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“Medicina é uma ciéncia de incerteza e uma arte de probabilidade.”

William Osler
(1849 - 1919)



RESUMO

Base tedrica: O desfecho cirargico é o resultado da combinacao de fatores ligados a condicao
clinica do paciente, ao procedimento realizado e a qualidade do cuidado prestado. O reconhecimento
do risco dos pacientes cirtrgicos é fundamental pois pode embasar decisdes que impactam no sistema
de satude no perioperatério. No entanto, a avaliacao subjetiva isolada é falha em reconhecer adequada-
mente o risco cirdrgico dos pacientes. Nesse sentido, a utilizacao de modelos de estratificacao de risco
tem se mostrado uma estratégia eficaz. Eles sao uGteis para a tomada de decisao relacionada a priori-
zacao de cuidados, alocacao de recursos e facilitam o didlogo entre profissionais e familiares. Ideal-
mente, esses modelos devem ser simples, acurados, reprodutiveis e externamente validados. Contudo,
a maioria dessas ferramentas foi desenvolvida em paises de alta renda e nao teve seu desempenho
testado em nosso cendrio. Objetivo: Construir um modelo de risco de mortalidade intra-hospitalar
robusto com base em dados de pacientes submetidos a cirurgias em diferentes regides do Brasil, o
Modelo Ex-Care BR. Métodos: Estudo de coorte retrospectivo, multicéntrico, realizado em dez hos-
pitais brasileiros. Dados foram coletados de registros de prontuarios eletronicos e analisados através
de modelos de regressao logistica multinivel. Foram incluidas instituicdes publicas e privadas, a fim
de representar as diferentes formas de cuidados de satide no Brasil. Pacientes com idade superior a 16
anos, submetidos a procedimentos eletivos e nao eletivos, em 2017 e 2018, foram incluidos. O desfe-
cho principal foi a mortalidade intra-hospitalar em até 30 dias de pds-operatério. O desempenho do
modelo foi avaliado através da area under the receiver operating characteristic curve (AUROC), escore
de Brier e calibration plot. Resultados: Um total de 107.372 pacientes (idade média [DP], 51,2 [17,6]
anos) foram incluidos. A taxa de mortalidade em 30 dias foi de 2,1% (n = 2261). As coortes de deriva-
cao (n = 75.094) e validacao (n = 32.278) foram designadas aleatoriamente. O modelo de risco final é
composto por quatro preditores relacionados ao paciente e a cirurgia (classificacao do estado fisico
da American Society of Anesthesiologists, idade, natureza e porte cirtrgico), além do efeito aleatério
relacionado aos hospitais. Os escores prognosticos foram categorizados em quatro classes de risco:
baixo risco (mortalidade predita <2%; mortalidade em 30 dias 0,3%), risco médio (mortalidade predita
de 2 a <5%; mortalidade em 30 dias 3,8%), alto risco (mortalidade predita de 5 a <10%; mortalidade em
30 dias 8,6%) e risco muito alto (mortalidade predita >10%; mortalidade em 30 dias 25,3%). O modelo
apresentou excelentes discriminacao (AUROC = 0,93, IC 95% 0,93-0,94), calibracao e desempenho
geral (escore de Brier = 0,017), na coorte de derivagao. Resultados semelhantes foram observados na
coorte de valida¢ao (AUROC = 0,93, IC 95% 0,92-0,93). Uma interface mHealth foi criada para possi-
bilitar o uso a beira do leito. Conclusao: O Modelo Ex-Care BR se mostrou uma ferramenta eficaz em
estratificar o risco de 6bito intra-hospitalar em até 30 dias apds a cirurgia. Na sua composicao foram
incorporados fatores relacionados ao paciente e a cirurgia, demonstrando excelentes discriminacao
e calibracao. O modelo constitui uma ferramenta valiosa para identificar pacientes cirargicos de alto
risco no sistema de satide desigual do Brasil.

Palavras-chave: fatores de risco; avaliacao de risco; morte perioperatoria; anestesia; cirurgia.



ABSTRACT

Background: Surgical outcome is the result of a combination of factors related to the patient’s
clinical condition, the procedure performed and the quality of care provided. Recognizing the risk
of surgical patients is essential because it can support decisions that impact the healthcare system
in the perioperative period. However, isolated subjective assessment fails to adequately recognize
patient’s surgical risk. In this context, the use of risk stratification models has proven to be an effec-
tive strategy. These models are useful for decision-making regarding prioritization of care, resource
allocation and facilitating dialogue between healthcare professionals and family members. Ideally,
they should be simple, accurate, reproducible and externally validated. However, most of these tools
were built in high-income countries and have not been tested for their performance in our setting.
Objective: To build a comprehensive in-hospital mortality risk model based on data from patients
operated in different Brazilians regions, the Ex-Care BR Model. Methods: A multicenter, retros-
pective cohort study was conducted in ten Brazilian hospitals. Data were collected from electronic
health records and analyzed using multilevel logistic regression models. Both public and private
institutions were included, representing the unequal healthcare provision in Brazil. Patients above
16 years who underwent elective and non-elective procedures in 2017 and 2018 were enrolled. The
main outcome was in-hospital 30-day postoperative mortality. Model performance was assessed
using the area under the receiver operating characteristic curve (AUROC), Brier score and calibra-
tion plots. Results: A total of 107372 (mean [SD] age, 51.2 [17.6] years) patients were included. The
30-day mortality rate was 2.1% (n = 2261). Derivation (n = 75094) and validation (n = 32278) cohorts
were randomly assigned. The final risk model is composed of four predictors related to the patient
and the surgery (American Society of Anesthesiologists physical status classification, age, surgical
nature and its severity), in addition to the random effect related to hospitals. The prognostic sco-
res were categorized into 4 risk groups: low risk (predicted mortality <2%; 30-day mortality 0.3%),
medium risk (predicted mortality 2 to <5%; 30-day mortality 3.8%), high risk (predicted mortality
5 to <10%; 30-day mortality 8.6%), and very high risk (predicted mortality >10%; 30-day mortality
25.3%). The model showed excellent discrimination (AUROC = 0.93, 95% CI 0.93-0.94), calibration
and overall performance (Brier score = 0.017) in the derivation cohort. Similar results were obser-
ved in the validation cohort (AUROC = 0.93, 95% CI 0.92-0.93). An mHealth interface was created
to enable bedside use. Conclusions: The Ex-Care BR Model effectively predicts 30-day in-hospital
mortality. It incorporates patient and surgical factors and demonstrates excellent discrimination
and calibration. The model represents a valuable tool to flag high-risk surgical patients in Brazilian
inequitable healthcare system.

Keywords: risk factors; risk assessment; perioperative death; anesthesia; surgery.
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1 INTRODUCAO

Anualmente, mais de 300 milhoes de cirurgias sao realizadas no mundo e este nimero vem
crescendo (1). O cuidado cirurgico é essencial para o adequado manejo de diversas condicdes clini-
cas, sendo indispensavel para o bom funcionamento dos sistemas de satde.

Os objetivos da intervencao cirtrgica sao aumentar a longevidade e a qualidade de vida dos
doentes. Entretanto, o trauma cirtrgico pode causar danos significativos aos pacientes, principal-
mente nos procedimentos de grande porte. Em verdade, o risco perioperatério é multifatorial, de-
pendendo da interacao entre a anestesia, condi¢oes clinicas do paciente, cirurgia realizada, cuidado
pés-cirurgico e da qualidade da atencao basica de sadde (2)(3). Em razao disso, observa-se grande
diferenca nos desfechos cirargicos entre os paises, com maiores taxas de mortalidades nos paises de
baixa renda (4)(5)(6).

Vivenciamos um momento em que a medicina se torna uma area cada vez mais onerosa e
dependente da tecnologia; ainda assim, ha a necessidade ética, social e de saide de se aumentar a
cobertura em escala mundial dos cuidados cirtrgicos, bem como aprimorar a qualidade dos servicos
prestados (7). Além disso, a literatura nos mostra que as intervencoes cirtrgicas sao custo-efetivas
sob a dtica socioeconOmica (8).

Isto posto, aperfeicoar o uso dos recursos disponiveis e minimizar os danos relativos as cirur-
gias sao medidas de importancia singular a serem adotadas por todos envolvidos com politicas pu-
blicas de saude, principalmente em cendrios de recursos limitados. Neste processo, a documentacgao
dos desfechos pds-cirtrgicos se torna de grande valia, uma vez que possibilita a geracao, monitora-
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mento e comparacao de dados entre diversos grupos (pacientes, equipes, institui¢des), com objetivo
de conceber as melhores praticas assistenciais. Mais do que monitorar os eventos adversos, faz-se
necessario evita-los e para isso é importante o conhecimento dos riscos a que os pacientes estao
expostos ao se submeterem a cirurgias.

A estratificacao de risco perioperatorio é um principio fundamental do atendimento ao pa-
ciente cirurgico. Insere-se dentro da politica de seguranca e qualidade das instituicdes, facilita o
consentimento informado e permite que os profissionais envolvidos planejem e gerenciem a assis-
téncia. Atualmente, sabe-se que a maior parte dos dbitos que ocorrem no perioperatodrio é oriunda
de uma pequena parcela da populacao, denominada pacientes de alto risco cirturgico (9). I[dealmente,
estes individuos deveriam ser identificados precocemente, a fim de se discutir sobre a realizacao da
cirurgia, estratégias de cuidado perioperatdrio e sobre a alocacao de recursos humanos e de material
no pos-operatorio. No entanto, a estratégia mais adotada para graduar o risco anestésico-cirtrgico,
baseada na avaliacao subjetiva dos profissionais de saide, precisa ser aprimorada, uma vez que nao
se mostrou confidvel para predi¢ao da ocorréncia de desfechos adversos (10).

Nesse intuito, diferentes instrumentos tém sido desenvolvidos com o objetivo de estratificar
o risco dos pacientes, bem como comparar desfechos entre as institui¢oes. Tais instrumentos sao
representados pelos escores e modelos de predicao de risco. Ambos se baseiam em analises mul-
tivariadas com grande nimero de pacientes. No caso dos escores de risco, sdo atribuidos pesos e
pontuacoes as variaveis independentes para o desfecho em estudo; a soma dos pesos reflete o escore
total. Escores de risco, contudo, nao fornecem uma previsao de risco individualizada; modelos de
risco, sim. Através de métodos estatisticos mais robustos, os modelos de risco incorporam dados
individuais de um grande nimero de pacientes para a predi¢ao da probabilidade da ocorréncia do
desfecho em estudo. Essa sofisticacao, entretanto, ocorre a custa de calculos complexos, fazendo-
se necessario o uso de dispositivos que contemplem essas informacoes para viabilizar o seu uso na
pratica clinica (11).

Diante deste cenario, o grupo de pesquisa ao qual pertence o presente projeto desenvolveu
uma ferramenta de estratificacao de risco pré-operatério denominada Modelo Ex-Care, derivada da
andlise de 16.618 pacientes cirtrgicos do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA). Esta foi com-
posta por 4 variaveis facilmente coletadas no pré-operatério: idade, classificacao ASA-PS, natureza
do procedimento (urgéncia ou eletiva) e porte cirtrgico (grande ou nao grande porte). O modelo
apresentou boa capacidade discriminativa para o desfecho 6bito na internacao em até 30 dias, a
qual se repetiu na amostra de validacao, composta por 1.173 pacientes (12). Uma vez que o Ex-Care
identificou adequadamente os pacientes de alto risco cirtrgico, ele foi incorporado a uma linha de
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cuidado estruturada voltada para estes individuos. Este programa de melhoria assistencial compos-
to por seis etapas foi eficaz em reduzir a mortalidade intra-hospitalar (13).

Tais resultados nos levam a crer que o Modelo Ex-Care é um instrumento valioso tanto para
a estratificacao de risco, quanto para auxiliar no processo de tomada de decisao quanto ao cuidado
pés-operatdrio. Entretanto, esta ferramenta é validada apenas para a populacao atendida no HCPA,
havendo necessidade da avaliacao do seu desempenho em outras instituicoes.

Considerando as recentes recomendacoes de cuidados perioperatérios, que orientam a cria-
cao de um sistema nacional para identificar pacientes com maior risco de morbimortalidade pés-
cirtrgica e que este risco seja explicitado ao paciente antes da cirurgia, documentado no termo
de consentimento e utilizado como ferramenta de auxilio na decisao individualizada do cuidado
a ser prestado (14)(15), desenvolvemos o Modelo de Risco Ex-Care BR. Para tal, parcerias com dez
instituicoes de saude de diversas regioes do pais foram firmadas, sendo incluidos no estudo todos
os pacientes elegiveis operados nesses hospitais no periodo de dois anos. Além disso, objetivando
viabilizar o uso do modelo pelos profissionais de satide no cotidiano, construimos um aplicativo
contemplando o Ex-Care BR.

A avaliacao dos fatores que influenciam nos desfechos perioperatérios e o desenvolvimento
de ferramentas para melhor rastrear os pacientes de alto cirtirgico se inserem na linha de pesquisa
do Ex-Care Research Group e sao objetos de discussao da presente tese do Programa de Pos-Gradua-
cao em Medicina: Ciéncias Médicas da Universidade Federal do Rio Grande do Sul, tendo originado
dois artigos originais e um aplicativo para smartphones.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Estratégia de busca bibliografica

A revisao de literatura teve como objetivo identificar artigos publicados nos dltimos 15 anos,
relacionados a seres humanos, que abordam temas relacionados a questdo de pesquisa: “E possivel
construir um modelo de estratificacao de risco cirtrgico nacional pratico e acurado em estimar a
probabilidade de 6bito de intra-hospitalar em até 30 dias nos pacientes adultos submetidos a cirur-
gia no Brasil?”.

As bases de dados utilizadas foram PubMed, Embase e LILACS. Além dos artigos recuperados
na pesquisa em base de dados, foram utilizados artigos provenientes de referéncias cruzadas e uti-
lizadas nas revisoes sistematicas. As palavras-chave foram pesquisadas no titulo e resumo, junta-
mente com os MeSH terms, Emtree e DeCS. Palavras-chave: risk factors; risk assessment; perioperative
death; anesthesia; surgery (Figura 1). A partir dessa busca, 122 artigos foram incluidos na construcao
da presente tese.
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Figura 1. Estratégia de busca bibliografica

[ Palavras-chaves ]

1. Risk factors

2. Risk assessment

3. Perioperative death
4. Anesthesia

5. Surgery

[ Pubmed (Termos Mesh) ] [ Embase (Termos Emtree) ] [ LILACS (Termos DeCS) ]

1. Risk factors: 1.139.673 1. Risk factors: 1.271.834 1. Risk factors: 49.967

2. Risk assessment : 474.207 2. Risk assessment : 616.749 2. Risk assessment : 9.434
3. Perioperative death: 10.791 3. Perioperative death: 50.525 3. Perioperative death: 2.899
4. Anesthesia: 203.674 4. Anesthesia: 347.848 4. Anesthesia: 10.197

5. Surgery: 2.986.820 5. Surgery: 5.196.665 5. Surgery: 94.633
1+3:3.482 1+3:201 1+3:572

2 +3:1.680 2+3:74 2 +3:107

2+3+4:276 2+3+4:9 2+3+4:10
1+3+4:486 1+3+4:19 1+3+4:24
1+3+5:3.256 1+3+5:216 1+3+5:562
2+3+5:1.590 2+3+5:73 2+3+5:107

Fonte: Elaborado pelo autor.

2.2 Risco cirtargico

Toda cirurgia envolve riscos. Apesar de essa sentenca ser de conhecimento geral, a estimati-
va precisa da chance de complicacoes perioperatérias é de dificil mensuracao e, somente a partir
da metade do século XX, a comunidade médica comecou a demonstrar interesse em compreender
os fatores associados ao risco perioperatorio. Ressalte-se o trabalho de 1954, em que, ao revisar
599.548 procedimentos realizados sob anestesia, os autores identificaram trés variaveis envolvidas
no risco cirdrgico: a anestesia, a cirurgia e o paciente (16). Com o grande avanco nas ultimas déca-
das nos equipamentos da anestesia, técnicas de monitorizacao, rol de procedimentos disponiveis,
farmacocinética das drogas e manejo das intercorréncias, as mortes por causas relacionadas ao ato
anestésico tem se tornado cada vez menos frequentes, sendo reportado menos de 1 ébito para cada
10.000 procedimentos realizados (17)(18).
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Atualmente, além dos fatores cirurgia e estado de satide do paciente, reconhece-se que as-
pectos relacionados ao nivel socioeconomico dos pacientes, ao cuidado prestado na atencao basica,
bem como a forma como os hospitais se organizam para atender os doentes influenciam nos desfe-
chos pés-cirargicos, principalmente dos individuos considerados de alto risco (Figura 2) (3)(19).

De acordo com o Royal College of Surgeons of England Working Group, é considerado paciente
de alto risco perioperatério aquele com >5% de chance de morrer; se >10%, altissimo risco (20).
Estudos realizados no Reino Unido apontam que mais de 80% das mortes no pés-operatorio sao
secundarias a pacientes identificados como de alto risco, ainda que eles representem menos de 15%
da populacao submetida a cirurgia (21).

A fim de identificar esses individuos, pesquisadores buscam desenvolver ferramentas que es-
tratifiquem o risco cirdrgico a que os pacientes estao submetidos. Um instrumento de estratificacao
de risco é definido como um escore ou modelo usado para predizer o risco de morbimortalidade apos
a cirurgia (20). Um dos objetivos dessas ferramentas de estratificacdo é identificar precocemente os
individuos de alto risco para desfechos negativos no perioperatério, com o objetivo de elaborar as
melhores estratégias possiveis para mitigar seus riscos (11).

A seguir, discorremos sobre as principais varidveis consideradas para a construcao das ferra-
mentas de estratificacao de risco cirurgico.

Figura 2. Determinantes para o desfecho po6s-cirargico

_________________ Hospital
Estrutura e processo

! !

|
|
|
I e \
I { Condigao socioeconomica } { Cirurgia realizada ] Alocacao pds-operatoria
I Estilo de vida / comorbidades
|
: { - } =) [ Cuidados intra-operatorios ] w)  Complicagdes pés-operatorias
| Doenca de base
| { ¢ } {Complicagc')es intra—operatérias] Reabilitacao pds-operatéria
| { Tempo evolucao da doenga }
> { Manejo pré-operatorio } DES’FECHO
L Obito

Failure to rescue

A MORTALIDADE PERIOPERATORIA E O RESULTADO DE UMA CASCATA DE EVENTOS

Fonte: Adaptado de Poulton et al. (3).
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2.2.1 Variaveis de risco relacionadas ao paciente

2.2.1.1 Idade

O avango nas areas de saneamento basico, oferta de alimentos, incentivo a pratica de ativi-
dades fisicas e na medicina favoreceram o aumento da expectativa ao redor do mundo. Exemplifica
esse fenomeno a estimativa de que a maioria dos nascidos em paises desenvolvidos no século XXI
terao expectativa de vida de até cem anos (22).

Nao existe uma defini¢ao precisa ou marcador clinico que defina alguém como “idoso”; o en-
velhecimento é um processo continuo, que afeta os individuos de varias maneiras e de forma he-
terogénea (23). Como parte do envelhecimento, observa-se uma gradual alteracao da homeostase
corporal com consequente reducao da reserva funcional do organismo, configurando uma popu-
lacao que necessita de atencao especial. Isto fica claro ao se perceber que cerca de 80% dos idosos
apresentam mais de uma doenga cronica, contribuindo para uma maior demanda sobre os sistemas
de satide. Outro dado que corrobora essa afirmacao é a maior propor¢ao da taxa de internacao dessa
populacao. Nos Estados Unidos, em 2005, 12% da populacao era constituida por idosos, sendo eles
responsaveis por 35% da ocupacao dos leitos dos hospitais. Considerando-se exclusivamente o con-
texto cirdrgico, cerca da metade dos pacientes operados naquele pais tinham mais de 65 anos (24).

Além da reducao da reserva fisiolégica decorrente do avanco da idade cronolégica, a presenca
de comorbidades e a polifarmdcia contribuem para a maior taxa de eventos adversos no periopera-
torio da populacao idosa. A desregulacao dos sistemas imune, enddcrino-hormonal e neuropsiquico
associada a um up-regulation de citocinas inflamatérias desencadeia um estado de catabolismo, sar-
copenia e disfuncdes subclinicas. Estes achados, quando presentes, aumentam sua vulnerabilidade
aos agentes estressores, denotando o fenétipo de fragilidade (do inglés, frailty) (25). Sabe-se que
a fragilidade é um marcador independente para piores desfechos no perioperatorio. Ainda que a
fragilidade esteja mais presente na populacao idosa, seu conceito nao se refere exclusivamente ao
aspecto cronolédgico, podendo ocorrer em outros cendrios de vulnerabilidade — estado nutricional,
saude mental e cognitiva e apoio social. Dessa forma, sua identificacao deve ser um dos pilares na
avaliacao pré-operatoria do idoso (24).

Escores para avaliacao de fragilidade tem sido propostos, porém sem que haja enfoque no ce-
ndrio perioperatorio (26)(27). Do mesmo modo, a maioria das ferramentas de estratificacao de risco
cirtrgico nao avalia o grau de fragilidade. Isto fica claro ao se observar que, frequentemente, mesmo
modelos mais consagrados, como o Indice Comorbidade de Charlson (ICC) e o escore Acute Physiolo-
gy and Chronic Health Evaluation (APACHE) II, nao foram validados em uma populagao composta por
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idosos e/ou fragil (28). A fim de solucionar essa questao, tem ganhado importancia o Duke Activity
Status Index (DASI) (Tabela 1). Este se mostrou superior a analise subjetiva isolada para a avaliacao
da capacidade funcional no contexto cirtrgico, inclusive com melhor acuracia em predizer a pro-
babilidade 6bito e/ou infarto agudo do miocardico no pés-operatorio, configurando uma estratégia
superior para a avaliacao do risco cardiaco (29).

Tabela 1. Versao final brasileira do Duke Activity Status Index

Duke Activity Index Versao Brasileira Coutinho-Myrrha MA et al

Vocd consegue Peso Sim Nao
= (MET)
1. Cuidar de si mesmo, isto é, comer, vestir-se, tomar banho ou ir ao banheiro? 2,75
2. Andar em ambientes fechados, como em sua casa? 1,75
3. Andar um quarteirao ou dois em terreno plano? 2,75
4. Subir um lance de escada ou subir um morro? 5,50
5. Correr uma distancia curta? 8,0
6. Fazer tarefas domésticas leves como tirar p6 ou lavar a louga? 2,7
7. Fazer tarefas domésticas moderadas como passar o aspirador de po, varrer o chao %5
ou carregar as compras de supermercado? ’
8. Fazer tarefas domésticas pesadas como esfregar o chao com as maos usando uma 3.0
escova ou deslocar méveis pesados de lugar? ’
9. Fazer trabalhos de jardinagem como recolher folhas, capinar ou usar um cortador 45
elétrico de grama? ’
10. Ter relagdes sexuais? 5,25
11. Participar de atividades recreativas moderadas como volei, boliche, danga, ténis em 6.0
dupla, andar de bicicleta ou fazer hidroginastica? ’
12. Participar de esportes extenuantes como natacao, ténis individual, futebol, 75

basquetebol ou corrida?

Pontuacao total:

Pontuacgao DASI: o peso das respostas positivas sdo somados para se obter uma pontuagao total que varia de 0 a 58,2. Quanto
maior a pontuagdo, maior a capacidade funcional.

Fonte: Coutinho-Myrrha et al. (30).

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL | FACULDADE DE MEDICINA 21
PROGRAMA DE POS-GRADUAGCAO EM MEDICINA: CIENCIAS MEDICAS




DERIVAGAO E VALIDAGAO NACIONAL MULTICENTRICA DE UM MODELO DE i
ESTRATIFICAGAO DE RISCO DE MORTALIDADE EM ATE 30 DIAS NO POS-OPERATORIO SAVIO CAVALCANTE PASSOS

2 REVISAO DA LITERATURA

Dentre os idosos, destaque especial deve ser reservado aos individuos com mais de 85 anos. Nes-
tes, a reducao da reserva fisiologica propria do envelhecimento os expoe a um maior risco de desfechos
negativos, quando submetidos a cirurgias (Figura 3). Isto pode ser evidenciado ao se analisar a morta-
lidade cirurgica por faixas etdrias; enquanto na populacao geral a taxa de mortalidade é de 1,2%, nos
individuos com idade entre 60-69 anos é de 2,2%, chegando a 6,2% nos acima de 80 anos (31).

Diante do exposto, principalmente para as cirurgias de grande porte, cada vez mais atencao
tem sido direcionada para o cuidado perioperatério da populacao idosa, seja através da maior aten-
cao a demandas especificas desses individuos (disfungao cognitiva e demeéncia, risco queda, tlceras
de pressao e desnutricao), bem como via participacao de equipe multidisciplinar na assisténcia,
ressaltando a importancia da inclusao de geriatras (32)(33).

Figura 3. Risco perioperatorio e idade: Aumento de risco relacionado a cirurgia versus co-
morbidades em pacientes jovens, idosos saudaveis e pacientes “geriatricos” (idosos com diversas e
significantes comorbidades)

Cirurgia e

Anestesia

Cirurgia e
Anestesia
2 Comorbidade
=t
g
-]
5 . .
= Cirurgia e Comorbidade
g Anestesia
-}
3
= Comorbidade
Jovem Idoso Paciente Geriatrico

Fonte: Adaptado de Boddaert et al. (34).

2.2.1.2 Comorbidades clinicas

A presenca de comorbidades clinicas estd associada a um maior risco de eventos adversos no
perioperatorio e redugao da sobrevida. Condicoes como obesidade, diabetes, doencas cardiopulmo-
nares e ma nutricao apresentam importante associa¢ao com maiores taxas de infeccao e ma cicatri-
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zacao da ferida operatoria, hipoxemia, eventos cardiovasculares, sangramento, tlceras de pressao,
necessidade de suporte ventilatério prolongado e maior mortalidade (14)(35)(36).

Em um levantamento das causas de Obitos intra-hospitalares de 11.562 procedimentos reali-
zados no Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), evidenciou-se mortalidade de 2,75% em até
30 dias. Destas, cerca de 50% foram consideradas inevitaveis, sendo atribuidas ao impacto da doenca
de base e comorbidades no estado clinico dos pacientes, com destaque para a presenca de cancer em
estdgio avancado e sepse no momento da admissao para a cirurgia (37).

Diversos escores de risco baseados na presenca de comorbidades foram propostos para avaliar
o risco cirtrgico a que os pacientes estao expostos. Destes, o0 mais amplamente utilizado na pratica
clinica € a classificacao da American Society of Anesthesiologists Physical Status Classification System
(ASA-PS). Apesar de originalmente criada para designar o estado basal de satide dos pacientes, ob-
servou-se que a classificacao ASA-PS apresentou boa correlacdo com a mortalidade pds-operatdria
em até 48 horas — quanto maior a classificacdo, maior a chance de ébito (37)(38). Razdes que jus-
tificam o seu uso disseminado no cotidiano sao simplicidade, facil aplicabilidade, possibilidade de
uso para adultos e criancas, além do fato de ser amplamente conhecida pelos profissionais de satde.
Trata-se, contudo, de uma ferramenta em que a classificacao é realizada de forma subjetiva, sem que
informacoes relacionadas ao procedimento a ser executado sejam consideradas, nao informando
objetivamente sobre a probabilidade de morte e complicacoes (35). A fim de reduzir esta subjetivi-
dade, a Sociedade Americana de Anestesiologia publicou documento em que, além de estabelecer
a definicao de cada classe, enumera exemplos de situagdes clinicas pertencentes a cada uma delas
(39). A Tabela 2 exibe a classificacao ASA-PS.
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Tabela 2. Classificacao American Society of Anesthesiologists Physical Status Classification System

Classifi- Definicao Exemplos adultos, incluin-  Exemplos pediatricos, incluin- Exemplos obstétri-
cacao do, mas nao limitado a: do, mas nao limitado a: cos, incluindo, mas
ASA PS nao limitado a:
ASAT Paciente normal  Saudavel, nao fumante, sem Saudavel (sem doengas agudas
e saudavel uso de dlcool ou uso minimo ~ ou cronicas), percentil normal de
IMC para a idade
ASATI Paciente com Doengas leves apenas, Doenca cardiaca congénita Gravidez normal*, hi-
doenca sistémica  sem limitagoes funcionais assintomatica, arritmias bem pertensao gestacional
leve substanciais. Fumante controladas, asma sem exacer- bem controlada, pré-
atual, consumo social de bacao, epilepsia bem controlada, eclampsia controlada
alcool, gravidez, obesidade diabetes mellitus nao dependen-  sem caracteristicas
(30<IMC<40), diabetes/hi- te de insulina, percentil de IMC graves, diabetes ges-
pertensao bem controlados, anormal para a idade, apneiado  tacional controlada
doenca pulmonar leve sono leve/moderada, estado on-  por dieta
coldgico em remissao, autismo
com limitacoes leves
ASATII Paciente com Limitacgoes funcionais subs- Anomalia cardiaca congénita Pré-eclampsia com

doenca sistémica
grave

tanciais; uma ou mais doen-
cas de moderadas a graves.
Diabetes ou hipertensao mal
controlados, DPOC, obesi-
dade moérbida (IMC >40),
hepatite ativa, dependéncia

nao corrigida estavel, asma

com exacerbacao, epilepsia mal
controlada, diabetes mellitus de-
pendente de insulina, obesidade
morbida, desnutricao, apneia do
sono grave, estado oncolégico,

caracteristicas graves,
diabetes gestacional
com complicagoes

ou alta necessidade
de insulina, doenca
trombofilica que re-

ou abuso de alcool, marca- insuficiéncia renal, distrofia quer anticoagulacao
passo implantado, moderada  muscular, fibrose cistica, histé-
reducao da fracao de ejecao,  rico de transplante de 6rgaos,
DRC submetido a diélise malformacao cerebral/medular,
regularmente agendada, his-  hidrocefalia sintomatica, recém-
torico (>3 meses) de infarto nascido prematuro IPC <60 se-
do miocardio, AVC, AIT ou manas, autismo com limitacdes
doenca arterial coronariana/  graves, doenga metabdlica, via
stents aérea dificil, nutricao parenteral
de longo prazo. Bebés a termo
com menos de 6 semanas de
idade
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Classifi- Definicao Exemplos adultos, incluin-  Exemplos pediatricos, incluin- Exemplos obstétri-
cacao do, mas nao limitado a: do, mas nao limitado a: cos, incluindo, mas
ASA PS nao limitado a:
ASATV  Um paciente Infarto do miocardio recente  Anomalia cardiaca congénita Pré-eclampsia com
com doenca sis- (<3 meses), AVC, AIT ou sintomatica, insuficiéncia cardi-  caracteristicas
témica grave que  doenca arterial coronariana/  aca congestiva, sequelas ativas graves complicada
representa uma stents recentes (<3 meses), de prematuridade, encefalopatia ~ por HELLP ou outro
ameaca constan-  isquemia cardiaca continua hipoxico-isquémica aguda, cho-  evento adverso, mio-
te avida ou disfuncao valvular grave, que, sepse, coagulacao intravas-  cardiopatia periparto
reducao grave da fracao de cular disseminada, cardiover- com FE <40, doenca
ejecao, choque, sepse, CIVD,  sor-desfibrilador implantéavel cardiaca nao corrigi-
SDRA ou DRC nao subme- automatico, dependéncia de da/descompensada,
tida a dialise regularmente ventilador, endocrinopatia, adquirida ou congeé-
agendada trauma grave, desconforto respi-  nita
ratdrio grave, estagio oncologico
avancado
ASAV Um paciente Aneurisma abdominal/ Trauma grave, hemorragia intra- ~ Ruptura uterina
moribundo que toracico rompido, trauma craniana com efeito de massa,
nao se espera grave, sangramento intracra-  paciente necessitando de ECMO,
sobreviver sema  niano com efeito de massa, insuficiéncia respiratéria ou
cirurgia isquemia intestinal diante de  parada respiratoria, hipertensao
patologia cardiaca significati- maligna, insuficiéncia cardiaca
va ou disfuncao de multiplos  congestiva descompensada,
Orgaos/sistemas encefalopatia hepatica, intesti-
no isquémico ou disfuncao de
multiplos 6rgaos/sistemas
ASAVI Um paciente

declarado com
morte cerebral,
cujos 6rgaos
estdo sendo
removidos para
fins de doacao

Fonte: Adaptado de American Society of Anesthesiologists (39).

Abreviagoes: AIT, ataque isquémico transitorio; AVC, acidente vascular cerebral; CI, cardiopatia isquémica; CIVD, coagulagao
intravascular disseminada; DM, diabetes mellitus; DPOC, doenga pulmonar obstrutiva cronica; ECMO, extracorporeal membra-
ne oxygenation; FE, fracdo de eje¢do; HAS, hipertensdo arterial sistémica; HELLP, Hemolysis, Elevated Liver enzymes and Low
Platelets; IAM, infarto agudo do miocdrdio; IMC, indice de massa corporal; IPC, idade pds-concepgao; IRC, insuficiéncia renal
cronica; SDRA, sindrome do desconforto respiratério agudo.

* Embora a gravidez ndo seja uma doenga, o estado fisioldgico da parturiente € significativamente alterado em relagdo ao peri-
odo em que a mulher ndo estd gravida, dai a atribuicdo de ASA 2 para uma mulher com gravidez ndo complicada.

**A adi¢do de “E” denota cirurgia de emergéncia: Uma emergéncia é definida como existente quando o atraso no tratamento do
paciente levaria a um aumento significativo na ameacga a vida ou a parte do corpo.
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Vale ressaltar, entretanto, que a propria Sociedade Americana de Anestesiologia reconhece as
limitacoes do uso isolado da classificacao ASA-PS para predicao de risco perioperatério, sugerindo
que esta tem se mostrado mais util para este fim quando empregada em conjunto com outros fato-
res, tais como tipo de cirurgia, presenca de fragilidade etc. (39). Este tOpico serd abordado adiante,
quando da discussao dos modelos de risco cirtrgico.

2.2.2 Variaveis de risco relacionadas a cirurgia

2.2.2.1 Cirurgia eletiva versus urgéncia/emergéncia

Tradicionalmente, procedimentos de emergéncia sao definidos como aqueles em que caso o
paciente nao seja encaminhado até a sala de cirurgia em até 6 horas, hd ameaca a vida ou a perda de
membro; quando este prazo envolve o periodo de 6-24 horas apds o diagndstico, classifica-se como
de urgéncia. De outro modo, cirurgia eletiva é aquela em que o procedimento pode ser adiado por
até 1 ano, sem que haja prejuizo ao doente. Exista também a definicao de procedimentos tempo-
sensiveis; se enquadram neste grupo as cirurgias que podem ser postergadas por 1 a 6 semanas para
melhor manejo do paciente, sem que haja maiores prejuizos para o paciente (cirurgias oncologicas,
por exemplo) (14).

Diante dessas definicoes, percebe-se que o cuidado cirtrgico eletivo proporciona os beneficios
de uma avaliacao mais abrangente e da otimizacao pré-operatoria das situacoes de risco, ao passo
que as cirurgias de urgéncia/emergéncia impoem um tempo limitado para a coleta de informacoes
essenciais ao cuidado, sendo nao raro os pacientes com indicacgao cirdrgica de urgéncia operados
com o histérico médico desconhecido. Este quadro, associado a gravidade e ao carater agudo da
doenca de base, aos horarios nao comerciais e ao escasso tempo para o gerenciamento dos recursos
necessarios para o atendimento, deixa esses doentes mais vulneraveis a desfechos negativos. Isto
fica evidente ao se observar que a mortalidade cirdrgica dos pacientes submetidos a procedimentos
em carater de urgéncia pode ser até 10 vezes superior a dos operados eletivamente (40)(41). Em
2007, a Associacao de Cirurgioes da Gra-Bretanha e da Irlanda reconheceu que os cuidados padrao
dispensados aos pacientes operados em carater nao eletivo eram em muitos casos insatisfatorios.
Falhas na priorizacao dos pacientes e na alocacao de recursos foram identificadas, além da caréncia
de mao de obra experiente (42).

Ao avaliar dados nacionais, trabalho realizado em hospital tercidrio entre 1996 e 2005, en-
volvendo 53.718 procedimentos anestésicos, o estado fisico (ASA) e a cirurgia de emergéncia fo-
ram identificados como fatores de risco maiores para ocorréncia de parada cardiaca relacionada
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a anestesia. O estudo identificou incidéncia 11,27 vezes maior de parada cardiaca em cirurgias de
emergéncia, se comparadas as eletivas (43). Em trabalho realizado no HCPA, envolvendo 187 pro-
cedimentos realizados na sala de urgéncia, observou-se mortalidade em 30 dias de 14.4%, com des-
taque para laparotomia exploradora (LE), responsavel por 85% dos 6bitos. Importante pontuar que,
congruente com a literatura internacional, a quase totalidade dos pacientes operados apresentavam
uma ou mais situagoes de risco no pré-operatério, tais como anemia, insuficiéncia renal, sepse,
instabilidade hemodinamica e cancer metastatico; denotando, pois, a crescente complexidade dos
pacientes submetidos a cirurgias de urgéncia (44).

Ap6s décadas de escassez na literatura de pesquisas direcionadas para melhor compreensao
dos riscos a que estao sujeitos os pacientes operados em carater de urgéncia, nos tltimos anos esfor-
co tem sido feito para reconhecer os determinantes de piores desfechos bem como para elaboracao
de linhas de cuidado de quality improvement, com especial enfoque para as laparotomias explora-
doras (9)(45)(46)(47). Dentre essas iniciativas, destaca-se o programa britanico National Emergency
Laparotomy Audit (NELA). Trata-se de um programa de auditoria nacional em que dados relacio-
nadas ao paciente, as cirurgias realizadas, a organizacao dos hospitais e aos desfechos clinicos sao
coletadas de forma prospectiva anualmente. A partir dessas informacoes, o NELA se propoem a dis-
seminar o conhecimento sobre perioperatoério de LE, desenvolver ferramentas de estratificacao de
risco cirargico, elaborar workshops e semindrios educativos, além de desenvolver linhas de cuidado
voltadas para o manejo desses pacientes (48). O resultado dessas medidas é observado na reducao
consistente da mortalidade intra-hospitalar e em 30 dias dos pacientes submetidos a LE desde a
adocao do programa (49).

2.2.2.2 Porte cirurgico

O porte cirtrgico reflete a extensao da lesao a que o corpo do paciente sera exposto, tendo
grande impacto na resposta enddcrino, metabodlica e imunoldgica ao trauma (REMIT). Naturalmen-
te, quanto maior o porte da cirurgia, maior a REMIT. Neste processo, ativacao do sistema nervoso
central (via hipotadlamo) e liberacao de hormonios de estresse e de citocinas desempenham papel
importante, levando a reac¢des catabdlicas, tais como: taquicardia, aumento do consumo de oxigeé-
nio, taquipneia, elevacao da temperatura corporal e balanco negativo de nitrogénio. Se nao adequa-
damente manejado, o catabolismo intenso, associado a destruicao do tecido muscular e a reducao
do armazenamento de energia, prolongara o tempo de recuperacao e favorecera o desenvolvimento
de complicacdes no pds-operatorio (50).

Considerando-se desfechos cardiovasculares, sabe-se que grande parte dos eventos cardiovas-
culares maiores (definidos como infarto agudo do miocardio nao fatal ou 6bito) que ocorrem no pe-
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rioperatorio se concentram em cirurgias de grande porte, com destaque para toracicas, abdominais
e vasculares arteriais (51). Este fato foi contemplado no guideline da American College of Cardiology/
American Heart Association, publicado em 2007, em que, ao avaliar o risco de eventos cardiacos, con-
siderava a estratificacao do porte cirdrgico como etapa fundamental do fluxograma de atendimento,
fornecendo inclusive relacao entre risco intrinseco aos procedimentos e incidéncia de eventos car-
diovasculares (Tabela 2).

Tabela 3. Estratificacao de risco cardiaco* para procedimentos cirdrgicos nao cardiacos

Classe de risco Procedimentos
Baixo (risco cardiaco relatado e Procedimentos endoscépicos
geralmente inferior a 1%) e Procedimento superficial

e Cirurgia de catarata
e Cirurgia de mama
e Cirurgia ambulatorial

Intermediario (risco cardiaco relatado e  Cirurgia intraperitoneal e intratoracica
geralmente de 1% a 5%) «  Endarterectomia carotidea

e Cirurgia de cabeca e pescoco

e Cirurgia ortopédica

e Cirurgia de prostata

Vascular (risco cardiaco relatado e Cirurgia adrtica e de outros vasos principais
3 [v) . . TR
frequentemente acima de 5%) «  Cirurgia vascular periférica

Fonte: Adaptado de Fleisher et al. (51).

*Incidéncia combinada de morte cardiaca e infarto do miocdrdio ndo fatal.

Ainda que o guideline acima (e sua ultima atualizacao) considere o porte cirurgico no seu fluxo-
grama de decisao, percebe-se que as cirurgias eram divididas tendo como base a localiza¢ao anatomica
a ser operada (14)(52). As ferramentas de estratificacao de risco mais recentes, além de considerarem
os 6rgaos a serem operados, baseiam-se no tempo cirdrgico, extensao do trauma, troca volémica e
previsao de sangramento dos procedimentos para sua categorizacgao. Por fim, atualmente, a maioria
desses modelos estratifica o porte por procedimento, ou seja, para cada descricao cirdrgica é estabe-
lecido um peso (53)(54)(12). Ha também exemplos de modelos em que ajustes na equagao sao reali-
zados a depender da especialidade, caso do Portsmouth Physiological and Operative Severity Score for
the Enumeration of Mortality and Morbidity (P-POSSUM), em que ajustes sao realizados para cirurgias
ortopédicas, vasculares e colorretais, aumentando a sua especificidade (55)(56)(57).
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2.2.3 Impacto da estrutura e processo hospitalar nos desfechos cirturgicos

A variabilidade nos desfechos pés-operatorios, no entanto, nao pode ser atribuivel apenas aos
fatores de risco do paciente (58). Cada vez mais atencao tem sido direcionada a compreensao de
como variacoes no fluxo assistencial do perioperatorio afetam os desfechos cirdargicos. Para melhor
entendimento dessas diferencas, indicadores de estrutura e de processo tem sido avaliados (19)(59).

Indicadores estruturais referem-se a como o cuidado é organizado, ou seja, as estruturas reais
em vigor para fornecer o cuidado, como o nimero de leitos, equipamentos disponiveis, espaco fisico
disponivel etc., bem como politicas para seu cuidado e manutengao. Indicadores de processo refe-
rem-se a como o cuidado é oferecido, ou seja, as a¢oes realizadas no paciente durante a assisténcia.
Esforcos tem sido realizados para identificar, dentre os inimeros indicadores existentes, quais sao
importantes para a melhoria do cuidado prestado (58)(60).

Nesta linha, ha evidéncias de que a experiéncia associada a um maior volume cirtrgico, a3 ma-
nutencao de uma linha de cuidado compativel com o risco do paciente, ao reconhecimento e trata-
mento precoces de uma complicacao impactem diretamente os desfechos (61). Além disso, aspectos
como a identificacao deficiente de pacientes que precisam de cuidado mais préximo; a indisponibi-
lidade de exames de imagem no pré-operatorio (tomografia computadorizada e ultrassonografia);
maior relacao leito: enfermeira (ou seja, menor disponibilidade de enfermeiras por paciente) nas
unidades de internacao; o treinamento inadequado da equipe médica; os mecanismos de vigilancia
de deterioracao clinica deficientes; e a escassez de instalacoes de cuidados intensivos contribuem
para a maior morbidade pos-operatéria (19)(62).

Além dos fatores mencionados, realizacao de checklist de cirurgia segura e presenca de equi-
pe de manejo de dor aguda sao exemplos de medidas que tem se mostrado eficaz em melhorar os
desfechos perioperatorios (59)(63). Por fim, utilizando dados do NELA, Oliver et al. identificou que
a presenca de linhas de cuidado especificas para o paciente cirdrgico e a presenca de geriatras na
equipe multidisciplinar esteve associado com melhores desfechos pds-cirurgicos (64).

Medida cada vez mais utilizada para avaliar a qualidade do cuidado prestado nas instituicoes é
a taxa de failure to rescue (FTR), definida como razao entre o nimero de ébitos (numerador) dividido
pelo numero de pacientes que apresentaram uma ou mais complicac¢oes (denominador) (65). O con-
ceito de FTR se baseia em evidéncias que sugerem que complicacoes e mortalidade nao estao neces-
sariamente relacionadas, ou seja, hospitais com altas taxas de complica¢oes nao necessariamente
tém alta mortalidade; a explicacao seria que hospitais com alta taxa de mortalidade podem nao ser

tao eficientes em reconhecer e tratar precocemente complicacoes graves quando elas ocorrem (66).
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2.3 Desfechos pos-operatdrios

Os avancos na medicina perioperatdria favoreceram a reducao da morbimortalidade pos-
operatdria a que os pacientes estdo submetidos. Contribuiram para essa melhora o aperfeicoamento
da préatica anestésica, as melhorias nas técnicas cirdargicas e de antissepsia, o aperfeicoamento do
cuidado do doente critico, além do desenvolvimento e adogao de protocolos assistenciais que al-
mejam aumentar o nivel de seguranca para os doentes (67). A contraponto, o envelhecimento da
populacao (e as doengas que o acompanham) e o desenvolvimento de técnicas cirurgicas cada vez
mais invasivas desafiam os profissionais envolvidos no cuidado perioperatorio, levando-os a lidar
com condic¢oes clinico-cirargicas de complexidade crescente.

Recentemente, os desfechos centrados no paciente e/ou Resultados Relatados pelo Pacien-
te (do inglés, Patient Reported Outcomes (PRO)) tem ganhado destaque. Essas medidas de desfecho
sao determinadas diretamente pelos pacientes através de escalas ou livre relato, muitas vezes tendo
carater subjetivo e nao bindrio, e podem ser especificas para a doenca de interesse ou abranger a
saude geral. O PRO pode abranger sintomas (dor, ndusea, fadiga), estado funcional de satde (retor-
no as atividades laborais, atividade fisica, independéncia) ou qualidade de vida relacionada a satide
(68).

Uma vez que os desfechos sdo inerentemente multidimensionais e que nao ha uma medida
Unica que capture completamente todos os resultados dos cuidados para qualquer condicao (69),
diversas métricas podem ser utilizadas para o nivel de cuidado prestado no cenario perioperatorio.
A Tabela 4 resume algumas das medidas empregadas.
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Tabela 4. Desfechos avaliados no periodo perioperatério

Desfecho

Mortalidade

Mensuracao

Obito transoperatério, 6bito pés-operatério

2 REVISAO DA LITERATURA

Observacoes

Fécil mensuracao, normalmente alvo de
estudos observacionais.

Morbidade / Complicagoes

Incidéncia de complicagoes
Escalas de complicagoes, p.ex.: POMS(70)

Internacao nao planejada em Unidade de
Terapia Intensiva

Reinternagao hospitalar
Reintervencao cirdrgica
Taxa de Failure to Rescue

Depende da definicao de complicacdes e
possibilidade de coleta dos dados

Desfechos centrados no
paciente

Satisfacao
Tempo para reabilitacao
Independéncia

Desfechos especificos para cada procedi-
mento

Normalmente avaliado com questionarios
no pds-operatério. A maneira de coletar
influencia a informacao

Desfechos economicos

Tempo de interna¢ao hospitalar
Reinternacgao Hospitalar

Custo associado a complicagdes e perma-
néncia

Custo associado a cuidado especial e indivi-
dualizado demandado pelos pacientes

Aumento no consumo de medicamentos e
de exames

O tempo de internacao é uma medida
indireta de custo

Fonte: Elaborado pelo autor.

Abreviagoes: POMS, PostOperative Morbidity Survey.

2.3.1 Mortalidade no perioperatdrio

A mortalidade perioperatdria tem diminuido progressivamente ao longo das ultimas cinco

décadas (Figura 4), de 10.603 por milhao antes dos anos 1970 para 1.176 por milhao nos anos 1990-

2000 (67). Além disso, sabe-se que atualmente os pacientes de alto risco, que respondem por cerca

10% dos procedimentos realizados diariamente, sao responsaveis por mais de 80% das mortes. Per-

tencem a esse grupo os idosos, os portadores de multiplas comorbidades e aqueles submetidos a

cirurgia de urgéncia/emergéncia, particularmente as de grande porte (5).
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A mortalidade perioperatéria é habitualmente medida através da Postoperative Mortality Rate
(POMR), sendo calculada pela razao entre o nimero de 6bitos dividido pelo nimero de procedi-
mentos realizados no periodo em estudo — habitualmente até a alta hospitalar ou até 30° dia de
pbs-operatério. A POMR tem como vantagem a facilidade de mensuracgao, posto que a maioria das
instituicoes registra a ocorréncia de ébito (71).

Ainda que tradicionalmente, a maioria dos estudos que avaliem mortalidade pds-operatoria
utilizam a taxa de 6bito até o trigésimo dia pds-operatério como parametro principal, criticas a essa
métrica existem. Cite-se: a mortalidade em 30 dias pode nao capturar todas as mortes relacionadas
a cirurgia; limitar o acompanhamento para apenas 30 dias pode estar associado a perda de segui-
mento para periodos mais longos; parte dos 6bitos ocorrem apds a alta hospitalar, em pacientes que
apresentam complicacoes em seus domicilios. Nessa linha, Nicoll et al. e Ylimartimo et al., ao revi-
sarem a evolucao de longo prazo de pacientes submetidos a laparotomia exploradora, verificaram
que a maior parte dos 6bitos nao ocorreu nos primeiros 30 dias, afirmando que o uso isolado desta
métrica ndo é parametro fidedigno para mensuragao dos desfechos pés-operatorios (72)(73). Para
solucionar esse problema, tem-se sugerido a ado¢ao da mortalidade em 90 dias e em 1 ano como
alternativas (74).

Figura 4. Metarregressao para mortalidade perioperatéria total por ano
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Fonte: Adaptado de Bainbridge et al. (67).

Cada circulo representa um estudo; o tamanho do circulo é representativo do peso desse estudo na andlise. A relagdo entre
mortalidade e ano foi significativa, com declinio significativo ao longo das décadas.
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Por outro lado, quando se objetiva avaliar a influéncia dos processos hospitalares na qualidade
da assisténcia prestada, a mortalidade em 30 dias é um desfecho razoavel, visto que esta é tempo-
ralmente relacionada aos cuidados hospitalares recentes. Ao se utilizar uma medida de longo prazo
(mortalidade em 3 meses ou 1 ano, por exemplo), tais resultados podem ter mais influéncia de ou-
tros aspectos alheios a assisténcia hospitalar, tais como comorbidades cronica ou problemas de pri-
vacao socioecondmica (3). Além disso, para fins praticos, a coleta de dados referentes a mortalidade
de mais longo prazo pode ser dificil execucao em muitas partes do mundo, especialmente em paises
em desenvolvimento, onde os recursos humanos e de sistema informatizado sao escassos, particu-
larmente nos hospitais que atendem populacoes em areas remotas. Também, por esse motivo, em
muitos estudos opta-se pela coleta da mortalidade intra-hospitalar como desfecho de interesse (71).

2.3.2 Diferencas de mortalidade entre os paises

A melhoria nos desfechos cirargicos ao longo dos anos nao ocorre de forma homogénea ao
redor do globo. Ainda que exista uma escassez de dados provenientes dos paises de baixa e média
renda, pode-se afirmar que o declinio na taxa de mortalidade perioperatéria tem sido maior e mais
consistente em pafses com alto Indice de Desenvolvimento Humano (IDH), se comparados aos com
baixo IDH (67).

Em estudo do International Surgical Outcomes Study Group, ao avaliar as complicacOes intra-
hospitalares de cirurgias eletivas realizadas em 27 paises do mundo, os autores verificaram que
pacientes operados em nacoes de baixa e média renda (do inglés, low-and-middle-income country
(LMIC)) tendiam a ter risco basal menor, ou seja, eram mais jovens e apresentavam escores ASA-
PS menores. Nestes paises, ainda que as taxas de complicacoes brutas fossem mais baixas, as taxas
de mortalidade geral eram semelhantes as de paises de alta renda (do inglés, high-income country
(HIC)), sugerindo que os cuidados para pacientes que desenvolvem complicagoes podem ser menos
eficazes nos LMIC. Tal achado foi ilustrado pelas diferencas taxas de failure to rescue, 3,3% para
LMIC versus 2,6% para HIC (4).

As diferencas de desfecho entre as nac¢oes ficaram ainda mais evidentes em trabalho publicado
pelo GlobalSurg Collaborative, ao avaliar a mortalidade dos pacientes submetidos a cirurgias abdo-
minais de urgéncia em paises de alto, intermediario e baixo IDH. Este trabalho observou taxa bruta
de mortalidade em 24 horas de 1,6% e 5,4% em trinta dias, sendo que nos paises com menor IDH
a mortalidade era cerca de duas vezes maior do que naqueles com indice mais elevado — ainda que
nestes os pacientes fossem mais idosos e apresentassem mais comorbidades (75).
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Essa desigualdade de resultados pode ser em parte explicada pela caréncia de servigos de
cirurgia e anestesia ao redor do mundo. Dados do Lancet Commission on Global Surgery (LCoGS) esti-
mam que 5 bilhoes de pessoas ndo tém acesso a cuidados cirdrgicos seguros, acessiveis e adequados
em todo o mundo. Ainda segundo essa comissao, seriam necessarios 143 milhoes de procedimentos
cirtrgicos adicionais nos LMIC por ano para salvar vidas e prevenir incapacidades (7). Por fim, o
LCoGS pontua que a cirurgia é uma parte “indivisivel e indispensavel dos cuidados de satide” e suge-
re indicadores essenciais para o monitoramento do acesso universal aos cuidados cirargicos, a citar:

1. garantia de acesso a populacdo a cirurgias consideradas tempo-sensiveis (cesarea,
laparotomia exploradora e tratamento de fratura exposta — denominados procedimentos
de Bellwhether);

2. densidade da forca de trabalho especializada em cirurgia (representado por cirurgioes,
anestesistas e obstetras (CAO) — minimo de 20 profissionais para cada 100.000 habitantes);

3. volume de procedimentos realizados no centro cirtrgico por ano (minimo de 5.000 cirurgia
para cada 100.000 habitantes);

4. taxa de mortalidade perioperatoria;

5. protecao contra o empobrecimento decorrente das despesas envolvidas no cuidado
cirargico; e

6. protecao contra gastos catastroficos.

2.4 O cenario cirargico brasileiro

No Brasil, os servicos de saude estao divididos entre os setores publico e suplementar. Tratam-
se de sistemas distintos, porém interconectados. Desde a implanta¢do do Sistema Unico de Saude
(SUS), em 1988, a atencao a sadde publica tem se tornado mais abrangente e apresentado melhorias
em indicadores da atenc¢ao bdsica, porém ainda hé inimeros desafios a serem vencidos, particular-
mente em relacao as disparidades regionais (76).

Levantamento realizado por Scheffer et al., em 2014, identificou 95.169 cirurgioes, aneste-
sistas e obstetras (CAO) no Brasil, determinando uma densidade da forca de trabalho cirtrgica de
46,55/100.000 habitantes, valor superior ao sugerido como adequado pelo LCoGS (7)(77). No entan-
to, analisando-se os numeros mais detalhadamente, verifica-se grande diferenca entre as regioes,
apresentando o norte 20.2 profissionais por 100.000 habitantes e o sul 60.3/100.000 hab. Além disso,
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estados como Para, Amapa e Maranhao apresentaram niimeros inferiores ao minimo recomendado.
Essa distribuicao heterogénea de especialistas pode ser explicada pela falta de estabilidade salarial,
infraestrutura e continuidade para melhorar o treinamento cirargico (78).

Utilizando as informacoes do Departamento de Informética do Sistema Unico de Saude (DA-
TASUS), Massenburg et al. avaliou cendrio cirargico do SUS e evidenciou uma POMR intra-hospitalar
de 1,71%, além disso reportou que o Brasil se aproxima dos indicadores de referéncia propostos
pelo LCoGS, com volume cirdrgico anual préximo ao adequado, mas com problemas de distribuicao
geografica (79).

No que tange a diferenca entre saide suplementar e aquela ofertada pelo SUS, observamos
que cerca de 75% da populacao é atendida exclusivamente por esta; contudo apenas 21,5% dos
médicos brasileiros (incluidos os residentes em formacao) atuam exclusivamente neste setor (79).
Além disso, analisando-se a distribuicao de leitos hospitalares e de salas de cirurgias, observa-se
grande concentracao de recursos no setor privado (80). Estes achados, associados ao melhor nivel
de educacao, de recursos financeiros e a facilidade de acesso as unidades de satide contribuem para
as diferencas de desfechos encontradas na assisténcia médica prestada em nosso pais, inclusive no
cuidado perioperatério. Nesse sentido, Machado et al., ao avaliar os desfechos de pacientes interna-
dos em hospitais brasileiros, verificou que aqueles com plano de satide privado apresentaram taxas
de mortalidade ajustadas menores do que pacientes do SUS, mesmo sendo admitidos nos mesmos
hospitais. (81).

Cabe ressaltar, no entanto, que de forma semelhante ao que ocorre com outros LMIC, carece-
mos de grandes estudos epidemiolégicos que avaliem desfechos perioperatérios do Brasil (82). A fim
de preencher essa lacuna, o Latin American Surgical Outcome Study (LASOS) foi proposto. Contando
com a participacao de mais de cem hospitais brasileiros, o LASOS avaliara taxas de complicacoes e
mortalidade cirdrgica intra-hospitalar em até 30 dias dos pacientes operados em paises da América
Latina (83).

2.5 Instrumentos de estratificacao de risco cirargico

Em teoria, o conceito de que pacientes mais graves necessitam de maiores cuidados nos parece
claro e de facil compreensao; na pratica, contudo, observa-se uma falha sistematica no julgamento
clinico individual dos médicos em identificar e manejar esses doentes. Ilustra esse quadro o tra-
balho publicado por Pearse et al. Analisando dados de pacientes operados em 28 paises europeus,
encontrou uma taxa mortalidade intra-hospitalar de 4%, com grande variabilidade entre os paises
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(1,8-21,5%). Além disso, verificou-se que 73% dos pacientes que faleceram durante a internagao ci-
rurgica, em nenhum momento foram admitidos na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) (5). Em outro
estudo que objetivou avaliar a habilidade dos profissionais de estimar a capacidade funcional dos
pacientes que seriam operados, Wijeysundera et al. concluiram que a pratica comum de estimar sub-
jetivamente a capacidade funcional ndo deve ser utilizada para avaliacao de risco pré-operatorio,
uma vez que nao identifica com precisao os pacientes com baixa aptidao fisica ou aqueles com maior
risco de morbidade e mortalidade pds-operatoéria (29).

Diante desta incapacidade do julgamento clinico subjetivo isolado em dimensionar o risco
cirtirgico a que os pacientes estao expostos, idealmente todos os pacientes candidatos a um proce-
dimento deveriam ser também submetidos a uma estratificacao objetiva do risco cirtrgico no pré-
operatoério. Dessa forma, questoes como avaliacao do beneficio/risco de realizacao do procedimento,
definicao de abordagem cirtrgica e técnica anestésica a serem executadas, medidas de otimizacao
clinica pré-operatoria, gestao de recursos e de pessoal para a cirurgia e alocacao no pos-operatorio
poderiam ser discutidas previamente ao procedimento. Dentre as estratégias propostas para reali-
zacao da estratificacao do risco cirdrgico, destacam os escores e modelos de risco.

Escores e modelos de risco sao ferramentas utilizadas para estimar a probabilidade da ocor-
réncia de um desfecho de interesse, a partir das informacoes coletadas da historia clinica dos pa-
cientes. Ambos resultam de analise multivariada contemplando um grande ntimero de individuos.
Os escores utilizam sistema de pontuacao com pesos para os preditores, sendo o risco para a ocor-
réncia do desfecho tanto maior quanto maior a pontuagdo — exemplo: Indice de Risco Cardiaco
Revisado (IRCR). Tém como grande vantagem a facil aplicabilidade clinica; contudo, ndo fornecem
uma previsao de risco individualizada de um resultado adverso (11).

Por sua vez, os modelos de risco, através de modelos de regressao multivariados, estimam a
probabilidade individual do risco da ocorréncia de um determinado desfecho. Tratam-se de ferra-
mentas matematicas mais sofisticadas e acuradas em estimar o risco, porém exigem dos usuarios
interfaces que possibilitem seu uso, tais como aplicativos (11).

Mais recentemente, inteligéncia artificial e técnicas de machine learning tém sido aplicadas a
conjuntos de dados extremamente grandes provenientes de prontudrio eletronico do paciente e/ou
dados administrativos hospitalares para construcao de modelos de risco (84)(85).

O modelo de risco ideal deveria combinar qualidades como simplicidade, acuracia, objetivida-
de, ser composto por preditores de facil coleta e baixo custo, além de poder ser aplicavel a todos os
pacientes, fornecendo uma informacao individualizada (35). Conforme discorremos adiante, infeliz-

mente, este modelo Ginico nao existe.
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2.5.1 Construindo um modelo de risco

Os modelos de risco podem ser elaborados para estratificar o risco de diversos eventos,
sendo utilizados para fins diagnésticos ou progndsticos. Essas ferramentas tem ganhado cada vez
espaco no contexto de medicina personalizada (86). Na medicina perioperatoria, modelos tem sido
construidos para estratificar o risco dos mais variados desfechos (probabilidade de 6bito, compli-
cacoes de diversos érgaos e aparelhos, necessidade de internacao em UTI), configurando inclusive
instrumentos de auxilio para o didlogo entre os profissionais de satide e entre estes e o paciente e
familiares (11)(85)(87).

Ao se desenvolver um modelo, as primeiras etapas consistem em delimitar o problema a ser
estudado, identificar a populacao de interesse, elencar os preditores (ou varidveis independentes)
candidatos a compo-lo e definir o desfecho (ou variavel dependente) de interesse. Para a selegao (e
codificagao) dos preditores, deve-se escolher varidveis passiveis de coleta e que apresentem plausi-
bilidade biolégica para explicar o desfecho (84) (Tabela 5).

Tabela 5. Etapas para o desenvolvimento de um modelo de risco

Etapa Comentario
1. Definicao do problema e Selecao de preditores e desfechos e suas defini¢oes
inspecéao de dados Selecdo populagao a ser estudada

2. Codificacao de preditores  Verificar necessidade de ajustes em preditores continuos e agrupamento para os catego-
ricos

3. Especificacao do modelo Consiste na etapa de selecao de quais varidveis independentes serao mantidas no modelo,
usualmente realizada através de técnicas de stepwise selection

4. Estimativa do modelo Consiste na etapa em que os coeficientes de regressao dos preditores sao estimados. Para
regressao logistica, habitualmente é realizada através dos métodos de maxima verossimi-
lhanca
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Etapa Comentario
5. Performance do modelo Consiste nas etapas de discriminacao, calibracao e medidas de performance geral

» Performance geral: usualmente realizada através do escore R? de Brier;
« Discriminacao: realizada através da estatistica c (curva ROC)

« Calibracao: realizada através do teste de Hosmer-Lemeshow™ ou gréfico de calibration-
plot;

« Utilidade clinica: refere-se a habilidade de realizar melhores decis6es com o emprego
do modelo do que sem utiliza-lo. Usualmente realizado através da Andlise da Curva
de Decisao (ACD) ou do Net Benefit (NB). Medido através do niimero de verdadeiros
positivos identificados com versus sem o uso do modelo em um tnico limiar (NB) ou em
uma faixa de valores (ACD). E utilizado para definicio de que grupos de pacientes serdo
considerados de baixo ou alto risco para o desfecho.

6. Validacao do modelo Validade interna: realizada com dados da amostra utilizada para o desenvolvimento do
modelo; habitualmente realizada para avaliar a estabilidade e qualidade da selegao dos
preditores. Técnicas de cross-validation e bootstrapping sdo normalmente empregadas.

Validade externa: normalmente considerada mais forte do que a validacao interna, refere-
se a generalizacao dos resultados para outras populages “plausivelmente relacionadas”.
Pode ser realizada de forma temporal ou geografica

7. Apresentacao do modelo Refere-se a etapa de desenvolvimento de estratégias que viabilizem o uso do modelo
pelos usudarios

Fonte: Adaptado de Steyerberg et al. (86).

Concluida essa etapa, a partir da coleta de dados da amostra de derivacao (ou de treinamento),
procede-se a constru¢ao do modelo. Inicialmente, utilizando técnicas de analise multivariada, serao
mantidos no modelo somente os preditores que apresentarem significancia estatistica para explicar
a ocorréncia do desfecho. Uma vez construido o modelo, este tera sua acuracia verificada através de
medidas de discriminacao, calibracao e performance geral.

A discriminacao reporta quao bem um modelo identifica corretamente um desfecho especifi-
co, sendo geralmente apresentada a partir da estatistica C, area under receiver operating characteris-
tic (AUROC). Quanto mais préxima de 1 for o valor da AUROC, melhor a capacidade discriminativa
do modelo, indicando que os individuos que evoluiram com o desfecho em estudo tiveram pontu-
acoes mais altas; de outra forma, valores de AUROC proximos a 0,5 indicam que a capacidade de
discriminacao do modelo se assemelha a obtida ao acaso. Para fins praticos, modelos com AUROC
<0,7 apresentam baixa performance; entre 0,7 e 0,9, moderada; acima de 0,9, alta (11)(88). Ainda na
etapa de discriminagao, através dos coeficientes de regressao, é calculado o peso que cada preditor
apresenta para o desfecho.

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL | FACULDADE DE MEDICINA
PROGRAMA DE POS-GRADUAGCAO EM MEDICINA: CIENCIAS MEDICAS

38




DERIVAGAO E VALIDAGAO NACIONAL MULTICENTRICA DE UM MODELO DE i
ESTRATIFICAGAO DE RISCO DE MORTALIDADE EM ATE 30 DIAS NO POS-OPERATORIO SAVIO CAVALCANTE PASSOS

2 REVISAO DA LITERATURA

A calibracao se refere a concordancia entre risco estimado e resultado real, sendo habitual-
mente representada através dos testes de goodness of fit, tais como o teste de Hosmer-Lemeshow
(H-L) ou das curvas de calibration plot para modelos preditivos com desfechos binarios (86)(89).
O teste de H-L, utilizando distribui¢cao em qui-quadrado com g — 2 graus de liberdade — em que g
representa o numero de subgrupo formados, compara entre os subgrupos as médias das probabi-
lidades preditas esperadas com as propor¢oes observadas entre os individuos que desenvolveram
ou nao o desfecho. Ao teste de H-L, um modelo de regressao logistica com boa calibracao tem sua
hip6tese nula mantida, ou seja, ndo apresenta diferenca estatisticamente significativa entre as
frequéncias preditas e as observadas nas categorias de risco (90). O teste de H-L, contudo, quando
empregado em amostras grandes pode apresentar significancia estatistica, portanto indicando
calibracao inadequada, mesmo com pequenas diferencas entre os grupos. Por este motivo, mui-
tos estudos com grandes amostras e de boa qualidade metodoldgica optam por ndo o adotar (91).
Alternativa a esse teste tem sido o emprego do grafico de calibration plot. Trata-se de ferramenta
visual, em que é observada a concordancia entre as plotagens das frequéncias observadas em re-
lagao as probabilidades preditas para cada intervalo de risco; por vezes, intervalos de confianca
para as estimativas de risco observado sao incluidos. Um gréfico de calibracao ideal teria todos os
pontos situados em linha diagonal que ficaria equidistante dos eixos dos valores preditos (eixo x)
e das frequéncias observadas (eixo y), apresentando angulo 45 graus. Em relagao ao teste de H-L,
o calibration plot apresenta como vantagens a representacao visual direta da calibracao do mo-
delo e a possibilidade de avaliacao nao sé da calibracao geral do modelo, mas também em faixas
especificas de probabilidade, permitindo inclusive identificar se 0 modelo esta subestimando ou
superestimando a ocorréncia do desfecho (92).

Em relacao a performance geral dos modelos, métrica usualmente avaliada € o escore de Brier.
Trata-se de uma regra de pontuacao quadratica, onde as diferencas ao quadrado entre os resultados
bindrios reais Y e as previsoes p sao calculadas: (Y — p). Desta forma, informa a distancia entre a pro-
babilidade e a real ocorréncia de um desfecho binario. Quanto menor essa distancia, ou seja, mais
proximo de zero, melhor a performance do modelo; quanto mais proximo de 1, pior (93).

Finalizada a etapa de derivacao, deve-se proceder a validacao (ou testagem) do modelo, que
pode ser realizada de forma interna ou externa. Para validacao interna, técnica de bootstrapping é
comumente adotada. Ela envolve o processo de gerar novos conjuntos de dados por meio de amos-
tragem aleatdria com reposicao de uma amostra existente de pacientes. O tamanho da amostra e
0 namero desses novos conjuntos de dados podem ser especificados — muitas vezes os pesquisado-
res escolnem pelo menos 1.000 reamostragens para avaliar o desempenho do modelo. O objetivo
do bootstrap é obter inferéncias mais informadas sobre um parametro da populagao ou estatistica
de validacao, por meio da amostragem repetida com reposicao da mesma distribuicao. A validacao
externa é o processo de usar um conjunto de dados externo para avaliar o modelo. Trata-se de im-
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portante etapa, visto que fornece evidéncias do desempenho do modelo no contexto da generaliza-
cao e da transportabilidade para outros cenarios. A validacao externa pode ser realizada de forma
temporal, na qual um conjunto de dados externo completamente novo é gerado em um momento
posterior para avaliar o desempenho de um modelo previamente desenvolvido, ou geografico, em
que se utiliza dados advindos de outra localidade distinta da originalmente utilizada para a constru-
cao do modelo (89). Durante a validacao, as medidas de discriminacao e calibracao sao novamente
aplicadas (11)(86). A partir do desempenho dos modelos na etapa de validagao, quatro cendrios sao
possiveis, conforme detalhado na Tabela 6.

Por fim, idealmente os modelos devem ser atualizados periodicamente, a fim de capturar mu-
dancas temporais na assisténcia prestadas aos pacientes (94)(95).

Tabela 6. Cendrios possiveis de validacao interna e externa ao avaliar um modelo de predicao

Boa Validacao Interna

Avaliacao
Sim Nao
O modelo apresenta boa discriminagao e cali- O modelo nao apresenta boa discriminacao
bracao usando validacao interna por meio de e calibracao usando validacao interna por
divisao de amostra e/ou técnicas de reamos- meio de divisao de amostra e/ou técnicas de
tragem bootstrap. reamostragem bootstrap.
Sim
O modelo apresenta boa discriminacao e Boa validade externa foi determinada; no
calibracao quando aplicado a um conjunto de entanto, o modelo deve ser aprimorado antes
validacao externo, demonstrando boa genera- de adotado.
lizacao e transportabilidade.
Boa
Validagao 0 modelo apresenta boa discriminacao e cali- 0 modelo nao apresenta boa discriminacao
Externa bracao usando validacao interna por meio de e calibracao usando validacao interna por
divisao de amostra e/ou técnicas de reamos- meio de divisao de amostra e/ou técnicas de
tragem bootstrap. reamostragem bootstrap.
Na O modelo nao apresenta boa capacidade de O modelo deve ser revisado e aprimorado
ao

discriminacao e calibracao quando aplicado a
um conjunto de validacao externo, ou um con-
junto de dados externo ndo pode ser obtido. A
capacidade de generalizacao do modelo pode
ser fraca.

considerando outros fatores clinicamente
relevantes e melhorando a qualidade dos
dados. O modelo nao deve ser utilizado em
sua forma atual para a previsao da avaliacao
clinica ou estratificacao de riscos.

Fonte: Adaptado de Staffa et al. (89).

Quatro cendrios de validagdo interna e externa de um modelo de previsdo. O cendrio ideal é quando sdo demonstradas boas
validades interna e externa (verde). Em algumas circunstdancias, a validade interna pode ser estabelecida, mas a validade exter-
na ndo € boa, ou ndo foi possivel obter um conjunto de validagdo externa (amarelo). Se o modelo ndo demonstrar boa validade
interna, entdo ele deve ser revisado e aprimorado considerando outros fatores clinicamente relevantes e garantindo dados de
alta qualidade (vermelho).
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Para auxiliar os pesquisadores durante o desenvolvimento das ferramentas de estratificacao
de risco, Collins et al. publicaram o check-list Transparent Reporting of Multivariable Prediction Model
for Individual Prognosis or Diagnosis (TRIPOD) Statement, em que sistematizam todas as etapas a
serem executadas, tornando a construcao dos modelos mais transparente e melhor descrita (96).
Contudo, em revisao recente, Vernoojj et al. atestou falhas metodolégicas na construcao da maioria
dos modelos de risco existentes para avaliar a mortalidade no perioperatorio, relatando que varios
foram construidos baseados em amostras unicéntricas e que a maioria nao realizou validagao em
amostras independentes (94).

2.5.2 Uso clinico dos modelos de risco

Atualmente, os principais guidelines internacionais de avaliagao pré-operatoria recomendam
o uso de modelos de estratificagao do risco cirdrgico (14)(15)(97). Além disso, essas ferramentas tém
sido cada vez mais incorporadas como primeira etapa em pacotes de medidas de diversos programas
de melhoria qualidade (46)(49), havendo evidéncia de que seu uso esta associado com melhores
desfechos no perioperatorio (98)(99).

Para viabilizar o emprego pelos usudrios, idealmente um modelo de estratificacao deve res-
peitar o principio da parcimonia. Este sugere que, entre modelos equivalentes em termos de ajuste
aos dados observados, o mais simples (ou seja, com menos parametros) deve ser preferido. O menor
numero de varidveis, além da facilitar o uso, reduz o risco de overfitting, ou seja, minimiza a proba-
bilidade de superajustamento do modelo a amostra para qual ele foi desenvolvido, possibilitando
maior generabilidade e, portanto, validade externa (84). Além disso, o uso de estratégias que facili-
tem a coleta dos dados é bem-vindo, tais como: desenvolvimento de aplicativos para smartphones
contemplando os modelos e integracao de dados do prontudrio necessarios para composicao dos
modelos.

Em razao da diferenca de desfechos perioperatdrios entre os paises (4), antes de se adotar o
uso de um modelo de risco desenvolvido em um determinado cendrio para predicao de desfechos em
outras regioes, deve-se proceder a validacao da ferramenta nessa nova realidade (84)(86). Quando
da validagao externa, nao sao infrequentes as situagoes em que os modelos nao conservaram a mes-
ma capacidade preditiva, necessitando de ajustes (100)(438).

Apesar dos beneficios acima citados, levantamento realizado por Bloomstone et al. verificou
que a minoria dos pacientes teve seu risco cirdrgico registrado no pré-operatorio, mesmo aqueles
posteriormente considerados de alto risco. Dentre os motivos relatados para baixa taxa de uso dos
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modelos, cita-se: desconhecimento das ferramentas pelos profissionais, crenca de que nao alteram
desfecho, dificuldade de coleta dos dados, auséncia de modelo validado para a populacao em aten-
dimento (101). Ao revisar alguns dos modelos de predicao de risco de 6bito existentes, Vernooij et al.
ratificou algumas das observacoes acima e, a fim de auxiliar os pesquisadores a tornar as ferramen-
tas mais faceis de serem utilizadas, propos um sistema de avaliacao da usabilidade clinica (Tabela 7)
(94). Por usabilidade entende-se a eficacia, eficiéncia e satisfacao com que os usuarios alcancam ob-
jetivos especificos em um determinado contexto de uso, sendo um dos principais atributos de qua-

lidade para o desenvolvimento e adog¢ao bem-sucedidos de qualquer ferramenta desenvolvida (102).

Tabela 7. Avaliacao da qualidade de usabilidade clinica dos modelos de predicao de risco de

Obito em 30 dias

Qualidade

Baixa carga de coleta de dados

Definicao e classificacao

<11 preditores = 2 pontos
>11 preditores = 0 pontos

Modelo de predicao automatizado incorporado ao
registro eletronico de saude

Pelo menos um exemplo = 2 pontos
Parcialmente = 1 ponto
Nao = 0 pontos

Utiliza dados objetivos

Dados objetivos foram definidos como dados baseados
em fatos (por exemplo, idade, medicoes laboratoriais),
improvaveis de serem influenciados por interpretacao

pessoal; dados subjetivos: dados propensos a interpreta-
¢ao, como estado fisico ASA, dependéncia, complexidade

cirtrgica

Apenas dados objetivos = 2 pontos

Misto de dados subjetivos (baseados em interpretagao) e
dados objetivos = 1 ponto

Apenas dados subjetivos = 0 pontos

Ser atualizado periodicamente

Uma vez que o desempenho dos cuidados de satude e
os resultados dos pacientes mudam ao longo do tem-

po, os coeficientes de regressdo devem ser adaptados a

cada 5 anos

Sim = 2 pontos

Nao =0 pontos

Transparéncia da equagao de risco

Equacao de risco esta disponivel para dominio publico

Sim = 2 pontos

Nao = 0 pontos

Validacao externa em coortes nao cardiacas hetero-
géneas

Sim = 2 pontos

Nao = 0 pontos

Fonte: Adaptado de Vernooij et al. (94).

Pontuagdo mdxima 12 pontos; quanto maior pontuagdo, maior a usabilidade clinica do modelo.
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Por fim, quando do uso dos modelos de risco é necessario reconhecer suas limitacoes. Ainda que
eles sejam desenvolvidos para predizer a probabilidade da ocorréncia de um evento e identificar os
preditores a ele associados, temos que compreender que invariavelmente isso ocorrera as custas de
simplificacao da realidade, visto que provavelmente um modelo conseguird reunir pouco de todos os
determinantes para a evolucao dos pacientes e, caso o faca, serd composto por um grande nimero de
variaveis independentes, inviabilizando seu uso no cotidiano (103). Além disso, particularidades de
doencas/procedimentos raros podem nao ser adequadamente avaliadas por modelos construidos com
base em grandes bancos de dados (104). Dessa forma, entendemos essas ferramentas como instru-
mento de auxilio para a tomada de decisao, devendo ter uso complementar a avaliacao do estado de
saude do paciente, suas vontades e perspectivas, condicao social, além da disponibilidade de recursos
(material e humano) das instituicoes, protocolos assistenciais existentes e fatores humanos (105).

2.5.3 Modelos de predicao do risco de 6bito

Como discutido anteriormente, a mortalidade perioperatoria é o resultado de uma cascata de
eventos relacionados a condicao clinica do paciente, cirurgia realizada, presenca de complicacoes
poOs-operatoria e cuidado hospitalar prestado. Diante dessa diversidade de determinantes, estimar o
risco dos pacientes operados pode se tornar tarefa dificil (19)(5).

Diversos modelos de risco foram propostos (Tabela 8) (106); a maioria deles contempla vari-
dveis independentes relacionadas ao paciente e a cirurgia. A quase totalidade desses modelos, no
entanto, foi desenvolvida a partir de amostra de pacientes operados em paises desenvolvidos, nao
havendo validagao externa para o cenério de LMIC.

Tabela 8. Modelos de predicao de risco de 6bito perioperatdrio

Instrumento Descricao Vantagens Desvantagens
ASA-PS Escala numérica (1 a 5), Simples, facilmente aplica- Subjetivo, nao leva em con-
baseada na gravidade das vel, amplamente conhecido. sideracao o procedimento a
comorbidades. Inicialmen- ser realizado, baixas sensi-
te, nao desenvolvida para bilidade e especificidade.
ser escore de risco. Simples,
facilmente aplicavel, am-
plamente conhecido.
indice de Co- Pontuacao aditiva com base Simples; melhor preditor Subjetivo, nao leva em
morbidades de na ponderacao de doencas do que ASA-PS; bom em consideracao o procedi-
Charlson prévias. Avalia 19 comor- estimar risco populacional. mento, utilizado mais como

bidades clinicas. Desfecho:
mortalidade em 30 dias.

ferramenta de pesquisa.
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Instrumento Descricao Vantagens Desvantagens
Indice de Risco Sistema de pontuacao Simples; bem validado; Avalia risco de um tinico

Cardiaco Revi-
sado (Escore de
Lee)

baseado na presenca de 6
comorbidades maiores e do
porte cirtrgico.

Desfecho: mortalidade de
causas cardiacas em 30 dias.

bom para predizer risco
cardiaco; amplamente
conhecido.

6rgao (coracao), avaliacao
da gravidade da operacao é
subjetiva.

Acute Physiolo- 12 a 17 variaveis mensura- Preditor individualizado de Coleta de maltiplas varia-
gy and Chronic das durante 24 horas. mortalidade e morbidade; veis ao longo de 24 horas
Health Evalua- Desfecho: morbidade e melhor preditor que ASA- de cuidados criticos; pode
tion (APACHE) mortalidade em 30 dias. PS; bem conhecida. ser dificil de calcular antes
cirurgia nao eletiva; ndo
projetado para uso periope-
ratério.
Simplified Acute 20 variaveis medidas ao Bem validado para predi¢ao Coleta de multiplas varia-
Physiology Score longo de 24 horas. de mortalidade. Atualiza- veis ao longo de 24 horas
III (SAPS III) Desfecho: mortalidade na ¢ao validada em amostra de cuidados criticos; pode
UTL brasileira. ser dificil calcular antes
cirurgia nao eletiva; nao
projetado para uso periope-
ratorio.
POSSUM 12 variaveis fisioldgicas e Escore melhor validado Pode superestimar ou
6 cirdrgicas incluidas em para predi¢ao de risco subestimar mortalidade e
equacao. perioperatdrio; apresenta morbidade em populagoes
P-POSSUM desenvolvido variagoes especificas para especificas devido ao uso de
para corrigir superestima- diversas cirurgias. regressao logaritmica.
tivas em pacientes de baixo
risco. Desfecho: morbimor-
talidade.
SORT 6 variaveis obtidas no pré- Simples; melhor preditor Desenvolvido no Reino

operatério.

Desfecho: mortalidade
intra-hospitalar em 30 dias.

que ASA-PS; ampla valida-
¢ao externa.

Unido, sem validacao inter-
nacional irrestrita.

Fonte: adaptado de Shah et al. (20).

Abreviagoes: APACHE, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; ASA-PS, American Society of Anesthesiologists Physi-
cal Status; POSSUM, Physiological and Operative Severity Score for the Enumeration of Mortality and Morbidity; SAPS, Simpli-
fied Acute Physiology Score; SORT, Surgical Outcome Risk Tool.

2.5.4 O modelo de risco Ex-Care
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Almejando desenvolver um modelo que reflita com mais precisao o risco de morte associado
a nossa populacao, desenvolveu-se o modelo SAMPE de risco pré-operatério (107). Este se mos-
trou acurado em predizer o risco de 6bito intra-hospitalar dos pacientes operados no HCPA, porém
necessitava de ajustes relacionados aos preditores idade e porte cirtirgico. Para tal, procedeu-se o
desenvolvimento do modelo de risco Ex-Care.

O modelo Ex-Care foi desenvolvido a partir da analise de banco de dados composto por 16.618
pacientes que realizaram cirurgia no HCPA entre janeiro de 2016 e dezembro de 2017. Exclui-se da
amostra pacientes menores de 16 anos e os submetidos a procedimentos diagndsticos ou realizados
apenas com anestesia local. O desfecho avaliado foi 6bito intra-hospitalar em até 30 dias apoés a ci-
rurgia. Selecionaram-se as quatro varidveis facilmente coletadas no pré-operatério e de comprova-
da acurdcia na predicao de desfechos em outros modelos de risco, a saber: idade, classificacao ASA-
PS, natureza da cirurgia (urgéncia ou eletiva) e porte do procedimento (grande, médio ou pequeno
porte) (107)(108). A categorizacao do porte cirtrgico foi realizada através de revisao de literatura e
consultoria com experts das diferentes especialidades cirtrgicas do HCPA.

Regressao logistica foi ajustada para os quatro preditores candidatos e, apés analise multi-
variada, todos foram mantidos no modelo, visto que se correlacionaram significativamente com o
desfecho estudado. No entanto, uma vez que nao se observou diferenca no odds ratio da variavel
porte cirurgico para os procedimentos de pequeno e médio porte, fez-se necessario ajuste. Para tal,
unificou-se os procedimentos de pequeno e intermedidrio portes em um s6 grupo, denominado “nao
grande porte”. Além disso, verificou-se que varidvel idade nao atendeu a suposicao de linearidade
necessaria para dados continuos; para solucionar este problema, técnica de splines ctibicos restritos
foi adotada (109).

A mortalidade observada foi de 2,8%. A Tabela 9 descreve os preditores que compoem o mode-
lo Ex-Care e seus respectivos odds ratio.

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL | FACULDADE DE MEDICINA 45
PROGRAMA DE POS-GRADUAGCAO EM MEDICINA: CIENCIAS MEDICAS




DERIVAGAO E VALIDAGAO NACIONAL MULTICENTRICA DE UM MODELO DE

ESTRATIFICAGAO DE RISCO DE MORTALIDADE EM ATE 30 DIAS NO POS-OPERATORIO

SAVIO CAVALCANTE PASSOS

2 REVISAO DA LITERATURA

Tabela 9. Variaveis independentes incluidas no modelo Ex-Care, com os respectivos odds ra-

tio e intervalos de confianca

Variaveis 0Odds Ratio IC 95% p
Idade, anos (splines) 17 (ref) 1.00 1.00

30 1.09 0.55-2.16 NS
50 1.38 0.55-3.45 NS
60 1.84 0.80-4.26 NS
70 2.70 1.11-6.52 <0.01
80 3.78 1.58-9.01 <0.01
90 5.27 2.12-13.11 <0.01
ASA-PS 6.66 5.65-7.84 <0.0001
Porte Cirtrgico (grande vs nao grande porte) 1.69 1.35-2.13 <0.0001
Natureza (nao eletiva vs eletiva) 4.25 3.36-5.37 <0.0001

Fonte: Adaptado de Gutierrez et al. (12).

Abreviagao: ASA-PS, American Society of Anesthesiologists; NS, ndo significativo.

A estatistica ¢ demonstrou 6tima capacidade discriminativa com AUROC 0,926 (95% IC 0,91-

0,93) — valor considerado de alta performance (11). A estatistica de Hosmer-Lemeshow de 9,26 (p =

0,41) atestou boa calibracao. Utilizando ponto de corte o valor de 0,02 para probabilidade preditiva

de morte, foram criadas quatro classes de risco (Tabela 10) — estimativas de hazard ratio para cada

categoria de classe confirmaram o incremento progressivo no risco de morte a medida que a classe

de risco Ex-Care aumentou (12).

Tabela 10. Classes de risco — Modelo Ex-Care

Classe de Risco

Probabilidade predita de ébito

I - baixo risco

<2%

II - risco intermediario

2<p<5%

III - alto risco

5<p<10%

IV - risco muito alto

>10%

Fonte: Adaptado de Stefani et al. (107).

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL | FACULDADE DE MEDICINA
PROGRAMA DE POS-GRADUAGCAO EM MEDICINA: CIENCIAS MEDICAS

46




DERIVAGAO E VALIDAGAO NACIONAL MULTICENTRICA DE UM MODELO DE i
ESTRATIFICAGAO DE RISCO DE MORTALIDADE EM ATE 30 DIAS NO POS-OPERATORIO SAVIO CAVALCANTE PASSOS

2 REVISAO DA LITERATURA

A fim de comparar a acurdcia do modelo Ex-Care com outras quatro ferramentas classicamen-
te utilizadas para estratificacao do risco cirurgico (ASA-PS, SORT, IRCR e ICC), avaliou-se dados
de uma amostra independente composta por 1.173 pacientes. O modelo Ex-Care se mostrou mais
acurado do que o ASA-PS e o IRCR e, ainda que composto por menos varidveis, tao bom quanto o
Surgical Outcome Risk Tool (SORT) e o Indice de Comorbidades de Charlson (ICC) (Figura 5).

Figura 5. Comparacao da curva ROC a partir do modelo Ex-Care com IRCR, ICC e SORT

a
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Specificity
—— Ex-Care Model —— Risk Cardiac Revised Index
—— Charlson Comorbidity Index —— Surgical Outcome Risk Tool

DelLong Test
AUROC (CI) (Comparison
with Ex-Care Model)
Ex-Care Model 0.90 (0.84 - 0.93) =
Surgical Outcome Risk Tool 0.92 (0.89 - 0.95) 0.20
Risk Cardiac Revised Index 0.76 (0.67 -0.72) <0.01
Charlson Comorbidity Index 0.82 (0.77 - 0.90) 0.06
ASA Physical Status 0.76 (0.71 -0.91) 0.02

Fonte: Reproduzido com permissdo de Gutierrez et al. (12).

2.5.5 Uso do modelo Ex-Care em uma linha de cuidado assistencial

A fim de melhorar o atendimento prestado aos pacientes, abordagem adotada tem sido a im-
plementacao de programas de melhoria de qualidade. Tratam-se de linhas assistenciais com abor-
dagens definidas e estruturadas ao longo de um periodo determinado para melhorar os resultados e
a experiéncia do paciente. Nos ultimos anos, esta estratégia tem sido cada vez mais empregada no
contexto cirurgico, tendo como objetivos a manuten¢ao de uma linha de cuidado compativel com o
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risco do paciente, o reconhecimento precoce de complicacoes e a pronta ativacao da equipe de res-
gate frente a essas intercorréncias (66)(110).

Do exposto, apreende-se que, além da necessidade de se elaborar um protocolo com interven-
coes eficazes e do engajamento da equipe assistencial para a realizacao delas, deve-se selecionar
quais os individuos mais se beneficiarao destas intervencoes. Neste sentido, o modelo Ex-Care foi
incorporado como ferramenta de estratificacao de risco em uma linha assistencial construida no
HCPA, com enfoque no paciente de alto risco cirdrgico, o Cuidados Estendidos ao Paciente Cirargico
de Alto Risco (CEPAR), em que esses individuos eram acompanhados por 48 horas no p6s-operatério.

Esta linha assistencial multiprofissional, coordenada pelo Servico de Anestesiologia e Medi-
cina Perioperatdria (SAMPE) em parceria com o Programa de Gestao da Qualidade e da Informacao
em Saude (QUALIS) do HCPA, é constituida de seis etapas: identificagao e comunicacao do risco pré-
operatorio, checklist pormenorizado para alta da unidade de recupera¢ao pos-anestésica, admissao
imediata pela enfermagem nas unidades de internacao, intensificacao do monitoramento dos sinais
vitais e maior participacao de equipes médicas na assisténcia (Tabela 11).

Tabela 11. Pacote cirtrgico CEPAR

1. IDENTIFICAGAO DO PACIENTE DE ALTO RISCO NA UNIDADE DE RECUPERACAO POS-ANESTESICA (URPA)

» Modelo de Risco Ex-Care foi utilizado. Codificacao em cores das classes de risco na URPA:
LARANTJA (alto risco): probabilidade de 6bito em 30 dias >5% e <10%
VERMELHO (muito alto risco): probabilidade de 6bito em 30 dias >10%

2. CUIDADO E CRITERIOS DE ALTA DA URPA

Checklist de alta incluindo balanco hidrico, resultados de exames laboratoriais e revisao de prescricao

Melhoria da passagem de plantao de enfermeiros da URPA para a enfermaria cirtirgica

Bundle do paciente cirtirgico de alto risco prescrito por 48 horas

3. ASSISTENCIA EM ENFERMARIA POS-OPERATORIA

« Pronta admissao pela enfermagem (em até 30 minutos apos a alta da SRPA) e compartilhamento das informacoes
relevantes com todos os profissionais de satide envolvidos no cuidado do paciente.

4. MONITORIZACAOQ DOS SINAIS VITAIS

« Sinais vitais verificados a cada 3 horas durante as primeiras 48 horas pos-operatérias
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5. INTENSIFICACAO DO CUIDADO DA EQUIPE ASSISTENTE NAS PRIMEIRAS 48H NA ENFERMARIA
« Supervisionado por anestesiologista consultor, a equipe de anestesia realiza visitas didrias a enfermaria.

« Equipe de medicina interna acionada em caso de deterioragao clinica.

« Intensificacao do cuidado pela equipe cirdrgica, com supervisao de cirurgiao sénior.

» Time de Resposta Répida acionado a qualquer momento, em caso de sinais de alerta*.

6. DOSAGEM DE TROPONINA

» Troponina T ultrassensivel coletada antes e apds a cirurgia (24 e 48 horas) como marcador de lesao miocardica. Se
medida > 65ng.ml! ou mudanca de valor absoluto entre o pré e pico p6s-operatorio > 40 ng.ml}, cardiologia acionada

Fonte: Adaptado de Stahlschmidt et al. (13).

* Gatilhos para acionamento da equipe de resposta rdpida: risco de via aérea comprometida — necessidade de intubagao, cui-
dados com traqueostomia; frequéncia respiratdria < 8 ou > 35 respiragées por minuto; saturagdo de oxigénio < 90%; frequéncia
cardiaca < 40 ou > 140 bpm; pressdo arterial sistélica < 90 mmHg; diminui¢do >2 pontos no Escore de Coma de Glasgow; con-
vulsoes prolongadas (> 5 min) ou repetidas.

Em trabalho desenvolvido por Stahlschmidt et al., ao comparar os desfechos de 1.189 pa-
cientes (classificados como classe III e IV pelo Modelo Ex-Care), divididos entre antes e ap0s a im-
plementacao do CEPAR, observou-se uma reducao da taxa bruta de mortalidade intra-hospitalar no
30° dia de 10,5% para 6,3%, ap0Os a adocao das novas medidas assistenciais. Além disso, para o mes-
mo periodo, verificou-se aumento no nimero de chamadas para o time de resposta rapida, aumento
da taxa de reintervencao cirtrgica e reducao da taxa de failure do rescue. Diante desses achados, o0s
autores concluiram que o CEPAR resultou em uma melhoria significativa na qualidade assistencial
prestada a populacao cirdargica considerada de alto risco, uma vez que os achados observados foram
resultado do aumento do cuidado e da identificacao mais precoce das complicacoes pos-operatorias,

possibilitando o pronto resgate dos individuos (13).

Além disso, a partir desse trabalho, identificou-se quais varidveis relacionadas ao paciente
e a cirurgia estavam mais associados a piores desfechos na instituicao, com destaque para os com-
ponentes aumento da idade, classificacao ASA-PS IV ou V, procedimentos de urgéncia, diagnéstico

de cancer e presenca de sepse, quando da admissao ao centro cirtrgico.

Importante ressaltar que a linha de cuidado CEPAR foi incorporada como um programa

institucional de melhoria de qualidade assistencial do HCPA e permanece sendo adotada na pratica

clinica na atualidade.
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2.6 Impacto da tecnologia mével e aplicativos médicos na

transformacao da saude

O grande avanco na tecnologia de informatica e dos dispositivos eletronicos portateis tem
modificado significantemente o estilo de vida da sociedade. Esta evolucao também é observada na
area da medicina, através da criacao de programas digitais voltados para os profissionais de saiude e

para os pacientes (111).

Na literatura cientifica, o termo Mobile Health (mHealth) se refere ao uso de tecnologias mo-
veis e wireless como forma de suporte aos sistemas de saude, auxiliando-os a alcangar seus objeti-
vos. Estes dispositivos tém o potencial de democratizar o conhecimento médico; melhorar a quali-
dade da assisténcia, inclusive auxiliando os profissionais na tomada de decisao; prestar cuidados de
saude aqueles que tém acesso limitado aos servigos de satide; contribuir para melhoria da promogao
a sadde e do entendimento dos pacientes acerca de suas patologias; estimular um maior engaja-
mento dos doentes no seus tratamentos, através do medidas como patient-reported outcome (PRO),
oferecendo a possibilidade de monitoramento flexivel e personalizado do paciente fora do local de
atendimento (112)(113). Dentre os dispositivos utilizados por pacientes e profissionais de satde, os

aplicativos médicos para smartphones tem ganhado destaque.

Confirma essa afirmacao o crescente numero de aplicativos de saide desenvolvidos nos ulti-
mos anos. Ao final de 2017, havia quase 325.000 programas disponiveis nas principais plataformas
digitais, sendo realizados aproximadamente 3,8 bilhoes de downloads (114). De acordo com o Natio-
nal Health Service (NHS) britanico, eles podem ser classificados de acordo com a sua funcionalidade
em quatro grupos principais, sao eles: apoio ao diagndéstico clinico e/ou tomada de decisao; melho-
ria dos resultados clinicos por meio de mudancas comportamentais e aprimoramento da aderéncia
e conformidade do paciente ao tratamento; atuacao como terapias digitais independentes; fonte de

educacao relacionada a doenca (115).

No cendrio cirdrgico, os aplicativos tém sido utilizados em todas as etapas do perioperatorio,

almejando um cuidado centrado no paciente (Tabela 12) (116)(117).
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Tabela 12. Emprego da mobile Health no cendrio perioperatdrio com enfoque na atuacao do
anestesista

Momento do cuidado Uso clinico Finalidade

Pré-operatério Educacao pacientes sobre doenca e  Reducao ansiedade

cuidados pré-cirtrgico - A s _
p g » Maior aderéncia as recomendacgoes

Melhoria da comunicacao meédicas (jejum, medicagdes uso continuo,
exames pré-operatorios)

Estratificacao risco cirargico
» Menor taxa de cancelamento cirtrgico

» Melhor planejamento cuidado
perioperatério

Intra-operatdrio « Auxilio monitorizagao Realizacao procedimentos invasivos

(bloqueios, acessos venosos)

Educacao médica

. L. o Manejo hemodindmico
 Seguranca da pratica anestésica

 Fluxogramas de conduta e guidelines,
biblioteca de drogas

Calculadoras médicas

Melhoria da taxa de documentagao dos
eventos adversos

o Armazenamento de férmulas

Pés-operatério - Avaliacao de medidas de desfecho reporta- 1. Manejo dor aguda e NVPO
das pelos pacientes (PRO) 2. Avaliagdo de complicagoes

Fonte: Adaptado de Pan et al. (116).
Abreviagdes: NVPO, ndusea e vomitos pés-operatorio; PRO, patient-reported outcomes.

O uso em grande escala desses dispositivos, no entanto, levanta questionamentos em relagao
a seguranca do compartilhamento de dados dos pacientes, qualidade das informacdes compartilha-
das, potenciais efeitos no bem-estar fisico e mental dos pacientes e da falta de regulamentacao des-
sas ferramentas, exigindo da comunidade académica e autoridades regulamentadoras maior rigor
em relacao ao desenvolvimento e uso desses instrumentos (118)(119).

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL | FACULDADE DE MEDICINA
PROGRAMA DE POS-GRADUAGCAO EM MEDICINA: CIENCIAS MEDICAS

51



DERIVAGAO E VALIDAGAO NACIONAL MULTICENTRICA DE UM MODELO DE

ESTRATIFICAGAO DE RISCO DE MORTALIDADE EM ATE 30 DIAS NO POS-OPERATORIO SAVIO CAVALCANTE PASSOS

2 REVISAO DA LITERATURA

2.7 Integracao de ferramentas de predicao de risco e sistemas de
prontuarios eletronicos

Como mencionado, apesar do beneficio ja evidenciado da ado¢ao dos modelos de risco em
linhas de cuidado na melhoria dos desfechos, seu uso na pratica clinica permanece baixo (120). Um
dos principais motivos para essa pequena adesao € falta de instrumentos que facilitem seu uso coti-
diano.

Para solucionar esse problema, além das alternativas anteriormente destacadas (desenvol-
vimento de modelos acurados e com menos variaveis, criacao e divulgacao de aplicativos para smar-
tphones que os contemplem), estratégia que tem ganhado destaque é a integracao dos prontuarios
eletronicos com os modelos de predigao. Ela consiste na alimenta¢ao automatica dos dados solici-
tados pelas ferramentas de estratificacao, quando do preenchimento do prontudrio eletronico, além
de tornar visivel o resultado da predicao realizada (Figura 6). Dessa forma, ndo haveria necessidade
de o profissional envolvido na assisténcia acessar um novo dispositivo (interface web-based, aplica-
tivo), dispendendo tempo e energia para a realizacao de mais uma tarefa quando do atendimento
aos pacientes (121).

Figura 6. Uso atual e proposto de ferramentas de previsao de risco
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Fonte: Adaptado de Sharma et al. (121).
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2 REVISAO DA LITERATURA

Exemplo de sucesso de uso dessa estratégia é o software PREDICT, desenvolvido na Nova Ze-
landia para avaliacao do risco de desenvolvimento de doenga cardiovascular. Utilizando o banco
de dados hospitalares e de mortalidade codificados, permitiu o desenvolvimento de um modelo de
previsao de risco que levava em consideracao um indice de privacao baseado na éarea e etnia auto-
declarada, juntamente com parametros clinicos, resultando em perfis de risco mais personalizados
para pacientes. Importante ressaltar que essa coleta foi realizada de forma prospectiva, de forma
continua e sem intervencao adicional por parte dos clinicos que prestam os cuidados (122).

Apesar do relato positivo acima, a integracao de dados de prontudrio eletronico com as fer-
ramentas de predicao de risco nao é tarefa facil e esta longe de ser uma realidade no dia a dia. Sua
implementacao é particularmente desafiadora pois muitas instituicoes de sadde nao dispoem de
registros eletronicos de saide e a maioria dos que os utiliza carecem de sistemas interoperaveis,
armazenando os dados clinicos em varios sistemas digitais distintos, inviabilizando a integracao dos
dados (121). Para que essa solu¢ao se torne mais presente, garantindo que as intervencoes de satde
digital permanecam centradas na melhoria da qualidade dos cuidados prestados aos pacientes, ha
necessidade de maior engajamento por parte dos pesquisadores que desenvolvem os modelos e dos
fornecedores de software utilizados nos prontudrio eletronicos hospitalares, a fim de que, em se
reconhecendo as diferentes facetas do contexto clinico, modelagem estatistica e ciéncia da imple-
mentacao, possam trabalhar com padroes unificados, superando a lacuna atual entre os bancos de
dados e modelos de previsao de risco clinico a beira leito.
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3 MARCO CONCEITUAL

3 MARCO CONCEITUAL

Os modelos de risco cirtrgico configuram ferramentas importantes na etapa de estratifica-
cao do risco cirurgico e, por conseguinte, na elaboracao de programas de melhoria de cuidado. Para
tal, utilizam-se de varidveis relacionadas ao paciente, a cirurgia, a qualidade do cuidado prestado
e estatistica robusta. Considerando a pluralidade e inequidade da sociedade brasileira, a presente
tese almeja construir um modelo de risco que melhor represente a realidade do nosso pais, a fim de
melhor compreendermos os desfechos cirdrgicos no Brasil e seus determinantes (Figura 7).

Figura 7. Marco conceitual do projeto
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Fonte: Elaborado pelo autor.
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4 JUSTIFICATIVA

4 JUSTIFICATIVA

A estratificagao de risco perioperatério se insere no conceito de melhoria da qualidade do
atendimento. Para tal, o emprego dos modelos de predicao de risco cirargico tem se tornado estra-
tégia cada vez mais adotada.

Quando do desenvolvimento dessas ferramentas, deve-se levar em considera¢ao, além da acu-
racia em predizer a probabilidade de ocorréncia do desfecho em estudo, questoes como facilidade de
coletar os dados, reprodutibilidade do modelo e validade para a populacao em andlise. Em relacao
aos modelos de predicao do risco de 6bito, estes devem ser capazes de identificar adequadamente os
individuos considerados de alto risco cirdrgico e, uma vez atestado seu bom desempenho, a capaci-
dade de serem integrados a linhas de cuidado para melhoria dos resultados.

Os modelos de predicao de risco tem se mostrado util para os diferentes atores do cuidado
cirdrgico: para os gestores tem auxiliado na identificacao das particularidades do cuidado dos pa-
cientes cirargicos, embasando decisdes sobre o uso racional de recursos, desenvolvimento de pro-
gramas de reabilitacao e definicao de métricas para a continua avaliacao do cuidado prestado (perfil
dos doentes, complicacoes e mortalidade pos-operatdria); para profissionais de saide servem como
instrumentos auxiliares para identificacao dos pacientes de mais alto risco, auxiliando na tomada
de decisao individualizada sobre manejo clinico perioperatorio (cuidado pré-operatorio, técnica ci-
rargica, monitorizacao) e alocacao pds-operatoéria (necessidade de terapia intensiva, manejo por
equipe multidisciplinar); para pacientes e familiares, auxilia no melhor entendimento dos riscos
envolvidos com o tratamento cirtrgico e facilita o didlogo com os médicos e demais profissionais
envolvidos no cuidado, garantindo maior participacao daqueles no planejamento terapéutico, in-
clusive na decisao de nao operar.
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4 JUSTIFICATIVA

No entanto, haja vista a grande heterogeneidade entre as taxas de mortalidade cirdrgica entre
os paises e os hospitais, é invidvel do ponto de vista assistencial generalizar para todos os centros
parametros validados para populagdes especificas. Avaliando-se as diferencas socioeconomicas,
culturais e da estrutura dos servicos de satide entre os paises desenvolvidos e os em desenvolvimen-
to, a diferenca de desfechos se torna mais evidente.

Infelizmente, a maioria dos modelos de predicao de risco cirtrgico existentes foi construida
em paises desenvolvidos, a partir de amostra de pacientes operados nessas nacgoes. A fim de criar
um modelo com que contemplasse nossa realidade elaborou-se o modelo Ex-Care de risco cirdrgico.

Por contemplar apenas a populacao atendida em nossa instituicao, e cientes de que o Brasil é
um pais com grandes diferencas regionais, nao podemos generalizar a acuracia deste modelo para
todo territério nacional. Visando construir um modelo de probabilidade de morte pds-operatéria
em até 30 dias com maior representatividade nacional, baseado no modelo Ex-CARE, coletamos
informacodes de instituicoes pertencentes a diferentes regides do pais. Dessa forma, ao desenvolver
uma ferramenta que promova uma melhoria da estratificacao do risco cirargico no Brasil, o presente
projeto visa garantir maior visibilidade ao paciente cirdrgico brasileiro, além fornecer dados objeti-
vos para embasar politicas ptblicas de investimento em programas de melhoria do cuidado voltados
para os individuos de alto risco cirtrgico.
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5 OBJETIVOS

5 OBJETIVOS

5.1 Objetivo geral

Investigar as associa¢oes entre fatores clinicos e cirtrgicos e a mortalidade hospitalar em 30
dias com base em dados de pacientes operados ao longo de um periodo de dois anos, em hospitais
publicos e privados de diferentes regioes do pais.

5.2 Objetivos especificos

1. Utilizando como referéncia o Modelo Ex-Care, construir uma nova ferramenta de
estratificacdo de risco pré-operatério com abrangéncia nacional capaz de predizer a
probabilidade de 6bito intra-hospitalar em até 30 dias de pds-operatorio;

2. Identificar o impacto de cada preditor para a ocorréncia do desfecho 6bito;

3. Desenvolver uma interface digital (aplicativo para smartphones) que viabilize o uso da
nova ferramenta pelos profissionais de saide no cotidiano.
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7.1 Artigo 1 - Derivation and validation of a national multicenter mortality risk
stratification model - the ExCare model: a study protocol

Publicado em 2022, no Brazilian Journal of Anesthesiology, conforme referéncia abaixo:

“Passos SC, Stahlschmidt A, Blanco J, et al. Derivation and validation of a national multicenter
mortality risk stratification model — the ExCare model: a study protocol. Braz ] Anesthesiol.
2022;72(3):316-321. doi:10.1016/j.bjane.2021.07.003”
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KEYWORDS Abstract

Surgical procedures; Introduction: Surgical care is essential for proper management of various diseases. However, it
Risk assessment; can result in unfavorable outcomes. In order to identify patients at higher risk of complications,
Hospital mortality; several risk stratification models have been developed. Ideally, these tools should be simple,
Validation studies; reproducible, accurate, and externally validated. Unfortunately, none of the best-known risk
Mobile health stratification instruments have been validated in Brazil. In this sense, the Ex-Care model was
application developed by retrospective data analysis of surgical patients in a major Brazilian university hos-

pital. It consists of four independent predictors easily collected in the preoperative evaluation,
showing high accuracy in predicting death within 30 days after surgery.

Objectives: To update and validate a Brazilian national-based model of postoperative death
probability within 30 days based on the Ex-Care model. Also, to develop an application for
smartphones that allows preoperative risk stratification by Ex-Care model.

Methods: Ten participating centers will collect retrospective data from digital databases. Varia-
bles age, American Society of Anesthesiologists (ASA) physical status, surgical severity (major
or non-major) and nature (elective or urgent) will be evaluated as predictors for in-hospital
mortality within 30 postoperative days, considered the primary outcome.

* Corresponding author.
E-mail: scpassos@hcpa.edu.br (S.C. Passos).
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© 2021 Published by Elsevier Editora Ltda. on behalf of Sociedade Brasileira de Anestesiologia. This is an open access article under the CC
BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Expected results: We believe that the Ex-Care model will present discriminative capacity sim-
ilar to other classically used scores validated for surgical mortality prediction. Furthermore,
the mobile application to be developed will provide a practical and easy-to-use tool to the
professionals enrolled in perioperative care.

© 2021 Published by Elsevier Editora Ltda. on behalf of Sociedade Brasileira de Anestesiologia.
This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/

licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduction

Surgical care is essential for proper management of several
clinical conditions and the number of procedures per-
formed over the years has been increasing in Brazil and
worldwide,'> However, it can lead to relevant negative
outcomes. The global perioperative risk is multifactorial,
depending on the interaction between anesthesia, patient’s
clinical status, surgical trauma, and hospital care. In high
income countries, the risk of complications and postopera-
tive morbidity is estimated at 3% to 17%.°*

In this sense, perioperative risk stratification as part of
safety and quality of care policies facilitates informed con-
sent and assists professionals involved in the perioperative
care to plan assistance.” Therefore, different assessment
tools have been implemented to identify patients at high
surgical risk. Most of these models, however, have been
developed and validated in high income countries.®”

In this scenario, our research group developed the SAMPE
model. Derived from the analysis of 13,524 surgical patients
at Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), it incorpo-
rates 4 variables easily collected in the preoperative period:
age, American Society of Anesthesiologists physical status
(ASA-PS) classification, nature of the procedure (urgency
or elective) and surgical severity (major, intermediate,
or minor). The resulting model showed good discrimina-
tive capacity for 30-day in-hospital mortality, but it still
had some inconsistencies.® To correct these instabilities,
we developed the Ex-Care model, evaluating a different
sample of 17,791 patients at our institution. After sta-
tistical refinement, the Ex-Care model performed better
than its predecessor® using the same predictors. Neverthe-
less, this result is validated for HCPA population, requiring
an assessment of its accuracy in other national institu-
tions.

Thus, considering the recent recommendations in
perioperative care, which guide the creation of a national
system to identify patients with a higher risk of post-surgical
morbidity and mortality,”® we aim to build a robust model
based on data from patients operated in Brazil. Information
regarding surgeries performed in hospitals in different
regions of the country will be collected. The Ex-Care model
will have its performance evaluated based on the data
collected at participating centers. Thereafter, an update
of the Ex-Care model will be built and validated. Finally,
as previously done for Ex-Care (available on i0S platforms,
https://apps.apple.com/br/app/excare/id151529691071=
en, and Android, https://play.google.com/store/apps/
details?id=excare.model), a mobile application for smart-
phones contemplating the data of the updated model will
be developed.

Methods
Study design

Retrospective, multicenter, cohort study which aims to build
a national preoperative risk model based on Ex-Care model
of probability of postoperative death within 30 days, with
hospital as a random effect. The updated Ex-Care model will
be validated in a different sample from that of the deriva-
tion. The study will be conducted and reported according to
Transparent Reporting of a multivariable prediction model
for Individual Prognosis Or Diagnosis (TRIPOD) guidelines. '

Source of data and participants

The study will be carried out in ten national reference
hospitals located in different Brazilian regions and will be
coordinated by the Anesthesia and Perioperative Medicine
Service of HCPA - called the Executive Committee (EC).
To analyze the performance of the Ex-Care model and to
update it, all consecutive hospitalized patients who under-
went procedures from January 1st, 2017 to April 30th, 2018
in the participating centers that meet the inclusion criteria
will be enrolled. For its validation, another sample contain-
ing data from patients who underwent surgery from May
1st to December 31st, 2018 will be evaluated. All subjects
above 16 years of age who are candidates for elective or
emergency surgery will be considered eligible. Diagnostic
procedures and those under sedation or local anesthesia will
be excluded; in addition, if a patient was submitted to more
than one surgical intervention during hospitalization, only
the major one will be considered for outcome analysis. Liver,
lung, and heart transplantation and patients diagnosed with
brain death who were candidates for organ donation will be
excluded.

Outcome

In-hospital mortality within 30 days after surgery will be
the primary outcome. Every patient included in both deriva-
tion and validation cohort will be followed until this period.
Those who remain hospitalized after 30 days of surgery, or
who are discharged before that period, will not be followed-
up from that point on. All participating centers must have
a digital database capable of determining the status of
patients (hospital discharge, hospitalization, or death) on
the 30th postoperative day.
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Model Development

Selection of predictors for derivation cohort
When building surgical risk stratification instruments, varia-
bles related to patient’s clinical condition and procedure
to be performed must be considered. These variables can
be measured at different times of perioperative care.'” Ide-
ally, a risk score should be simple, reproducible, objective,
accurate, applicable to most surgeries (including emergency
ones), and validated for all populations.” In the construc-
tion of the original SAMPE model, four variables with praven
accuracy in existing perioperative risk models were consid-
ered: ASA-PS classification, age, surgical severity (minor,
intermediate, and major), and nature (urgent or elective).
The classification of surgical severity in three categories was
carried out through the opinion of specialists and litera-
ture review, taking into account surgical time, magnitude of
the trauma and predicted bleeding.'* For its development,
urgent surgical procedures were considered those in which
there is risk of death and/or limb loss within 24 hours.
While building the SAMPE model, 13,524 patients were
evaluated, a logistic regression model was adjusted for the
four variables analyzed and all correlated significantly with
in-hospital death within 30 days. C-statistic demonstrated
excellent predictive capacity for probability of death within
30 days with area under receiver operating characteristic
(AUROC) of 0.9137, a high-performance value. The Hosmer-
Lemeshow statistic of 13.28 (p = 0.125) in the derivation
data set proved to be an acceptable calibration model. Sub-
sequently, the model was validated with a new sample of
7254 patients, with a sensitivity of 86.4% and specificity of
81.4%. The c-statistic of the validation sample was 0.922.°
When evaluating SAMPE model statistics, however, there
was no difference in the odds ratio (OR) of the variable surgi-
cal size for small and medium-sized procedures (OR 0.691;
Cl 0.467-1.022). Thus, this variable was adjusted unifying
small and medium-sized surgeries into a single group, *‘non-
major procedures’’. This adjustment did not show a good
fit by the Hosmer-Lemeshow test and, from a later verifi-
cation, it was noticed that the variable age did not meet
the assumption of linearity, showing that the risk of death
did not increase steadily throughout life. In order to deal
with this lack of linearity, a new logistic regression model
was adjusted using polynomial regression splines technique
for the independent variable age. It consists of the inclu-
sion of continuous exposure coded by using splines functions.
The junction between two intervals is called “"knot’’."> We
have modeled age using splines with five knots to allow
for non-linearity. The final tool developed was given the
name Ex-Care model. It presented an AUROC of 0.926 (CI
0.91-0.93) for the derivation sample, with goodness-of-fit
by the Hosmer-Lemeshow Test of 9.26 (p = 0.41), indicat-
ing good calibration.” The update of the Ex-Care model
at the national level will maintain the adopted statistical
refinements and will have patients operated at hospitals in
different country regions as a sample.

Sample size

A robust derivation model requires at least 100 events per
candidate variable and a validation study requires at least
10 events.™'® Therefore, a minimum of 440 events were

Table 1  Estimated sample size per participating center per
year.

Hospital de Clinicas de Porto Alegre 6500
City: Porto Alegre - RS

Hospital Ernesto Dornelles 4000
City: Porto Alegre - RS

Hospital Tacchini 3500
City: Bento Gongalves - RS

Hospital Moinhos de Vento 3500
City: Porto Alegre - RS

Hospital Sao Paulo 4000
City: Sao Paulo - SP

Hospital Sao Carlos 3500
City: Fortaleza - CE

Hospital Brasilia 3000
City: Brasilia - DF

Campus de Botucatu Faculdade de 4000

Medicina UNESP - SP

City: Sao Paulo - SP

Instituto do Cancer do Estado de Sao 3500
Paulo

City: Sao Paulo - SP

Hospital Universitario Prof. Joao 3000
Cardoso Nascimento

City: Aracaju - SE

needed to achieve stable estimates from the regression
model. Although there are regional differences, the mean
mortality rate across all surgical procedures in Brazil was
1,6% in the period of 2008 to 2016, requiring a minimum
sample size of 27,500.

We aim to recruit as many hospitals as possible. Con-
sidering data from previous studies at HCPA that involved
similar profile of participants and the same time interval,
we believe that approximately 6500 patients/year will be
enrolled at HCPA.® Furthermore, based on a survey car-
ried out with the coordinating researchers from the other
centers, we estimate to collect data from 77,000 patients
(Table 1).

Data management

Participating centers will be asked to send a query to the
EC reporting the following characteristics of each eligible
patient: age, sex, medical record number, ASA-PS classifica-
tion, surgery performed, nature of the procedure (elective
or urgency/ emergency), date of surgery, date of discharge
or death (if it occurs until before the 30th day), origin of the
patient (public health system or private sector). Queries will
be built by the Information Technology (IT) Services of each
participating center. IT, using Structured Query Language
(5QL), creates programs that interact with the relational
database and generate information organized in rows and
columns - for our purpose, a spreadsheet will be developed
in Microsoft Excel. In order to ensure data confidential-
ity, patients name will not be recorded. Additionally, the
database will be shared on a drive exclusively available
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Table 2 Color-coded risk classification based on the prob-
ability of death within 30 days.

Predicted mortality within 30 days
<2%

22t0<5%

>510<10%

>10%

Risk class

for the project researchers. Each participating center has
a coordinator responsible for adequate data collection at
the institution. EC will be responsible for calculating the
risk of death in 30 days based on the Ex-Care model. Fol-
lowing stratification, patients will be divided into 4 classes
of probability of death within 30 days (Table 2).

This risk stratification will be compared with the clini-
cal evolution of the patients, with mortality within 30 days
after surgery as primary outcome to be analyzed. The full
data collection and record linkage strategy are depicted in
Figure 1.

Missing data

Most prediction models, including those based on logistic
regression, are not able to deal with missing data, requiring
care when developing, validating, and implementing.”" In
order to reduce this inconvenience, we chose to only select
centers that have electronic medical records and in which
all the predictors necessary for the calculation of surgical
risk by the Ex-Care model are routinely registered in clini-
cal practice. Missing data will be handled in complete-case
analysis.

Statistical analysis methods

Categorical data will be summarized in absolute and rela-
tive frequencies. Continuous data will be presented as mean
and confidence interval (95%). Each patient will have their
prabability of death quantified using the Ex-Care model for
temporal validation. Logistic regression model adjusted for
the independent predictors of Ex-Care model (age, ASA-
PS score, surgical severity, and nature of the procedure)
will assess the association with primary endpoint mortal-
ity within 30 days; the magnitude with which each variable
is related to the outcome will be demonstrated with odds
ratios and 95% confidence intervals. In this model, the lin-
earity assessment of the age predictor will be performed
using splines.'”

Model calibration will be evaluated by plotting the pro-
portion of expected events and the predicted probabilities
for the defined risk groups. The Hosmer-Lemeshow test
will be used to establish this calibration, comparing the
expected and observed number of deaths by group risk
and performing the AUROC measurement for discrimination.
AUROC represents the overall accuracy or performance of
the test, as it takes into account all sensitivity and specificity
values for each variable value.

For Ex-Care model update, a mixed logistic regression
model with random effect for hospitals will be adjusted,
aiming to control the heterogeneity among different cen-
ters. This will consist of the same independent predictors
previously mentioned and will be validated in another sam-
ple (patients operated from May to December, 2018), using

the methods above described. All analysis will be performed
using the R-3.5.1 and SAS, version 9.4 programs.

Discussion

Perioperative risk stratification is a fundamental principle
of care for surgical patients. Adopting an easy-to-use tool in
the preoperative period for different specialties and capable
of identifying patients most likely to have complications is
part of the risk management strategy to be implemented by
hospitals worldwide. In theory, the concept that high-risk
patients need more care seems clear and easy to under-
stand; in daily practice, however, there is a systematic
failure in the individual clinical judgment of physicians to
identify and manage these patients.®

In an ideal scenario, every patient who undergoes a
procedure should have their surgical risk predicted in the
preoperative period. The use of surgical risk models, in
addition to assisting decision-making by health profession-
als, facilitates dialogue with patients and family members,
as well as allows monitoring and comparison of outcomes
between centers.

Finally, in view of the great heterogeneity between sur-
gical mortality rates among countries, it is not viable to
generalize parameters validated for specific populations
to all centers. Furthermore, when assessing the socioe-
conomic, cultural, and health service structure between
developed and developing countries, the difference in out-
comes becomes evident."'®'" In a cohort published in
2016 for elective surgeries, similar mortality rates were
evidenced when comparing high-income to middle- and
low-income countries. However, patients operated in high-
income countries were older, had more comarbidities and,
once developed complications, were better treated, as
determined by a minor failure to rescue rate.”” When eval-
uating non-elective surgeries, outcome differences become
more evident.”' Hence, creating a risk model developed and
validated for the Brazilian reality must take priority.

In order to fill this gap, based on the Ex-Care model,
the update proposed by this protocol, through the use of an
application to be developed, will provide an easy-to-use dig-
ital tool, with the possibility of interactive improvements,
capable of incorporate a robust surgical risk prediction
score, validated in a Brazilian surgical sample. It is impor-
tant to highlight that when using the application to calculate
the risk by the Ex-Care model the professional will have, in
addition to stratification in the classes described (Table 2),
the percentage value of the individual probability of in-
hospital death within 30 days.

Limitations

Although the Ex-Care model has been validated with good
accuracy in the population assisted by Hospital de Clinicas
de Porto Alegre, we cannot assertively guarantee that it will
have the same performance at national level. Brazil is a
country of continental dimensions with great socioeconomic
disparity and availability of resources among its regions. "¢
This feature may make it difficult to create a single model
representative of the assistance provided throughout its ter-
ritory. In fact, before applying it more widely in Brazil, we
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INCLUSION CRITERIA
Patients aged 16 years and older undergoing elective, urgency or emergency surgeries

|

Data collection of patients submitted to surgery
to calculate Ex-Care Risk:
- Age
- ASA-PS Classification
- Surgeryperformed
- Natureof procedure

!
!

Analysis and statistical processing of the
database by the Executive Committee

must test its performance in different scenarios and popula-
tions. In the literature, there are examples of risk prediction
models that, when used without adjustments in samples
other than the one originally used for their construction, did
not show good calibration capacity, requiring corrections in
the original model.?*?* Perhaps different models will be nec-
essary for distinct groups of hospitals (for example, regional
models). That being said, it is important to note that the
external validation of the Ex-Care model is the next step in
the strategy of consolidating and disseminating the use of
this new tool in perioperative setting.

Secondly, this is a retrospective study, with data
collected from information present in queries sent by par-
ticipating centers. In order to reduce the missing data, we
chose to select only hospitals that had a digital system and
where the requested data are recorded in routine clinical
care.

Finally, although the Ex-Care model aims to objectively
estimate the probability of death within 30 days post-
surgery, for its composition, two subjective variables were
used (ASA-PS and surgical severity). Nevertheless, the ASA-
PS is a classification widely used in the clinical setting and,
for the variable surgery severity, a comprehensive review of
the literature and consultation with specialists was carried
out.

Implications

We believe that an updated Ex-Care model will be a helpful
tool to accurately stratify the risk of death to which patients
operated in Brazil are subjected, supporting professionals
involved in perioperative care to identify high-risk surgical
patients and to better plan therapeutic strategies. Also, in

Commitment Term for Data Use (by center)

Primary Outcome
- Mortality within 302 PO

Submission of Query from participating centers
to Executive Committee

Performance evaluation ExCARE Model
Update and National Validation of ExCARE Model

!

Publication of results
App Development based on the Updated
ExCARE Model

Figure 1 Model development methodology.

order to encourage the use of perioperative risk scores and
facilitate access to the Ex-Care model, we will create and
make available to professionals engaged in the care of sur-
gical patients a smartphone application that contemplates
the new model.

Conclusion

To date, there is no surgical risk model developed for
the Brazilian population. This study protocol outlines the
methodology that will be used to national derivation and
validation of the Ex-Care Model, a tool that aims to accu-
rately estimate the probability of in-hospital death within
30 postoperative days.
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7.2 Artigo 2 - Development and validation of the Ex-Care BR model - a
multicentre initiative to identify the high-risk surgical patients in Brazil

Submetido ao British Journal of Anaesthesiology, no dia 27 de setembro de 2023.
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hospitals. Data were analyzed using multilevel logistic regression models. Model
performance was assessed using the area under the receiver operating characteristic
curve (AUROC), Brier score and calibration plots.

RESULTS: A total of 107 372 patients were included. The 30-day mortality rate was
2.1% (n = 2261). Derivation (n = 75 094) and validation (n = 32 278) cohorts were
randomly assigned. The final risk model was composed of four predictors related to the
patient and surgery (American Society of Anesthesiologists Physical Status
classification, age, surgical nature, and severity), and to the random effect related to
hospitals. The model showed excellent discrimination (AUROC = 0.93, 95% CI 0.93-
0.94), calibration, and overall performance (Brier score = 0.017) in the derivation
cohort. Similar results were observed in the validation cohort (AUROC = 0.93, 95% CI
0.92-0.93). CONCLUSIONS: The Ex-Care BR model proved valuable in identifying
high-risk surgical patients. It could be a template to help the decision-making process
in low-resource scenarios. Future studies are essential to define perioperative care
standards, including the role of risk models in improving assistance.
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Ainda que a mortalidade cirtirgica tenha reduzido ao longo dos anos, ela permanece sendo
um desafio para os sistemas de satuide. Esta realidade é ainda mais evidente para os paises nao de-
senvolvidos, que tém de solucionar a dificil equacao de envelhecimento da populagao, aumento da
demanda por cirurgias, encarecimento da medicina e necessidade de melhoria de desfechos, em um
cendrio de recursos limitados.

Para auxiliar na resolucao dessa questdo, na presente tese enfatizamos a avaliacao do risco
perioperatorio no ambiente do sistema de satide brasileiro. Para tal, desenvolvemos uma ferramenta
de estratificacao de risco cirtrgico, o modelo Ex-Care BR. Ao sinalizar precocemente quem sao os
individuos de maior risco cirdrgico, este sera util para triagem e direcionamento dos pacientes que
mais se beneficiarao de estratégias de cuidado mais intensivas e personalizadas.

Fruto de projeto que contou com a participacao de dez institui¢oes de saude e dezenas de
profissionais, este é o primeiro modelo de risco desenvolvido no Brasil utilizando base de dados
multicéntrica. Constituido por quatro preditores relacionados ao paciente e a cirurgia facilmente
coletados no pré-operatorio, além do ajuste relacionado ao nivel de cuidado hospitalar, o Ex-Care
BR demonstrou 6tima capacidade de discriminacao e calibracao, configurando ferramenta eficaz
para identificacao dos pacientes mais vulnerdveis. Ressaltamos que ao incorporar aspectos relacio-
nados a estrutura e organizacao dos hospitais, o novo modelo inova ao identificar o impacto que
a estrutura hospitalar e a qualidade do atendimento prestado nas instituicdes tém nos resultados
pos-cirdrgicos.
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Contudo, reconhecemos que cautela deve ser adotada quando do uso de ferramentas de es-
tratificac@o de risco no cotidiano. Primeiro: posto que particularidades na assisténcia prestada in-
fluenciam nos desfechos pos-cirargicos, nao se pode garantir que o modelo Ex-Care BR seja acurado
para toda realidade nacional. Segundo: modelos de risco nao devem ser utilizados de forma isolada
para a tomada de decisao; em verdade, configuram ferramentas auxiliares para os profissionais,
configurando parte importante da avaliacao do risco cirtrgico. Terceiro: a simples documentacao
do risco cirargico nao altera desfecho; o objetivo de se identificar os pacientes de mais alto risco é
proporcionar tempo e recursos para que esses individuos sejam melhor atendidos, inclusive através
da adocao de programas de melhoria de qualidade personalizados.

Por fim, com a maior divulgacao, através de artigos cientificos e recomendacoes de consen-
sos de avaliacao pré-operatoria, dos beneficios nos desfechos pds-operatdrios que os modelos de
risco podem proporcionar, bem como via desenvolvimento de estratégias que facilitem seu uso na
pratica clinica (criagao de aplicativos e/ou integracao dos modelos com os prontudrios eletronicos),
acreditamos que uma mudanca de cultura possa acontecer, fazendo com que esses instrumentos de
predicao possam vir a ser cada vez utilizados no cendrio perioperatério nacional.

Além dos artigos produzidos expostos na sessao anterior, destacamos os seguintes produtos
desta tese:

1. Desenvolvimento de aplicativo para smartphones que viabiliza o uso do Ex-Care BR na
pratica clinica didria. Disponibilizado gratuitamente em linguas inglesa e portuguesa, uma
vez realizado cadastro no primeiro acesso, o usudrio podera personalizar a ferramenta para
uso em mais de uma instituicao, para tal respondera questionario com cinco perguntas.
Concluida essa etapa, para afericao do risco, deve preencher os quatro campos referentes
aos preditores clinico-cirtrgicos. O aplicativo permite ainda que o usuario armazene as
informacodes das cirurgias que realizou, criando um portfélio pessoal. H4 também a opc¢ao
de fazer observacoes em campo aberto para cada caso (Figura 8). Até o momento da redacao
desta tese, o aplicativo conta com 304 downloads, sendo 137 via plataforma iOS e 167 via
Android. O registro da propriedade intelectual do aplicativo junto ao Nucleo de Inovacao e
Tecnologia do HCPA encontra-se em andamento;

2. ApresentacOes em congressos nacionais e internacionais e prémios recebidos pelo grupo.
Destaque para a premiacao recebida por ocasido da 33? Jornada de Anestesiologia do Rio
Grande do Sul, realizada em 2023: melhor poster comentado;

3. A partir das informacoes coletadas para a confeccao dos bancos de dados e andlise de seus
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resultados, quatro Trabalhos de Conclusao de Curso de Programa de Residéncia Médica em
Anestesiologia foram desenvolvidos, sendo dois no Hospital de Clinicas de Porto Alegre,
um no Hospital Professor Edgar Santos da Universidade Federal da Bahia e um no Hospital
das Clinicas de Botucatu da Universidade Estadual de Sao Paulo;

4. Criagao e consolidacao de parcerias nacionais. A rede de pesquisa colaborativa estabelecida
no presente estudo continuara a desenvolver trabalhos conjuntos, objetivando impulsionar
o conhecimento em medicina perioperatéria em nosso pais e gerar informagdes que
norteiem investimentos em pesquisas e programas de satide publica focadas no cuidado
cirargico.

Figura 8. Captura de tela aplicativo modelo Ex-Care BR

BR

Email insira seu e-mail

Senha insira sua senha

Criar uma conta Esqueceu a senha?

Vocé também pode acessar utilizando:

Fonte: Elaborado pelo autor.

Os principais resultados apresentados nessa tese foram expostos em video criado com obje-
tivo de divulgar essa iniciativa e facilitar a insercao e compreensao da pesquisa pela sociedade civil
(Figura 9). Esta medida se insere no conceito de medicina translacional, que visa utilizar o conheci-
mento gerado pela ciéncia para a resolucao de problemas médicos cotidianos, sendo uma das pautas
apoiadas pelo PPGCM da UFRGS.
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Figura 9. Video de divulgacao do projeto veiculado nas midias sociais

Derivagao e validagao nacional
multicéntrica de um modelo de
estratifica¢ao derisco de

mortalidade em até 30 dias |Bpos-
N\
operatorio < i
Savio Cavalcante Passos
Orientadora: Luciana Cadore Stefani
$0s PR
gs|59m§_ ] HDSFITRL I]E CLINICAS
i e PORTO ALEGRE - RS &

Fonte: elaborado pelo autor.

Por fim, os autores agradecem a Unidade de Bioestatistica do Grupo de Pesquisa de P6s-Gra-
duacao do Hospital de Clinicas de Porto Alegre e o Nucleo de Inovagao e Tecnologia do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre pelas assessorias técnicas prestadas. Este projeto foi financiado pela Fun-
dacdo de Amparo a Pesquisa do Estado do Rio Grande do Sul — FAPERGS — PPSUS (Secretaria de Sau-
de do Estado do Rio Grande do Sul — SES-RS. Ministério da Sadde — MS — Departamento de Ciéncia e
Tecnologia da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacgao e Insumos Estratégicos em Satde — Decit/
SCTIE/MS e Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico — CNPq) e pelo Fundo
de Incentivo a Pesquisa do Hospital de Clinicas de Porto Alegre.
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O bom desempenho do modelo Ex-Care BR em predizer o risco cirirgico dos pacientes ope-
rados em hospitais brasileiros, associado ao sucesso do modelo precursor como parte de uma linha
de cuidado em nossa instituicao, leva-nos a crer que a nova ferramenta também pode ser utilizada
com essa finalidade. Para tal, em proposta ja apresentada por aluna do nosso grupo de pesquisa em
seu Exame Geral de Qualificacao (EGQ), sera desenvolvido um estudo de quase experimento multi-
céntrico, no qual a efetividade clinica do protocolo CEPAR em pacientes cirtrgicos de alto risco nao
admitidos em unidades de terapia intensiva serd analisada, através de comparacao antes e depois.
Este projeto tera como centros participantes cinco instituicoes parceiras envolvidas na construcao
do modelo Ex-Care BR, sob coordenacao do HCPA. Como ideia inicial, a linha de assisténcia adotada
compreenderd cinco agoes principais a serem executas nas primeiras 48 horas de pds-operatorio, a
citar: identificacao e comunicacao do risco cirargico, realizada através do modelo Ex-Care BR; che-
cklist pormenorizado para alta da unidade de recuperacao p6s-anestésica; admissao imediata pela
enfermagem nas unidades de internacao; intensificacao da monitorizacao dos sinais vitais; maior
participacao das equipes médicas na assisténcia. O desfecho primario sera composto por mortalida-
de em 30 dias e complicacoes pds-operatdria em 7 dias. A partir desse estudo, objetivamos ampliar
o uso do CEPAR para outras instituicdes e avaliar seu impacto nos resultados perioperatérios des-
ses centros. Entendemos que esse estudo necessita do estabelecimento de parceiros de pesquisa,
financiamento e apoio do governo federal. Dessa forma, associado aos resultados apresentados na
publicacao original do CEPAR (13), a presente tese servird como embasamento tedrico para a busca

por recursos em editais de fomento a pesquisa.
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Além disso, quando da andlise dos desfechos cirurgicos, apds correcao por fatores relaciona-
dos ao paciente e a cirurgia, observamos grande variabilidade na mortalidade entre os centros par-
ticipantes, este achado reflete o impacto que o cuidado prestado nos hospitais tem nos resultados
pos-cirdrgicos. Do exposto, a presente tese servira como ponto de partida para projetos de pesquisa
que buscam complementar os achados e analisar mais profundamente as causas das diferencas de
desfechos entre os hospitais.

Para tal, a “Avaliacao de fatores estruturais e de processos de cuidado associados a qualidade
assistencial em diferentes hospitais do Brasil” sera o tema da tese de aluna de doutorado do PPG-
CM. Esse estudo buscara detalhar e melhor compreender a estrutura e os processos assistenciais
associados a qualidade da assisténcia ao paciente cirtrgico no Brasil, bem como avaliar seu impacto
na variabilidade da mortalidade pés-operatdria em nosso pais. Utilizando-se de métodos mistos, o
projeto serd desenvolvido em fases 4 fases, a citar: 1a fase: andlise descritiva da mortalidade pos-
operatdria na coorte dos 10 hospitais participantes; 2a fase: realizacao de um consenso para identi-
ficacao de variaveis de estrutura e de processos que impactam na qualidade da assisténcia hospitalar
ao pacientes cirdrgico no Brasil; 3a fase: andlise qualitativa do caminho do paciente cirdrgico sub-
metido a cirurgias abdominais abertas, eletivas, de grande porte em diferentes hospitais do Brasil; 4
a fase: avaliar se varidveis de estrutura e processos de cuidado sao independentemente associadas a
mortalidade pés-operatoéria em diferentes hospitais do Brasil.

Ainda objetivando reconhecer os determinantes para desfechos cirtrgicos, abordaremos o im-
pacto da vulnerabilidade socioecondomica na mortalidade p6s-operatoria. Para isso, a avaliacao da
relacao do indice de deprivacao socioeconomica e desfechos cirtrgicos sera explorada como disser-
tacao de mestrado de aluno integrante do nosso grupo de pesquisa.

Ademais, quando da analise da mortalidade cirtrgica por grupo de procedimentos em nos-
so banco de dados, verificamos que laparotomia exploradora foi a cirurgia com piores resultados,
apresentando mortalidade intra-hospitalar em 30 dias proxima a 20%. Almejando melhor compre-
ender os determinantes para esses desfechos em nosso pais, defendi no EGQ o projeto “Avaliacao
de desfechos apds laparotomia exploradora no Brasil: um estudo de coorte”. Trata-se de um estudo
de coorte prospectivo, multicéntrico, que, além de melhor avaliar os desfechos pds-cirargicos dos
pacientes submetidos a laparotomia exploradora no Brasil, buscara identificar a influéncia que fato-
res relacionados a condicao clinica do paciente, a0 manejo perioperatorio, a cirurgia realizada e aos
aspectos sociais tem para a ocorréncia de complicacoes apds o procedimento. O desfecho primario
serd mortalidade intra-hospitalar em até 30 dias. Avaliaremos também a taxa de complica¢oes pos-
operatéria em 7 dias, a taxa de failure to rescue em 30 dias e a mortalidade intra-hospitalar em 90
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dias. A partir desse estudo, reconheceremos melhor o perfil dos pacientes submetidos a LE no Brasil
e os fatores que se associam a maior morbimortalidade, fornecendo substrato teérico que auxiliara
no desenvolvimento e implementacao de protocolos assistenciais voltados para esse procedimento
de elevada morbidade.

Por fim, reconhecemos a necessidade de validacao externa do Ex-Care BR em outras ins-
tituicoes brasileiras, bem como validacao temporal, objetivando capturar mudancas de desfechos
decorrentes dos avancos e mudancas de conduta na medicina perioperatéria.
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Apéndice A - Carta Convite participacao estudo

Carta Convite

Porto Alegre, de de
Prezada ,
0] , tendo o senhor como pesquisador responsavel, esta

sendo convidado a participar do estudo “Derivacao e Validagao Nacional da Acuracia do Modelo
SAMPE de Risco Pré-operatdrio para mortalidade no pds-operatério: uma abordagem para
a estratificacao de risco”.

O presente projeto terd coordenacdo do Servico de Anestesia e Medicina Perioperatério do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre e objetiva construir um modelo de probabilidade de morte pos-
operatoria em até 30 dias, baseado no Modelo Ex-Care de Risco Pré-Operatdrio, tendo a populacao
brasileira como objeto de estudo.

Acreditamos que o , renomada instituicao em sua regiao,

contribuird grandemente para a construcao e validacao desse modelo de risco pré-operatério.

A fim de melhor informéa-los sobre a importancia e metodologia deste projeto, enviaremos em
anexo o protocolo do estudo com as informagoes detalhadas para a participagao no estudo. Certos
de que essa iniciativa sera de grande importancia para o avan¢o da medicina perioperatéria brasi-
leira, contamos com a participacgao do Sr(a).

Cordialmente,

Prof.? Dr.? Luciana Paula Cadore Stefani
Departamento de Cirurgia - FAMED — UFRGS
Servico de Anestesia e Medicina Perioperatdria - SAMPE
Hospital de Clinicas de Porto Alegre - HCPA
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Apéndice B - Carta modelo de solicitacao das varidveis para

confeccao banco de dados

Projeto: Derivacao e Validacao Nacional da Acuracia do Modelo SAMPE de Risco Pré-

operatdrio para mortalidade no pds-operatdrio: uma abordagem para a estratificacao de
risco (CAAE 04448118.4.1001.5327)

Prezado Srs. Pesquisadores,

E com grande satisfacao que recebemos a noticia de aprovagao do nosso projeto pelo Comité
de Etica em Pesquisa de sua institui¢dao. Parabéns!

Concluida essa etapa, procederemos a coleta dados para o desenvolvimento do modelo, esta
deve ser solicitada, via Query (BUSCA), ao Servico de Tecnologia da Informacao (TI) de suas institui-

coes. A Query deve contemplar os seguintes filtros:

DADOS PARA FAZER O MODELO COM DESFECHO OBITO- DADOS ESSENCIAIS

Prontuario ou identificador; nimero do aviso cirurgia

Idade em anos

Sexo

ASA(1,2,3,40u 5)

atureza do procedimento (eletivo X urgéncia/emergéncia)

Nome da cirurgia

Desfecho em até 30 dias (alta hospitalar X ébito até 30 dias apos a cirurgia) - MUITO IMPORTANTE

Data da cirurgia

Data da alta ou 6bito

Convénio do paciente (setor privado X SUS)

DADOS ADICIONAIS QUE PODEREMOS USAR PARA AVALIAR DESFECHO SECUNDARIO:
ADMISSAO NAO PLANEJADA EM CTI

Data e hora entrada Sala de recuperacao

Unidade do p6s-operatdrio imediato (se é leito de unidade de recuperagao ou leito de UTT)

Data e hora admissao na UTI, (para identificar admissao nao planejada na UTI apds periodo no leito de internacao
comum)

Data e hora saida UTI,

Reintervencao cirtirgica em até 30 dias (0: nao; 1: sim)
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DADOS ADICIONAIS UTEIS

o Especialidade cirtrgica,

e Cdbdigo SIGTAP de cada procedimento OU cédigo tabela CBHPM / TUSS

e Origem paciente (cidade, CEP)

e Escolaridade dos pacientes

Obs: caso o paciente permanega internado por mais de 30 dias, consideraremos que ndo houve o desfecho morte

Ressaltamos que coletaremos dados apenas pacientes a partir de 16 anos, excluidos proce-
dimentos diagnésticos como endoscopia ou cateterismo, bem como transplantes hepatico e cardia-
co. Doadores de 6rgaos também nao devem ser incluidos.

Esta Query deve abranger as cirurgias realizadas no bloco cirdrgico no periodo 01/01/2017 a
31/12/2018. Abaixo ilustramos o modelo de Query enviado pelo Servico de TI do HCPA, apds nossa
solicitacao.

Com estes dados em maos, os Sr(s) podem enviar e-mail para o Comité Executivo (abaixo), a
fim de que possamos proceder a analise do banco de dados e ao refinamento estatistico.

Contato: Ipstefani@hcpa.edu.br ou scpassos@hcpa.edu.br

Mais uma vez agradecemos o empenho de todos em participar deste projeto e nos colocamos
a disposicao para conversar com o seu setor de informatica, realizar video-conferéncias ou ou-

tra forma de contato que acharem pertinente.
Cordialmente,

Prof.? Luciana P. Cadore Stefani

Departamento de Cirurgia - FAMED — UFRGS

Servico de Anestesia e Medicina Perioperatdria - SAMPE
Fone: (51) 3359-8226/(51) 99943 4818

E mail: Ipstefani@hcpa.edu.br

Dr. Savio Cavalcante Passos
Doutorando PPG Ciéncias Médicas UFRGS
Fone: (51) 99659-5659

E mail: scpassos@hcpa.edu.br
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Apéndice C - Termo de Compromisso para Utilizacao de Dados

Termo de Compromisso para Utilizacao de Dados

Titulo do Projeto

Derivacao e Valida¢ao nacional multicéntrica de um Modelo de Estratificacao de Risco

de mortalidade em até 30 dias no pos-operatdrio

O presente protocolo segue as condi¢oes da resolu¢ao 510/2016 do Conselho Nacional de Sau-
de (CNS). Este projeto foi submetido a apreciacao pelo CEP do Hospital de Clinicas de Porto Alegre
(HCPA), centro coordenador do estudo, obtendo sua aprovacao. Ainda assim, cada centro partici-
pante deve solicitar aprovacao do projeto pelo CEP de sua instituicao.

Por se tratar de um estudo observacional, retrospectivo e inserido no fluxo de cuidados usuais
aos pacientes, solicitamos dispensa da aplicacao do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
aos participantes, nos hospitais participantes do estudo — inclusive o HCPA.

Ressalte-se que os pesquisadores do presente projeto se comprometem a preservar a priva-
cidade dos pacientes cujos dados serao coletados em prontudrios e bases de dados dessas institui-
coes. Concordam, igualmente, que estas informacoes serao utilizadas Unica e exclusivamente para
execucao do presente projeto. Ademais, as informacoes somente poderao ser divulgadas de forma
anonima.

, de  de20 .

Nome dos Pesquisadores Assinatura

Colocar nome do Pesquisador Responsavel
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Apéndice D - Infograficos para divulgacao do projeto

Ex-Care

NacionaL

Quero Participar! %
Como Fazer?

0 Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) coordena a
iniciativa para criagdo do Modelo Nacional de Risco
Cirargico, seguindo & linha desenvolvida por Stefani et al

Confira mais sobre a Gltima publicagaa em
hitps //bjznae sthesi om/article/S0007.0912 (20)30 794.7/fullizxt

Ex-Care

NacionaL

Passo a passo para juntar-se a nos nesse projeto

Informar Pesquisadores HCPA

Profa. Luciana Cadore Stefani - Ipstefani@hcpa. edu.br
Dr. Sdvio Cavalcante Passos - scpassos@hcpa. edu.br

Inclus&o Centro Participante na Plataforma Brasil
1 pesquisador local responsével
Informar CPF do pesquisador e CNP.J da insitituicio

Aprovagio nos Comités de Etica em Pesquisa (CEP)

1o CEP HCPA
20 CEP da Instituigio

Coleta de Dados - 24 meses continuos

Periodo: 2017 a margo/2020 (pré-pandemia)
Necessidade de prontudrio eletrdnico
Coleta via Query ao servigo de TI*

Dados OBRIGATORIOS

Paciente: kdade, sexo, ASA, prontudrio, convénio (SUS x suplementar)
Cirurgia nome, c6digo CBHPM/SIGTAP, eletiva x urgéncia, data
Desfecho: alta/obito/segue intemado -em 30dias

Dados SUPLEMENTARES

Paciente escolardade, origem (cidade, CEP)
Cirurgiar especialidade, reinterveng io
Internaglic unidade intemag&o PO (URPAou UTI), UTI néo planejada

* Caso ndo hajs & disponibifdade de todos os dados informatizados (por exemplo, chssificagio ASA), hé a
possibilidace de coleta manual. Nesses casos, 0s pesquisadores podem ser requisitados a enviar copias da ficha
de anestesi pam conferéncia por amostragem dos dados inserdos.

Quero Participar!
Como Fazer?

€D scan ME

O Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) coordena a
iniciativa para criagao do Modelo Nacional de Risco
Cirdrgico, seguindo a linha desenvolvida por Stefani et al.

Confira mais sobre a ultima publicagdo em:
https://bjanaesthesia.org/article/S0007-0912(20)30794-7/fulltext

Passo a passo para juntar-se a nés nesse projeto
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