabela 39).
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Figura 10 - PAS da admissao, classificada em percentis, dos pacientes com choque
séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007
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Tabela 38 - Letalidade em relacdo aos percentis de PAS inicial, nos pacientes com
choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

o ) Desfecho )
PAS inicial (Percentil) — Letalidade (%) Total
Alta Obito

Menor que P5 15 16 51,6 31
Entre P5 e P50 16 7 30,4 23
Entre P50 e P90 13 5 27,8 18
Maior que P90 27 11 28,9 38
TOTAL 71 39 110

Tabela 39 - Andlise estatistica univariada referente a pressao arterial dos pacientes
com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Variavel Niveis de OR IC 95% 0
Compara(;ao

PAS inicial <P5/>P5 2597  1.103-6109 _ 00264
< P50/ > P50 1854  0840-4094  0,1243
< P90/ > P90 1561  0,670-3.640  0,2999
Normal (P5-90) / 0,643 0281-1473  0,2957
Alterado

MO CRA RS ERES e e 4565 1,757-11.856  0,0011

6 horas

A PVC foi medida nas primeiras 6 horas em 61 (55%) casos. Em 47 pacientes
(77% dos casos com afericdo), as medidas estavam com valores fora da
normalidade: 9 (14,7%) casos estavam abaixo do intervalo normal e 38 (62,3%)
estavam acima. A letalidade foi maior nos casos de PVC abaixo da normalidade
(55,6%) do que naqueles em que a PVC estava normal (28,6%) ou elevada (34,2%).
Foi feito controle do valor da PVC até a 62 hora em 55 (49,5%) pacientes, havendo
valores normais da PVC em apenas 19 (17,1%) casos. A letalidade foi maior nos
casos em que nao houve normalizacdo da PVC até a sexta hora de manejo intensivo
(47,2%) do que naqueles em que foi obtida correcédo (26,3%). Tanto os valores
iniciais da PVC quanto a auséncia de normalizacdo apds 6 h de manejo intensivo
ndo tiveram significado estatistico como fator de risco para Obito na andlise

estatistica univariada.



89

A Saturagdo venosa central foi aferida nas primeiras 6 horas em 45 (40,5%)
pacientes. Variou de 29,4 a 88%, com média de 68,6%. Seu valor estava abaixo de
70% em 18 pacientes (40% dos pacientes com SvcO, aferida). A letalidade foi
discretamente maior nos casos com SvcO, abaixo de 70% (33,3%) em relacao
aqueles em que a SvcO, estava normal (25,9%). Foi feito controle do valor da SvcO,
nas primeiras 6 h de manejo em apenas 18 (16,2%) casos, havendo valores normais
em 12 das 18 medidas (66,7% das afericdes). A letalidade foi maior nos pacientes
gue apresentavam valores ainda baixos de SvcO, ao fim da sexta hora apés
internacéo na UTI (33,3%) do que naqueles em que houve normalizacdo (25%). Nao
foram significativas para o 6bito a medida de SvcO,, o valor inicial nem a auséncia
de normalizacéo de seus valores apés 6 h de manejo.

Houve diurese nas primeiras 6 horas em 93 (83,8%) pacientes, e 16 (14,4%)
ndo apresentaram diurese nesse periodo. Tal informacédo nao foi encontrada em 2
(1,8%) prontuarios. A letalidade nos pacientes que ndo apresentaram diurese nesse
periodo foi extremamente elevada (81,2%) em comparacdo com aquela dos
pacientes que apresentaram diurese (26,9%), havendo significado estatistico (OR
11,786; IC 95% 3,097 - 44,854; p < 0,0001).
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4.6 DIAGNOSTICO ETIOLOGICO

Exames de hemocultura foram realizados em 79 (71,2%) casos, ndo sendo
encontrada mencao de coleta em 23 (20,7%) casos. Em 9 (8,1%) casos nado houve
coleta de sangue para cultura, o que ocorreu por falta de frasco para hemocultura no
hospital em 8 (7,2%) casos e por falha nas tentativas de coleta de exames em 1
(0,9%) caso. Poucos resultados estavam disponiveis nos prontuarios, havendo

predominio de bacilos Gram-negativos (Tabela 40).

Tabela 40 - Bactérias isoladas nos exames de hemocultura coletados nos pacientes
com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Resultado da hemocultura Frequéncia Percentual
Klebsiella pneumoniae 4 3,6
Escherichia coli 2 1,8
Staphylococcus aureus 2 1,8
Staphylococcus epidermidis 2 1,8
Aeromonas hydrophila 1 0,9
Streptococcus pneumoniae 1 0,9
Negativa 33 29,7
Indisponivel 66 59,5

Houve relato de coleta de urina para exame de cultura em dez (9%)
pacientes, sendo oito (7,2%) negativas e apenas 1 (0,9%) positiva para E. coli
comunitaria. O resultado de uma (0,9%) urocultura ndo estava disponivel no
prontudrio.

Em 11 (9,9%) prontudrios, havia relato de coleta de liquor, sendo que apenas
6 (54,5% dos exames) tinham o resultado da cultura. Quatro (36,4%) exames foram
negativos, havendo isolamento de meningococo e pneumococo em uma (9,1%)
amostra cada.

Foram realizados 15 (13,5% dos pacientes) exames de cultura de outros
liguidos organicos/secrecbes, com isolamento principalmente de cocos Gram-

positivos (Quadro 4).
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Quadro 4 — Exames de cultura de secrec¢des/liquidos organicos realizadas nos
pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Material biolégico

NUmero de exames

Resultados

1. S. aureus sensivel a oxacilina
Liguido pleural 3 2. S. aureus sensivel a oxacilina
3. Negativo
Abscesso cervical 2 L. S.pyogenes
2. Ignorado
Fezes 5 1. Microbiota habitual
2. Microbiota habitual
Swab nasal 5 1. S. aureus sensivel a oxacilina
2. Microbiota habitual
Abscesso de coxa 1 1. Negativo
Lavado gastrico 1 1. Pneumocistis jirovecii
Liguido sinovial joelho 1 1. Negativo
Petéquias 1 1. Neisseria meningitidis
Swab de orofaringe 1 1. Negativo
Swab de secrecao ocular 1 1. S. epidermidis

N&o foi realizada analise de Obitos segundo os resultados das culturas

microbiolégicas, uma vez que foram poucas as informacdes obtidas sobre este

assunto nos prontuarios.
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4.7 EXAMES LABORATORIAIS

O hemograma dos pacientes avaliados evidenciou que valores da
hemoglobina variaram de 1,4 a 14,6 g/dL, com média de 8,9 g/dL. Do total, 78,3%
dos pacientes apresentavam anemia no momento da admissao na UTIP, a maioria
com anemia moderada (Figura 11). Os valores do hematdcrito variaram de 9,9 a
44,1%, com média de 28,2%. Dos 111 pacientes, 86 (77,5%) tinham valores de
hematdcrito abaixo de 33% e 24 (21,6%) tinham valores normais.

A letalidade do choque séptico foi maior nos casos de anemia leve (39,3%) do
gue nos casos de anemia moderada (35,9%) e grave (25%) ou ausente (36,4%),
havendo pouca diferenca entre a mortalidade geral e a verificada na estratificacao

do hematécrito entre normal (37,5%) e reduzido (33,7%).

2%

H Anemia grave

H Anemiamoderada
M Anemialeve

H Normal

M |gnorado

Figura 11 - Distribuicdo dos graus de Anemia nos pacientes com choque séptico
internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

A contagem de leucdcitos teve valores entre 100 e 54100 células/mm?* com
média de 14917 células/mm?. Dos 111 pacientes, 23 (20,7%) tinham valores de
leucdcitos abaixo do limite inferior para idade (ANEXO C), 53 (47,7%) tinham valores
dentro da normalidade e 34 (30,6%) tinham contagem acima do valor normal, sendo

que 1 (0,9%) tinha contagem maior que 50000 células/mm?, caracterizando reacao
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leucemoide (79). Em 1 (0,9%) paciente, ndo foi encontrado o resultado do
hemograma inicial no prontuario (Figura 12)

Houve maior proporcdo de Obitos nos pacientes que apresentavam
leucopenia (65,2%) do que naqueles que tinham contagem normal (24,5%) ou
aumentada (29,5%).

1%

M Leucopenia
M Leucometria normal
i Leucocitose

H Ignorado

Figura 12 - Contagem de leucdcitos nos pacientes com choque séptico internados
na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

A contagem diferencial de leucdcitos encontra-se listada a seguir:

e Mielécitos: variaram de 0 a 3% (0 a 1266 céls./mm?® em nimeros absolutos,
com média de 20 céls./mm®), sendo que 100 (90,1%) pacientes nao
apresentavam mielécitos na lamina examinada, enquanto 8 (7,2%) criancas
apresentavam contagem variando entre 1 a 3%. N&o foram encontrados
registros sobre este tépico em 3 (2,7%) prontuarios.

e Metamieldcitos: variaram de 0 a 10% (0 a 1380 céls./ mm® em nUmeros
absolutos, com média de 65 céls./mm?), sendo que 93 (83,8%) pacientes nao
apresentavam metamiel6citos na lamina examinada, enquanto 15 (13,5%)
criancas apresentavam contagem de metamielécitos variando entre 1 a 10%.
N&o foram encontrados registros sobre este tépico em 3 (2,7%) prontuarios.

 Neutréfilos totais: variaram de 60 a 47067 céls./mm?® com média de 10673
céls./mm®. Doze (10,8%) pacientes estavam neutropénicos a admissao,
sendo que em 3 (2,7%) a contagem de neutréfilos estava abaixo de 500
céls./mm?, 8 (7,2%) tinham neutréfilos entre 500 e 1000 céls./mm?® e 1 (0,9%)

apresentava neutréfilos entre 1000 e 1500 céls./mm® Uma contagem normal
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de neutrofilos foi detectada em 38 (34,2%) pacientes, e neutrofilia absoluta
(mais de 7500 neutréfilos/mm?) estava presente em 58 (52,3%) criancas. N&o
foram encontrados registros sobre este topico em 3 (2,7%) prontuarios.

o Bastonetes: variaram de 0 a 49%, sendo que 66 (59,4%) pacientes

nao apresentavam desvio a esquerda (contagem de bastonetes entre 0
a 5%), enquanto 42 (37,8%) criancas apresentavam contagem de
bastonetes acima de 5%. N&o foram encontrados registros sobre este
tépico em 3 (2,7%) prontuarios.

» Considerando-se o0s valores absolutos, a contagem de
bastonetes variou de 0 a 12691 céls./mm?®, com média de 1334
céls./mm?®. Ainda sobre os valores absolutos, foram normais 59
(53,2%) exames e 49 (44,1%) exames evidenciaram desvio a

esquerda.

o Segmentados: variaram de 7 a 93%, sendo que 17 (15,3%) pacientes

tinham contagem abaixo de 40%, 66 (59,5%) criancas tinham
contagem entre 40 e 70% (diferencial normal) e 25 (22,5%)
apresentavam contagem elevada de neutréfilos segmentados (acima
de 70%). Nao foram encontrados registros sobre este tépico em 3
(2,7%) prontudrios.
» Considerando-se o0s Vvalores absolutos, a contagem de
segmentados variou de 54 a 45985 céls./mm?®, com média de
9338 céls./mm?>. Analisando-se os valores absolutos, houve
contagem reduzida de segmentados em 13 (11,7%) casos,
contagem normal em 42 (37,8%) pacientes e elevada em 53
(47,7%) casos.

Eosindfilos: variaram de 0 a 7%, sendo que 68 (61,3%) pacientes nao
apresentavam eosinofilos detectaveis nas laminas, 39 (35,1%) pacientes
tinham contagem entre 1 a 5%, e apenas 1 (0,9%) paciente tinha eosinofilia.
Nao foram encontrados registros sobre este tépico em 3 (2,7%) prontuarios.

o A contagem absoluta de eosindfilos variou de 0 a 2415 céls./mm?, com

média de 119 céls./mm?>. Em valores absolutos, 5 (4,5%) pacientes

apresentavam eosinofilia, ausente em 103 (92,8%) casos.
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e Mondcitos: variaram de 0 a 14%, sendo que 44 (39,6%) pacientes
apresentavam contagem de mondcitos abaixo de 2%, 63 (56,8%) pacientes
tinham contagem entre 2 a 10%, e 1 (0,9%) paciente tinha monocitose. N&o
foram encontrados registros sobre este tépico em 3 (2,7%) prontuarios.

o A contagem absoluta de mondcitos variou de 0 a 1890 céls./mm?*, com
média de 354 céls./mm?3. Havia nimero absoluto baixo em 29 (26,1%)
casos, normal em 74 (66,7%) pacientes e elevado em 5 (4,5%)
criangas.

e Linfécitos: variaram de 5 a 91%, sendo que 30 (27%) pacientes tinham
linfopenia, 66 (59,5%) pacientes tinham contagem normal de linfocitos (entre
20 a 50%), e 13 (11,7%) pacientes tinham linfocitose. Nao foram encontrados
registros sobre este tépico em 2 (1,8%) prontuarios.

o A contagem absoluta de linfocitos variou de 7 a 29575 céls./mm?, com
média de 3911 céls./mm?>. Houve linfopenia absoluta em 31 (27,9%)
pacientes, niumero normal em 40 (36%) casos e linfocitose em 38
(34,2%) criancas.

e Basofilos: variaram de 0 a 3%, configurando contagem normal em todos os
108 (97,3%) pacientes. Nao foram encontrados registros sobre este topico em
3 (2,7%) prontuarios.

o A contagem absoluta de baséfilos variou de 0 a 163 céls./mm?, com
média de 4 céls./mm?>. Nenhum caso teve basofilia absoluta ou relativa.

Em relagdo a contagem de mielécitos, a letalidade foi maior nos casos que
tinham elevacado desse tipo celular. A proporcao de 6bitos ndo teve diferencas entre
0S pacientes que tinham contagem normal ou elevada de metamielécitos. A
letalidade foi mais elevada nos pacientes que apresentavam neutropenia,
principalmente naqueles com contagem de neutréfilos totais inferior a 500 céls./mm?.
Um paciente apresentava contagem de neutrofilos totais entre 1001 a 1499
céls./mm® e ndo sobreviveu. A proporcdo de Obitos foi semelhante entre os
pacientes que apresentavam ou ndo desvio a esquerda, mas foi maior naqueles que
apresentavam contagem reduzida de segmentados. A letalidade foi maior nos
pacientes que apresentavam contagem normal de eosinéfilos, enquanto nagueles
com eosinofilia foi semelhante a letalidade geral. Em relacdo aos mononucleares, a

monocitopenia e a linfopenia foram acompanhadas de maior proporcao de ébitos. A
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letalidade do choque séptico nos pacientes com contagem de basofilos disponivel
(todas dentro da normalidade) foi 30,6% (Tabela 41).

BN

Tabela 41 - Letalidade em relacdo a contagem diferencial de leucdcitos, nos
pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Contagem diferencial de Desfecho Letalidade (%)  Total
leucécitos Alta Obito

Miel6citos Zero 68 32 32,0 100
Elevado 4 4 50,0 8
Metamiel6citos  Zero 62 31 33,3 93
Elevado 10 5 33,3 15
Neutréfilos Abaixo de 500 1 2 66,7 3
totais 501 a 1000 4 4 50,0 8
(céls./mm?) 1001 a 1499 0 1 100,0 1
1500 a 7500 24 14 36,8 38
Acima de 7500 43 15 25,9 58
Bastonetes Normal 40 19 32,2 59
Elevado 32 17 34,7 49
Segmentados Abaixo de 1500 6 7 53,8 13
(céls./mm?) 1500 a 7500 27 15 35,7 42
Acima de 7500 39 14 26,4 53
Eosindéfilos Zero 49 19 27,9 68
Normal 19 16 45,7 35
Elevado 4 1 20,0 5
Monécitos Baixo 15 14 48,3 29
Normal 53 21 28,4 74
Elevado 4 1 20,0 5
Linfécitos Abaixo de 2000 16 15 48,4 31
(céls./ mm?) 2000 a 4000 28 12 30,0 40
Acima de 4000 28 10 26,3 38

Basofilos Normal 72 36 30,6 108
Ignorado 0 3 100,0 3
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As plaquetas tiveram contagem que variou de 5000 a 541000/mL, com média
de 144000/mL. Um numero de 54 pacientes (48,6%) tinham plaguetopenia, sendo
que, destes, 37 (33,3%) criancas tinham contagem inferior a 80000/mL. Uma
contagem normal de plaquetas foi evidenciada em 38 (34,2%) casos, enquanto que
15 (13,5%) pacientes apresentavam trombocitose (Figura 13). N&o foi encontrada
plaguetometria de admissao em 4 (3,6%) prontuarios. A letalidade foi maior nos
pacientes que apresentavam contagem de plaquetas inferior a 80000/mL (Tabela
42).

H Menor que 80.000/mL
H Acimade 80.000/mLe

abaixo de 150.000/mL
k4 150.000 a 400.000/mL

H Maior que 400.000/mL

M [gnorado

Figura 13 - Contagem de plaguetas nos pacientes com choque séptico internados na
UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Tabela 42 - Letalidade em relacdo ao valor das plaquetas, nos pacientes com
choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Desfecho .
Plaquetas (contagem/mL) — Letalidade (%) Total
Alta Obito

Menor que 80.000 20 17 45,9 37
Menor que 150.000 12 5 29,4 17
150.000 a 400.000 26 12 31,6 38
Maior que 400.000 11 4 26,7 15
TOTAL 69 38 107

Dentre todas as variaveis analisadas relativas ao hemograma, apenas a
leucopenia e a linfocitopenia tiveram significado estatistico como sendo fatores de

risco para 6bito nos pacientes avaliados (Tabela 43).
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Tabela 43 - Andlise estatistica univariada referente aos resultados do hemograma
dos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Variavel Niveis de comparacao OR IC 95% p

Hemoglobina Anemia / Normal 1,085 0,409 - 2,877 0,8686
Anemia moderada + grave /
Normal + anemia leve
Anemia grave / Normal + anemia
leve e moderada

0,775 0,351 - 1,707 0,5268

0,565 0,188 - 1,698 0,3057

Hematocrito Baixo / Normal 0,847 0,331 - 2,169 0,7306
Leucocitos Leucopenia (Sim/ Nao) 5769 1,955-16,685 <0,0001
Leucocitose (Sim/ N&o) 1,282 0,487 - 3,372 0,6142
Miel6citos Aumentado/ Normal 2,125 0,499 - 9,042 0,2986
Metamieldcitos Aumentado/ Normal 1,000 0,314 - 3,179 1,000
Neutroéfilos <500/ >500 céls./mm3 4176 0,365-47,678 0,2141
totais <1500/ >1500 céls./mm3 3,234 0,947 - 11,038 0,0513
<7500/ >7500 céls./mm3 2,075 0,920 - 4,679 0,0760
Bastonetes Aumentado/ Normal 1,118 0,501 - 2,495 0,7845
Segmentados <1500/ >1500 céls./mm3 2,655 0,820 - 8,594 0,0943
<7500/ >7500 céls./mm? 1,857 0,822 - 4,194 0,1343
Eosinéfilos Aumentado/ Normal 0,485 0,052 - 4,512 0,5172
Monécitos Aumentado/ Normal 0,485 0,052 - 4,512 0,5172
Linfécitos <2000/ >2000 céls./mms3 2,386 1,009 - 5,638 0,0447
<4000/ >4000 céls./mm3 1,718 0,722 - 4,087 0,2184
Plaguetas <80 000/ Normal 1,841 0,718 - 4,720 0,2014
(plaquetas/mL) <150 000/ Normal 1,489 0,622 - 3,566 0,3700
>350 000/ Normal 0,787 0,207 - 2,988 0,7256

A glicemia variou de 7 a 540 mg/dL, com média de 120 mg/dL. Hipoglicemia
estava presente em 21 (18,9%) pacientes, normoglicemia em 51 (45,9%) e
hiperglicemia em 20 criancas (18%). Nao havia glicose sérica dosada em 19 (17,1%)
pacientes. A letalidade foi maior nos casos em que houve hipoglicemia (52,4%) do
que naqueles que tiveram normoglicemia (25,5%) ou hiperglicemia (30%). A
hipoglicemia se mostrou fator de risco para 6bito na analise estatistica univariada
(OR 3,215; IC 95% 1,110 - 9,308; p = 0,0278), diferentemente da hiperglicemia (OR
1,252; IC 95% 0,398 — 3,937; p = 0,6994).

As transaminases foram dosadas em 84 (75,6%) pacientes. A transaminase
glutdmico-oxalacética (TGO), também conhecida como aspartato aminotransferase
(AST), teve medidas de 9 a 1599 UI/L, com média de 203 UI/L. Valores normais
foram medidos em 25 (22,5%) pacientes, enquanto outros 22 (19,8%) pacientes
tinham elevacao até 2 vezes acima do valor normal e 37 (33,3%) tinham valor maior

que 2 vezes acima do limite superior. A transaminase glutamico-piravica (TGP), ou
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alanina aminotransferase (ALT), teve medidas de 4 a 900 UI/L, com média de 89
UI/L. Valores normais foram medidos em 42 pacientes (37,8%), enquanto outros 22
(19,8%) pacientes tinham elevacgéo até 2 vezes acima do valor normal e 20 (18%)
tinham valor maior que 2 vezes acima do limite superior. Houve maior proporcao de
Obitos nos pacientes que tinham TGO maior que duas vezes o valor normal (Tabela
44) e TGP elevado, com letalidade semelhante entre os pacientes que tinham
elevacdo entre uma a duas vezes o valor normal e acima de duas vezes o valor
normal (Tabela 45). Niveis séricos de AST/TGO acima de duas vezes o valor normal

foram significativamente associados a maior letalidade (Tabela 46).

Tabela 44 - Letalidade em relacdo ao valor da TGO, nos pacientes com choque
séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Desfecho
TGO (AST) — Letalidade (%) Total
Alta Obito

Normal 17 8 32,0 25
Uma a duas vezes o valor 19 3 13,6 22
normal

Maior que duas vezes o valor 17 20 54,0 37
normal

TOTAL 53 31 84

Tabela 45 - Letalidade em relacdo ao valor da TGP, nos pacientes com choque
séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Desfecho
TGP (ALT - Letalidade (% Total
( ) Alta Obito (%)

Normal 30 12 28,6 42
Uma a duas vezes o valor 12 10 45.4 29
normal

Maior que duas vezes o valor 11 9 45.0 20
normal

TOTAL 53 31 84
Tabela 46 - Andlise estatistica univariada referente aos resultados das

transaminases séricas dos pacientes com choque séptico internados na UCIP-
HRAS, de 1998 a 2007

Variavel Niveis de comparacao OR IC 95% p

ALT Alterado/Normal 2,065 0,836 - 5,100 0,1134
> 2x normal / < 2x normal 1,561 0,562 - 4,335 0,3900

AST Alterado/Normal 1,357 0,504 - 3,653 0,5442

> 2x normal / < 2x normal 3,850 1,511 - 9,806 0,0038
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As bilirrubinas foram dosadas em 29 (26,1%) pacientes. A bilirrubina total
variou de 0,2 a 29,6 mg/dL, com média de 4 mg/dL. A dosagem estava dentro da
normalidade em 15 pacientes (51,7% das medidas), entre 1,2 e 3,9 mg/dL em 7
pacientes (24,1% das medidas) e maior ou igual a 4 mg/dL em outros 7 pacientes
(24,1% das medidas). Nao havia detalhamento das fracdes da bilirrubina em 1 dos
29 pacientes (3,4% das medidas), ndo sendo possivel avaliar neste caso a presenca
de colestase, situacdo presente em 11 pacientes (9,9% do total de pacientes,
representando 37,9% das afericbes). A letalidade foi maior naqueles em que a
dosagem de bilirrubina estava elevada, havendo igual proporcéo de oObitos entre os
que tinham valores entre 1,3 a 3,9 mg/dL e maiores ou iguais a 4 mg/dL (Tabela 47),
e naqueles com colestase (63,6%) frente aqueles em que esta era ausente (35,3%).
Os niveis séricos de bilirrubinas e a presenca de colestase nao tiveram significancia

como fator de risco para 6bito nos pacientes avaliados.

Tabela 47 - Letalidade em relagdo ao valor da bilirrubina total, nos pacientes com
choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Bilirrubina total Desfecho, _ Letalidade (%) Total
Alta Obito
Normal 9 6 40,0 15
1,3a3,9mg/dL 3 4 57,1 7
Maior ou igual a 4 mg/dL 3 4 57,1 7
TOTAL 15 14 29

A proteina sérica foi dosada em 14 pacientes (12,6% do total), e variou de 1,8
a 5,8 g/dL, com média de 4,5 g/dL. Tinha valores normais em 8 pacientes (57,1%
das medidas) e baixos em 6 casos (42,9% das afericdes). A albumina foi medida em
15 pacientes (13,5% do total), e variou de 0,5 a 4,1 g/dL, com média de 2,5 g/dL.
Tinha valores normais em 6 pacientes (40% das afericdes) e baixos em 9 casos
(60% das afericbes). A globulina foi dosada em 14 pacientes (12,6% do total), e
variou de 1,3 a 2,9 g/dL, com média de 2 g/dL. Tinha valores normais em 13
pacientes (92,9% das medidas) e elevados em 1 caso (7,1% das medidas),
conforme exibido na Tabela 48. Ainda que nao tenha havido elevacédo dos valores
absolutos de globulina na maioria dos casos investigados, 4 criangas (3,6% do total)

manifestaram inversao albumina-globulina.
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A letalidade foi maior nos pacientes que tinham proteina total e albumina
reduzidas, além de globulina elevada (Tabela 48) e inversdao albumina-globulina
(100% de letalidade, versus 40% naqueles sem inversdo). A inversao albumina-

globulina se mostrou significativa para 6bito nos pacientes avaliados (Tabela 49).

Tabela 48 - Letalidade em relacdo ao valor da proteina sérica, nos pacientes com
choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

) . Desfecho .
Proteina total e fracGes — Letalidade (%) Total
Alta  Obito

Proteina total Normal 4 4 50,0 8
Baixo 2 66,7 6

Albumina Normal 3 3 50,0 6
Baixo 4 5 55,6 9

Globulina Normal 6 7 53,8 13
Elevado 0 1 100,0 1

Tabela 49 - Andlise estatistica univariada referente aos resultados das proteinas
séricas dos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a
2007

Variavel Niveis de comparacgéo OR IC 95% p
Proteina total Diminuido/ Normal 2,000 0,223-17,893 0,5328
Albumina Diminuido/ Normal 1,250 0,157 -9,9173 0,8326
Inversdo albumina- Sim/ N&o 2500 1,170-5340  0,0404
globulina

A ureia dosada na admissédo variou entre 9 e 242 mg/dL, com média de 71,7
mg/dL. Encontrava-se normal em 34 (30,6%) pacientes, entre 1 a 2 vezes acima do
valor normal em 36 (32,4%) pacientes e maior que 2 vezes o limite superior em 32
(28,8%) pacientes, ndo tendo sido aferida em 9 (8,1%) pacientes. A creatinina variou
entre 0,1 e 7,2 mg/dL, com média de 1 mg/dL. Estava normal em 37 (33,3%)
pacientes, aumentada entre 1 a 2 vezes acima do valor normal em 35 (31,5%)
pacientes e maior que 2 vezes o limite superior em 31 (27,9%) pacientes.

A letalidade foi maior nos casos em que a ureia e a creatinina tinham valores
entre uma a duas vezes o valor normal (Tabela 50). Ndo houve significado
estatistico na analise univariada destes exames em relacdo a maior proporcdo de

6bitos.
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Tabela 50 - Letalidade em relacdo aos valores da ureia e creatinina, nos pacientes
com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Desfecho
Ureia e Creatinina — Letalidade (%) Total
Alta Obito
Ureia Normal 22 12 35,3 34
Uma a duas vezes o valor normal 22 14 38,9 36
Maior que duas vezes o valor normal 23 9 28,1 32
Creatinina Normal 25 12 32,4 37
Uma a duas vezes o valor normal 22 13 37,1 35
Maior que duas vezes o valor normal 21 10 32,3 31

O sadio foi dosado em 108 (97,2%) pacientes e variou entre 84 e 182 mmol/L,
com média de 135 mmol/L. Houve hiponatremia em 43 (38,7%) pacientes e
hipernatremia em 14 (12,6%), casos, e valores normais em 51 (45,9%) pacientes.

O potéssio foi medido em 107 (96,3%) criancas e variou entre valores
indetectaveis a 8,4 mmol/L, com média de 3,9 mmol/L. Houve hipocalemia em 52
(46,8%) pacientes e hipercalemia em 16 (14,4%) pacientes, e valores normais em 39
(35,1%) casos.

O célcio foi avaliado em 91 (81,9%) pacientes e variou de valores
indetectaveis a 11 mg/dL, com média de 7,4 mg/dL. Houve hipocalcemia em 77
(69,4%) pacientes e hipercalcemia em 2 (1,8%) pacientes, e valores normais em 12
(10,8%) criancas.

Houve letalidade mais acentuada nos pacientes com hiponatremia e
hipercalemia, sendo a letalidade relacionada aos disturbios do calcio inferior a
letalidade geral (Tabela 51). A hiponatremia apresentou-se como fator de risco para
Obito na analise univariada (Tabela 52).
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Tabela 51 - Letalidade em relacdo aos valores dos eletrélitos séricos, nos pacientes
com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

. , . Desfecho )
Eletrolitos séricos — Letalidade (%) Total
Alta Obito

Sodio Baixo 23 20 46,5 43
Normal 37 14 27,4 51

Elevado 11 3 21,4 14

Potassio Baixo 34 18 34,6 52
Normal 28 11 28,2 39

Elevado 8 8 50,0 16

Célcio Baixo 54 23 29,9 77
Normal 8 4 33,3 12

Elevado 2 0 0 2

Tabela 52 - Andlise estatistica univariada referente aos resultados dos eletrélitos
séricos dos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a
2007

Variavel Niveis de comparacao OR IC 95% p
Sédio Alterado/ Normal 0,559 0,248 - 1,258 0,1584
Diminuido (Sim/ Nao) 2,455 1,086 - 5,549 0,0290
Aumentado (Sim/ N&o) 0,481 0,125 - 1,845 0,2782
Potassio Alterado/ Normal 1,575 0,672 - 3,693 0,2937
Diminuido (Sim/ Nao) 1,003 0,452 - 2,225 0,9939
Aumentado (Sim/ N&o) 2,137 0,729 - 6,261 0,1596
Calcio Alterado/ Normal 0,821 0,225 - 2,998 0,7656
Diminuido (Sim/ Nao) 1,064 0,302 - 3,746 0,9220
Aumentado (Sim/ N&o) 1,435 1,251 - 1,646 0,3529

A PCR foi medida em 31 (27,9%) pacientes e variou de valores indetectaveis
a 38,8 mg/L, com média de 15,7 mg/L. Estava normal em 8 pacientes (25,8% das
medidas), aumentada até 2 vezes o valor normal em 3 casos (9,7% das afericdes) e
acima do dobro da normalidade em 20 pacientes (64,5% das medidas).

A Velocidade de Hemossedimentacdo (VHS) foi avaliada em 26 (23,4%)
pacientes e variou de 2 a 62 mm/h, com média de 23 mm/h. Estava normal em 14
pacientes (53,8% das medidas), aumentada até 2 vezes acima do valor normal em 8
criangas (30,8% das medidas) e maior que 2 vezes o valor normal em 4 casos
(15,4% das afericbes).

A proporcéo de oObitos foi maior nos casos em gue a PCR tinha valores entre

uma a duas vezes o valor normal e a VHS tinha valores maiores que duas vezes o
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valor normal (Tabela 53). A andlise estatistica univariada destes marcadores

inflamatdrios ndo mostrou significancia estatistica para maior risco de 6bito.

Tabela 53 - Letalidade em relacdo aos valores dos marcadores de atividade
inflamatoria, nos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998
a 2007

Marcadores de atividade inflamatéria DeSfth_O Letalidade (%)  Total
Alta Obito
PCR Normal 7 1 12,5 8
Uma a duas vezes o valor normal 0 3 100,0 3
Maior que duas vezes o valor normal 18 2 10,0 20
VHS Normal 8 6 42,9 14
Uma a duas vezes o valor normal 4 4 50,0
Maior que duas vezes o valor normal 1 3 75,0

O lactato venoso foi dosado em 20 criangas (18% do total) e variou de 8 a 50
mg/dL, com média de 12,2 mg/dL. Estava normal em 16 pacientes (80% das
medidas), elevado até 2 vezes o valor normal em 3 casos (15% das afericdes) e
acima do dobro do valor normal em 1 caso (5% das medidas).

Maior letalidade foi verificada nos pacientes que tinham dosagem normal de
lactato, exceto pelo Unico paciente que tinha dosagem maior que duas vezes o valor
normal, que evoluiu para O6bito (Tabela 54). O lactato sérico ndo teve relagéo
estatistica com desfecho desfavoravel (OR 0,733; IC 95% 0,060 — 8,915; p =
0,8072).

Tabela 54 - Letalidade em relacéo aos valores do lactato, nos pacientes com choque
séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Desfecho .
Lactato — Letalidade (%) Total
Alta Obito
Normal 11 5 31,2 16
Uma a duas vezes o valor 3 0 0 3
normal
Maior que duas vezes o 0 1 100.0 1

valor normal
TOTAL 14 6 20




105

A desidrogenase latica (DHL) foi dosada em 6 (5,2%) casos e estava acima
do dobro da normalidade em todos os casos, variando de 1753 a 16075 UI/L, com
média 5756 UI/L e mediana de 4054 Ul/L. Nos poucos casos em que a DHL foi
dosada, a mortalidade foi 50,0%.

Gasometria arterial foi coletada de 70 (63%) pacientes. O pH arterial variou de
6,83 a 7,62, com média de 7,27. Considerando-se o valor do pH na classificacéo dos
distarbios &cido-basicos, tem-se que a acidose foi o distirbio mais comum,
principalmente a acidose leve (Tabela 55). Avaliando todos os parametros
gasométricos e considerando-se a interferéncia da ventilagdo mecéanica no valor da
PCO, e do pH, a acidose metabdlica e a acidose mista foram mais frequentes
(Tabela 56).

Tabela 55 - Disturbio &cido-basico, conforme pH da gasometria arterial, nos
pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Classificacdo do disturbio acido-basico, considerando- Frequéncia  Percentual
se o valor do pH
Normal 11 9,9
Acidose leve 33 29,7
Acidose moderada 10 9,0
Acidose grave 9 8,1
Alcalose 7 6,3
Ignorado 41 36,9

Tabela 56 - Disturbio acido-basico primario nos pacientes com choque séptico
internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Disturbio acido-basico primério Frequéncia  Percentual
Acidose metabodlica 38 34,2
Acidose mista 18 16,2
Acidose respiratoria 3 2,7
Alcalose metabdlica 3 2,7
Alcalose mista 1 0,9
Alcalose respiratéria 7 6,3
Ignorado 41 36,9

Os valores da PCO, arterial variaram de 9 a 88,1 mmHg, com média de 30,8
mmHg. Havia hipocapnia em 50 (45%) pacientes, hipercapnia em 9 (8,1%)
pacientes e normocapnia em 11 (9,9%) pacientes.
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O bicarbonato arterial variou de 4 a 37,6 mEg/L, com média de 14,4 mEg/L.
Havia reducdo do bicarbonato em 61 (55%) pacientes, bicarbonato normal em 4
(3,6%) casos e aumento do bicarbonato em 5 (4,5%) pacientes.

O BE arterial variou entre -28 e 23,4, com média de -10,7. O BE estava menor
que -10 em 41 (36,9%) pacientes, entre -2 e -10 em 19 pacientes (17,1%), entre -2 e
2 em 2 pacientes (1,8%), entre 2 e 10 em 6 (5,4%) pacientes, e maior que 10 em 1
(0,9%) caso.

A PO, arterial variou de 39,8 mmHg a 285 mmHg, com média de 120 mmHg.
Hipoxemia estava presente em 26 (23,4%) criancas, hiperdéxia em 35 (31,5%)
pacientes e valores normais de O, arterial em 9 (8,1%) pacientes.

A SatO, variou entre 75 e 100%, com média de 96%. Estava abaixo de 92%
em 14 (12,6%) pacientes e dentro dos valores normais em 54 (48,6%) casos.

A letalidade foi mais elevada nos pacientes com alcalose ou acidose leve,
hipercapnia, aumento do bicarbonato, BE entre +2 e +10, hiperoxia e SatO2 menor
que 92% (Tabela 57). Nenhum parametro gasométrico se mostrou significativo para

maior risco de 6bito na analise univariada.

Tabela 57 - Letalidade em relacdo aos valores da gasometria arterial, nos pacientes
com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007 (continua)

Desfecho

Gasometria arterial — Letalidade (%)  Total
Alta Obito
pH Normal 8 3 27,3 11
Acidose leve 19 14 42 .4 33
Acidose moderada 8 2 20,0 10
Acidose grave 8 1 11,1 9
Alcalose 3 4 57,1 7
PCO; Hipocapnia 32 18 36,0 50
Normal 9 2 18,2 11
Hipercapnia 5 4 44.4 9
Bicarbonato  Baixo 41 20 32,8 61
Normal 3 1 25,0 4
Aumentado 2 3 60,0 5
BE BE menor que -10 29 12 29,3 41
BE entre -2 e -10 10 9 47,4 19
Normal 2 0 0 2
BE entre +2 e +10 3 50,0 6
BE maior que +10 1 0 0 1
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Tabela 57 - Letalidade em relacdo aos valores da gasometria arterial, nos pacientes
com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007 (concluséo)

. . Desfecho .
Gasometria arterial — Letalidade (%)  Total
Alta Obito
PO, Hipoxemia 18 8 30,8 26
Normal 6 3 33,3 9
Hiperdxia 22 13 371 35
SatO, Menor que 92% 8 6 42,9 14
Maior ou igual a 92% 36 18 33,3 54

O TAP de 41 pacientes (36,9% do total) foi dosado, e estava dentro de todos
os parametros de normalidade em apenas 1 deles (2,4% das medidas). A maioria
tinha prolongamento discreto e nem todos dispunham de INR. Dos 35 (31,5%) que
tinham informacfes sobre INR, este variou de 1 a 5,3, com média de 2,3. Estava
normal em 1 paciente (2,9% das medidas), elevado até um valor de 1,9 em 20
pacientes (57,1% das afericdes) e maior ou igual a 2 em 14 pacientes (40,0% das
medidas), permitindo classifica-los como portadores de disfuncdo da coagulacao
nesta internacéo.

O Tempo de Atividade de Tromboplastina Parcial Ativada (TTPA) foi avaliado
em 31 pacientes (27,9% do total). Variou de 1 a 300 segundos, com média de 57,6
s. Estava normal em 11 pacientes (35,5% das medidas), e aumentado em 20
criancas (64,5% das afericdes). Destas, 16 (51,6% das medidas) tinham valor
aumentado entre 1 a 2 vezes o normal e 4 (12,9% das medidas) tinham valor
aumentado acima de 2 vezes o normal.

A letalidade do choque séptico foi maior nos casos em que o INR estava
acima ou igual a 2 e TTPA com aumento maior que 2 vezes o normal (Tabela 58). A
andlise estatistica univariada desses testes de coagulacédo nos pacientes avaliados
nao foi significativa para maior risco de 6bito.
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Tabela 58 - Letalidade em relacdo aos valores do TAP, INR e TTPA, nos pacientes
com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

o ) Desfecho )
Tempo de Atividade de Protrombina e INR — Letalidade (%) Total
Alta Obito
TAP Normal 1 0 0 1
Prolongado 24 16 40,0 40
INR Normal 1 0 0 1
Até 2 12 8 40,0 20
Maior ou igual a 2 8 6 42,9 14
TTPA Normal 7 4 36,4 11
1 a 2 vezes o normal 11 5 31,2 16
Maior que 2 vezes o normal 1 3 75,0 4

Foi coletado liquor de 30 (27%) pacientes. Destes, 15 (50,0% das avaliacfes)
estavam normais, 9 (30% dos exames) apresentavam alteracbes isoladas e 6
(20,0% dos exames) apresentavam alteracdes caracteristicas de meningite
bacteriana, estas acompanhadas por uma elevada proporcdo de 6bitos (Tabela 59),

qgue foram significativas na analise estatistica univariada (Tabela 60).

Tabela 59 - Letalidade em relacdo aos achados liquéricos, nos pacientes com
choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

. Desfecho _
Liquor — Letalidade (%) Total
Alta Obito
Normal 11 4 27,7 15
Alteracdes isoladas 7 2 22,2 9
Caracteristico de Meningite 1 5 83,3 6
TOTAL 19 11 30

Tabela 60 - Andlise estatistica univariada referente aos resultados dos exames de
liquor dos pacientes com choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Variavel Niveis de comparacéo OR IC 95% p

Liguor Alterado/ Normal 2,406 0,521-11,103 0,2557
Sugestivo de Meningite/ Normal ou

. . 15,000 1,448- 155,313 0,0079
alteracdes isoladas
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5 DISCUSSAO

O presente estudo foi composto por dados obtidos em prontudrios. Da
selecéo inicial, cerca de 50% dos documentos encontrados no Setor de Arquivo
Médico do HRAS nao preenchiam os critérios de inclusdo. Houve um grande volume
de perdas, o que reflete deficiéncia do sistema de arquivamento e resgate de
prontuarios em hospital publico do Distrito Federal. Em outro estudo nacional (40),
foi referida uma perda de 11,6% dos casos pelo mesmo motivo, muito abaixo do que
ocorreu neste trabalho. Diferentemente, varios estudos internacionais utilizam como
fonte grandes bancos de dados informatizados (42, 45), denotando maior
preocupacao com o armazenamento de informacdes.

A perda de potenciais casos provavelmente contribuiu para um menor
percentual anual de internacbes de pacientes com choque séptico no periodo
avaliado. Além disso, nem todos os prontuarios que foram encontrados e que
preenchiam os critérios de inclusdo puderam ser utilizados, uma vez que estavam
incompletos (2 casos). Os demais tinham varios registros incompletos. Todos estes
fatores contribuiram, em menor ou maior grau, para a perda de informacdes e
prejuizo da andlise estatistica, refletindo as limitac6es impostas pelo trabalho com
dados secundarios.

O percentual anual de internagdo de pacientes com choque séptico foi 3,7%
no periodo analisado. Um estudo chileno teve um percentual de 3,5%, porém incluiu
casos de sepse grave e choque séptico (10), bem como um trabalho nacional, que
relatou percentual total de 6,7% em 16 anos (37). Trabalho tailandés teve percentual
de 6,8% de choque séptico dentre todas as internacdes (69).

A letalidade encontrada foi semelhante aquela em outros estudos nacionais —
30 a 39% (39-41) — e internacionais — 33 a 38,5% (48, 51, 54). Apesar de ser um
valor inferior a estudos africanos, no Egito e Tunisia, com letalidade por volta de
50% (52, 55), ainda ndo se aproxima de estudos recentes norte-americanos, que
relatam 6bito em apenas 10,3 a 13,5% dos pacientes (43, 45, 46). Ainda assim, a

letalidade por choque séptico em Pediatria € inferior ao que ocorre nos adultos, com
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valores como 43,7% em estudo nacional (63) e proximo a 50% em estudo norte-
americano (22).

No periodo de 1998 a 2007, este ultimo ano foi 0 que apresentou maior
letalidade, porém foi também 0 ano em que 0S pacientes eram mais graves,
conforme escore PIM2. Avaliando-se todo o periodo, a média do escore PIM2 do
grupo dos 6bitos foi maior que a do grupo de sobreviventes (22,2% versus 14,1%,
respectivamente). No entanto, ndo houve significancia estatistica do PIM2 como
fator de risco para Obito quando foi realizada analise da letalidade real confrontada
com estratificacdo do escore, apesar de haver uma tendéncia a um maior risco de
Obito quando foram comparados os grupos com escore > 10% versus <10 % e >
75% versus < 75%. Em estudo chileno, também ndo houve diferenca estatistica
entre os escores PIM2 dos grupos que evoluiram para 6bito e que sobreviveram
(10).

Ainda em relagcdo ao escore PIM2, a letalidade observada foi superior ao
escore. Algumas explicacfes sao possiveis: o0 padrdo de cuidados na UTIP-HRAS
pode ser inferior aquele das UTIs em que foi elaborado o escore, ou pode se dever
apenas a um perfil diferente de pacientes atendidos nestas UTlIs (77).

Houve um predominio de lactentes, principalmente menores de um ano, da
mesma forma que ocorre com as internagcdes em UTIP por todas a causas (37). O
mesmo ocorreu em outros estudos (40, 46), confirmando o maior risco de quadros
sépticos em pacientes mais jovens. Houve participacdo menos acentuada de
lactentes no primeiro ano de vida em perfil norte-americano de criangas com sepse
grave e choque séptico (46).

A letalidade por faixa etaria foi mais acentuada nos adolescentes, porém
havia um namero pequeno de pacientes neste grupo. Do mesmo modo, ndo houve
relacdo entre 6bito e idade em outros estudos nacionais (40, 80). Um estudo norte-
americano relata maior propor¢cdo de 6bitos em lactentes no primeiro ano de vida
(46). Outro ensaio encontrou como fator de risco para Obito idade maior que 2 anos
(65). Por fim, resultados de estudo norte-americano se assemelham aos achados do
presente trabalho, descrevendo significdncia estatistica na maior letalidade do
choque séptico em pacientes entre 13-17 anos em comparacao aos neonatos (42).

Houve numero semelhante de internagdes por choque séptico entre meninos

e meninas, sem diferenca de letalidade entre os dois grupos, o que foi compativel
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com outros trabalhos (10, 38, 40, 42). Watson RS et al. (46) relatam diferenca maior
na incidéncia de sepse grave entre meninos e meninas quanto menor a idade, sendo
mais expressiva na faixa etaria neonatal (que nao foi avaliada no presente estudo),
com predominio nos meninos, mas também ndo encontraram diferenca na letalidade
entre diferentes géneros.

A maioria dos Obitos ocorreu nas primeiras 72 h, o que sugere intensa
gravidade dos casos, que chegam a UTI em estagios avancados do continuo
séptico, dificultando sua reversdo bem-sucedida. O tempo de internacdo ndo se
mostrou como fator de risco para 6bito. Estudo chileno (10) apresentou maior
proporcao de Obitos dentro das primeiras 24 h, tempo em que ocorreram 50% do
total de o6bitos.

Em relacdo a naturalidade e residéncia, a maior parcela das criancas nasceu
e residia no DF. Enquanto a maioria havia nascido em Brasilia, esta era a cidade de
residéncia de apenas um paciente, sendo Samambaia a cidade de residéncia de
mais pacientes. Tal informacéo confirma o grande nimero de pacientes procedentes
das cidades-satélite. Depois do DF, os estados de naturalidade mais comuns foram
GO e MG (MT, PE e PI contribuiram apenas com 1 paciente cada), e de residéncia
foram GO, MG e BA (MT contribuiu com 2 casos, e PE e TO com 1 cada), refletindo
a importancia do sistema de saude do DF como suporte para os casos graves das
cidades de outros estados proximas ao DF.

A maioria dos pacientes tinha infeccdo de origem comunitéria, tendo
procedido de suas residéncias ou do HRAS ou de outros hospitais, com tempo de
internacao prévio menor que 72 h. Os hospitais que encaminharam mais pacientes a
UTIP-HRAS foram o HRC, HRG, HRP, HRAN e HUB. A letalidade foi discretamente
maior no grupo de origem hospitalar, porém ndo houve significAncia estatistica,
diferentemente da tese de Sentalin PBR (40), em que a origem hospitalar da
infeccdo foi fator de risco significativo para obito.

A classificacdo nutricional das criangcas com choque séptico internadas na
UTIP-HRAS demonstrou predominio de desnutridos. A proporcdo de pacientes
desnutridos foi menor em outro estudo nacional (40), como também foi menor a
proporcao de desnutridos moderados e graves em relacdo ao total. Desnutricédo foi
um fator de risco para 6bito em criancas internadas em UTIP num trabalho nacional

(37), Apesar disso, no presente estudo nao foi detectada significancia estatistica na
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associacao entre grau de desnutricdo e letalidade, ainda que a taxa de 6bitos tenha
sido maior no grupo de desnutridos graves. Como citam Ribeiro AM e Moreira JLB
(80), embora a desnutricdo seja um fator de risco para contrair infec¢cdo, no estudo
deles ndo foi detectado maior risco de morte nos pacientes desnutridos, tendo
ocorrido 0 mesmo no trabalho citado inicialmente (40).

Certos estudos internacionais ndo apresentam desnutricdo em sua amostra, 0
gue em muito difere da realidade brasileira. Exemplo disso € um estudo holandés
publicado em 2005, em que todas as criancas portadoras de choque séptico
avaliadas eram eutréficas, havendo significativa perda das reservas proteicas na
maioria dos pacientes (82%) ap6s 4 meses de seguimento (81).

O tempo de inicio dos sintomas teve uma média de 6,4 dias, sendo que
60,2% dos casos tinham sintomas ha mais de 72 h, o que € compativel com outros
estudos (40, 82). Isso pode se dever a varias causas, como 0 hdo reconhecimento
por parte dos familiares de sinais de gravidade na crianca (fazendo com que o
paciente seja levado ao hospital mais tardiamente), a dificuldade de acesso aos
servicos de saude e a dificuldade de remocéao a UTI.

Os sintomas e sinais indicativos de choque revelam que foi mais comum na
amostra o choque frio que o quente. Destes sinais e sintomas, tanto a taquicardia
quanto a presenca de extremidades frias foram preditores de 6bito, talvez refletindo
maior mortalidade nos pacientes com choque frio. A alteracdo do nivel de
consciéncia ndo se mostrou um fator de risco para Obito, ao contrario de outros
estudos (40), o que pode se dever ao fato desta variavel ter sido registrada em
poucos prontudrios, prejudicando a analise estatistica.

Dentre os outros sintomas e sinais mais comuns, nenhum deles foi um fator
de risco para Obito. Diferentemente de outros trabalhos (40), houve uma grande
parcela de pacientes com convulsdo, seguindo-se queixas gastrointestinais e
respiratérias, o que € consoante com registro de varios estudos, em que 0s
principais focos de quadros sépticos sdo os tratos gastrointestinal e respiratorio (40,
80). O sitio da infeccdo, pulmonar ou abdominal, também nédo se mostrou como fator
para 6bito em trabalho chileno (10).

A letalidade foi maior entre o grupo que apresentava qualquer disfuncdo
organica do que no grupo sem a respectiva disfuncdo, com magnitude de diferenca

mais relevante nos pacientes que manifestaram disfuncdo hepética ou hematoldgica.
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A presenca de disfuncao respiratéria revelou apenas tendéncia para predizer maior
proporcao de 6bitos neste grupo.

Corroborando informacdes de varios ensaios, quanto mais sistemas
acometidos, maior o risco para Obito. Houve diferenca estatistica significativa entre
0S pacientes que tiveram 4 ou mais sistemas disfuncionais e aqueles que tiveram
alteracdo em até 3 sistemas. Watson RS et al. (46) relatam que o risco de 6bito foi
maior quanto mais 6rgdos estavam disfuncionais, variando de 7% nos pacientes
com apenas um 0Orgdo acometido até 53,1% quando havia 4 ou mais sistemas
insuficientes. Leclerc F. et al. (44) descreveram influéncia cumulativa da disfungéo
organica e da gravidade do quadro séptico sobre a letalidade. Trabalho chileno (10)
evidenciou como fator preditor de 6bito a disfuncdo organica em mais de 3 sistemas.
Resultado semelhante foi descrito em estudos da China (51) e da Tunisia (52), em
que o fator preditor foi a disfungcdo em 3 ou mais sistemas.

Em relagdo ao diagndstico da admissédo, e em conformidade com queixas
comuns relatadas nos pacientes, 0s principais sitios de acometimento foram as vias
aéreas inferiores e o trato gastrointestinal. Novamente, tal achado é compativel com
0 encontrado na literatura (10, 40, 80). O trato respiratério também foi o principal
foco infeccioso relatado por Watson RS et al. (46), seguido no entanto por
bacteremia e ndo por doencas digestivas.

A andlise estatistica referente ao diagnostico sindrémico evidenciou
significancia estatistica apenas em um grupo diagndéstico: doencas gastrointestinais.
As doencas gastrointestinais, na realidade, se configuraram como fator de protecao,
provavelmente pela grande proporcdo de sobreviventes entre as criangcas que
tiveram diagnostico de diarreia aguda e gastroenterite. Por outro lado, o grupo das
doencas neuroldgicas mostrou tendéncia a maior risco de Obito, apesar de nao ter
havido significancia. Isso se deve a elevada letalidade nos casos de meningite,
associada ou ndo a meningococcemia. As doencas hepatobiliares também
mostraram tendéncia a maior risco de 6bito. No entanto, houve um numero reduzido
de casos neste grupo, ambos com insuficiéncia hepatica e ébito.

Apesar de a letalidade ter sido maior no grupo dos pacientes portadores de
comorbidades do que nos previamente higidos, ndo houve significancia estatistica
guanto a presenca de comorbidade como fator preditor de ébito. Também nao foi

significativa a diferenca de oObitos entre os casos que faziam ou ndo uso crbnico de
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medicamentos. Sentalin PBR encontrou uma frequéncia de doencas de base em
23,3% dos pacientes avaliados, com predominio de doencas neurologicas e
gastrointestinais, semelhante ao presente estudo. No entanto, a pesquisadora
encontrou relacdo estatistica entre as doencas de base e o aumento dos 6bitos,
tanto na analise univariada quanto na multivariada (40). Watson RS et al. (46) e
Arriagada et al. (10) também relataram maior risco de 6bito nas criancas portadoras
de comorbidades. Markovitz BP et al. (42) relataram risco maior de Obito entre os
pacientes com doencgas hemato-oncoldgicas.

Apesar de ser uma das variaveis que implicam em maior risco de morte no
escore PIM2 (ANEXO D) (77), nao foi significativo o aumento dos 6&bitos
relacionados a ocorréncia de parada cardiorrespiratéria previamente a admissao.

Apenas 5 pacientes foram submetidos a procedimentos cirdrgicos antes da
admissdo na UTIP. A letalidade neste grupo foi maior, porém ndo significativo
estatisticamente. Tais resultados confirmam o estudo de Sentalin PBR (40), em que
o0 percentual de pacientes submetidos a operacdo antes de serem internados foi
4,4%, e esta variavel também n&o se correlacionou com maior risco de eventos
desfavoraveis.

Em relacdo ao tempo de tratamento prévio, menor proporcédo de Obitos foi
encontrada no grupo que teve até 24 h de manejo. Andlise de intervalos de tempo
de manejo pré-UTI revela que a rapidez em transferir o paciente a UTI é fator de
protecdo contra 6bito nos pacientes pediatricos com choque séptico. O mesmo foi
defendido por Ribeiro AM e Moreira JLB (80), que encontraram relacdo entre a
demora para o tratamento adequado e a letalidade em criangas com sepse.

Confrontando-se a letalidade nos pacientes que receberam antibibticos pré-
UTI e os que nao receberam, ndo houve diferenca estatistica. O percentual de casos
que utilizaram antibiéticos pré-UTl foi menor no estudo de Sentalin PBR (40),
perfazendo apenas 42,8% do total, também sem significado estatistico entre os
grupos que receberam o medicamento ou ndo. No estudo citado, também nao foi
significativa a analise do tempo de inicio de antibiéticos. Assim, néo foi possivel
corroborar a orientacdo atual de inicio precoce de antibibticos, se possivel dentro
das 3 primeiras horas de atendimento na emergéncia ou na primeira hora de manejo

na UTI, relacionado a melhor prognéstico (83, 84).
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Excetuando-se o uso da ventilagdo mecéanica, em que a letalidade foi pouco
menor, nas outras modalidades terapéuticas utilizadas pré-UTI (hemotransfuséao,
ressuscitacdo volémica e uso de inotrépicos), a propor¢cdo de Obitos foi maior no
grupo de pacientes que as receberam, no entanto sem significAncia estatistica. Isso
pode nao significar maior risco de desfecho letal, mas apenas que tais tratamentos
foram administrados aos pacientes mais graves. Outro estudo nacional encontrou
uma frequéncia de ventilacdo mecéanica prévia a internacdo em 39% dos casos, nao
tendo sido avaliados o uso de inotropicos, expansao venosa e hemotransfusdes
prévias (40).

Apbés a admissao na UTI, o esquema antibioticoterapico foi alterado na
maioria dos casos. A ceftriaxona persistiu como a antibioticoterapia de escolha, o
gue é compativel com a indicacdo de uso de antibiéticos de amplo espectro como
terapia empirica nos casos de choque séptico (84).

Um total de 104 pacientes utilizou ventilagdo mecéanica. Comparativamente, o
uso de ventilacado foi maior do que em outro estudo nacional (40), em que 81,1%
foram mecanicamente ventilados. Embora tenha havido uma maior letalidade nos
pacientes intubados, esta diferenca ndo teve representacao estatistica e novamente
pode representar apenas que 0S pacientes que foram intubados eram o0s mais
graves. Apesar de ser indicada a intubacdo precoce no manejo do choque séptico
(4, 5), a andlise estatistica relativa ao tempo de intubacdo revelou que sua
realizacdo dentro das primeiras 24 horas de internagcdo, em comparacdo com as
criancas que foram intubadas posteriormente, representou fator de risco para ébito.
Possivelmente, o fato de a maioria dos pacientes ter morrido nos primeiros dias,
havendo um tempo de internacdo menor no grupo dos o6bitos do que no dos
sobreviventes, pode ter enviesado a analise das variaveis ligadas ao tempo.

Cateterizagcdo venosa central e arterial sdo indicadas nos pacientes com
choque séptico, a fim de auxiliar no manejo e na monitorizagdo (5, 16, 84). Em
apenas 5 criancas (4,5%) foi cateterizada artéria para monitorizacdo invasiva de PA.
Essa quantidade reduzida se deve a indisponibilidade no HRAS de transdutores de
pressdo arterial no periodo anterior a 2006. Ndo houve diferenca significativa na
letalidade entre os grupos que receberam ou néo cateteres e sondas. Esta andlise
foi realizada para verificar se a capacidade de melhor monitorizacao

necessariamente implicaria em melhor manejo. No estudo de Sentalin PBR, o0 uso



116

de cateter venoso central e de sonda vesical foram fatores de risco para ébito na
regresséo univariada, mas nao na multivariada (40).

Apesar de ter havido maior nimero de Obitos nos pacientes que receberam
expansao volémica na UTI em relacdo aqueles que ndo receberam, esta diferenca
nao foi significativa. O volume liquido utilizado na primeira hora de expansao teve
uma média de 22,9 mL/kg, muito abaixo dos 60 mL/kg sugeridos pelo consenso
mais recente (5) e dentro do que foi considerado um fator de risco para 6bito em
estudo nacional de Oliveira CF et al. (65), em que houve maior letalidade
estatisticamente significativa nos pacientes que receberam menos de 40 mL/kg na
primeira hora. Apesar disso, o volume infundido n&o foi determinante como fator
preditor de oObito. Sentalin PBR (40) relatou que 91,2% da amostra foi submetida a
expansao volémica, a maioria exclusivamente com cristaloides (84,9%), mas nao
avaliou o volume utilizado.

A diversidade de esquemas inotrépicos/vasoativos empregados impossibilitou
a divisdo dos casos em resistentes a dopamina, resistentes a catecolaminas e
refratarios. O tempo de inicio dos inotropicos néo teve relacdo com a letalidade, bem
como a comparacao entre o uso de apenas 1 medicamento e o uso de 2 ou mais.
Tal resultado foi diferente do estudo de Menif K et al. (52), em que o uso de mais de
2 drogas vasoativas significou fator de risco para 6bito. No atual estudo, as drogas
mais utilizadas foram a dobutamina e a dopamina, isoladas ou em associagao,
mesmo resultado observado por Sentalin PBR (40). No estudo citado, o uso de
inotrépicos foi fator de risco para 6bito na regressdo univariada, mas nao na
multivariada (40). Possivelmente isso se deve ao fato de que a necessidade de
maior niumero de medicamentos inotrépicos/vasoativos reflete maior gravidade dos
pacientes, e ndo que o uso dos medicamentos piore o progndstico.

A reposicao de hormonios tireoideanos nao foi realizada em nenhum caso.
Corticoides foram utilizados em 22 casos (19,8%), a maioria apés o ano de 2004,
possivelmente devido a publicacdo do primeiro consenso em 2002 (6). A letalidade
nos pacientes que receberam corticoide foi mais elevada do que nos casos em que
nao foi feito uso dessa medicacao, representando fator de risco para 6bito. Assim
como no ensaio de Markovitz BP et al. (42), o corticoide pode ter sido administrado
preferencialmente aos pacientes mais graves, justificando os achados.

Possivelmente, um maior nimero de pacientes em uso de corticoide pudesse
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esclarecer se o uso do corticoide nos pacientes com choque séptico é benéfico ou
nao, duvida que motiva ainda varios estudos sobre o assunto. Ainda assim, mantém-
se a orientacdo do consenso atual sobre o uso de corticoterapia nos casos de
choque resistente a catecolaminas e nos casos de insuficiéncia adrenal (5).

A proporcdo de Obitos entre os casos que fizeram ou ndo uso de
hemotransfusdo foi semelhante. O uso de plaquetas e de plasma se configurou
como risco para 6bito, o que provavelmente reflete, em verdade, a presenca de
disfuncdo hematolégica nesses pacientes e a maior letalidade neste grupo. No
estudo de Sentalin PBR (40), o uso de hemoderivados se revelou como fator de
risco para Obito na regressao univariada, mas ndo na multivariada.

A letalidade nos pacientes que necessitaram reposicdo eletrolitica foi
discretamente maior que naqueles que n&o necessitaram, no entanto sem
significado estatistico. No estudo de Sentalin PBR (40), a reposicao eletrolitica foi
necessaria em 45,9% dos casos, a maioria com déficit de sédio e potassio. De modo
diverso ao presente trabalho, no estudo citado o uso de eletrélitos também
representou fator de risco para 6bito na analise univariada, mas ndo na multivariada.
Novamente, deve-se levar em consideracdo a orientacdo do consenso atual de
choque séptico pediatrico de correcao eletrolitica, principalmente nas alteracbes do
calcio sérico (5).

A reposicdo de bicarbonato nos casos de acidose metabdlica grave foi
relacionada a maior letalidade, porém sem significado estatistico. Ndo foram
encontrados outros trabalhos que avaliaram a corre¢cao de bicarbonato, mas como
tal procedimento € indicado apenas em casos de acidose grave, e sendo esta
associada a maior letalidade, a correcao de bicarbonato pode refletir apenas a maior
proporcao de Obitos associados a acidose grave.

A andlise do tempo em dieta zero mostrou maior letalidade nos pacientes que
ficaram 24 horas ou mais em jejum do que naqueles em que a dieta foi iniciada nas
primeiras 24 h, bem como naqueles que permaneceram uma semana ou mais em
jejum em comparacao aos que receberam dieta na primeira semana, 0 que pode
significar uma tendéncia a melhor prognéstico nos casos em que a dieta foi iniciada
mais precocemente.

A letalidade foi maior nos pacientes que ndo usaram NPT e naqueles que ndo

receberam NE. Tal resultado sugere a importancia do suporte nutricional na melhora
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do progndstico dos pacientes com choque séptico. No trabalho de Sentalin PBR,
15,1% dos pacientes usaram NPT e 61% dos casos receberam NE, sendo que o uso
de NE também representou fator de protecdo univariado para ébito (40).

N&o houve significancia estatistica na letalidade associada a operacdo nem a
colocacao de cateter de Tenckhoff, apesar de tal procedimento refletir a presenca de
insuficiéncia renal com necessidade de dialise. Sentalin PBR também néo encontrou
maior risco significativo de O&bito nos pacientes que necessitaram intervencdes
cirdrgicas durante a internacao (40).

Quanto a monitorizacao, a hipotensdo na admisséo e apés 6 h de manejo foi
um fator de risco para Obito na andlise univariada. Presenca de hipotensdo na
admissdo também foi preditor de 6bito em outros estudos (40, 51). A campanha
Sobrevivendo a Sepse (Surviving Sepsis Campaign) orienta em seu pacote de
reanimacao (objetivos a serem alcancados nas primeiras 6 horas de manejo) a
normalizacéo da PA (84), o que corrobora os resultados do presente trabalho.

A normalizacdo da PVC e da SvcO; nas primeiras 6 h de tratamento também
fazem parte do pacote de reanimacdo proposto pela campanha Sobrevivendo a
Sepse (84). Apesar de ter havido maior propor¢cédo de 6bitos no grupo dos pacientes
com PVC baixa, esta observacéo nao teve significado estatistico. Nos pacientes em
que a PVC ndo estava normal até a sexta hora de manejo, a letalidade também nao
foi estatisticamente maior. Em relacdo a SvcO,, a letalidade foi discretamente maior
no grupo em que estava abaixo de 70%, mas sem significado estatistico. Valores
baixos de SvcO, até a sexta hora ndo representaram fator de risco para 6bito. Uma
vez que as medigbes de PVC e SvcO; permitem um manejo mais detalhado do
paciente, testou-se se o simples fato de realizar tais medicdes (independente dos
valores encontrados) representaria fator de protecdo, mas esta analise também néo
foi significativa.

A auséncia de diurese se mostrou um preditor de Obito nos pacientes
avaliados, com forte significado estatistico. Tal achado é compativel com o
conhecimento de que a diurese é um indicativo seguro de perfusdo tecidual
adequada, e de que a insuficiéncia renal aguda em pacientes criticos aumenta a
taxa de letalidade em duas a trés vezes em comparagdo com 0S pacientes sem

insuficiéncia renal (85).
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Em relacdo ao diagndstico etioldégico, o pequeno numero de resultados de
culturas microbiolégicas transcritos nos prontudrios impossibilitou a andlise
estatistica. Uma informacéo relevante obtida foi o motivo da auséncia de coleta de
sangue para exame de cultura em 8 casos: a auséncia de frascos para a realizacao
do exame no servico. Tal dado revela a caréncia de recursos muitas vezes
enfrentada pelos profissionais que trabalham na satde publica. E interessante notar
ainda que nenhum dos patégenos isolados era multirresistente.

O hemograma revelou um grande percentual de pacientes com anemia. Nao
houve relacdo estatistica entre a presenca e 0s graus de anemia com a letalidade,
mas tal resultado reflete, assim como o elevado percentual de desnutricdo, a
caréncia nutricional da populacdo atendida, além de evidenciar o acometimento
hematolégico no paciente grave. No trabalho de Sentalin PBR, 68,5% da amostra
tinha anemia (considerada naquele trabalho nos pacientes com hemoglobina < 10
g/dL) e 14,8% dos pacientes tinham hemoglobina < 7 g/dL. A presenca de
hemoglobina < 7 g/dL foi fator de risco significativo para 6bito naquele no referido
trabalho em analise multivariada (40). Isso reflete a importancia da correcdo da
anemia, mantendo a hemoglobina acima de 10 g/dL, o que é uma das estratégias
orientadas no atual consenso da ACCM a fim de melhorar o transporte de O; (5).

A letalidade foi elevada nos pacientes com leucopenia, e esta variavel se
correlacionou significativamente com a letalidade. O mesmo ocorreu no trabalho de
Arriagada SD et al. (10), havendo significancia estatistica no maior nimero de Obitos
nos pacientes com leucopenia, sendo que a razao de chances para 6bito foi ainda
maior nos pacientes com leucécitos abaixo de 3000 céls./mm?®. Tal observacéo é
l6gica, uma vez que a presenca de leucopenia implica em funcdo imunitaria
prejudicada.

De forma diversa ao estudo de Sentalin PBR (40), em que a contagem de
plaguetas estava normal na maioria dos casos (73,2%) e no qual a plaquetopenia se
revelou fator preditor de Obito na analise univariada e multivariada, no presente
estudo ndo houve diferenca estatistica na letalidade entre os valores da
plaguetometria, embora a letalidade tenha sido maior no grupo com plaguetas
abaixo de 80000/mL que nos demais pacientes.

A maior letalidade nos pacientes com hipoglicemia configurou fator de risco

para Obito nos casos estudados. Em outro estudo nacional, a hiperglicemia se
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correlacionou com maior risco para obitos (33), o que nao foi verificado no presente
trabalho.

A letalidade relacionada ao valor das transaminases reflete a intensa leséo
celular consequente ao estado de choque. Por sua vez, as bilirrubinas nao se
mostraram preditores de 6bito, 0 mesmo ocorrendo quanto a presenca de colestase,
apesar da maior letalidade neste grupo.

A dosagem de proteinas foi um exame pouco executado, 0 que possivelmente
prejudicou a analise estatistica desses casos. A inversdo albumina-globulina se
mostrou fator de risco para 6bito neste estudo, porém tal achado deve ser melhor
investigado posteriormente, dado o pequeno numero de exames incluidos na
analise.

A ureia e a creatinina tiveram valores normais em aproximadamente um terco
dos casos. No estudo de Sentalin PBR (40), o percentual de pacientes com
creatinina sérica normal foi semelhante, enquanto a ureia estava normal em um
namero maior de pacientes (44,8%). No presente estudo, os valores das escoérias
nitrogenadas nao representaram maior risco para desfechos desfavoraveis, o que
nao foi avaliado no estudo supracitado.

A letalidade foi significativamente mais elevada no grupo que apresentava
hiponatremia, o que se confirmou na analise estatistica. Nenhum outro distarbio
eletrolitico avaliado (alteracdes do potassio e calcio) se mostrou preditor de 6ébito,
apesar da propor¢cao de Obitos mais elevada nos pacientes com hipercalemia. Nao
foram encontradas referéncias as alteracdes eletroliticas como fator de risco para
Obito no choque séptico, mas deve-se considerar a importancia da orientacdo dos
consensos da ACCM relativa a corre¢do de calcio como meta de reanimacédo do
paciente chocado (5, 6).

Exames de avaliacdo da atividade inflamatoria, PCR e VHS, foram realizados
em pouco numero de pacientes, e ndo tiveram significAncia relativa a frequéncia de
Obitos, ainda que tenha havido maior letalidade nos pacientes com VHS mais
elevado, refletindo possivelmente uma resposta imunitaria com maior producédo de
citocinas pro-inflamatoérias. Outros estudos encontraram relacdo positiva entre
valores elevados de PCR e maior proporcdo de Obitos (66).

A dosagem do lactato no cenario avaliado teve poucas medidas,

principalmente devido a dificuldades logisticas relativas a execucdo do exame. No
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periodo avaliado, sua disponibilidade se limitava a um aparelho de gasometria
localizado em outro setor do hospital (UTI neonatal), nem sempre disponivel,
calibrado ou em atividade. As medidas feitas nos casos investigados foram em sua
maioria normais, e os valores alterados néo foram preditores de 6bito, diferente do
estudo de Duke TD et al. (86) e de Sentalin PBR (40). O lactato, representando o
aporte inadequado de oxigénio aos tecidos e o consequente metabolismo anaerdbio,
também é utilizado como um dos exames que guiam as condutas nos pacientes com
choque séptico no pacote de reanimacao sugerido pela campanha Sobrevivendo a
Sepse (84).

A gasometria arterial também permite uma avaliacdo indireta da perfuséo
tecidual, havendo acidose metabdlica em condicdes hemodinamicas desfavoraveis.
O distarbio acido-basico mais comum nas criancas avaliadas foi a acidose
metabolica, porém os valores de pH ndo se correlacionaram com risco de 6bito, em
oposicdo ao trabalho de Huang AR et al. (51), em que um pH menor que 7 foi
significativo para maior letalidade. A PCO, estava normal em apenas 11 pacientes
(9,9%), mas os valores alterados, apesar da maior letalidade entre os pacientes com
hipercapnia, também n&o se correlacionaram com maior frequéncia de 6bitos, da
mesma forma que os valores do bicarbonato e do excesso de base. A hipoxemia foi
preditor de 6bito no trabalho de Sentalin PBR (40), mas ndo neste estudo.

Os testes de coagulacdo comprovam a grande frequéncia de disturbios
hematoldgicos encontrada nos pacientes com choque séptico (87), com o achado de
TAP alterado em 97,6% dos casos em que foi realizado, e o TTPA alterado em
64,5% dos pacientes submetidos a esse exame. Apesar disso, ndo representaram
preditores de ébito neste estudo nem no de Sentalin PBR (40), em que a maioria dos
pacientes também apresentava aumento do INR (81,4%).

O estudo dos resultados obtidos no exame liquérico evidencia que alteracdes
isoladas de liquor (aumento discreto da proteinorraquia, sem pleocitose ou
hipoglicorraquia; hipoglicorraquia sem hiperproteinorraquia ou pleocitose) nédo se
correlacionam com maior letalidade, ao contrario das alteracdes caracteristicas de
meningite bacteriana (hiperproteinorraquia, hipoglicorraquia, pleocitose com
predominio de polimorfonucleares), conforme verificado pela letalidade discrepante

entre os dois grupos, corroborada pela analise estatistica.
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A fim de enriquecer os resultados deste trabalho, sugere-se a realizacao de
andlise estatistica multivariada, ndo efetuada devido a limitacdo de tempo para a
conclusdo do estudo. Ainda assim, a avaliacdo das varidveis que apresentaram
significAncia estatistica na analise univariada permite que sejam tecidas algumas
observacdes. A presenca de taquicardia, hipotensao e enchimento capilar lentificado
também na literatura esta relacionada a maior letalidade, bem como a ocorréncia de
um maior namero de sistemas disfuncionais. Além disso, as variaveis que se
revelaram fator preditor de O&bito corroboram, em sua maioria, as orientacdes
constantes nos Ultimos consensos para um tratamento guiado por metas e sensivel
ao tempo, com vistas a recuperacdo hemodindmica (pressao, perfusao e diurese),
devendo-se implantar nas UTIs protocolos de atendimento guiado por metas e
treinamento exaustivo dos intensivistas. Variaveis relacionadas a exames
laboratoriais enfatizam a necessidade de correcdo de distarbios metabdlicos
secundarios frente ao comprometimento imunitario do paciente. Dessa forma, é
preciso melhorar os cuidados iniciais nas criancas com choque séptico, a fim de
rapida reversdo da hipotensdo e melhora da perfusdo tecidual. Uma forma de
melhorar o manejo primario é fornecer treinamento para os pediatras gerais que
recebem esses pacientes criticos nos Servicos de Pronto-socorro, o que garantira a
admissao de pacientes na UTI em melhores condig¢es clinicas.

A analise de intervalos de tempo de manejo pré-UTI revelam que a rapidez
em transferir o paciente a UTI é fator de protecdo nos pacientes pediatricos com
choque séptico. Desde 2006, as vagas de UTI no DF sao cedidas conforme a
gravidade pela Central de Regulacdo de Leitos da Secretaria de Saude do DF, e as
remocdes dos pacientes a UTI sdo realizadas pelo Servico de Atendimento Mdével de
Urgéncia (SAMU), o que garante racionalizacdo do acesso a UTI e melhor qualidade
nos cuidados pré-hospitalares. Apesar destes esfor¢cos, o acesso a UTI ainda é
limitado, principalmente devido ao ndmero restrito de vagas disponiveis em todo o
DF. O pequeno namero de vagas, insuficiente para atender a demanda da regido, €
prejudicado também pela grande quantidade de leitos ocupados por pacientes
cronicos, que teriam condicdes de receber cuidados em servicos de suporte
domiciliar, ou home care. Assim, a fim de agilizar a transferéncia de pacientes

criticos a UTI se faz necessario, aumentar a oferta de leitos nas UTIs bem como
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efetivar uma politica de cuidados domiciliares para pacientes dependentes de
tecnologia de suporte de vida.

Ainda ha poucos estudos relativos ao paciente pediatrico, e ha urgente
necessidade de entender o comportamento do choque séptico neste grupo. A
presente pesquisa, apesar da avaliacdo de um numero limitado de pacientes,
contribui para ampliar a rede de informagdes, com a vantagem de apresentar dados
locais e na realidade brasileira. No entanto, ainda é necesséaria a realizacdo de
novos estudos em nosso pais, cujos resultados devem se somar aos deste trabalho.
Assim, o conhecimento dos fatores de risco para 6bito nestas criancas € essencial
para que o médico atue com rapidez e precisdo. Desse modo, sera possivel reduzir
ainda mais as taxas de mortalidade relacionadas a condicdo tdo deletéria. Desse

modo, sera possivel salvar mais vidas.
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6 CONCLUSOES

1. Os pacientes pediatricos internados com choque séptico na UTIP-HRAS eram
em sua maioria lactentes, menores de 1 ano de idade, com proporcao
semelhante de meninos e meninas, desnutridos, nascidos em Brasilia e
residentes nas cidades-satélite do DF.

2. A taxa de letalidade foi 35,1%, ocorrendo a maioria dos Obitos nas primeiras
72h de internacéo na UTI;

3. Acometimento comum de trato respiratorio inferior, trato gastrointestinal e
partes moles, com diagnosticos mais frequentes de pneumonia, diarreia
aguda/gastroenterite e celulites, fasciites e adenites;

4. A maioria dos pacientes tinha disfuncdo organica em até 3 sistemas, com
grande frequéncia de disfun¢Bes cardiaca e respiratéria;

5. As mais frequentes modalidades terapéuticas instituidas previamente a
admissdo na UTI foram expansdo volémica, inotrépicos e transfusdo de
hemoderivados;

6. Foram administrados medicamentos inotrépicos ou vasoativos para todos 0s
pacientes;

7. Ventilagdo mecanica foi utilizada em 93,7% dos casos, com tempo médio de
uso de 127,3 h

8. Expansao volémica foi realizada em 87,4% dos casos, sendo administrada na
primeira hora de UTI uma média de 27,9 mL/kg;

9. Hemograma evidenciou anemia em 78,3% dos pacientes, a maioria com
leucometria normal para idade — com neutrofilia absoluta e auséncia de
desvio a esquerda e de eosindfilos — e plaquetopenia;

10.Mais comumente, 0s exames bioquimicos apresentaram normoglicemia; TGO
elevada e TGP com propor¢cdes iguais de valores normais e elevados;
dosagem normal de bilirrubinas, sem colestase, e de proteinas totais, com
albumina baixa para idade e globulinas normais; ureia e creatinina elevadas;
sédio sérico normal; hipocalemia e hipocalcemia; PCR elevada e VHS normal;

lactato sérico normal;
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11.Em analise univariada, foram preditores de 6bito:

Taquicardia;

Extremidades frias;

Quatro ou mais sistemas disfuncionais;

Diagnostico ndo relacionado ao trato gastrointestinal;

Tempo de manejo pré-UTl maior que 24 h, em comparacdo ao tempo
menor ou igual a 24 h; maior que 72 h, em comparacao ao tempo menor
ou igual a 72 h; e maior de 1 semana, em comparacao ao tempo menor ou
igual a 1 semana;

Inicio da ventilacdo mecanica em tempo menor ou igual a 24 h de UTI, em
comparacao com intubacao apos 24 h de internacédo na UTI;

Uso de corticoide;

Transfusao de plaquetas;

Transfuséo de plasma;

Auséncia de uso de nutricao enteral;

Hipotenséo a admissao na UTI;

Hipotensé&o ao fim da sexta hora de manejo intensivo;

Auséncia de diurese até o fim da sexta hora de manejo intensivo;
Leucopenia,

Linfopenia;

Hipoglicemia;

AST elevada acima de 2 vezes o valor normal;

Inversdo albumina-globulina;

Hiponatremia;

Achados liqudricos caracteristicos de meningite bacteriana.
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APENDICE A — PROTOCOLO DE COLETA DE DADOS

Identificacdo

1. Nome: Iniciais:
2. Nome da Mae: Iniciais mae:
3. Data de Nascimento: /[
4, Data de admissédo:_ /| [
5. Data do desfecho: /[
6. Desfecho: ( ) 6bito () alta
7. Tempo de internagéo: horas
Dados epidemiolégicos
8. Idade: anos meses ( meses)
9. Sexo:( )M ( )F
10. Cidade de nascimento:
11. Estado nascimento.:
12. Cidade de residéncia:
13. Estado residéncia.:
14, Procedéncia: 1.( ) residéncia ou outros setores do hospital (< 72 horas de internagéo)
2. () outro hospital (< 72 horas de internagdo). Qual:
3. ( ) outros setores do hospital (> 72 horas de internacdo)
4. () outros hospitais (> 72 horas de internagdo). Qual:
15. Peso: kg
16. Classificacdo nutricional (Gomez): 1. ( ) Eutrofico
2. ( ) Desnutricéo leve
3. () Desnutricdo moderada
4. ( ) Desnutricdo grave
17. PIM2. %
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Sinais e sintomas a admissao

18. Tempo de inicio dos sintomas:

SINAIS E SINTOMAS Sim Nao
19. Febre
20. Hipotermia
21. Taquicardia
22. Alteracdo de Consciéncia
23. Perfuséo lenta (> 2s)
24, Perfusédo imediata
25. Pulsos finos
26. Extremidades frias
27. Qutros:

Disfuncéo orgéanica

Cardiovascular

28. Hipotenséo

29. Necessidade de drogas inotrépicas/vasoativas
30. Acidose metabdlica

31. Lactato alto

32. Oligdria

33. Perfusédo >5s

Respiratdrio

34, PaOZ/F|Og <300

35. PaCO, > 65

36. FiO, > 50%

Neuroldgico

37. ECG<11

38. Queda aguda > 3 pontos na ECG

Hematolégico

39. Plaguetas < 80.000
40. INR > 2
Renal
41. | Creatinina > 2 vezes limite superior ou 2 x o valor basal
Hepético
42, Bilirrubina Total > 4 mg/dL
43. TGP > 2 x limite superior
44, Diagnéstico:
45, Presenca de comorbidade? () Sim ( ) Nao
46. Qual?
47. Uso crénico de medicamento: () Sim ( ) Nao
48. Qual?

49, Parada cardiorrespiratoria prévia a UTI? () Sim ( ) Néo
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Tratamento prévio

50.

51.
52.
53.

54.
55.
56.

Tratamento antes da Internacdo na UCIP:
a. () Cirdrgico
b. ( ) Clinico
Tratamento cirargico prévio:
Tempo de realizacdo da operacao antes do diagnéstico: horas
Tratamento clinico prévio: () Antibidticos:
() Outros:
() Outros:
Tempo de tratamento clinico antes do diagnostico: horas
Intubagéo: () Sim ( ) Naéo
Tempo de intubag&o antes da internacdo na UCIP: horas

Tratamento do Choque Séptico

57.
58.
59.
60.
61.
62.
63.
64.
65.
66.
67.
68.
69.
70.
71.
72.
73.
74.
75.
76.
77.
78.
79.
80.
81.
82.
83.
84.
85.
86.
87.
88.
89.
90.
91.

Antibioticoterapia: () Sim ( ) Néo

Tempo de inicio da antibioticoterapia: horas apds admissédo da UCIP
Antibiético:Qual -
Ventilagdo mecéanica: ( ) Sim () N&o

Tempo de inicio da ventilagdo mecéanica: horas apds admisséo da UCIP
Duracéo da ventilacdo mecanica: horas

Acesso venoso central: () Sim () Néo

Realizada cateteriza¢cdo de artéria para medida de PA invasiva? ( ) Sim () Nao
Sonda géstrica/enteral: () Sim () Nao

Sonda vesical: ( ) Sim () Né&o

Ressuscitacdo volémica: () Sim () N&o

Ressuscitacdo volémica: volume infundido na 12 hora: mL/kg
Ressuscitacdo volémica: () coloide ( ) cristaloide

Inotrépicos: () Sim () Nao

Inotrépicos: Qual -
Tempo de inicio do inotrépico: horas apds admisséo da UCIP
Corticoides: ( ) Sim () Nao

Corticoides: Qual -
Corticoides: Dose - mg/kg/d

Reposicao de hormonio tireoidiano: () Sim () N&o

Transfusdo: () Sim () Nao

Transfusdo: () Heméacias ( ) Plaguetas ( )Plasma ( )Outros
Correcao eletrélitos: ( ) Sim () Nao

Correcao eletrélitos: Qual -
Correcao de bicarbonato: () Sim () Néo

Tempo em Dieta zero: horas

Nutricdo parenteral (NPT): ( ) Sim () Né&o

Tempo de inicio da NPT: horas apds admisséo da UCIP
Duracéo da NPT: horas

Nutricdo enteral (NE): () Sim  ( ) Nao

Tempo de inicio da NE: horas apds admisséo da UCIP
Duracgéo da NE: horas

Necessidade de operagédo: ( ) Sim () Nao
Operacao: Qual -
Operacao: tempo em que foi realizada, apds admissao na UCIP: horas
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Monitorizacéo

92.
93.
94.
95.
96.
97.
98.
99.
100.
101.
102.

PA: valor inicial da PAS mmHg
PA: valor inicial da PAD mmHg
PA: valor inicial da PAM mmHg
Correcao da PA nas primeiras 6 horas? () Sim () N&o
Medida de PVC nas primeiras 6 horas? ( ) Sim ( ) N&o

PVC inicial: cm H20

Correcado da PVC nas primeiras 6 horas? ( ) Sim () N&o
Medida de SvcO, nas primeiras 6 horas? ( ) Sim () Nao
SvcO; inicial: mmHg

Correcao da SvcO, nas primeiras 6 horas? ( ) Sim ( ) Nao
Apresentou diurese nas primeiras 6 horas: ( ) Sim () Néo

Diagnéstico etiolégico

103.
104.
105.

Cultura: ( ) Hemocultura ( ) Liquor ( ) Outro:
Patdgeno isolado:
Sorologia positiva para:
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Exames (admisséo) Valores
Hemograma
106. | Hemoglobina
107. | Hematdcrito
108. | Leucécitos
109. | Mieldcitos
110. | Metamiel4citos
111. | Bastonetes
112. | Segmentados
113. | Eosinofilos
114. | Mondécitos
115. | Linfécitos
116. | Basofilos
117. | Plaquetas
Bioquimica
118. | Glicose
119. | TGO/AST
120. | TGP/ALT
121. | Bilirrubina total
122. Bilirrubina indireta
123. Bilirrubina direta
124. | Proteina total
125. Albumina
126. Globulina
127. | Uréia
128. | Creatinina
129. | Sédio
130. | Potassio
131. | Calcio
132. | PCR
133. | VHS
134. | Lactato
135. | DHL
Gasometria Arterial Venosa
136. | pH
139. | HCO;
140. | BE
141. | SatO,
Coagulacéao
142. | TAP
143. INR
144. | TTPA
Liguor
145. | Células
146. Polimorfonoucleares
147. Mononucleares
148. | Proteinas
149. | Glicose
150. | Hemacias
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Tabela 61 - Naturalidade dos pacientes com choque séptico internados na UCIP-

HRAS, de 1998 a 2007.

Estado

NUumero

Cidade

NUimero

DF

GO

MG

MT
PE
Pl
Ignorado
TOTAL

26 (23,4%)

16 (14,4%)

13 (11,7%)

1 (0,9%)

1 (0,9%)

1 (0,9%)
53 (47,7%)
111 (100%)

Brasilia
Taguatinga
Ceilandia
Gama
Samambaia
Sao Sebastiao
Sobradinho
Ignorado
Formosa
Planaltina-GO
Aguas Lindas
Alvorada do Norte
Bezerra
Campos Belos
Cavalcante
Luziania
Petrolina
Posse
Valparaiso
Ignorado

Unai

Arinos

Carmo da Paraiba
Chapada Gaucha
Formosa

Jodo Pinheiro
Paracatu
Riachinho

Sao Francisco
Urucuia
Ignorado
Ignorado
Moreno
Ignorado

[N
w
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Tabela 62 - Residéncia dos pacientes com choque séptico internados na UCIP-
HRAS, de 1998 a 2007 (continua)

Estado NUmero Cidade NUmero

DF 47 (42,3%) Samambaia
Gama
Paranoa
Ceilandia
Planaltina-DF
Sao Sebastiao
Taguatinga
Brazlandia
Estrutural
Recanto das Emas
Santa Maria
Agrovila
Brasilia
Colbnia Agricola
Cruzeiro
Guara ll
Park Way
Riacho Fundo Il
Riacho Fundo |
Varjao

GO 31(27,9%) Formosa
Luziania
Planaltina-GO
Aguas Lindas
Agua Fria
Céu Azul
Cidade Ocidental
Flores
Valparaiso
Campos Belos
Cavalcante
Cocalzinho
Formosinha
Posse

MG 14 (12,6%) Paracatu
Unai
Arinos
Buritis
Cana Brava
Chapada Gaucha
Jodo Pinheiro
Palmital
Urucuia

BA 8 (7,2%) Barreiras
Angical
Colbnia do Formoso
Correntina
Luis Eduardo Magalhaes
Santa Maria da Vitoria

PRPRPRPRPWORRPRRPRPRPRPRPODMRPRPRREPRPENNNNMNNNOADNRRPRPREPRPREPRPEPRLPNNNNOWOADMNOCOO®
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Tabela 62 - Residéncia dos pacientes com choque séptico internados na UCIP-
HRAS, de 1998 a 2007 (conclusé&o)

Estado NUumero Cidade NUumero
MT 2 (1,8%) Aldeia Parabuburi 1
Chavantina 1
PE 1 (0,9%) Jaboatéo 1
TO 1 (0,9%) Arraias 1
Ignorado 7 (6,3%)

TOTAL 111 (100%)
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Tabela 63 - Hospital de origem (internacdo < 72 h) dos pacientes com choque

séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Hospital de origem (Internagé&o < 72h) Quantidade Percentual
HRC 10 18,9%
HRG 8 15,1%
HRAN 5 9,4%
HRP 4 7,5%
HRSam 3 57%
HRBraz 2 3,8%
HRPa 2 3,8%
HRT 2 3,8%
Planaltina-GO 2 3,8%
Unai-MG 2 3,8%
Arinos-MG 1 1,9%
Barreiras-BA 1 1,9%
Campos Belos-GO 1 1,9%
Cavalcante-GO 1 1,9%
Flores-GO 1 1,9%
Formosa-GO 1 1,9%
HRS 1 1,9%
HUB 1 1,9%
Joao Pinheiro-MG 1 1,9%
Luziania-GO 1 1,9%
Urucuia-MG 1 1,9%
Ignorado 2 3,8%
TOTAL 53 100%

Siglas: HRS — Hospital Regional da Ceilandia; HRG - Hospital Regional do Gama; HRAN -
Hospital Regional da Asa Norte; HRP - Hospital Regional de Planaltina; HRSam - Hospital
Regional de Samambaia; HRBraz - Hospital Regional de Brazlandia; HRPa - Hospital
Regional do Paranoa; HRT - Hospital Regional de Taguatinga; HRS - Hospital Regional de

Sobradinho; HUB — Hospital Universitario de Brasilia
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Tabela 64 - Hospital de origem (internacdo > 72 h) dos pacientes com choque
séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Hospital de origem Quantidade Percentual

(Internacéo > 72 h)
HBDF 4 14,3%
HRP 4 14,3%
HUB 4 14,3%
HRAN 2 7,1%
HRG 2 7,1%
HRS 2 7,1%
Paracatu-MG 2 7,1%
Barreiras-BA 1 3,6%
Carmo da Paraiba-MG 1 3,6%
Coribe-BA 1 3,6%
Formosa-GO 1 3,6%
HRC 1 3,6%
HRSam 1 3,6%
HRT 1 3,6%
Luis Eduardo Magalhaes-BA 1 3,6%
TOTAL 28 100%

Siglas: HBDF — Hospital de Base do Distrito Federal

Tabela 65 - Hospital de origem dos pacientes com choque séptico internados na
UCIP-HRAS, de 1998 a 2007 (continua)

Hospital de origem Quantidade Percentual
HRC 11 13,6%
HRG 10 12,3%
HRP 8 9,9%
HRAN 7 8,6%
HUB 5 6,2%
HBDF 4 4,9%
HRSam 4 4,9%
HRS 3 3, 7%
HRT 3 3,7%
Barreiras-BA 2 2,5%
Formosa-GO 2 2,5%
HRBraz 2 2,5%
HRPa 2 2,5%
Paracatu-MG 2 2,5%
Planaltina-GO 2 2,5%
Unai-MG 2 2,5%
Arinos-MG 1 1,2%
Campos Belos-GO 1 1,2%
Carmo da Paraiba-MG 1 1,2%
Cavalcante-GO 1 1,2%
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Tabela 65 - Hospital de origem dos pacientes com choque séptico internados na
UCIP-HRAS, de 1998 a 2007 (conclusao)

Hospital de origem Quantidade Percentual
Coribe-BA 1 1,2%
Flores-GO 1 1,2%
Joao Pinheiro-MG 1 1,2%
Luis Eduardo Magalhéaes-BA 1 1,2%
Luziania-GO 1 1,2%
Urucuia-MG 1 1,2%
Ignorado 2 2,5%

TOTAL 81 100%
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APENDICE D — ASSOCIACAO DE SISTEMAS ACOMETIDOS NOS
PACIENTES COM CHOQUE SEPTICO INTERNADOS NA UCIP-HRAS, DE

1998 A 2007

Tabela 66 - Sistemas acometidos nos pacientes com choque séptico internados na

UCIP-HRAS, de 1998 a 2007

Sistemas acometidos

Frequéncia Percentual

Cardiovascular + Respiratério
Cardiovascular + Respiratorio + Hematoldgico
Cardiovascular + Respiratério + Neurolégico + Renal

Cardiovascular + Respiratorio + Neurolégico +
Hematolégico
Cardiovascular + Respiratério + Renal

Cardiovascular + Respiratorio + Neurolégico
Cardiovascular + Hematol6gico

Cardiovascular

Cardiovascular + Respiratério + Neurolégico +
Hematolégico + Hepético

Cardiovascular + Hematoldgico + Renal

Cardiovascular + Hepético

Cardiovascular + Neurol6gico + Hematoldgico
Cardiovascular + Respiratério + Neuroldgico + Hepatico
Cardiovascular + Respiratorio + Renal + Hepéatico
Cardiovascular + Hematoldgico + Hepatico
Cardiovascular + Neuroloégico

Cardiovascular + Neurolégico + Renal

Cardiovascular + Respiratorio + Hematolégico + Hepéatico
Cardiovascular + Respiratério + Hepéatico
Cardiovascular + Respiratorio + Neurolégico +
Hematolégico + Renal

Cardiovascular + Respiratério + Neurolégico +
Hematolégico + Renal + Hepético

Cardiovascular + Hematoldgico + Renal + Hepéatico
Cardiovascular + Neurolégico + Hematologico + Renal +
Hepético

Cardiovascular + Neurolégico + Hepatico
Cardiovascular + Renal

Cardiovascular + Respiratério + Hematolégico + Renal

Cardiovascular + Respiratério + Neurolégico + Renal +
Hepético
TOTAL

20
10
9

(0]
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18,0%
9,0%
8,1%
7,2%

7,2%
6,3%
5,4%
3,6%
3,6%

2,7%
2, 7%
2,7%
2, 7%
2,7%
1,8%
1,8%
1,8%
1,8%
1,8%
1,8%

1,8%

0,9%
0,9%

0,9%
0,9%
0,9%
0,9%

100%
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APENDICE E — OUTROS TRATAMENTOS CLINICOS INSTITUIDOS

PREVIAMENTE A ADMISSAO NA UTI

Tabela 67 - Outros tratamentos instituidos antes da admissdo, nos pacientes com

choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007 (continua)

Tratamento

Frequéncia

Expanséo volémica

Expansé&o+Bicarbonato
Expansado+Inotropico
Expansé&o+Anticonvulsivante
Expansdo+Inotrépico+Bicarbonato
Hemoderivados

Hemoderivados+Inotrépico

Corticoide
Expansdo+Hemoderivados+Bicarbonato
Expanséo+Iinotropico+Hemoderivados
Inotrépico

Anticonvulsivante

Expansdo+Corticoide
Expanséo+Hemoderivados
Expansdo+Inotropico+Catecolamina
Inotrépico+Bicarbonato
Anticonvulsivante+Bicarbonato+Correcéo eletrdlito
Anticonvulsivante+Corticoide
Anticonvulsivante+Corticoide+Manitol
Anticonvulsivante+Iinotrépico
Anticonvulsivante+Manitol

Bicarbonato
Bicarbonato+Glucantime+Diurético
Captopril+Digoxina+Diurético
Expanséo+Bicarbonato+Correcao eletrélitos
Expanséo+Bicarbonato+Hemoderivados
Expansdo+Corticoide+Aminofilina
Expanséo+Hemoderivado+Bicarbonato
Expanséo+Hemoderivado+Correcao eletrélitos
Expanséo+Inotropico+Anticonvulsivante
Expansado+Inotrépico+Diurético
Expanséo+Iinotropico+Hemoderivados+Correcgdo eletrolitos
Expansédo+Inotrépico+Manitol
Expanséo+Vitamina K+Lactulose

18
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Tabela 67 - Outros tratamentos instituidos antes da admisséo, nos pacientes com
choque séptico internados na UCIP-HRAS, de 1998 a 2007 (conclusao)

Tratamento Frequéncia

Hemoderivados+Anticonvulsivante 1
Hemoderivados+Anticonvulsivante+Manitol
Hemoderivados+Bicarbonato
Hemoderivados+Bicarbonato+Diurético
Hemoderivados+Corticoide+Anticonvulsivante
Hemoderivados+Expanséo
Inotrépico+Catecolamina
Inotropico+Nebulizagéo

Inotrépico+Diurético

Nebulizacéo

Protetor gastrico

Nenhum
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ANEXO A — APROVACAO DO COMITE DE ETICA DA FACULDADE DE
MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE BRASILIA

>

Universidade de Brasilia
Faculdade de Medicina
Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos
Campus Universitario, Asa Norte — CEP 70910-9000 — Brasilia, DF - Tel.: (061) 3307-2520 / 3273-4069

ANALISE DE PROJETO DE PESQUISA

Registro de projeto:  CEP-FM 051/2008

Titulo: “Fatores de risco para Obito nos pacientes com Choque Séptico admitidos em
" unidade de cuidados intensivos Pediatricos do Distrito Federal”.

Pesquisador responsavel: Andersen Othon Rocha Fernandes

Documentos analisados: Folha de rosto, carta de encaminhamento, declaracéo de
responsabilidade, protocolo de pesquisa, termo de consentimento livre e esclarecido,
cronograma, bibliografia pertinente e curriculo(s) de pesquisador(es).

Data de entrada:  23/07/2008

Proposigéo do(a) relator(a)
( x ) Aprovagao
( ) Ndo aprovagao

Data da primeira anélise pelo CEP-FM/UnB: 27/08/2008
Data do parecer final do projeto pelo CEP-FM/UnB:  25/09/2008

PARECER

Com base na Resolugdo CNS/MS N° 186/96 e resolugdes posteriores, que regulamentam
a matéria, a Coordenagdo do Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina da
Universidade de Brasilia decidiu APROVAR ad referendum, conforme parecer do(a)

relator(a), o projeto de pesquisa acima especificado, quanto aos seus aspectos éticos.

1 — Modificagdes no protocolo devem ser submetidas ao CEP, assim como a notificagdo
imediata de eventos adversos graves;
2 — O(s) pesquisador(es) deve(m) apresentar relatérios periédicos do andamento da
pesquisa ao CEP-FM.

Brasilia, 07 de outubro de 2008.

Prof. Elaine Maria de Giive:rg 4 vos
(oordenadora do Comité & AN
Faculdade de Madicing ol




ANEXO B — APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA DA
SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE DO DISTRITO FEDERAL

GOVERNO DO DISTRITO FEDERAL
SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Lizg NO DVF

PARECER N2 153/2008

PROTOCOLQ NeBOFROETO: 202/08 — Fatores de risco para ébito nos pacientes
com choque séptico admitidos em Unidade de Cuidados Intensivos Pediatricos
no Distrito Federal.

Area Tematica Especial: Grupo lll (ndo pertencente & area tematica especial),
Ciéncias da Salde;

Validade do Parecer: 06/08/2010

Tendo como base a Resolugdo 196/96 CNS/MS, que dispde sobre as
diretrizes e normas regulamentadoras em pesquisa envolvendo seres humanos,
assim como as suas resolugdes complementares, o Comité de Etica em Pesquisa da
Secretaria de Estado de Salde do Distrito Federal, apés apreciacdo ética,
manifesta-se pela APROVAGAO DO PROJETO.

Esclarecemos que o pesquisador devera observar as responsabilidades que
Ihe séo atribuidas na Resolugdo 196/96 CNS/MS, inciso I1X.1 e IX.2, em relagdo ao
desenvolvimento do projeto. Ressaltamos a necessidade de encaminhar o
relatério parcial e final, além de notificacbes de eventos adversos quando
pertinentes.

Brasilia, 06 de agosto de 2008.

Atenciopamente.

Maria Ritg Carvalh
Comité de Etica em

Coordenadora
AMS/CEP/SES-DF

Fundagdo de Ensfno e Pesquisa em Ciéncias da Saide - SES
Comité de Etica em Pesquisa
Fone: 325-4955 - Fone/Fax: 326-0119 — e-mail: cepsesdf@saude. df.gov.br
SMHN — Q. 501 — Bloco "A" - Brasllia—DF - CEP.: 70.710-904

BRASILIA - PATRIMONIO CULTURAL DA HUMANIDADE
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ANEXO C — VALORES DE REFERENCIA DE SINAIS CLINICOS E EXAMES
LABORATORIAIS UTILIZADOS NO ESTUDO

Quadro 5 - Sinais vitais e variaveis laboratoriais especificos para a idade

Frequéncia cardiaca (batimentos Frequéncia respiratoria
Faixa etaria por minuto) (incursdes respiratdrias por
Taquicardia Bradicardia minuto)

A_te 1 semana de > 180 <100 > 50
vida

1 semanaalmés > 180 <100 > 40
1 mésalano > 180 <90 >34
2-5 anos > 140 Nao aplicavel > 22
6-12 anos > 130 N&o aplicavel >18
13 a< 18 anos >110 N&o aplicavel >14

Fonte: Adaptado de Goldstein B et al (8).

Quadro 6 - Limite inferior da pressao arterial sistélica (percentil 5), de acordo com a
idade

Presséo arterial sistélica Valor P5 (mmHg)
0 - 28 dias 60
1 més — 12 meses 70
1-10anos 70 + (2x idade em anos)
> 10 anos 90

Fonte: ECC Committee, Subcommittees and Task Forces of the American Heart Association
(88)

Quadro 7 - Valor normal da Presséo Venosa Central

| PVC | 8-12 mmHg

Fonte: Rivers E et al. (16)
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Figura 14 - Valores normais da pressao arterial sistolica (percentis 50 a 95) para
meninos, do nascimento aos 12 meses. Adaptado de: Task force on blood pressure
control in children (89)
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Figura 15 - Valores normais da pressédo arterial sistélica (percentis 50 a 95) para
meninas, do nascimento aos 12 meses. Adaptado de: Task force on blood pressure
control in children (89)
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Figura 16 - Valores normais da pressao arterial sistélica (percentis 50 a 95) para
meninos, de 1 a 13 anos. Adaptado de: Task force on blood pressure control in
children (89)
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Figura 17 - Valores normais da pressédo arterial sistélica (percentis 50 a 95) para

meninas, de 1 a 13 anos. Adaptado de: Task force on blood pressure control in
children (89)
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Figura 18 - Valores normais da pressao arterial sistolica (percentis 50 a 95) para
meninos, de 13 a 18 anos. Adaptado de: Task force on blood pressure control in
children (89)
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Figura 19 - Valores normais da pressédo arterial sistélica (percentis 50 a 95) para
meninas, de 13 a 18 anos. Adaptado de: Task force on blood pressure control in
children (89)

Quadro 8 - Valores normais para hemoglobina e hematdcrito, para todas as idades

Série vermelha Normal
Hemoglobina Normal: = 11 g/dL
Hematocrito Normal: >33%

Fonte: Nelson, tratado de pediatria. Décima sétima edi¢ao (90)




Quadro 9 - Valores normais da contagem de leucécitos, especificos para a idade
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Leucocitos Normal (x103/mm?)
1 més a 5 meses 4-195
6 — 23 meses 6-17
24 — 71 meses 5-155
6 — 18 anos 45-13,5

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (91)

Quadro 10 - Valor para reacéo leucemoide, para todas as idades

Reacdo leucemoide

| > 50000/mm?

Fonte: Sakka V et al. (79)

Quadro 11 - Valores normais da contagem diferencial de leucécitos, para todas as

idades

Contaglem diferencial de Normal (células/mm?) Normal (%)

eucocitos

Metamiel6citos 0 0
Mielbcitos 0 0
Bastdes 0 -550 0-5
Segmentados 1500 — 7500 40-70
Eosinéfilos 0-700 0-8
Monécitos 100 — 1000 2-10
Linfécitos 2000 — 4000 20-50
Basofilos 0-200 0-3
Neutro6filos totais 1500 — 7500 40-70

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (91)

Quadro 12 - Valores normais da contagem de plaquetas, para todas as idades

Plaguetas

| Normal: 150.000 a 350.000/mms3

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (91)

Quadro 13 - Valores normais da glicose, para criancas acima de 1 més de vida

Glicose

Normal: 60 — 140 mg/dL

Fontes:

Limite inferior: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)

Limite superior: Brierley J et al. (5)




Quadro 14 - Valores normais da AST/TGO, de acordo com a idade
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AST/TGO Normal (UI/L)
< 3 anos <60
4 — 6 anos <50
7 -9 anos < 40
10 - 11 anos <60
12 — 19 anos <45

Adaptado de Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)

Quadro 15 - Valor normal da ALT/TGP, para todas as idades

| ALT/TGP

Normal: até 45 UI/L

Adaptado de Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)

Quadro 16 - Valor normal da bilirrubina sérica, para todas as idades

| Bilirrubina total

Normal: até 1,2 mg/dL

Adaptado de Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)

Quadro 17 - Critérios para colestase, em todas as idades

Colestase

Bilirrubina direta > 1,0mg/dL se Bilirrubina total <5,0 mg/dL
Bilirrubina direta > 20% se Bilirrubina total > 5,0mg/dL

Fonte: Moyer V et al. (93)

Quadro 18 - Valores normais das proteinas totais e fracdes, de acordo com a idade

Idade Proteina total (g/dL) Albumina (g/dL) Globulina (g/dL)
1 -3 meses 36-7,4 21-48 0,2-1,1
4 — 6 meses 42-7,4 2,8-5,0 0,1-0,9
7 — 12 meses 51-7,5 3,2-57 0,2-1,2
13 — 24 meses 3,7-75 1,9-5,0 0,4-1,6
25 — 36 meses 53-8,1 3,3-5,8 0,4-15
3-5anos 49-8,1 29-58 0,4-1,7
6 — 8 anos 6,0-7,9 3,3-5,0 0,7-2,0
9-11anos 6,0-7,9 3,2-5,0 0,8-2,0
12 - 16 anos 6,0-7,9 32-51 0,6-2,0

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)

Quadro 19 - Valor normal da ureia sérica, para todas as idades

| Ureia

Normal: até 40 mg/dL

Adaptado de Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)
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Quadro 20 - Valores normais da creatinina sérica, de acordo com a idade

Creatinina Normal (mg/dL)
1 més—-1ano 0,2-0,4
1-12anos 0,3-0,7
> 12 anos 05-1,0

Adaptado de Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)

Quadro 21 - Valor normal do sodio sérico, para todas as idades

So6dio (mmol/L)

Hiponatremia

Normal

Hipernatremia

132

133 -146

=147

Adaptado de Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)

Quadro 22 - Valores normais do potassio sérico, de acordo com a idade

Potassio (mmol/L)
Idade Hipopotassemia Normal Hiperpotassemia
<1 ano <4,0 41-53 =254
>1 ano <33 3,4-47 =48

Adaptado de Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)

Quadro 23 - Valores normais do calcio sérico, de acordo com a idade

Célcio (mg/dL)
Idade Hipocalcemia Normal Hiperpotassemia
<2 anos <8,9 9-11 211,1
2—-12 anos <8,7 8,8-10,8 =10,9
> 12 anos <8,5 8,6-10 = 10,1

Adaptado de Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)

Quadro 24 - Valor normal da velocidade de hemossedimentacdo, para todas as

idades

\ Velocidade de hemossedimentacgao

No

rmal: < 20mm/h

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)

Quadro 25 - Valor normal da Proteina C-Reativa, para todas as idades

\ Proteina C-Reativa

Normal: €5 mg/L

Adaptado de: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)

Quadro 26 - Valores normais do lactato sérico, para todas as idades

Lactato Valor normal
Venoso 5 —20 mg/dL
Arterial 5 — 14 mg/dL

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)
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Quadro 27 - Valores normais dos parametros da gasometria arterial, para todas as

idades

Gasometria arterial Valor normal
pH 7,35-7,45
PCO, 35 - 45 mmHg
PO, = 80 mmHg
Bicarbonato 22 — 26 mEg/L
Excesso de base -2a+2

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (94)

Quadro 28 - Valores normais do TAP, de acordo com a idade

TAP Normal (segundos)
< 5anos 10,6 all1,4
6 — 10 anos 10,1 a 12,1
11 - 16 anos 10,2a12,0
> 16 anos 11,0a 14,0

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (91)

Quadro 29 - Valores normais da INR, de acordo com a idade

INR Normal (segundos)
< 5 anos até 1,04
6 — 10 anos até 1,11
11 - 16 anos até 1,10
> 16 anos até 1,3

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (91)

Quadro 30 - Valor normal da atividade de Protrombina, para todas as idades

| Atividade de Protrombina

Normal < 85%

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (91)

Quadro 31 - Valores normais do TTPa, de acordo com a idade

TTPa Normal (segundos)
< 5 anos 24 — 36
6 — 10 anos 21 - 36
11 - 16 anos 26 — 37
> 16 anos 27 — 40

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (91)
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Quadro 32 - Valores normais para componentes do liquor, para todas as idades

Liquor Valor normal
Células 0 — 7 céls../mm3
Polimorfonucleares <5%
Proteinas 5 — 40 mg/dL
Glicose 40 — 80 mg/dL

Fonte: Harriet Lane Handbook, Eighteenth Edition (92)
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ANEXO D — INDICE PEDIATRICO DE MORTALIDADE 2 (PIM2)

As variaveis que compdem o PIM2 séo (77):

. PAS: mmHg (ignorado = 120, parada cardiaca = 30, chocado = 0)

. Pupilas fixas e > 3 mm: 1. Sim 0. N&o ou ignorado

. PaO;: mmHg (ignorado=0)

. FiO, correspondente a PaO, acima (se TOT ou oxitenda): _ (ignorado=0)
Base excess arterial: mmol/L (ignorado=0)

. Ventilagcdo mecanica em qualquer na primeira hora de UTI: 0. Nao 1. Sim
. Admisséo eletiva: 0. Nao 1. Sim
. Recuperacédo pos-cirargica ou algum procedimento € a causa principal para a
dmisséo na UTI: 0. N&do 1. Sim
. Admisséo apés bypass cardiaco: 0. NGo 1. Sim
. Diagnéstico de alto risco: 0. Ndo ou em duvida 1. Sim
[0] Nenhum ou em duvida
[1] PCR precedendo admissao na UTI
[2] Imunodeficiéncia combinada grave
[3] Leucemia ou linfoma ap6s primeira indugéo
[4] Hemorragia cerebral espontanea
[5] Cardiomiopatia ou miocardite
[6] Sindrome do coracéo esquerdo hipoplasico
[7] Infeccao pelo HIV
[8] Insuficiéncia hepatica € a principal razdo para a admissao
[9] Doenca neurodegenerativa
0. Diagnostico de baixo risco: 0. Nado ou em duvida 1. Sim
[0] Nenhum ou em duvida
[1] Asma é a principal razdo para admissdo na UTI
[2] Bronquiolite é a principal razédo para admissao na UTI
[3] Laringite é a principal razao para admisséo na UTI
[4] Apneia obstrutiva do sono é a principal razéo para admisséo na UTI
[5] Cetoacidose diabética é a principal razdo para admissado na UTI
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Os valores correspondentes as variaveis (“1” ou “0”, além dos valores da
PAS, FiO; e PaO,, BE), séo utilizados na seguinte formula, a fim de obter o valor do
PIM2:

PIM2 = {0,01395 x [valor absoluto de (PAS — 120)]} + (3,0791 x pupilas) + [0,2888 x
(100 x FiO,/Pa0,)] +{0,104 x [valor absoluto de (BE)]} + (11,3352 x ventilagao
mecanica) — (0,9282 x admisséao eletiva) — (1,0244 x recuperacao pos-procedimento)
+ (0,7507 x bypass cardiaco) + (1,6829 x diagndstico de alto risco) — (1,5770 x

diagnéstico de baixo risco) — 4,8841

Com o valor do PIM2, é finalmente possivel obter o risco de ébito para o caso,

conforme a formula seguinte:

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



