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Resumo

Objetivo: analisar os fatores associados a sepse, bem como as condi¢des preditoras do 6bito em pessoas
idosas, internadas em Unidade de Terapia Intensiva, com diagndstico inicial de doencas respiratérias
agudas ndo relacionadas a assisténcia a saude. Método: estudo epidemiolégico de coorte mista, realizado
entre setembro de 2019 e setembro de 2020. Os dados foram coletados nos prontuarios eletronicos e
verificada associacdo em analise bivariada e regressao logistica. Resultados: das 228 pessoas idosas
estudadas, 125 (54,5%) faleceram e observaram-se 204 (89,5%) com sepse. Dispositivos invasivos
urinarios (RR=1,754; IC 95% 1,360-2,263), presenca de sepse segundo o consenso Sepsis-3 (RR=3,55; IC
95% 1,23-10,27) e Covid-19 (RR=1,39; IC 95% 1,08-1,78) foram preditores para o ébito. Conclusdo: os
fatores associados a sepse entre pacientes de Covid-19 e de outras infec¢des respiratorias sao diferentes.
As condi¢Bes preditoras do O6bito para pessoas idosas com infeccbes respiratdrias agudas ndo
relacionadas a assisténcia a saide foram: sepse, Covid-19 e dispositivo invasivo urinario.

Descritores: Morte; Idoso; Sepse; Infeccbes Respiratérias; Covid-19

Abstract

Objective: to analyze the factors associated with sepsis, as well as the conditions that predict death in
elderly people admitted to Intensive Care Units, with an initial diagnosis of acute respiratory diseases not
related to health care. Methodology: mixed cohort epidemiological study, carried out between September
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2019 and September 2020. Data were collected from electronic medical charts and associations were
checked in bivariate analysis and logistic regression. Results: of the studied 228 elderly people, 125 (54.5%)
passed away and 204 (89.5%) had sepsis. Urinary invasive devices (RR=1.754; 95% Cl 1.360-2.263),
presence of sepsis based on the Sepsis-3 consensus (RR=3.55; 95% Cl 1.23-10.27) and Covid-19 (RR=1. 39;
95% Cl 1.08-1.78) were predictors for death. Conclusion: the factors associated with sepsis among patients
with Covid-19 and other respiratory infections are different. The conditions that predict death for elderly
people with acute respiratory infections not related to health care were: sepsis, Covid-19 and urinary
invasive device.

Descriptors: Death; Aged; Sepsis; Respiratory Tract Infections; Covid-19

Resumen

Objetivo: analizar los factores asociados a la sepsis, asi como las condiciones que predicen la muerte de
ancianos ingresados en una Unidad de Cuidados Intensivos, con diagnostico inicial de enfermedades
respiratorias agudas no relacionadas con la asistencia sanitaria. Metodologja: estudio epidemiologico de
cohorte mixta, realizado entre septiembre de 2019 y septiembre de 2020. Los datos se recolectaron de
historias clinicas electrénicas y se verificaron asociaciones en analisis bivariado y regresién logistica.
Resultados: de los 228 ancianos estudiados, 125 (54,5%) fallecieron y 204 (89,5%) presentaron sepsis.
Dispositivos urinarios invasivos (RR=1,754; IC 95% 1,360-2,263), presencia de sepsis segun el consenso
Sepsis-3 (RR=3,55; IC 95% 1,23-10,27) y Covid-19 (RR=1,39; 95 %IC 1,08-1,78) fueron predictores de muerte.
Conclusién: los factores asociados a la sepsis entre pacientes con Covid-19 y otras infecciones
respiratorias son diferentes. Las condiciones que predicen la muerte de ancianos con infecciones
respiratorias agudas no relacionadas con la asistencia sanitaria fueron: sepsis, Covid-19 y dispositivo
urinario invasivo.

Descriptores: Muerte; Anciano; Sepsis; Infecciones del Sistema Respiratorio; Covid-19

Introdu¢ao

Alteracdes durante o processo de envelhecimento, como rigidez pulmonar, queda da
atividade ciliar e diminuicdo da eficiéncia imunolégica favorecem a ocorréncia de doencas
respiratorias e suas respectivas complicacdes entre pessoas idosas. Essas doencas promovem
aumento da hospitalizacio de pessoas idosas, inclusive em Unidades de Terapia Intensiva (UTIs)."

As doengas respiratérias agudas nao associadas a assisténcia a saude abrangem os
processos inflamatérios em um espectro amplo de eventos, com diferentes etiologias e com
distintas gravidades, sempre comprometendo o trato respiratorio. Podem ser classificadas
segundo sua localizagdo anatébmica, nas vias aéreas superiores ou inferiores, envolvendo a
faringite, a amigdalite, a sinusite, a bronquite, a bronquiolite e as pneumonias.?

As doencas respiratérias agudas sao responsaveis por mais de 4 milhdes de mortes
anuais, apresentando-se como principal causa de morte nos paises em desenvolvimento, e

também principal causa de morte por infeccdo no mundo.® A infeccdo é um preditor
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independente de mortalidade por sepse, dentre elas as infec¢des respiratorias estao entre as
mais comumente associadas a essa mortalidade.*

A sepse é uma condicao multifatorial de resposta sistémica generalizada com disfuncao
organica na presenca de uma infecgdo.”® Em 2017, estimava-se a ocorréncia de 11 milhdes de
mortes relacionadas a sepse no mundo, representando 19,7% do total de mortes.” Dados do
Instituto Latino-Americano de Sepse (ILAS) apontam que, no Brasil, 30% dos leitos de UTI sdo
ocupados por pacientes com sepse, com letalidade de 55%.%°

Estudos realizados na Dinamarca e na Espanha observaram que as doencas respiratérias
tiveram reducdo numérica em comparacdo a periodos anteriores a pandemia, no entanto as
taxas de mortalidade foram maiores para condicdes como pneumonia e sepse.’®" A andlise de
dados é fundamental para a compreensao dos diversos aspectos que permearam as interna¢des
hospitalares, com atencdo especial as popula¢des mais vulneraveis, como a pessoa idosa, para se
definirem politicas publicas de monitoramento e assisténcia a essas populagdes.

Dessa forma, as doencas respiratérias ndo relacionadas a assisténcia a saude sdo
importantes causas de adoecimento, com potencial de reducdo da qualidade de vida,
internacdes e &bitos. Aponta-se a necessidade de se entender se os casos de doencas
respiratdrias em pessoas idosas evoluiam para o desfecho com sepse e 6bito, e se fatores
sociodemograficos e de saude estavam associados ao progndstico.

Diante do exposto, o objetivo deste estudo foi analisar os fatores associados a sepse,
bem como as condi¢Bes preditoras para o oObito da pessoa idosa internada em UTI, com

diagndstico inicial de doenca respiratédria aguda nao relacionada a assisténcia a saude.
Método

Trata-se de pesquisa epidemioldgica, descritiva e analitica, do tipo coorte mista de base
hospitalar, realizada em hospital publico de ensino e de médio porte, localizado na Regido Sul
do Brasil e elaborado entre os meses de agosto de 2020 e marc¢o de 2021.

Coorte é um estudo epidemioldgico realizado em grupo populacional que tem alguma
caracteristica em comum, para o qual o investigador deve analisar a relacao fatores de risco e 0
desenvolvimento de enfermidades. Ao inicio desse estudo, os participantes da coorte ndo tém
o desfecho estudado ao longo do tempo.™ O presente trabalho é um estudo de coorte, visto

que todos os individuos foram estudados porque eram pessoas idosas e com infeccdo nao
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relacionada a assisténcia a saude. Os desfechos observados foram sepse e 6bito. Ao dar
entrada ao hospital, todos estavam vivos, foram avaliadas as condi¢des de exposicdo a sepse e
6bito na admissao a UTI, e acompanhados a evolu¢do e os desfechos ao longo da internacao.
No inicio da coleta de dados, os pesquisadores estavam no tempo presente, parte dos dados
dos pacientes foram coletados retrospectivamente e parte prospectivamente, caracterizando-
se assim a temporalidade mista.

No periodo analisado, a instituicdo tinha 20 leitos regulares na UTI geral e 30 leitos de
UTI para covid-19. Os leitos de UTI para covid-19 foram implantados em mar¢o de 2020 e
passaram por crescente evolu¢do numeérica, até atingir-se o quantitativo supracitado.

A populag¢do foi composta por todas as pessoas idosas (=60 anos), internadas em UTl e
com diagnostico de doenca respiratdria aguda ndo relacionada a assisténcia a saude, entre
setembro de 2019 e setembro de 2020. Foram excluidos pacientes com registros duplicados ou
com doenca respiratdria relacionada a assisténcia a saude.

Foi elaborado um instrumento semiestruturado com as variaveis de interesse para a
coleta dos dados: sexo, idade, faixa etaria, cor da pele, peso, doencas crdnicas, doengas
respiratorias agudas, medicacdes de uso continuo prévio, agentes etiologicos, dispositivos
invasivos, uso de antibidticos e antivirais, uso de vasopressor, sinais vitais (frequéncia cardiaca e
temperatura corporal, entre outros), exames laboratoriais (cultura, plaquetas, lactato e proteina C
reativa, entre outros), sepse por critérios do consenso Sepsis-3, diagnéstico de sepse em
prontuario, choque séptico, pontuagao pelo Sequential Organ Failure Assessrment (SOFA) e pelo
Quick Sequential Organ Failure Assessment (QSOFA), além do desfecho (alta, transferéncia ou
6bito).

Coletaram-se os dados disponiveis nos prontuarios eletronicos do Sistema de Gestdo
da Assisténcia de Satde do Sistema Unico de Saude (GSUS). Foi realizada busca mensal dos
internamentos nas UTls e selecionados todos os prontuarios que apresentavam codigos
primarios da Classificacdo Estatistica Internacional de Doencas e Problemas Relacionados com
a Saude, na 10? Revisao (CID-10) relacionados ao sistema respiratorio ou outras septicemias.
Observou-se o codigo CID-10 de internacdo referente a “outras septicemias” para se verificar se
a origem da sepse possuia relagdo com infeccdo respiratdria nao relacionada a assisténcia a
saude. Com base em todos os pacientes selecionados pelo critério do diagndstico primario CID-
10, foram excluidas as infec¢bes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS), consultadas em lista

disponibilizada pelo Nucleo de Epidemiologia e Controle de Infeccao Hospitalar (NUCIH) e
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também os registros duplicados. Com os prontuarios restantes, foram confirmados aqueles
que correspondiam a doengas respiratérias agudas ndo relacionadas a assisténcia a saude.
Antes de cada coleta de dados dos individuos selecionados, ocorreu nova confirmacao do
diagndstico de doencas respiratorias agudas, por meio dos sinais, dos sintomas e das
descricBes observadas em prontuario.

Dos 1473 internamentos ocorridos em UTI no periodo do estudo, 893 (60,6%) eram de
pessoas idosas e 296 eram pessoas idosas que apresentavam codigo CID-10 para interna¢do
relacionado ao sistema respiratério ou outras septicemias. Desses, 6 foram excluidos por IRAS,
17 apresentaram duplicidade no sistema e 44 ndo caracterizavam doenca respiratoria aguda,
restando assim 229 pessoas idosas. No entanto, um deles foi excluido do estudo por destoar
clinicamente dos demais (Unico paciente que apresentou critérios de sepse ap0ds as primeiras
24 horas de interna¢do na UTI) e a populacdo estudada foi composta, desse modo, por 228
pessoas idosas.

Realizou-se uma coleta-piloto com trés prontuarios, para verificar a aplicabilidade do
instrumento de pesquisa. Ademais, os vinte primeiros prontuarios tiveram seus dados
coletados duplamente, para se observar a coeréncia das informacdes entre ambos os
pesquisadores que coletaram as informacdes.

Os dados foram organizados em planilha no Microsoft Excel® e posteriormente
analisados pelo pacote estatistico Statistical Package for the Social Science - SPSS®, versdo 22.
Variaveis categoricas foram expressas em frequéncias simples e relativas, variaveis continuas
foram resumidas por média e desvio-padrao, ou mediana e intervalo interquartilico, de acordo
com o padrao de distribuicdo. A fim de testar a normalidade das variaveis, foram empregados
os testes Shapiro-Wilk e Kolmogorov-Smirnov, de acordo com o quantitativo de informacées
disponiveis em cada variavel testada. A associacdo entre as varidveis de exposicdao e de
desfecho foi avaliada por meio do teste estatistico qui-quadrado e da medida de associacao
risco relativo, quando se tratava de variaveis categoéricas. Para variaveis numéricas foi utilizado
o teste-t de Student e teste U de Mann-Whitney. Consideraram-se estatisticamente significantes
os resultados com valor de p <0,05.

Em analise bivariada, optou-se por apresentar os riscos de 6bito segundo a presenca de
doencas respiratérias agudas por covid-19 e por outras infec¢Bes separadamente, pela elevada
frequéncia e pelas especificidades dessa nova condi¢do, ainda a ser esclarecida em detalhes, e

visualizacdo da sua influéncia sobre o desfecho em morte. Contudo, a constru¢ao do modelo
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preditivo, em analise multivariada, considerou o conjunto de todas as doencas respiratorias
agudas ndo relacionadas a assisténcia a saude, respondendo ao objetivo geral do estudo.

Modelos de regressao logistica multipla foram criados com o método stepwise
backward] procedendo-se do mais simples para o mais complexo. Para a entrada das variaveis
nos modelos de regressao foi utilizado um p<0,20 e o ajuste dos modelos foi verificado pelo
Critério de informacao de Akaike (AIC) e p<0,05. As intera¢Bes entre as variaveis independentes
do modelo final foram testadas pelo teste qui-quadrado e o modelo final de regressao foi
apresentado com risco relativo ajustado e p-valor. As analises de regressao foram realizadas no
software RStudio Cloud.

Este trabalho estd de acordo com as Resolu¢des n. 466/2012, n. 510/2016 e n. 580/2018,
faz parte de uma pesquisa denominada “Estudos sobre vigilancia em saude, mortalidade e
epidemiologia hospitalar’, aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Estadual de Ponta Grossa, conforme pareceres n. 4.110.879, de 25 de junho 2020 e n. 4.650.824,
de 14 de abril de 2021, mediante Certificado de Apresentacdo para Apreciacdo Etica n.
33550920900000105.

Resultados

Das 228 pessoas idosas com doencas respiratérias agudas ndo relacionadas a
assisténcia a saude, 51,8% eram do sexo masculino, 78,5% tinham idade entre 60 e 79 anos,
86,4% eram brancos e 89,0% possuiam doencas cronicas. O virus foi o agente etioldgico mais
presente, encontrado em 64,0% dos pacientes, cuja maioria era de SARS-CoV-2 (63,6%). O
segundo micro-organismo mais frequentemente diagnosticado foi a bactéria Staphylococcus
aureus (4,8%). Todas as pessoas idosas estavam fazendo uso de algum dispositivo invasivo,
53,5% participantes usavam até 3 dispositivos invasivos e 79,8% estavam sob a prescri¢do de
antibidtico (Tabela 1).

Das infeccdes respiratérias identificadas, a mais comum foi a covid-19 (63,6%), seguida
por pneumonia (34,2%), gripe (1,3%) e bronquite (0,9%). Quanto ao diagndstico de sepse,
verificou-se que 34,6% apresentavam diagnostico de sepse registrado em prontuario, porém

89,5% apresentaram sepse segundo os critérios do consenso Sepsis-3 (Tabela 1).

Tabela 1 - Caracteristicas sociodemogréficas e clinicas de pessoas idosas internadas em
Unidade de Terapia Intensiva com diagnostico inicial de doencas respiratérias agudas nao
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relacionadas a assisténcia a salide. Ponta Grossa, Parana, Brasil, 2021 (n=228).

Variavel N (%)
Sexo Masculino 118 (51,8)
Feminino 110(48,2)
Faixa etéria 60 a 79 anos 179 (78,5)
Igual ou maior a 80 anos 49 (21,5)
Cor da pele Outros (pardos, negros) 31(13,6)
Branco 197 (86,4)
Presenca de doencas cronicas N&o 25(11,0)
Sim 203 (89,0)
Agente etioldgico Bactéria 22(9,6)
Virus 146 (64,0)
Fungo 2(0,9)
Misto 8(3,5)
N&o identificado 50(21,9)
Quantidade de dispositivos invasivos Até 3 192 (84,2)
4 ou mais 36 (15,8)
Uso de antibidtico N&o 46 (20,2)
Sim 182 (79,8)
Doencas respiratdrias agudas Covid-19 145 (63,6)
Pneumonia 78 (34,2)
Gripe 3(1,3)
Bronquite 2(0,9)
Sepse em prontuario Sim 79 (34,6)
N3o 149 (65,4)
Sepse por critérios do consenso Sepsis-3 Sim 204 (88,5)
N&o 24(11,5)

Fatores associados a presenca de sepse

Das 204 pessoas idosas com sepse, 65,7% estavam com doenca respiratdria aguda nao
relacionada a assisténcia a saude por covid-19 e 34,3% doenca respiratoria aguda nao
relacionada a assisténcia a saude por outras infec¢des. O risco para a sepse na presenca de
doenca respiratéria aguda ndo relacionada a assisténcia a saude por covid-19 foi maior em
pessoas idosas com doenca crdnica neuroldgica (RR=1,17; p=0,045), com dispositivo invasivo
nutricional (RR=1,25; p<0,001), com dispositivo invasivo urinario (RR=1,26; p<0,001), com quatro
ou mais dispositivos invasivos (RR=1,17; p=0,026), com uso de antibidtico (RR=1,21; p=0,007),
com uso de antiviral (RR=1,18; p=0,007), com uso de vasopressor (RR=1,24; p<0,001), com
diagndstico de sepse em prontuario (RR=1,14; p=0,036), com choque séptico (RR=1,17; p=0,045)
e com 6bito decorrente (RR=1,33; p<0,001) (Tabela 2).

Enquanto isso, nos pacientes com doenca respiratéria aguda ndo relacionada a
assisténcia a saude por outras infec¢des, o risco para a presenca de sepse foi maior em pessoas

idosas com uso de dispositivo invasivo nutricional (RR=1,20; p=0,008), com dispositivo invasivo
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urinario (RR=1,17; p=0,014) e com uso de antibiotico (RR=1,59; p=0,033) (Tabela 2).

Preditores dos 6bitos

Dentre os 228 participantes, 54,8% faleceram e 45,2% receberam alta. Dos 125 Obitos,
71,2% tinham confirmacdo para doenca respiratéria aguda ndo relacionada a assisténcia a
saude por covid-19 e 28,8% apresentavam doenca respiratdria aguda ndo relacionada a
assisténcia a saude por outras infec¢des. Com relacdo ao 6bito em pessoas idosas com covid-
19, notou-se o predominio do sexo masculino (56,2%), na faixa etaria de 60 a 79 anos (79,8%),
brancos (84,3%), com doencas cronicas (86,5%) - principalmente doencas crénicas
cardiovasculares (71,9%), em utilizacdo prévia de medicacao de uso continuo (84,3%), uso de
até trés dispositivos invasivos (75,3%) - principalmente dispositivos circulatérios (98,9%), em uso
de antibiotico (76,4%), sem diagndstico de sepse em prontuario (52,8%), com sepse segundo o
consenso Sepsis-3 (97,8%) e sem choque séptico (75,3%) (Tabela 2 e 3).

No grupo de pacientes que morreram e apresentavam doenca respiratoria aguda nao
relacionada a assisténcia a saude por outras infeccdes, observou-se que a maioria eram
homens (52,8%), a faixa etaria de 60 a 79 anos (66,7%), brancos (88,9%), com doencas cronicas
(86,1%) - principalmente doencas crbnicas cardiovasculares (66,7%), com emprego de
medicacdo de uso continuo prévio (77,8%), sem tratamento prévio a hospitalizacao (66,7%), uso
de até trés dispositivos invasivos (83,3%) - principalmente dispositivos circulatérios e
respiratérios (97,2%), com uso de antibiético (97,2%), com cultura negativa (61,1%), uso de
vasopressor (63,9%), sem diagnostico de sepse em prontuario (58,3%), com sepse segundo o
consenso Sepsis-3 (97,8%) e sem choque séptico (58,3%) (Tabela 2 e 3).

O risco para o 6bito na presenca da covid-19 foi maior em pessoas idosas com
dispositivo invasivo nutricional (RR=2,04; p<0,001), com dispositivo invasivo urinario (RR=2,32;
p<0,001), com quatro ou mais dispositivos invasivos (RR=1,53; p=0,007), com uso de
vasopressor (RR=1,80; p<0,001), com sepse segundo o consenso Sepsis-3 (RR=6,16; p<0,001),
com diagnostico de sepse em prontuario (RR=1,89; p<0,001) e com choque séptico (RR=1,76;
p<0,001). Enquanto isso, em pacientes com outras infecc8es respiratdrias, o risco para 6bito foi
maior em pessoas idosas com cultura positiva (RR=1,63; p=0,044) e com uso de vasopressor

(RR=1,91; p=0,008) (Tabela 2 e 3).
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Tabela 2 - Andlise bivariada de fatores associados ao 6bito de pessoas idosas internadas em
Unidade de Terapia Intensiva com diagndstico inicial de doengas respiratorias agudas nao
relacionadas a assisténcia a saude. Ponta Grossa, Parana, Brasil, 2021 (n=228).

Variavel Covid-19 Outras doengas respiratérias
Obito Alta RR(IC95%)  Obito  Alta RR (IC 95%)
n/total n/total n/total n/total
(%) (%) (%) (%)

Sexo Masculino 50/84 34/84 1,05 19/34 15/34 134
(59,5) (40,5) (0,80-1,38) (55,9) (44,1)  (0,84-2,15)

Feminino  39/69 30/69 Ref. 17/41 24/41  Ref.
(56,5) (43,5) (41,5) (58,5)

Faixa etaria >80anos 18/30 12/30 1,03 12/19 7/19 1,47

(60,0) (40,0 (0,74-1,44) (63,2) (36,8) (0,93-2,32)
60a79 71123 52/123 Ref. 24/56 32/56  Ref.
anos (57,7) 42,3) (42,9) (57,1)
Cor da pele Outros 14/22 8/22 1,11 4/9 5/9 0,91
(63,6) (36,4) (0,78-1,57) (44,4) (55,6) (0,42-1,98)
Branco 75/131 56/131 Ref. 32/66 34/66  Ref.
(57,3) 42,7) (48,5) (51,5)
Presenca de Sim 77/135 58/135 0,85 31/68 37/68 0,63
doencas cronicas (57,0) (43,0) (0,59-1,22) (45,6) (54,4) (0,37-1,09)
Nao 12/18 6/18 Ref. 5/7 217 Ref.
(66,7) (33,3) (71,4) (28,6)
Dislipidemia Sim 6/10 4/10 1,03 0/2(0,0) 272 NA
(60,0) (40,0 (0,61-1,74) (100,0)
Nao 83/143 60/143 Ref. 36/73 37/73  Ref.
(58,0) 42,0) (49,3) (50,7)
Doenca cronica Sim 2/4(50,0) 2/4(50,0) 0,85, m7m 0/1 2,11
renal (0,31-2,30) (100,0) (0,0 (1,66-2,68)
Nao 87/149 62/149 Ref. 35/74 39/74  Ref.
(58,4) (41,6) (47,3) (52,7)
Doenca cronica Sim 9/22 13/22 0,67 2/3 1/3 1,41
endocrina (40,9) (59,1) (0,39-1,12) (66,7) (333) (0,61-3,25)
Nao 80/131 51/131 Ref. 34/72 38/72 Ref.
61,1) (38,9) 47.2) (52,8)
Doenca cronica Sim 18/26 8/26 1,23 6/16 10/16 0,73
neuroldgica (69,2) (30,8) (0,91-1,67) (37,5) (62,5) (0,37-1,45)
Nao 71127 56/127 Ref. 30/59 29/59  Ref.
(55,9) 44,1) (50,8) (49,2)
Doenca cronica Sim 1/3(333) 2/3(66,7) 0,56 0/1(0,00 1N NA
imunoldgica (0,11-2,83) (100,0)
Nao 88/150 62/150 Ref. 36/74 38/74  Ref.
(58,7) 41,3) (48,6) (51,4)
Obesidade Sim 1/5(20,0) 4/5(80,0) 0,33 1”7 0/1 2,11
(0,05-1,95) (100,0) (0,0 (1,66-2,68)
Nao 88/148 60/148 Ref. 35/74 39/74  Ref.
(59,5) (40,5) (47,3) (52,7)
Doenca cronica Sim 20/31 11/31 1,14 16/35 19/35 0,91
respiratoria (64,5) (35,5) (0,84-1,54) (45,7) (54,3) (0,56-1,47)
Nao 69/122 53/122 Ref. 20/40 20/40  Ref.
(56,6) 43,4) (50,0) (50,0)
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Neoplasia Sim 3/4(75,0) 1/4(250) 1,29 1/2 1/2 1,04
(0,72-2,32) (50,0) (50,00  (0,25-4,25)
Nao 86/149 63/149 Ref. 35/73 38/73  Ref.
(57,7) (42,3) (47,9) (52,1)
Diabetes mellitus Sim 31/53 22/53 1,00 10/24 14/24 0,81
(58,5) (41,5) (0,76-1,33) 41,7) (583) (0,47-1,40)
Nao 58/100 42/100 Ref. 26/51 25/51  Ref.
(58,0) (42,0) (51,0) (49,0)
Doenca cronica Sim 64/114 50/114 0,87 24/53 29/53 0,83
cardiovascular (56,1) (43,9) (0,65-1,16) (45,3) (54,7)  (0,51-1,34)
Nao 25/39 14/39 Ref. 12/22 10/22  Ref.
(64,1) (35,9) (54,5) (45,5)
Medicacdo de uso Sim 75/131 56/131 0,90 28/61 33/61 0,80
continuo prévio (57.3) 42,7) (0,63-1,27) (45,9) (54,1  (0,47-1,36)
Nao 14/22 8/22 Ref. 8/14 6/14 Ref.
(63,6) (36,4) (57,1) 42,9)
Agente etioldgico Virus 83/145 62/145 0,76 0/1(0,0) 1N NA
(57.2) 42,8) (0,49-1,16) (100,0)
Bactéria, 6/8(750) 2/8(250) Ref. 14/24 10/24  Ref.
fungo, (58,3) 41,7)
misto

Tabela 3 - Andlise bivariada de fatores associados ao ébito de pessoas idosas internadas em
Unidade de Terapia Intensiva com diagndstico inicial de doencas respiratérias agudas nao
relacionadas a assisténcia a saude. Ponta Grossa, Parang, Brasil, 2021 (n=228).

Variavel Covid-19 Outras doengas respiratérias
Obito Alta RR(IC95%) Obito  Alta RR (IC 95%)
n/total n/total n/total n/total
(%) (%) (%) (%)

Dispositivo  invasivo Sim 5/5 0/5(0,0) 1,76 2/4 2/4 1,04

de drenagem (100,0) (1,53-2,02) (50,0) (50,0) (0,38-2,86)

Nao 84/148 64/148 Ref. 34/71 37/71 Ref.
(56,8) (43,2) (47,9) (52,1)
Dispositivo  invasivo Sim 60/77 17/77 2,04 24/45 21/45 1,33
nutricional (77,9) (22,1) (1,49-2,78) (53,3) 46,7) (0,79-2,23)
Nao 29/76 47176 Ref. 12/30 18/30 Ref.
(38,2) (61,8) (40,0) (60,0)
Dispositivo  invasivo Sim 86/146 60/146 1,37 35/71 36/71 1,97
respiratorio (58,9) 41,1) (0,57-3,26) (49,3) (50,7) (0,35-10,94)
Nao 3/7(429) 4/7(571) Ref. 1/4 3/4 Ref.
(25,0) (75,0)
Dispositivo  invasivo Sim 88/151 63/151 1,16 35/74 39/74 047
circulatério (58,3) 41,7) (0,29-4,69) (47,3) (52,7) (0,37-0,60)
Nao 1/2(50,0) 1/2(50,0) Ref. 17 0/1(0,0) Ref.
(100,0)
Dispositivo  invasivo Sim 60/72 12/72 232 23/42 19/42 1,39
urinario (83,3) (16,7) (1,70-3,17) (54,8) 45,2) (0,83-2,30)
Nao 29/81 52/81 Ref. 13/33 20/33 Ref.
(35,8) (64,2) (39,4) (60,6)

Quantidade 4ou+ 22/27 5/27 1,53 6/9 3/9 1,46

dispositivos invasivos (81,5) (18,5) (1,20-1,95) (66,7) (33.3) (0,86-2,49)
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Até 3 67/126 59/126 Ref. 30/66 36/66 Ref.
(53,2) (46,8) (45,5) (54,5)
Uso de antibiético Sim 68/112 44/112 1,18 33/70 37/70 0,78
(60,7) (39,3 (0,84-1,65) 47,1) (52,9) (0,36-1,67)
N&o 21/41 20/41 Ref. 3/5 2/5 Ref.
(51,2) (48,8) (60,0) (40,0)
Uso de antiviral Sim 25/49 24/49 0,82 9/19 10/19 0,98
(51,0) (49,0) (0,60-1,13) (47,4) (52,6) (0,56-1,69)
N&o 64/104 40/104 Ref. 27/56 29/56 Ref.
(61,5) (385) (48,2) (51,8)
Cultura Positiva  7/10 3/10 1,22 14/21 7/21 1,63
(70,0) (30,0) (0,79-1,87) (66,7) (333) (1,05-2,54)
Negativa 82/143 61/143 Ref. 22/54 32/54 Ref.
(57,3) (42,7) (40,7) (59,3)
Uso de vasopressor Sim 46/57 11/57 1,80 23/36 13/36 1,91
(80,7) (19,3 (1,39-232) (63,9) (36,1) (1,15-3,18)
Na&o 43/96 53/96 Ref. 13/39 26/39 Ref.
(44,8) (55,2) (333) (66,7)
Sepse por critériosdo  Sim 87/134 47/134 6,16 35/70 35/70 25
consenso Sepsis-3 (64,9) (35,9) (1,65-23,01) (50,0 (50,0) (0,42-14,65)
Nao 2/19 17/19 Ref. 1/5 4/5 Ref.
(10,5) (89,5) (20,0) (80,0
Diagnostico de sepse  Sim 42/49 7/49 1,89 15/30 15/30 1,07
em prontuario (85,7) (14,3) (1,49-2,41) (50,0) (50,0) (0,66-1,72)
Nd&o 47/104 57/104 Ref. 21/45 24/45 Ref.
(45,2) (54,8) (46,7) (533)
Choque séptico Sim 22/24 2/2483) 1,76 15/29 14/29 1,13
(91,7) (1,43-2,16) (51,7) (48,3) (0,70-1,81)
N&o 67/129 62/129 Ref. 21/46 25/46 Ref.
(51,9) (48,1) (45,7) (54,3)

Observou-se, ainda, nas pessoas idosas que faleceram e apresentavam doencas
respiratorias agudas e ndo relacionadas a assisténcia a saude por covid-19, que a mediana de
idade foi de 73 anos, a do peso 74,0 quilogramas (kg), com tempo total de internacdo de 8 dias, a
relacdo PaO2/FiO2de 176,6 mmHg, as plaquetas em 188,0x10° mm?, a bilirrubina em 0,6 mg/dl, a
pressao arterial média em 87 mmHg, o Glasgow em 11 pontos, a creatinina em 1,4 mg/dl, a
frequéncia cardiaca em 98,0 batimentos por minuto (bpm), a temperatura em 36,0°C, a
frequéncia respiratdria em 22 respiracdes por minuto (rpm), os leucécitos em 12,1 x10° mm?, a
saturacao em 92%, o lactato em 14,1 mg/d|, a pressao arterial sist6lica em 120 mmHg, a proteina
C reativa em 18,1 md/dl, a pontuacao SOFA em 8 pontos, e a pontuagao gSOFA em 1 ponto.

Em pacientes que faleceram e apresentavam doencas respiratdrias agudas nao
relacionadas a assisténcia a salde por outras infeccbes, as medianas corresponderam a 75

anos, o peso em 65,0 kg, o tempo total de internacao em 9 dias, a relagdo PaO,/FiO.em 222,7
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mmHg, as plaquetas em 229,0x10°> mm?, a bilirrubina em 0,6 mg/dl, a pressdo arterial média
em 81 mmHg, o Glasgow em 7,0 pontos, a creatinina em 1,4 mg/dl, a frequéncia cardiaca em
96,0 bpm, a temperatura em 36,1°C, a frequéncia respiratria em 18 rpm, os leucdocitos em
14,8 x10° mm?, a saturacdo em 95%, o lactato em 17,8 mg/dl, a pressdo arterial sistdlica em
115,0 mmHg, a proteina C reativa em 7,8 md/dl, a pontua¢do SOFA em 8 pontos e a pontuacao
gSOFA em 1 ponto.

Os indices de tempo total de internacdo (p=0,035), a relacdo PaO,/FiO, (p=0,017), as
plaquetas (p<0,001), a pressao arterial média (p=0,030), o Glasgow (p<0,001), a creatinina
(p<0,001), a temperatura (p=0,050), os leucdcitos (p=0,031), a saturacao (p=0,044), a pontuacao
SOFA (p<0,001) e a pontua¢ao gSOFA (p<0,001) apresentaram associacdo com o Obito em
pessoas idosas com doencgas respiratorias agudas nao relacionadas a assisténcia a saude por
covid-19. Enquanto isso, a pressao arterial média (p=0,041), a pressao arterial sistolica (p=0,023)
e a pontuacdo SOFA (p=0,044) associaram-se ao Obito em pessoas idosas com doencas
respiratorias agudas ndo relacionadas a assisténcia a saude por outras infec¢des.

Em analise multivariada, notou-se que os fatores de risco que predisseram o Obito das
pessoas idosas internadas em UTI com diagndstico inicial de doengas respiratorias agudas ndao
relacionadas a assisténcia a saude envolveram dispositivos invasivos urinarios, sepse segundo
0 consenso Sepsis-3 e covid-19 (Tabela 4). Independente de outras condi¢des, idosos com
sepse apresentaram trés vezes o risco de morte em rela¢do aqueles sem sepse. O dispositivo
invasivo urinario aumentou o risco de morrer em aproximadamente duas vezes, e a covid-19

ampliou a probabilidade de morrer em 40%.

Tabela 4 - Condicdes preditoras” de 6bitos em pessoas idosas internadas em Unidade de
Terapia Intensiva com diagndstico inicial de doencas respiratérias agudas nao relacionadas a
assisténcia a saude. Ponta Grossa, Parang, Brasil, 2021 (n=228).

Variavel Risco Relativo (ICt 95%) p-valor
Dispositivo invasivo urinario 1,754 (1,360-2,263) <0,001
Sepse segundo consenso Sepsis-3 3,555(1,230-10,273) 0,019
Covid-19 1,391 (1,086-1,781) 0,008

"As interacdes entre as varidveis independentes do modelo final foram testadas. Notou-se que as
variaveis - dispositivo invasivo urinario e sepse estiveram estatisticamente associadas (p-valor<0,001). A
interacdo foi incluida no modelo multiplo e ndo foi significativa, portanto, o modelo apresentado contém
as variaveis sem as interagdes. TIC: Intervalo de Confianga.
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Discussao

Os principais achados do presente estudo mostram uma elevada incidéncia de sepse e
Obitos em pessoas idosas internadas em UTI com diagndstico inicial de doencas respiratorias
agudas nado relacionadas a assisténcia a saude. Alguns fatores de risco foram comuns a
pacientes com covid-19 e aqueles com outras infec¢des, a exemplo dos dispositivos invasivos
nutricionais, urinarios e o uso de antibidticos.

A sepse em idosos com doencas respiratdrias agudas ndo relacionadas a assisténcia a
saude por covid-19 se associou a doencgas cronicas neuroldgicas e ao tempo total de internacao.
Na subpopulagdo com doencas respiratérias agudas por outras infeccdes respiratorias, a sepse
esteve associada a idade e ao peso do paciente. O uso de dispositivos invasivos urinarios, a sepse
segundo o consenso Sepsis-3 e a covid-19 foram preditores independentes para os 6bitos.

Uma das principais causas de hospitalizacdo de pessoas idosas em UTI foram as
infeccbes do sistema respiratério e suas complicacBes, conforme coorte prospectiva
multicéntrica em hospitais da Regido Sul do Brasil."”® A prevaléncia de covid-19 caracteriza o
impacto que a pandemia provocou em todos 0s aspectos da saude mundial. A pneumonia
pode ser explicada por alterag¢Bes fisioldgicas ligadas ao envelhecimento e a diminuicdo da
resposta imunolodgica. Ressalta-se que a prevenc¢do para ambas as condi¢des e também demais
infeccdes respiratorias adquiridas na comunidade comecam com acbes de conscientizagdo e
modificacbes no estilo de vida da populacao.

A elevada incidéncia de sepse caracterizada em pessoas idosas, com infeccdo
respiratoria e em UTI, condi¢des que afetam desproporcionalmente sua frequéncia, corrobora
com pesquisa exploratéria retrospectiva realizada em UTI brasileira na qual, do total de 1.557
prontuarios analisados, 71,4% foram classificados como com sepse.14 Outra anélise secundéaria
de dados de auditoria do /ntensive Care Over Nations apontou que, dos 10.012 pacientes
estudados, um total de 2.963 apresentou sepse (29,6%)."> A diferenca nos resultados é
apontada pela Organizacdo Mundial da Saude no primeiro relatério global sobre a sepse,
demonstrando a desigualdade entre os paises, o uso de diferentes defini¢cdes de sepse e a
necessidade de dados melhores por meio do fortalecimento dos sistemas de informacao, do

acesso a ferramentas de diagndstico e cuidados para ter-se uma compreensao verdadeira
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dessa condicdo."®

Algumas das altera¢des bioldgicas esperadas na pessoa idosa em decorréncia do
envelhecimento ocorrem no sistema imunolégico, como a involu¢do timica que deprime a
fun¢do das células T, a diminuicdo de citocinas, a expressao e a fun¢do alteradas de receptores
toll-ike e células B com producdo de anticorpos de baixa afinidade, resultantes na
imunosenescéncia, ou seja, o declinio funcional do sistema imunoldgico com o envelhecimento,
predispondo ao risco de desenvolvimento de infec¢des e sepse com casos mais complexos e
prolongados."” Essa seria uma possivel justificativa para a associacdo da sepse a idade em
outras infec¢des respiratdrias agudas ndo relacionadas a assisténcia a saude.

Com a transicao demografica e o envelhecimento populacional crescente, é esperado
que a frequéncia de Obitos seja mais elevada entre as pessoas idosas. No entanto, a
mortalidade pode estar relacionada também a senilidade, a demora na busca por atendimento
e a alta transmissibilidade das infec¢Bes respiratorias, reforcando a necessidade da
implementac¢do de interven¢Bes em saude de interesse publico, como acesso a vacinagdo e aos
cuidados primérios a salude.”® A elevada mortalidade notada na presente pesquisa em
decorréncia das infeccBes respiratérias agudas ndo relacionadas a assisténcia a saude
corrobora com estudo observacional retrospectivo na Regidao Sul do Brasil que avaliou a
mortalidade na popula¢do idosa. Dos 80.170 ébitos que ocorreram entre 2009 e 2018, 42,2%
foram decorrentes de pneumonias adquiridas na comunidade. Desses, 83,9% aconteceram na
populacdo idosa e 83,8% dos dbitos em idosos aconteceram no ambiente hospitalar.'

Sobre o aumento do risco de ébito em pessoas idosas com dispositivos invasivos
urinarios, o uso destes pode representar o processo de disfun¢do organica da sepse até a
faléncia renal prévia ao oObito, predispor a novas infeccBes, além de ser uma constante no
protocolo de cuidados para pacientes com doencas respiratdrias agudas ndo relacionadas a
assisténcia a saude por covid-19, que comp&em maioria neste estudo, para facilitar o processo
de pronacdo. Ademais, o tempo de uso dos dispositivos invasivos contribui significativamente
com o desfecho clinico dos pacientes. Pesquisa transversal retrospectiva, realizada com idosos
internados em UTI na Regido Nordeste do Brasil, registrou a associacdo do uso de cateter
vesical de demora, ao desfecho com ébito (p<0,001).%

Relacionada ao maior risco de ébito em pessoas idosas com sepse segundo 0 consenso
Sepsis-3, a mortalidade de pacientes com sepse na UTI supera a de pacientes ndo sépticos, e as

pessoas idosas morrem significativamente mais por sepse que as pessoas ndo idosas.?’ Uma
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série de fatores, como a funcdo imunoldgica, as comorbidades e o tempo de internagdo
influencia o desfecho desfavoravel. As rea¢Ses do organismo a infeccdo podem se apresentar
atenuadas nas pessoas idosas, causando dificuldade no diagnéstico diferencial.?? A efetiva
execucdo de protocolos assistenciais gerenciados pode conduzir a evolu¢do da sepse para
progndsticos favoraveis a sobrevida.*

Quando a equipe de saude reconhece a sepse e o diagnostico é referido em prontuario,
pode ser que clinicamente os pacientes estejam em situacdo mais grave e por iSso 0 risco se
encontra ampliado, como apresentado neste estudo, na analise bivariada. Os quadros
aparentemente mais leves podem estar passando pelo diagnostico clinico e reconhecidos
como sepse tardiamente. A¢des de treinamento e rastreamento se mostram muito eficazes
para a melhoria dessa condicdo.”

A infeccao viral foi a principal causa de sepse, até 42% dos pacientes com sepse podem
apresentar cultura negativa, sugerindo uma causa ndo bacteriana.** Na presente pesquisa, a
sepse em pessoas idosas com covid-19 aumentou o risco de morte em até seis vezes,
associacdo que se manteve na analise multivariada, reduzindo seu efeito, porém mantendo-se
alta para todos os pacientes com infeccdo respiratoria. Salienta-se que, pela situagdo
pandémica, os cuidados com a infec¢do respiratdria por covid-19 podem ter sido ofertados por
equipes que tinham membros inexperientes até entdo em cuidados intensivos ou que se
encontravam esgotadas e talvez desconheciam a rela¢do da covid-19 com a sepse.

Embora a compreensdao atual da fisiopatologia da sepse tenha melhorado, as
diferencas entre a sepse viral e a bacteriana no ambito da fisiopatologia ndo sao bem
compreendidas.” Em alguns casos, a sepse viral é considerada como dano celular direto
induzido por virus, em vez de desregulacdo sistémica causada pelo virus.?

Uma abordagem precoce da sepse, na primeira hora, é fundamental para a redu¢do da
mortalidade. A Ultima atualizacdo da Surviving Sepsis Campaijgn recomenda a execucao da
verificagdo do nivel de lactato sérico em uma hora, para avaliacdo do estado perfusional, a
coleta de culturas antes do inicio da terapia antimicrobiana, a administracdo de antibiotico de
amplo espectro por via endovenosa, O inicio de reposi¢cdo volémica em pacientes com
hipotensdo ou lactato duas vezes acima do valor de referéncia e o uso de vasopressores
durante ou apos reposicao volémica, para manter pressao arterial média acima de 65 mmHg,
com acompanhamento da evoluc¢do.”

A distribuicdo de casos e 6bitos por covid-19, segundo a faixa etaria, no Brasil e no
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mundo, revelam uma maior incidéncia em adultos, com letalidade maior em pessoas idosas.?®
A menor expressdao de enzima conversora da angiotensina tipo 2 (ECA2), induzida pelo
envelhecimento, pode estimular quadros mais graves em pacientes infectados pelo SARS-CoV-2,
devido a exacerbacdo dos efeitos mediados pela angiotensina tipo 2.% Pesquisa realizada na
China, primeiro epicentro da pandemia, revelou a prevaléncia de pessoas idosas admitidas na
UTI, apresentando maior probabilidade de evoluir para as formas graves da doenca, fato
concordante com o risco aumentado para ébito em decorréncia de infeccbes por covid-19
demonstrado no presente estudo.”®

O destaque para a covid-19 entre as demais infec¢des pode estar atrelado a auséncia
de medicamentos especificos e de vacinas e, mesmo quando os individuos estdo imunizados, a
eficacia vacinal em idosos regride com o tempo, apontando para a necessidade de manuten¢ao
de medidas ndo farmacoldgicas de prevencao e prote¢ao contra a infeccao.

O escore SOFA, reconhecido como bom preditor de mortalidade em UTI, apresentou
neste estudo medianas elevadas para todos os pacientes. Fatores de exposi¢do, como pressao
arterial média, creatinina, Glasgow e outros apresentaram associagdo com a morte em analise
bivariada. Como sdo componentes do critério SOFA, os achados ratificam que o 6bito tenha
sido impactado pela presenca da sepse e da covid-19, conforme notado em modelo
multivariado.*

Ao refletir que muitas das pessoas idosas apresentam em conjunto as trés condi¢des
preditoras independentes para o 6bito, nota-se a gravidade dos pacientes e a necessidade de
intervencdes precoces e imediatas que perpassam autocuidado, envolvimento familiar,
planejamento da gestdo estaduais e municipais e ainda vinculo assistencial, com aten¢do
cientificamente embasada.

Talvez as diferencas entre os pacientes com diagndstico de doengas respiratorias
agudas ndo relacionadas a assisténcia a saude por covid-19 e por outras infeccBes se
manifestaram devido a desigualdade do nimero de casos observados no periodo de estudo e
analisados estatisticamente.

Na perspectiva atual de envelhecimento, € fundamental a incorpora¢cdo de ac¢des
voltadas as necessidades das pessoas idosas, possibilitando-lhes qualidade de vida, autonomia
e independéncia. Deve-se lembrar que as tomadas de decisdes ndo devem ser baseadas
exclusivamente na idade cronoldgica, mas observando-se as particularidades presentes.

Explorar elementos associados a mortalidade por causas evitaveis, como as infeccbes
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respiratdrias comunitarias, pode auxiliar para a elaboracao de politicas publicas que fortalecam
os setores de atencao.

Os fatores associados a sepse e os preditores para Obitos em pessoas idosas
evidenciados neste estudo, carecem de prevencdo e prote¢do para reducao de Obitos
potencialmente evitaveis. Conhecer, prevenir e comunicar sobre as infeccBes mais frequentes
no territorio, entender como se manifestam e também que os desfechos de sepse e dbito
podem estar envolvidos é essencial para um envelhecimento com qualidade de vida para os
gue sdo pessoas idosas e os que serao no futuro.

Quanto as limitacBes, cita-se que o estudo ndo concorrente pode apresentar
fragilidades sobre o viés de informacao e o controle de variaveis de confusao. Além do mais, os
casos estudados eram todos mais complexos do que a populacdo que nao foi internada em
UTI. Por fim, acrescenta-se que o periodo estudado pode ter reduzido o efeito das infec¢bes
bacterianas e fungicas sobre a sepse e sobre os 6bitos de pessoas idosas.

No entanto, este estudo é inédito na regido, seus resultados acrescentam
conhecimento sobre a interacdo entre as doencas respiratorias agudas nao relacionadas a
assisténcia a saude por covid-19 e a sepse viral, além de suas consequéncias. Também
descreve o impacto das doencas respiratdrias agudas ndo relacionadas a assisténcia a saude
sobre a mortalidade de pessoas idosas e contribui para o entendimento da histéria natural
deste grupo de doengas. Revelam-se pontos a serem abordados na rede de atencdo a saude
da pessoa idosa, diante das infec¢Bes respiratérias comunitarias. Os achados reforcam a
importancia de comunicar a populacao idosa, aos cuidadores e a sociedade civil organizada

sobre a necessidade de imunizacao.

Conclusédo

O risco de sepse se associa a doengas cronicas, a dispositivos invasivos, ao uso de
medica¢des e a outros fatores. Os fatores associados a sepse entre pacientes de covid-19 e de
outras infec¢des respiratorias sao diferentes. As condi¢des preditoras para o 6bito em idosos
com infeccBes respiratdrias agudas ndo relacionadas a assisténcia a saude foram a sepse, a
covid-19 e o dispositivo invasivo urinario. A incidéncia de sepse em pessoas idosas internadas

em UTI por infec¢Bes respiratdrias agudas ndo relacionadas a assisténcia a saude € elevada.
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