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RESUMO 
 

A sobrevida dos pacientes que necessitaram de cuidados intensivos tem 
aumentado nos últimos anos, todavia, apesar da melhora dos 
prognósticos destes pacientes, é crescente a preocupação com as 
conseqüências a longo prazo. Pacientes sobreviventes a uma doença 
crítica são constantemente confrontados com desfechos indesejáveis e 
duradouros, pois além do comprometimento físico, os danos cognitivos 
e neuropsicológicos são cada vez mais reconhecidos. Neste sentido o 
presente estudo pretende avaliar a frequência e os fatores associados a 
mortalidade e ao déficit cognitivo, sintomas de depressão e ansiedade 
nos pacientes sobreviventes de UTI. Foi realizado um estudo de coorte 
prospectivo com pacientes sobreviventes de cuidados intensivos em três 
Unidades de Terapia Intensiva (UTI) de um hospital no sul do Brasil. 
Estes pacientes foram avaliados no hospital e acompanhados durante os 
quatro meses após a alta hospitalar sobre os seguintes aspectos: saúde 
prévia, percurso hospitalar e assistência, características da doença crítica 
pós-alta da UTI, marcadores bioquímicos e consequências pós-alta 
hospitalar. Para a avaliação dos desfechos deste estudo foi realizada a 
avaliação cognitiva através do Mini-Exame do Estado Mental (MEEM) 
e a avaliação dos sintomas de ansiedade e depressão através da Escala 
Hospitalar de Ansiedade e Depressão (HAD). Estes achados foram 
investigados no período hospitalar e após 4 meses pós-alta da UTI. A 
análise estatística foi realizada no software SPSS, utilizando-se como 
medidas de associação a regressão de Poisson e a Regressão de Cox. 
Para a análise multivariada foram elencadas todas as variáveis preditoras 
com p<0,25 descrito por Hosmer e Lemeshow. O nível de significância 
estatística considerado foi p<0,05. Foram abordados 162 pacientes, com 
média de idade de 55±17 anos, sendo 63% masculinos. A incidência de 
mortalidade durante a internação hospitalar foi de 9,9% e no decorrer do 
acompanhamento passou para 17,3%. Para o desfecho mortalidade, no 
modelo final, observa-se como variáveis de risco ter sepse (RR:5,16; 
p<0,01) e a necessidade de utilização de  
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traqueostomia (RR:2,7; p<0,05). Quanto a incidência dos desfechos 
avaliados aos 4 meses, houve uma incidência de 50,0% de disfunção 
cognitiva, 63,6% sintomas de depressão e 52,3% para os sintomas de 
ansiedade. No desfecho disfunção cognitiva, no modelo final, possuir 
um trabalho prévio foi um fator de proteção (HR: 0,26; p<0,05) e os 
fatores de risco foram: infecção na admissão da UTI (HR: 4,79; p<0,05), 
necessidade da realização de hemodiálise (HR: 231,74; p<0,01), e 
acompanhamento com fonoaudióloga no hospital (HR: 4,87; p<0,05). 
Como fatores de risco para os sintomas de depressão, foram: gastos com 
saúde mensal ≥R$ 647,00 (HR: 5,44; p<0,05), não receber assistência 
do SUS (HR: 17,1; p<0,05) e dosagem sérica de fator neurotrófico 
derivado do cérebro (BDNF) ≤0,09 pg/mL (HR: 1,01; p<0,01). Para o 
desfecho ansiedade, os fatores de risco foram: realização de hemodiálise 
(HR: 8,18; p<0,01) e renda Per Capita ≤R$ 836,00 (HR: 8,18; p<0,01). 
Através destes achados foi possível constatar que diferentes preditores 
podem ser fatores de risco para a disfunção cognitiva assim como para a 
os sintomas de depressão e ansiedade após a alta da UTI.  
 
Palavras-chave: Doença Crítica; Resultados de cuidados críticos; 
Disfunção Cognitiva, Ansiedade; depressão; Unidade de Terapia 
Intensiva 
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ABSTRACT 
 
The survival of patients requiring intensive care has increased in recent 
years, however, despite the improved prognosis of these patients, 
concern about the long-term consequences are increasing. Patients 
surviving a critical illness are constantly confronted with undesirable 
and lasting outcomes, as in addition to physical impairment, cognitive 
and neuropsychological damage is increasingly recognized. In this 
sense, the present study aims to evaluate the frequency and factors 
associated with mortality and cognitive impairment, symptoms of 
depression and anxiety in ICU surviving patients. A prospective cohort 
study was conducted with survivors of intensive care at three intensive 
care units (ICU) of a hospital in southern Brazil. These patients were 
evaluated at the hospital and followed up for four months after hospital 
discharge on the following aspects: prior health, hospital course, and 
care, characteristics of critical ICU post-discharge disease, biochemical 
markers and post-discharge consequences. To assess the outcomes of 
this study, a cognitive assessment was performed through the Mini-
Mental State Examination (MMSE) and the evaluation of anxiety and 
depression symptoms through the Hospital Anxiety and Depression 
Scale (HAD). These findings were investigated in the hospital and after 
4 months after discharge from the ICU. Statistical analysis was 
performed using the SPSS software, using Poisson regression and Cox 
regression as association measures. For the multivariate analysis, all 
predictor variables were listed with p <0.25 described by Hosmer and 
Lemeshow. The level of statistical significance considered was p <0.05. 
A total of 162 patients were approached, with a mean age of 55 ± 17 
years, 63% male. The incidence of mortality during hospitalization was 
9.9% and during follow-up increased to 17.3%. For the mortality 
outcome, in the final model, the risk variables were sepsis (RR: 5.16; p 
<0.01) and the need for tracheostomy (RR: 2.7; p <0.05 ). Regarding the 
incidence of outcomes assessed at 4 months, there were a 50.0% 
incidence of cognitive dysfunction, 63.6% symptoms of depression and 
52.3% for anxiety symptoms. In the outcome cognitive dysfunction, in  
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the final model, having previous work was a protective factor (HR: 0.26; 
p <0.05) and the risk factors were: infection at ICU admission (HR: 
4.79; p <0.05), need for hemodialysis (HR: 231.74; p <0.01), and follow 
up with a speech therapist at the hospital (HR: 4.87; p <0.05). Risk 
factors for symptoms of depression were: monthly health care expenses 
≥ R$ 647.00 (HR: 5.44; p <0.05), not receiving SUS assistance (HR: 
17.1; p < 0.05) and brain-derived neurotrophic factor (BDNF) serum 
dosage ≤0.09 pg / mL (HR: 1.01; p <0.01). For the outcome anxiety, the 
risk factors were: hemodialysis (HR: 8.18; p <0.01) and Per Capita 
income ≤R$ 836.00 (HR: 8.18; p <0.01). These findings show that 
different predictors may be risk factors for cognitive dysfunction as well 
as for symptoms of depression and anxiety after ICU discharge. 
 
Keywords: Critical Illness; Critical care outcomes; Cognitive 
dysfunction; Anxiety; Depression; Intensive Care Unit 
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1 INTRODUÇÃO  
 
1.1 DOENÇA CRÍTICA 
 
1.1.2 DEFINIÇÃO 

 
Apesar de ainda não existir uma definição precisa sobre a doença 

crítica (DC), esta representa uma síndrome caracterizada por múltiplas 
condições clínicas (Boniatti et al., 2011; Wintermann et al. 2019). 
Compõe um grupo heterogêneo de condições e distúrbios que 
compartilham um risco de disfunções orgânicas tanto em curto quanto à 
longo prazo (Watson e Hartman, 2009; Loss et al., 2013). 

Estas condições clínicas pós-alta são advindas de uma prolongada 
permanência hospitalar onde parte ocorreu em ambiente intensivo 
(Watson e Hartman, 2009; Loss et al., 2013; Turnbull et al., 2016) tendo 
a necessidade de uma dependência prolongada de suporte de vida: uso 
da ventilação mecânica (VM) e da realização da traqueostomia (Boniatti 
et al., 2011; Wintermann et al. 2019).  

A DC perpassa da fase aguda, denominada doença crítica aguda 
(DCA) para a fase crônica (DCC) tendo um percurso desta patogênese 
muitas vezes imperceptível nos pacientes gravemente enfermos 
(Boniatti et al., 2011; Vicent, 2019). A sepse é um dos motivos mais 
comuns de admissão em uma UTI, é dispendiosa e mórbida na DC (Dal-
Pizzol et al., 2014; Loftus et al., 2016). A cada ano milhões de pacientes 
desenvolvem sepse, dependendo da casuística 50 a 70% deles 
sobrevivem, tendo prognósticos variáveis (Prescott e Angus, 2018).  

Estima-se que os sobreviventes de uma DC são repetidamente 
confrontados com desfechos indesejáveis e duradouros trazendo 
consequências significativas à longo prazo (Davydow et al., 2009; 
Ehlenbach et al., 2010; Desai et al., 2011; Dettling-Ihnenfeldt et al., 
2016). Estes pacientes sobreviventes frequentemente apresentam 
disfunção cognitiva prolongada (Jackson et al., 2003; Ehlenbach et al., 
2010; Iwashyna et al., 2010) podendo ser caracterizada por novos 
déficits ou a exacerbação dos déficits leves preexistentes (Adhirkari et 
al., 2010). Além da disfunção cognitiva, o comprometimento físico, os 
danos neuropsicológicos são cada vez mais reconhecidos nos 
sobreviventes de DC (Ehlenbach et al., 2010; Iwashyna et al., 2010; 
Jackson et al., 2010; Girard et al., 2010; Desai et al., 2011). E, estes 
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possuem um risco aumentado para desenvolver prejuízos relacionados a 
estas morbidades (Proffit e Menzies, 2019). 

O termo “sobreviventes de UTI” é aplicado aos pacientes que 
sobrevivem a uma DC onde uma parte da sua hospitalização ocorreu no 
ambiente intensivo (Turnbull et al., 2016). 

 
1.1.3 FISIOPATOLOGIA 
 

A sepse, sendo a causa comum de admissão na UTI, acaba sendo a 
mais elucidada na literatura quanto a fisiopatologia da DC (Dal-Pizzol et 
al., 2014; Loftus et al., 2017; Prescott e Angus, 2018). Diante dos 
avanços recentes na melhoria de estratégias ao paciente sobrevivente de 
sepse geralmente entram no estado da DCC (Prescott e Angus, 2018), 
impulsionada por um insulto inicial desencadeado pela inflamação 
sistêmica persistente que pode estar associada a maior mortalidade a 
longo prazo (Marchioni et al., 2015; Loftus et al., 2017; Maciel et al., 
2018). 

O sistema nervoso central (SNC) é um dos primeiros órgãos afetados 
durante a sepse (Dal-Pizzol et al., 2014). Logo, os pacientes podem 
adquirir danos neurológicos durante a hospitalização por sepse através 
de uma variedade de mecanismos, incluindo a isquemia cerebral, 
distúrbios metabólicos e a neuroinflamação (Annane e Sharshar, 2015). 
Supõe-se também que a inflamação possa afetar os neurotransmissores, 
principalmente a acetilcolina, os quais estão associados ao 
desenvolvimento da encefalopatia associada à sepse (EAS) (Dal-Pizzol 
et al., 2014). 

A EAS associada à sepse é uma manifestação precoce e frequente no 
paciente sobrevivente de UTI e tem sido subdiagnosticada devido a 
ausência de biomarcadores específicos e a fatores de confusão (Bozza 
et. al., 2013).  

Os mecanismos da EAS envolvem disfunções mitocondriais e 
vasculares, estresse oxidativo, disfunção imune, infecções secundárias, 
distúrbios de neurotransmissão, inflamação e morte celular (Bozza et. 
al., 2013; Genga e Russel, 2017). Quanto aos marcadores inflamatórios, 
não se sabe se podem estar associados a outras disfunções observadas 
em sobreviventes (Maciel et al., 2018), assim como não se sabe se o 
nível do fator neurotrófico derivado do encéfalo (BDNF) pode ser um 
marcador de disfunção cerebral e, portanto, prever a mortalidade em 
pacientes críticos (Ritter et al., 2012). 



34 
 

O BDNF tem sido considerado como um possível biomarcador para 
monitorar o início, a progressão e o tratamento de patologias cerebrais, 
assim, tem sido considerado um alvo potencial para novas estratégias de 
tratamento nestas diferentes disfunções (Lima Giacobbo et al., 2019). É 
um membro importante da família das neurotrofinas e entre os efeitos no 
SNC, encontra-se: crescimento neuronal e proteção de lesões inibindo a 
apoptose (Kochanek et al., 2008; Ritter et al., 2012). 

Pacientes com distúrbios psiquiátricos e neurodegenerativos 
geralmente, apresentam concentrações reduzidas de BDNF no sangue e 
no cérebro (Lima Giacobbo et al., 2019). No estudo conduzido por Lu, 
Nagasppan e Lu (2014), foi observado baixos níveis de BDNF no soro 
em patologias como a  Doença de Alzheimer (DA), Doença de 
Huntington e também na depressão (Lu, Nagasppan e Lu, 2014). 

Os sobreviventes de sepse e outras formas de doenças críticas 
frequentemente sofrem de distúrbios cognitivos incapacitantes. A 
inflamação, isquemia e disfunção das células da glia contribuem para 
que essa disfunção cerebral seja persistente (Singer, 2019). Esta 
disfunção é uma complicação frequente nestes pacientes e manifesta-se 
principalmente como coma, delirium e possui um grande impacto na 
morbimortalidade (Van Eijk et al., 2011). Além do mais os níveis 
plasmáticos de BDNF estão associados à mortalidade destes pacientes, 
mesmo na ausência de lesão cerebral (Ritter et al., 2012). 

Estima-se que os níveis aumentados do peptídeo β-Amilóide (βA) no 
SNC dos pacientes sobreviventes de sepse pode estar associada com a 
inflamação sistêmica o que pode levar a déficits cognitivos a longo 
prazo (Schwalm et al., 2014). 

Na DA, assim como as evidências existentes quanto as dosagens de 
BDNF, evidencia-se um acúmulo do peptídeo βA no cérebro, 
juntamente com as formas hiperdosforiladas e clicadas da proteína tau 
caracterizando a disfunção cognitva (O´Brien e Philip, 2011). Em 
modelo animal séptico, constataram alterações semelhantes nas 
observadas na DA onde os peptídeos β-Amilóide (βA) são capazes de 
induzir mudanças neurodegenerativas nos terminais colinérgicos 
(Schliebs e Arendt, 2011). Os peptídeos βA são gerados em várias 
isoformas, das quais as mais pronunciadas são βA-40 e βA-42, sendo os 
principais constituintes das placas amilóides encontradas nos cérebros 
dos pacientes com DA (Korabecny et. al., 2018). 

Assim a busca de biomarcadores de disfunção cerebral é um campo 
importante na pesquisa em terapia intensiva (Ritter et al., 2012). 
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1.1.4 CONSEQUÊNCIAS PÓS-ALTA HOSPITALAR 

 
O contexto da DCC tem direcionado os profissionais a diagnosticar e 

tratar uma “nova doença” causada por complicações relacionadas à UTI 
e ao longo período de internação hospitalar (Robinson et.al, 2018). As 
consequências pós-alta do paciente sobrevivente de uma DCC são 
descritas pelo termo "Síndrome Pós-Terapia Intensiva" (SPTI). Esta 
síndrome envolve os diferentes “problemas adicionais” ou residuais 
frequentemente visualizados no paciente sobrevivente de uma DC. Esses 
problemas incluem, entre outros, aspectos físicos, cognitivos, 
psicológicos e existenciais (Loss, et al. 2017; Fuke et al., 2017; Brown 
et al., 2019). 

Estima-se que metade dos pacientes sobreviventes da DC irá ter pelo 
menos uma comorbidade relacionado a SPTI, descrito pela Society of 

Critical Care Medicine. As comorbidades incluem, comprometimento 
cognitivo (função executiva, memória, atenção, orientação espaço 
temporal), comprometimento físico (diminuição da funcionalidade, 
força e resistência muscular e maior dependência funcional), danos 
neuropsicológicos (depressão, ansiedade e transtorno do estresse pós-
traumático (TEPT). Estes fatores associados afetam significativamente a 
diminuição na qualidade de vida (QV) do paciente  (Figura 1) (Needham 
et al., 2012; Hofhuis et al., 2015; Loss, et al. 2017; Fuke et al., 2017; 
Koester et al. 2018). 
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Figura 1 – Fluxograma das possíveis consequências pós-alta do paciente sobrevivente de uma doença crítica após cuidados 
intensivos.  
Legenda: ↓: diminuição; ↑: aumento. Adaptada: (Davydow et al., 2009; Needham et al., 2012; Hofhuis et al., 2015; Loss, et al. 
2017; Koester et al. 2018). 
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Evidências apontam que estas comorbidades podem ser 
potencialmente modificáveis, e por consequência, levar a uma melhora 
na QV destes pacientes (Jackson et al., 2003; Ehlenbach et al., 2010; 
Girard et al., 2010; Iwashyna et al., 2010; Desai et al., 2011). 
Independente de existir algumas evidências, ainda há muito que se 
investigar, pois a maioria destas pesquisas são desenvolvidas na Europa, 
Estados Unidos e Canadá. Além do mais, os dados sobre as alterações 
relacionadas ao paciente sobrevivente de uma DC e que recebeu 
cuidados intensivos são geralmente pontuais, restringindo a investigação 
a uma doença isoladamente (Hopkins et al., 2005; Ehlenbach et al., 
2010; Iwashyna et al., 2010; Herridge et al., 2012). 

No Brasil, pesquisas estão sendo implementadas, a exemplo têm-se o 
estudo de coorte multicêntrico conduzido em dez UTI adulto brasileiras 
representando cinco regiões geropolíticas, no qual esta pesquisa está 
agregada. Esta coorte possui como objetivo: “Avaliar a prevalência de 
incapacidades físicas, cognitivas e psiquiátricas, fatores associados e sua 
relação com qualidade de vida em pacientes sobreviventes de internação 
em UTI” (Robinson et al., 2018). Ademais, têm-se o projeto 
denominado UTIs Brasileiras, criado pela Epimed Solutions®, em 
conjunto com a Associação de Medicina Intensiva Brasileira (AMIB) 
que possui como objetivo de caracterizar o perfil epidemiológico das 
UTI brasileiras e compartilhar informações epidemiológicas que possam 
ser úteis para orientar políticas de saúde pública afim de desenvolver 
estratégias de assistência e pesquisa para melhorar o cuidado dos 
pacientes críticos no Brasil (Lobo et al., 2019).  

Estima-se que metade dos pacientes que recebem alta da UTI 
possuem, pelo menos, uma manifestação clínica relacionada a SPTI 
(Needhan et al., 2012; Azeredo et al., 2017). 
 
1.1.4.1 DISFUNÇÃO COGNITIVA 
 

A disfunção cognitiva é uma importante complicação em longo prazo 
do paciente sobrevivente de DC e está relacionada a diminuição da QV, 
aumento dos custos com a assistência médica e posteriormente a 
institucionalização do paciente sobrevivente de uma DC além de estar 
inserida no contexto mais amplo já mencionado anteriormente: SPTI 
(Azevedo et al., 2017; Kimberly et al., 2019).  

Estudos sugerem que estes pacientes podem à longo prazo apresentar 
disfunção cognitiva, caracterizada por novos déficits ou até mesmo a 
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exacerbação dos pré-existentes. Estes estão relacionados a memória, 
cognição global, atenção e concentração (Jackson et al., 2003; 
Ehlenbach et al., 2010; Iwashyna et al., 2010). A etiologia desse 
declínio cognitivo é multifatorial, advinda de condições pré-morbidas 
que estão associadas a DC, como: hipóxia, desregulação glicêmica, 
hipotensão, delirium, sedação e uso de analgésicos (Hopkins et al., 
2006; Sonneville, 2015; Pereira et al., 2018). 

Quanto a epidemiologia das alterações cognitivas após a alta da UTI, 
os achados relacionados aos pacientes submetidos a cuidados intensivos, 
em sua maioria, advêm de pequenos estudos de coorte que acabam 
restringindo a investigação de uma doença isoladamente, como a 
síndrome da Angústia Respiratória Aguda (SARA) (Hopkins et al., 
2005; Herridge et al., 2012). Ou ainda, estes estudos podem ter base em 
grandes coortes que relacionam fatores de riscos intra-hospitalares com 
dano cognitivo à longo prazo (Ehlenbach et al., 2010; Iwashyna et al., 
2010). Estima-se que o déficit cognitivo afeta mais de 70% dos 
sobreviventes da UTI e esse comprometimento pode envolver déficits 
por mais de um ano (Girard et.al, 2010; Pandharipande et al., 2013). 

A disfunção cerebral é uma complicação frequente dos pacientes 
críticos e manifesta-se principalmente como coma e delirium e possui 
um grande impacto na morbimortalidade de pacientes críticos (Ritter et 
al., 2012). Evidências trazem que o delirium pode estar associado ao 
dano cognitivo destes pacientes à longo prazo (Ely et al., 2004; Pisani et 
al., 2009; Girard et al., 2010). Além disso, podem estar associadas a 
fatores inflamatórios, apoptose neuronal, e por consequência a atrofia 
cerebral (Van Gool et al., 2010; Cunningham, 2011; Gunther et al., 
2012; Morandi et al., 2012). 

O dano cognitivo à longo prazo após doença aguda grave é uma 
crescente preocupação para a saúde pública (Adhirkari et al., 2010). 
Estima-se que pacientes que desenvolveram delirium, mesmo após 18 
meses, apresentam disfunção cognitiva e também enfrentam 
dificuldades relacionadas a capacidade motora e disfunção sensorial 
(Van Den Boogaard et al.,2012). Além do mais, a persistência destes 
déficits afeta negativamente na capacidade funcional e psicológica 
destes pacientes (Pereira et al., 2018).  

A disfunção cognitiva está associada a outras comorbidades orgânicas 
destes pacientes, que em conjunto caracterizam a SPTI. Os transtornos 
psiquiátricos (ansiedade e depressão) são um dos exemplos destas 
comorbidades dos pacientes sobreviventes de uma DC. A morbidade 
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psicológica é persistente e vista em estados depressivos e de ansiedade 
destes pacientes e isto impacta diretamente na QV destes indivíduos que 
estiveram sob cuidados intensivos (Azevedo et al., 2017, Pereira et al., 
2018).  

 
1.1.4.2 SINTOMAS DE DEPRESSÃO E ANSIEDADE 

 
Os sintomas de depressão e ansiedade são uma preocupação em 

potencial do paciente sobrevivente da UTI. Reconhecer estes sintomas 
tornam-se importantes por impactar diretamente na QV dos pacientes 
(Daydow et al., 2009). Muitos destes pacientes trazem memórias 
paranóicas, fobias e ataques de pânico relacionadas ao tempo de 
internação na UTI (Dettling-Ihnenfeldt et al., 2016). Estas comorbidades 
associadas podem desenvolver o TEPT, uma complicação psiquiátrica 
comum para estes pacientes (Desai et al., 2011). Em um estudo 
realizado por Wang et al. (2017), doi estimada uma prevalência de 17% 
a 44% de sintomas psiquiátricos em pacientes sobreviventes de UTI, 
dentre os quais estavam os sintomas depressivos, de ansiedade e TEPT. 
Estas comorbidades psiquiátricas representam um problema clínico 
significativo. 

A percepção da QV do indivíduo é particular e subjetiva, e inclui a 
observância em diferentes aspectos relacionados, incluindo eventos da 
vida pessoal, estilo de vida, status econômico e pessoal, fatores 
sóciodemográficos, ambiente em que reside, cultura, capacidade física, 
características psicológicas entre outros fatores inter-relacionados 
(Dowdy et al. 2005; Dettling-Ihnenfeldt et.al., 2016; Pereira et al., 
2018). 

O The Whoqol Group (1995) em seus protocolos de avaliação, 
investiga os aspectos relacionados a QV que envolvem, a saúde física, 
independência funcional, capacidade mental, crenças, as suas relações 
pessoais e com o meio ambiente. Ainda define a QV como sendo a 
percepção do indivíduo acerca da “sua posição na vida no contexto da 
cultura e sistema de valores nos quais ele vive e em relação aos seus 
objetivos, expectativas, padrões e preocupações”. 

Conforme estudo realizado por Dowdy et al. (2005), há estimativa de 
que o declínio da QV após a alta hospitalar destes pacientes tende a ter 
uma melhora ao longo do tempo em alguns domínios. Todavia, em 
relação às alterações mentais, quando ocorrem, advém de forma mais 
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lenta, mas os aspectos relacionados a capacidade física tendem a 
melhorar na maioria dos casos (Dowdy et al., 2005). 

No estudo realizado por Davydow et al. (2009), evidenciou que os 
sintomas depressivos são comumente relatados pelos sobreviventes à 
UTI e estão relacionados a um impacto negativo na QV. Além do mais, 
este estudo destaca que a depressão é uma preocupação potencial nestes 
pacientes (Davydow et al.,2009).  

Diante de todos os aspectos envolvidos na melhor QV destes 
pacientes, ressalta-se que muitos dos sobreviventes de cuidados 
intensivos possuem memórias paranóicas, ataques de pânico e fobias 
relacionadas as intervenções hospitalares que inter-relacionados com os 
fatores psicológicos (ansiedade e depressão) podem levar ao TEPT, 
também denominado como Síndrome Pós-Traumática. Por 
conseqüência, dificulta a recuperação deste paciente após a alta e reduz 
consideravelmente a sua QV (Caiuby, Andreoli e Andreoli, 2010; Jones, 
2012; Dettling-Ihnenfeldt et al., 2016). Estes pacientes possuem uma 
pior QV quando comparada com a população em geral (Herridge e Cox, 
2012; Hough e Herridge, 2012; Phandaripande et al., 2013). 

Em muitos casos, não só o paciente, mas os familiares destes podem 
ter uma piora da QV, assim como o desenvolvimento de ansiedade e 
depressão. Além do pouco que é sabido atualmente sobre os impactos 
aos pacientes sobreviventes de cuidados intensivos muito menos se sabe 
sobre os familiares envolvidos no cuidado dos gravemente doentes pós-
alta (Petrinec, 2017; Petrinec e Martin, 2017). Este conjunto de danos 
neuropsicológicos que ocorrem nos membros da família pode 
caracterizar-se como a Síndrome Pós-Terapia Intensiva Familiar (SPTI-
F) (Wintermann et al., 2019). 

Estima-se que 70% dos familiares cuidadores apresentam sintomas de 
ansiedade e 33% depressão e TEPT nesta mesma proporção. Estes 
sintomas podem persistir por 4 anos ou mais (Harvey, 2012).  

Wintermann et al. (2016), demonstraram em sua pesquisa, que 
pacientes cronicamente críticos apresentam sintomas relacionados ao 
TEPT em até 6 meses pós-alta hospitalar e os membros da família 
envolvidos, apresentaram uma pior QV relacionada à saúde 
significativamente menor. 
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1.1.5 TRATAMENTO E ASSISTÊNCIA AO PACIENTE CRÍTICO 
 

Anteriormente o sucesso das intervenções terapêuticas eram 
justificadas pela diminuição das taxas de mortalidade (Azevedo et al., 
2017). Loss et al., (2013) em seu estudo estimou taxas de mortalidade de 
32% durante a internação na UTI e 56% na mesma internação 
hospitalar. Hofhuis et al., (2015) observou que as morbidades 
relacionadas a DC assim como a mortalidade pode ocorrer em até 
quinze anos pós-alta. Com o avanço dos cuidados ao paciente crítico, 
houve uma diminuição das taxas mortalidade dos pacientes (Davydow et 
al., 2009; Desai et al., 2011; Rawal et al., 2017).  

Esta sobrevida aumentou nos últimos anos supostamente devido o 
avanço tecnológico e terapêutico relacionados à terapia intensiva 
diminuindo significativamente a incidência de mortalidade. Diante 
destes avanços, houve uma melhora no prognóstico dos pacientes 
criticamente enfermos tanto em curto quanto em longo prazo (Vincent et 
al., 2004; Davydow et al., 2009; Pereira et.al.,2018; Rosenthal et al., 
2018; Proffitt e Menzies, 2019).  

Apesar da melhora significativa da sobrevida destes pacientes, os 
desfechos negativos e as suas conseqüências à longo prazo são uma 
preocupação cada vez mais relevante, para os profissionais da saúde, os 
pacientes, os seus familiares, assim como para os gestores de saúde 
(Herridge e Cox, 2012; Hough e Herridge, 2012; Phandaripande et al., 
2013; Hofhuis et al., 2015). O crescente interesse em melhorar os 
resultados a longo prazo para os sobreviventes da UTI conduziu uma 
série de intervenções em potencial para melhorar os resultados 
associados a SPTI (Brown et al., 2019). 

No Brasil, o Ministério da Saúde (MS) instituiu a Portaria nº 1071 de 
04 de julho de 2005 sobre a Política Nacional ao Paciente Crítico, que 
dispõe sobre a necessidade de ampliar o acesso aos cuidados em terapia 
intensiva, assim como considera uma necessidade de atenção ao 
paciente crítico não só na rede hospitalar, mas também extra-hospitalar 
tendo em vista um cuidado integral e um serviço humanizado e 
assistencial. Considera necessário estabelecer mecanismos de regulação, 
fiscalização e controle da assistência prestada a este usuário (Brasil, 
2005). As conseqüências da DC é uma preocupação dos gestores de 
saúde, pois os pacientes que receberam um tratamento em uma UTI já 
estavam mais doentes dentre os demais internados (Hofhuis et al., 
2015).  
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A complexidade dos estados de saúde associados a SPTI sugere a 
necessidade de uma avaliação cuidadosa e rigorosa de intervenções 
multidisciplinares (Brown et al., 2019). Em muitos países já foram 
implantados ambulatórios para o acompanhamento de pacientes que 
receberam alta da UTI, alguns já possuem mais de 20 anos de 
experiência. Estas experiências demostraram uma satisfação dos 
pacientes, assim como dos seus familiares, o que sugerem resultados 
mais animadores do que os representados por desfechos quantitativos 
(Teixeira e Rosa, 2018). 

 
1.2 JUSTIFICATIVA 

 
Como advento da tecnologia houve um aumento na sobrevida destes 

pacientes e por consequência uma diminuição da mortalidade. Todavia, 
houve um aumento das comorbidades associadas ao longo período de 
internação hospitalar onde parte aconteceu em ambiente intensivo.  

Esta sobrevida desencadeou uma “nova doença” associada a diferentes 
aspectos clínicos da SPTI que podem estar relacionados a disfunção 
cognitiva, sintomas de depressão e de ansiedade, TEPT, 
comprometimento físico e que associados podem suscitar a uma pior 
QV. Estima-se que o paciente sobrevivente pós-alta possui pelo menos 
uma comorbidades associada a SPTI e que as consequências advindas 
do período de internação podem perdurar por meses e até mesmo por 
anos na vida deste paciente assim como dos seus familiares.  

Pretende-se com este estudo contribuir para o conhecimento acerca 
das conseqüências advindas desta “nova condição de saúde” relacionada 
aos desfechos: mortalidade, comprometimento cognitivo, sintomas de 
depressão e ansiedade relacionadas às condições advindas da 
sobrevivência a uma DC e às comorbidades da SPTI. Em associação, 
pretende-se explorar as variáveis causais destes desfechos e as 
conseqüências pós-alta destes pacientes.  

Com os achados deste centro e dos demais centros desta coorte 
multicêntrica será possível elucidar melhores evidências do contexto 
pós-alta do paciente sobrevivente de unidades de terapia brasileiras 
sendo estes achados um subsídio signiticativo para a melhoria das 
práticas durante a internação hospitalar e pós-alta com o intuito de 
melhorar as complicações destes pacientes à longo prazo e uma melhor 
QV. 

 



43 
 

2 OBJETIVOS 
 
 

2.1 OBJETIVO GERAL 
 

Avaliar a frequência e os fatores associados a mortalidade e o déficit 
congnitivo, sintomas de depressão e ansiedade nos pacientes 
sobreviventes de UTI. 

 
2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 
 

− Caracterizar a doença crítica aguda e o estado de saúde pós-alta 
imediata da UTI; 

− Caracterizar a assistência à saúde durante a internação 
hospitalar e nos três meses prévios a internação; 

− Verificar a taxa de mortalidade de pacientes internados em UTI 
durante a internação hospitalar e aos quatro meses; 

− Verificar as variáveis associadas ao desfecho mortalidade 
durante a internação hospitalar; 

− Verificar as variáveis associadas ao desfecho disfunção 
cognitiva aos quatro meses pós-alta da UTI; 

− Verificar as variáveis associadas ao desfecho sintomas de 
depressão aos quatro meses pós-alta da UTI; 

− Verificar as variáveis associadas ao desfecho sintomas de 
ansiedade aos quatro meses pós-alta da UTI; 

− Quantificar os marcadores sanguíneos BDNF e β-Amilóide na 
inclusão do estudo e correlacionar com a presença de alterações 
sustentadas; 

− Avaliar a necessidade de encaminhamento do paciente aos 
serviços de saúde especializados aos quatro meses pós-alta da UTI; 
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3 METODOLOGIA 
 
 

3.1. DELINEAMENTO DO ESTUDO 
 

O presente estudo caracteriza-se por ser um estudo observacional do 
tipo coorte prospectivo, seguindo as diretrizes do strengthening the 

reporting of observational studies in epidemiology (STROBE). 
 
3.2 LOCAL DO ESTUDO 
 

Esta pesquisa faz parte de um estudo de coorte multicêntrico, 
coordenado pelo Escritório de Projetos do Programa de Apoio ao 
Desenvolvimento Institucional/Sistema Único de Saúde (PROADI-SUS) 
do Hospital Moinhos de Vento (HMV) de Porto Alegre/RS. 

Este estudo foi implementado em hospitais que continham UTI 
clínico-cirúrgicas de cinco regiões geo-políticas brasileiras. Que 
manifestaram o interesse e apresentaram disponibilidade para 
implementar o protocolo, e o Hospital São José (HSJ) foi um destes 
centros participantes. 

Para este estudo, foram utilizados dois locais de estudo (quadro 1). 
 

Quadro 1 – Locais da Realização do Estudo por Período 
 

Baseline 

Abordagem Presencial 

4 Meses 
Abordagem Presencial 

Após a elegibilidade, a abordagem 
inicial se deu nos setores da 
enfermaria do HSJ. 

A abordagem presencial após os 4 
meses de alta da UTI foi realizada 
pela pesquisadora nas Clínicas 
Integradas na Universidade do 
Extremo Sul Catarinense – UNESC no 
Ambulatório da Medicina (Carta de 
Aceite – APÊNDICE A). 

 
3.3 POPULAÇÃO  E AMOSTRA 
 

Todos os pacientes que foram internados na UTI do HSJ no período 
do estudo entre 01 de janeiro de 2017 a 31 de dezembro de 2018. Foram 
rastreados 2082 pacientes e considerados elegíveis 509. 
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Nesta pesquisa não foi realizado cálculo amostral por se tratar de um 
estudo censitário, no qual todos os pacientes que preencherem os 
critérios de inclusão foram inclusos neste estudo. 
 
3.4 CRITÉRIOS DE INCLUSÃO 
   

− Pacientes maiores de 18 anos de idade; 
− Sobreviventes da UTI e que permaneceram internados no 

ambulatório entre 24 a 120 horas pós-alta da UTI; 
− Pacientes internados na UTI em um período superior a 72 horas 

se admitidos por urgência clínica ou cirúrgica; 
−  Se admitidos por cirurgia eletiva (cirurgia programada e sem 

complicações clínicas) precisavam ter um período de internação na UTI 
superior a 120 horas; 

− E que aceitarem participar da pesquisa através da assinatura do 
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (APÊNDICE B). 
 
3.5 CRITÉRIO DE EXCLUSÃO 
 

− Pacientes que vieram de origem direta de outra UTI;  
− Que tiveram alta para o domicílio ou transferência hospitalar 

diretamente da UTI;  
− Transferência hospitalar, alta para domicílio ou reinternação na 

UTI até 24 horas pós-alta da UTI;  
− Que estavam em isolamento respiratório na unidade de 

internação;  
− Que estavam impossibilitados de realizar o convite para 

participar do estudo e aplicar o TCLE por presença de barreira de 
linguagem ou realizar a entrevista com familiares após três tentativas em 
dias e horários variados;  

− Que se negaram a assinar o TCLE;  
− Caso inexistência de contato telefônico;  
− Se internados em UTI para cuidados paliativos exclusivos;  
− Quando tinham um comprometimento crônico 

neurodegenerativo prévio e quando a internação primária tenha sido por 
causa neurológica. 
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3.6 ETAPAS DO ACOMPANHAMENTO DA COORTE 
 

As etapas do acompanhamento da coorte foi baseada no artigo do 
protocolo utilizado pelos centros participantes: “QV pós-unidade de 
terapia intensiva: protocolo de estudo de coorte multicêntrico para 
avaliação de desfechos em longo prazo em sobreviventes de internação 
em unidades de terapia intensivas brasileiras (Robinson et.al., 2018) e 
pelo Manual de Procedimentos do Centro Participante: QV Pós-Alta 
UTI, versão 3 de 15 de outubro de 2016. 

Para melhor entendimento desta pesquisa, foi realizada uma 
subdivisão metodológica em 3 etapas representadas na figura 2. 
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Figura 2 – Etapas do Acompanhamento da Coorte. Adaptado de Robinson et.al, (2018).  
Legenda: F: Formulário; IH: Internação Hospitalar; MMEM: Mini-Exame do Estado Mental; HAD-AD: Escala Hospitalar de Depressão e Ansiedade. 
UTI: Unidade de Terapia Intensiva; TASY: Sistema de Informação Hospitalar. 
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3.7 DESCRIÇÃO DAS ETAPAS 
 

Etapa 1: Esta etapa refere-se ao período de hospitalização do paciente 
que ocorreu de 24 a 120 horas após a alta do paciente da UTI. Nesta 
etapa os pacientes foram rastreados diariamente no Sistema de 
Informação do Hospital: TASY para verificar a sua elegibilidade ao 
estudo. Assim, os pacientes que tiveram alta das 3 (três) UTI do 
Hospital São José (Cardiologia, Cirúrgica e Geral), independente da 
causa, foram analisados e se elegíveis foram convidados a participar da 
pesquisa.  

Todos os pacientes que receberam alta foram incluídos na planilha de 
rastreamento mensal e foram analisados. Nesta planilha foram 
transcritas todas as altas com as seguintes informações: nome do 
paciente; número do prontuário; data da internação na UTI e data da alta 
(Figura 3). 

 

 
Figura 3 – Planilha de Rastreamento Mensal (Parte 1) 

 
Para cada paciente rastreado nesta planilha foram observados os 

critérios de inclusão do estudo para observar se o paciente preencheu os 
critérios de elegibilidade (Figura 4). O paciente foi considerado elegível 
se todos os critérios foram preenchidos com 0 (zero=não) e assim se 
considerado elegível e recebeu a pontuação 1 (um=sim). 

 

 
Figura 4 – Planilha de Rastreamento Mensal (Parte 2) 
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Etapa 2: Esta etapa também corresponde ao período de hospitalização 
do paciente. Após a elegibilidade do paciente, foi preenchido o 
formulário: Pacientes Elegíveis Linha de Base (APÊNDICE C) para 
assim ser realizado a visita presencial na enfermaria do hospital.  

Nesta etapa, o paciente foi convidado a participar do estudo através do 
aceite do TCLE, este pôde ser assinado pelo paciente ou por um 
responsável pelo mesmo; preferencialmente um familiar. O TCLE foi 
lido na íntegra e explicado sobre os procedimentos a serem realizados 
tanto no período baseline quanto após os 4 meses de alta. Foi também 
especificado ao paciente tanto descrito no TCLE quanto verbalmente 
sobre a coleta de sangue que seria realizado posteriormente por um 
profissional especializado.  

Foram utilizados instrumentos de pesquisa específicos para esta fase 
que foi subsídio para as etapas seguintes da pesquisa que será explicado 
a seguir. Estes instrumentos referem-se às variáveis independentes do 
período baseline deste estudo e caracterizam a DCA. Além da 
abordagem presencial, foi realizado a análise do prontuário do paciente 
para a inclusão de outras possíveis variáveis preditoras. 

Ao término da aplicação destes protocolos, a pesquisadora foi 
responsável por entregar para a equipe de Enfermagem do setor, um 
tubo para coleta de sangue, para posterior coleta. As amostras foram 
encaminhadaw ao laboratório do HSJ onde foram centrifugadas, e o soro 
armazenado em freezer convencional. Ao término da pesquisa, as 
amostras foram transportadas para o Laboratório de Fisiopatologia 
Experimental (Fisiopat) da UNESC, onde foram armazenadas em 
freezer -80oC até a realização das dosagens (BDNF e β-A 1-40 e β-A 1-
42).  

Etapa 3: O seguimento da coorte após 4 meses de alta foi um 
atendimento presencial realizado no ambulatório das Clínicas Integradas 
da UNESC pela pesquisadora. Os pacientes foram contactados por até 
10 vezes em dias e horários alternados para o agendamento das 
consultas. Além do contato telefônico foi utilizado o recurso de 
mensagens do WhatsApp para enviar informações sobre o local e horário 
da consulta um dia antes do agendado. Todas estas informações foram 
preenchidas no formulário: gerenciamento das ligações (APÊNDICE 
D). 
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3.8 INSTRUMENTOS DE PESQUISA 
 

Os instrumentos utilizados nas etapas desta pesquisa estão incluídos 
nos formulários localizados no apêndice desta tese. O momento da 
aplicação de cada instrumento foi especificado na figura 2. 

Os questionários utilizados na abordagem presencial dos pacientes 
estão inclusos no formulário linha de base (APÊNDICE E), composto 
por: 

Características Sóciodemográficas: sexo, idade, estado civil, 
escolaridade, raça, religião, profissão, renda familiar, gastos com saúde, 
hábitos de vida, necessidade de cuidador e assistência à saúde. Essas 
informações foram obtidas pelo paciente ou através do seu responsável e 
referem-se ao status de saúde do paciente em até 3 meses prévios a 
internação hospitalar. 

Assistência Durante a Internação Hospitalar: No formulário linha 
de base estavam inclusas questões relacionadas a necessidade da 
realização de fisioterapia, acompanhamento de psicólogo, fonoudiólogo, 
assistência da nutrição entre outras variáveis. 

Para a caracterização da DCA e o status de saúde pós-alta imediata da 
UTI foram utilizados os demais instrumentos de pesquisa: 

Avaliação Déficit Cognitivo: A avaliação cognitiva foi realizada 
através da aplicação do Mini-Exame do Estado Mental (Mini-Mental – 
MEEM). Esse instrumento só poderia ser respondido pelo paciente caso 
o mesmo tivesse condições de comunicar-se e ouvir e que não 
apresentasse barreiras de linguagem como afasia ou afonia. Este 
instrumento de pesquisa possui como escore máximo de 30 pontos 
(Bertolucci et al., 1994). Neste estudo foi classificado como déficit 
cognitivo os seguintes escores (Rosa et al., 2018). 

− Escore < 24 e com ensino superior; 
− Escore < 23 com 6 a 12 anos de estudo; 
− Escore < 22 com menos de 6 anos de estudo; 
− Escore < 21 para analfabetos. 
− Para a dicotomização das variáveis foi considerado: possuir ou 

não o déficit cognitivo conforme o ponto de corte acima determinado. 
Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressão (HAD): A Avaliação 

dos sintomas de ansiedade e depressão foi avaliada através da Escala 
HAD. Esse instrumento só poderia ser respondido pelo paciente. Caso o 
mesmo não tivesse compreensão sobre qualquer uma das questões em 
até três tentativas a aplicação do questionário era finalizada e registrado 
no campo apropriado como não capacitado para responder. 
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Este instrumento possui 14 itens no qual investiga como o paciente 
sentiu-se na última semana e subdivide-se em sete questões voltadas 
para a avaliação da ansiedade (HADS-A) e sete questões relacionadas a 
depressão (HADS-D). Cada um dos itens é pontuados de zero a três 
tendo uma pontuação máxima de 21 pontos (Zigmond e Snaith; 1983; 
Botega et.al, 1995; Marcolino et al., 2007).  

As questões relacionadas a Ansiedade (HADS-A), são: 

1) Eu me sinto tenso ou contraído; 
3) Eu sinto uma espécie de medo, como se alguma coisa ruim fosse 

acontecer; 
5) Estou com a cabeça cheia de preocupações; 
7) Consigo ficar sentado à vontade e me sentir relaxado; 
9) Eu tenho uma sensação ruim de medo; como um frio na barriga ou 

aperto no estômago; 
11) Eu me sinto inquieto; como se não conseguisse ficar parado em 

lugar nenhum. 
As questões relacionadas a Depressão (HADS-D), são: 

2) Eu ainda sinto que gosto das mesmas coisas de antes; 
4) Dou risada e me divirto quando vejo coisas engraçadas; 
6) Eu me sinto alegre; 
8) Eu estou lento para pensar e fazer as coisas; 
10) Eu perdi o interesse em cuidar da minha aparência; 
12)Fico esperando animado as coisas boas que estão por vir; 
14) Consigo sentir prazer quando assisto a um bom programa de 

televisão; de rádio ou quando leio alguma coisa. 
Para HADS-A e HADS-D foi considerado como ponto de corte 

(Botega et.al, 1995): 
− 0 – 7 pontos: ansiedade ou depressão improvável; 
− 8 – 11 pontos: ansiedade ou depressão possível – (questionável 

ou duvidosa); 
− 12 – 21 pontos: ansiedade ou depressão provável. 
− Para a dicotomização das variáveis para os sintomas de 

ansiedade e depressão e foi considerado:  ≥8 como ponto de corte. 
Após a avaliação presencial foi realizado o preenchimento dos demais 

formulários de pesquisa, que foram: 
Gerenciamento do Paciente Incluído: Neste formulário foram 

preenchidas informações como: nome completo, data da alta da UTI e 
linha de base, endereço completo, telefones (estas informações foram 
coletadas no Sistema de Informação do Hospital). Também algumas 
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informações preenchidas nos formulários anteriores foram acrescidas 
neste formulário (APÊNDICE F). 

Dados da Internação da UTI: Neste formulário foram preenchidas 
as informações referentes a internação na UTI (APÊNDICE G), nos 
quais envolvia a causa da admissão da UTI, classificação da 
procedência, comorbidades prévias. 

Também era avaliado o risco de morte na admissão do paciente na 
UTI através dos Índices de Prognóstico (IP): APACHE II e do SAPS 3. 
Ambos são utilizados para estimar a gravidade da doença e o risco de 
morte do paciente admitido à UTI. Estima-se através do escore final que 
escores mais altos correspondem uma maior gravidade da doença e por 
consequência um maior risco de morte. 

− O cálculo do escore APACHE II foi realizado através do 
AppStore APACHE II Calculator. O escore final varia de 0 a 71 
(Cardoso e Chiavone; 2013; Dietrich et al.; 2014). 

− O cálculo do escore SAPS 3 foi realizado online através do link: 
http://www.somiama.org/SAPS3SOMIAMA/. O escore varia de 16 a 
217 pontos (Junior et.al.; 2010). 

Alta Hospitalar: Neste formulário foram preenchidas informações 
relacionadas a alta hospitalar (APÊNDICE H). Se houve mais alguma 
reinternação na UTI após a inclusão do estudo e o motivo da 
reinternação, data da alta hospitalar e o destino do paciente (domicílio, 
transferência ou óbito). 
 
3.9 ANÁLISES BIOQUÍMICAS 
 

As concentrações de β-A:  β-A 1-40 e β-A 1-42) e BDNF foram 
medidas através da técnica de ELISA sanduíche, de acordo com os 
procedimentos fornecidos pelo fabricante (R & D System). A unidade 
de medida utilizada foi de pg/ml.  
 
3.10 ASPECTOS ÉTICOS 
 

A abordagem hospitalar foi realizada por quatro pesquisados treinados 
pela equipe do HMV e a coleta de amostra de sangue periférico foi 
realizada por uma técnica de enfermagem dos setores da unidade de 
internação do HSJ. Tanto a abordagem, quanto a coleta, só foram 
realizadas após assinatura do TCLE. No termo estava explícito aos 
participantes informações acerca dos objetivos da pesquisa, da 
metodologia do processo de coleta e registro das informações, 
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assegurando-lhes o sigilo e o anonimato. Também foi assegurada a 
possibilidade de desistência de participação em qualquer momento da 
realização da pesquisa. Na tentativa de diminuir o desconforto associado 
ao procedimento a coleta de sangue foi sempre que possível, realizada 
utilizando a mesma punção venosa da coleta de exames de rotina do 
paciente durante a IH. Foi esclarecido que todo material seria utilizado 
somente para fins de pesquisa. Caso necessário, diante dos achados da 
pesquisa o participante da pesquisa foi encaminhado aos serviços do 
ambulatório de medicina da UNESC ou até mesmo para a atenção 
primária (APÊNDICE I). Caso não tivesse necessidade, o participante 
assinava a declaração de que não houve a necessidade de 
encaminhamento aos serviços (APÊNDICE J). 

Esta pesquisa foi aprovada pelo Comitê de Ética e Pesquisa em Seres 
Humanos do Hospital São José (HSJ) sob o parecer Nº 1.824.369 
(ANEXO A) e pelo Comitê de Ética e Pesquisa em Humanos da 
Universidade do Extremo Sul Catarinense - UNESC sob o protocolo Nº 
1.993.271 (ANEXO B) com base nas Diretrizes e Normas 
Regulamentadoras de Pesquisa Envolvendo Seres Humanos, 
estabelecidos pela Resolução 466/12 do Conselho Nacional de Saúde. 
Desde o período baseline os voluntários da pesquisa receberam códigos 
conforme o seu ID de rastreamento para garantir o seu anonimato. Só 
tiveram acesso aos dados da pesquisa e identificação dos pacientes os 
pesquisadores envolvidos. Os formulários de coleta foram mantidos em 
armário com chave no Centro de Pesquisas do HSJ. Também todos os 
formulários estão escaneados e armazenados no Google Drive 
(hsjqvcti@gmail.com) sendo acessado somente pelos pesquisadores 
autorizados. 

Diante dos formulários e instrumentos de pesquisa acima segue abaixo 
as variáveis desfecho e preditoras desta pesquisa. 
 
3.11 VARIÁVEIS  
 
3.11.1 VARIÁVEIS DEPENDENTES (DESFECHOS) 
 

Os seguintes desfechos exploratórios foram avaliados durante o 
seguimento dos pacientes (Quadro 2): 
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Quadro 2 – Desfechos do Estudo por Período 
 

Período Variáveis Desfechos 
Baseline Status Vital (Mortalidade) 

4 Meses 

Disfunção Cognitiva 
Sintomas de Depressão 
Sintomas de Ansiedade 
Status Vital (Mortalidade) 

 
3.11.2 VARIÁVEIS INDEPENDENTES  
 

As variáveis independentes dependeram do período do 
estudo (Quadro 3): 

 
Quadro 3 – Variáveis Independentes (Preditoras) por Período do 

Estudo 
 

Período Variáveis Independentes 

Baseline 

Características Sóciodemográficas 

Sexo; idade; estado civil; religião; renda familiar; gastos 
com saúde, religião; trabalho; consumo de álcool; 
necessidade de cuidador. 
Status Vital (Mortalidade) 
Características da DCA 

Tipo de admissão na UTI; procedência do paciente; regime 
de internação hospitalar; Comorbidades orgânicas na UTI – 
Índice de Charlson; risco de mortalidade hospitalar na 
admissão da UTI (escore APACHE II e SAPS 3); 
intervenções durante a internação na UTI; disfunções 
orgânicas/desfechos durante a internação na UTI; dias de 
internação hospitalar e dias de internação na UTI. 
Estado de Saúde Pós-Alta Imediata 

Sintomas de ansiedade e depressão, disfunção cognitiva. 
Assistência à Saúde 

Utilização dos serviços de saúde: fisioterapia, 
fonoaudiologia, acompanhamento pscicológico ou 
psiquiátrico 3 meses antes da admissão da UTI e Status de 
saúde prévio relacionado a: diagnóstico de ansiedade e 
transtorno de humor. 
Análises Bioquímicas 
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Concentrações de β-A:  β-A 1-40 e β-A 1-42) e BDNF 

4 Meses 

As variáveis do período baseline se mantiveram como 
variáveis independentes e as demais foram acrescidas: 
Status Vital 
Acesso aos serviços de saúde 
Necessidade de encaminhamento aos serviços de saúde 

 
3.11 ANÁLISE ESTATÍSTICA 

 
A análise inferencial dos dados foi realizada utilizando-se o software 

IBM Statistical Package for the Social Sciencies (SPSS) versão 17.0. 
As variáveis contínuas foram inicialmente averiguadas a distribuição 

de normalidade através do teste de Komogorov Smirnov e foram 
apresentadas na forma de média ± desvio padrão. Na caracterização da 
amostra foi inicalmente avaliada a homogeneidade das variâncias e foi 
utilizado o teste de Levene. Já para as variáveis qualitativas utilizou-se o 
teste Qui-Quadrado de Pearson como medida de associação.  

Para as comparações entre os achados das variáveis quantitativas do 
período baseline e a os quatro meses foi utilizado teste paramétrico t de 
Student para amostras pareadas ou o correspondente não-paramétrico: 
teste t de Wilcoxon. 

Para as comparações entre os desfechos e as variáveis preditoras no 
período baseline foi utilizada a Regressão de Poisson – risco relativo 
(RR). Já para averiguar o tempo entre a alta da UTI e a abordagem dos 4 
meses utilizou-se o tempo de sobrevida computado em dias utilizando-
se a regressão de Cox – taxa de risco = Hazard Ratio (HR) como 
medida de associação. As variáveis qualitativas que não eram 
dicotômicas foram dicotomizadas para serem utilizadas como possíveis 
variáveis Preditoras do modelo, tanto na regressão tanto de Cox quanto 
de Poisson. As descrições das novas variáveis estão demonstradas no 
quadro do APÊNDICE K. 

O método adotado para a construção do modelo de regressão 
multivariável tanto de Poisson quanto de Cox foi o backward, de acordo 
com a metodologia de Hosmer e Lemeshow. Nesta metodologia todas as 
variáveis nas análises univariadas com p<0,25 entram no modelo 
multivariável e a seleção é feita pela retirada da variável menos 
significativa, uma de cada vez, de modo sequencial e automático, com 
base em critérios estatísticos. Permaneceram no modelo final apenas as 
variáveis com valor de α = 0,05 (p<0,05). Em todas as análises, foi 
adotado como nível para significância estatística um p-valor α = 0,05 
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(p<0,05). As construções das tabelas foram realizadas no Software 

Microsoft Excel. 
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4 RESULTADOS 
 
 

Os resultados desta pesquisa serão apresentados por períodos de 
acompanhamento dos pacientes sobreviventes pós-alta da UTI seguindo 
o quadro abaixo: 
 

Quadro 5 – Períodos de Acompanhamento da Pesquisa 
 

Período Resultados 

Baseline 

(n=162) 

− Elegibilidade da Amostra 
− Características Sóciodemográficas (Baseline e 4 
Meses) 
− Características da DCA 
− Características de Saúde Pós-Alta Imediata (24 a 
120 horas) 
− Assistência à Saúde Pré Internação Hospitalar e 
Durante a Internação 
− Análises Bioquímicas 
− Regressão de Poisson do Desfecho: 

 Mortalidade 

4 Meses 
(n=44) 

− Análises Bioquímicas; 
− Regressão de Cox dos Desfechos:   

 Disfunção Cognitiva 
 Sintomas de Depressão 
 Sintomas de Ansiedade 
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4.1 PERÍODO BASELINE 
 
 
4.1.1 BASELINE: ELEGIBILIDADE DA AMOSTRA 

 
A população do presente estudo foi composta por 2082 pacientes 

advindos das UTI cardiológica, geral e cirúrgica do HSJ entre o período 
de janeiro de 2017 a dezembro de 2018.  Destes pacientes, 1573 foram 
excluídos por não preencherem os critérios de inclusão/exclusão do 
estudo. Foram considerados elegíveis 509 pacientes, porém 347 não 
foram incluídos no estudo diante de diferentes justificativas, citadas na 
Figura 5. Por fim, a amostra no período Baseline foi de 162 pacientes. 
Após a alta da UTI, ainda durante a internação hospitalar, houve a 
incidência de 16 óbitos e entre o período Baseline e até os 4 meses a 
incidência foi de 12 óbitos. Para o seguimento dos 4 meses seriam 
acompanhados 131 pacientes (80,7%) da amostra elegível. Diante das 
perdas por mortalidade e outros motivos justificados para não 
comparecerem no ambulatório presencial, no seguimento de 4 meses 
foram avaliados 44 pacientes (27,1%). 
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Figura 5 – Fluxograma de Seleção e Acompanhamento da Coorte.  
Legenda:  N: número da população; n: número da amostra; %: porcentagem; h: 
horas; PO: Pós-Operatório; UTI: Unidade de Terapia Intensiva; TCLE: Termo 
de Consentimento Livre e Esclarecido; h: horas; Re-IH: Reinternação 
Hospitalar; Re-UTI: Reinternação Unidade de Terapia Intensiva. £: 3 Re-IH ou 
Re-UTI; 54 Recusa ou Impossibilidade de contato telefônico após 10 tentativas; 
12 Impossibilidade (Transporte); 11 Não compareceu, ou reagendou; 08 
Impossibilidade (Físico); 02 Impossibilidade (Horário). 
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4.1.2 BASELINE: CARACTERIZAÇÃO DA AMOSTRA 
 
 

A amostra na linha de base foi composta por 162 pacientes (tabela 1), 
a média de idade foi de 55±17 anos, tendo o predomínio do gênero 
masculino com 103 (63,0%), 100 (61,7%) casados, sendo 
predominantemente caucasianos 122 (75,3%). Em média, estudaram 
7,1±3,5 anos, possuem uma renda mensal familiar em torno de 
R$2.510,00±1.635,60 reais tendo uma mediana de 2 dependentes e 
gastam com saúde mensalmente, R$647,30±1.342,30 reais.  
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Tabela 1 - Características Sóciodemográficas 

 

Características 
Sóciodemográficas 

Baseline (n=162) IC 4 Meses (n=44) IC 
Valor 

p Média±DP 
ou n (%) 

95% 
Média±DP 
ou n (%) 

95% 

Idade (anos)   55±17 53,0-58,2 57±15,9 52,1-61,8 0,474a 
≥55 anos  96 (59,3) - 24 (4,5) - 0,513b 
18 - 49 anos 48 (29,6) - 12 (27,3) - 

0,991b 50 - 64 anos 61 (37,7) - 17 (38,6) - 
≥65 anos 53 (32,7) - 14 (21.5) - 

Gênero - Masculino 103 (63,6) - 27 (61,4) - 0,792b 
Estado Civil - Estável  100 (61,7) - 27 (61,4) - 0,506b 
Raça  - Caucasiano 122 (75,3) - 31 (70,5) - 0,734b 
Escolaridade (anos)  7,1±3,5 6,6-7,7 7,0±3,3 6,1-8,0 0,422a 

≤ 7 anos 98 (60,5) - 26 (59,1) - 0,731b 
Renda Familiar₿ 

Renda Mensal Familiar, 
R$  2.510,00±1.635,60 148,70-2.216,30 2.392,20±1.474,30 1.867,70-2.930-70 0,528a 

Número de Dependentes  2,6±1,3 2,4-2,8 2,9±1,5 2,3-3,4 0,178a 
Renda Familiar Per 

Capita 836,90±545,20 738,80-935,00 799,70±491,40 622,60-976,90 0,528a 
Renda Mensal Familiar, 

≤R$ 2.509,00 81 (65,9) - 25 (73,5) - 0,763b 
Renda Familiar Per 

Capita, ≤R$ 836,00 39 (31,7) - 12 (35,3) - 0,849b 
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Gastos com Saúde 
Mensal₽  647,30±1.342,30 386,20-908,30 613,30±919,30 281,80-944,70 0,924a 

Gastos com Saúde 
Mensal, ≥R$ 647,00 24 (23,1) - 8 (25,0) - 0,486b 

Religião   153 (94,4) - 43 (97,7) - 0,580b 
Trabalhava  62 (38,3) - 39 (37,1) - 0,803b 
Fuma ou Fumou₸  81 (50,0) - 22 (52,4) - 0,905b 
Etilismo₤  57 (35,6) - 13 (30,2) - 0,613b 
Necessidade de Cuidador 

em Domicílio₳  19 (11,7) - 6 (16,2) - 0,430b 
Legenda: ±DP – Desvio-padrão; IC: Intervalo de Confiança; <:menor ou igual; ≥: maior ou igual; n: número absoluto; %: 
porcentagem. Nota: Variáveis apresentadas na forma n/total  (%) ou conforme indicado.  ₿: 123/162 (75,9); ₽: 104/162 
(64,2); ₸: 160/162 (98,8); ₴: 158/162 (97,5); ₤: 160/162 (98,8); ₳: 134/162 (82,7). Método Estatístico Empregado: a: p-
value para teste de Levene para Hogeneidade das Variâncias; b: p-value para Teste Qui-Quadrado de Pearson.  
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4.1.3 BASELINE: CARACTERÍSTICAS DA DCA 
 

Com relação as características da DCA (tabela 2), pode-se observar 
que quanto ao tipo de admissão na UTI 76 (46,9%) foram admitidos por 
algum critério clínico, sendo que 76 (46,9%) tiveram como procedência 
da unidade de emergência do hospital. Com relação as comorbidades 
orgânicas avaliadas através do índice de Charlson, pode-se observar que 
a média foi de 1±1,06 comorbidade e 46 (28,4%) tiveram duas ou mais 
comorbidades. Quanto ao risco de morte avaliado pelo APACHE II o 
escore médio foi de 16,35±11,36 pontos e o risco avaliado pelo SAPS3 
de 39,8±16,94.  

No que se refere as intervenções realizadas durante o período de 
internação da UTI 83 (51,1%) necessitaram do uso de vasopressor, 33 
(20,4%) foram submetidos a sedação contínua, 115 (71,0%) utilizaram 
Ventilação Mecânica Não Invasiva (VMNI), 53 (32,7%) utilizaram 
Ventilação Mecânica Invasiva (VMI). 

 A cerca dos desfechos durante o período de internação da UTI 3 
(1,9%) sofreram infarto agudo do miocárdio ou síndrome coronária 
aguda, 5 (3,1%) tiveram parada cárdio-respiratória, 12 (1,2%) acidente 
vascular cerebral, 7 (4,3%) adquiriram fraqueza muscular, 14 (18,6%) 
tiveram crises convulsivas, 14 (8,60%) portaram trombose venosa 
profunda, 13 (8,0%) houveram trombo embolia pulmonar, 12 (7,4%) 
possuíram úlcera de decúbito, 16 (9,9%) sofreram delirium, 16 (9,9%) 
necessitaram de transfusão de sangue e de hemoderivados, 12 (7,4%) 
portaram infecção nosocomial adquirida na UTI. Quanto aos dias de 
internação hospitalar a média foi de 25,9±33,2 dias e de internação de 
UTI a média foi de 6,3±4,2 dias. 
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Tabela 2 - Características da Doença Crítica Aguda (n=162) 
 

Características da Doença Crítica Aguda 

Baseline 
(n=162) 

Média±DP 
ou n (%) 

 Tipo de Admissão na UTI 
Clínico  76 (46,9) 
Cirúrgico, eletivo  27 (16,7) 
Cirúrgico, Emergência  59 (36,4) 

Procedência do Paciente - n (%) 
Emergência 76 (46,9) 
Enfermaria 44 (27,2) 
Bloco Cirúrgico 31 (19,1) 
Outro Hospital 9 (5,6) 
Sala de Recuperação 2 (1,2) 

Regime de Internação - n (%) 
SUS 147 (90,7) 
Convênio/Particular 15 (9,3) 

Comorbidades Orgânicas na UTI 
Índice de Comorbidade de Charlson  1±1,06 
Índice de Comorbidade de Charlson - ≥1 96 (59,3) 
Índice de Comorbidade de Charlson - ≥2  46 (28,4) 

APACHE II   
16,35±11,3

6 
SAPS 3   39,8±16,94 
Sepse  10 (6,2) 
Choque Séptico 5 (3,1) 

   Infecção na Admissão da UTI 22 (13,6) 
Intervenções UTI 

Necessidade de Vasopressor 83 (51,2) 
Necessidade de Vasodilatador 13 (8,0) 
Necessidade de Sedação Contínua 33 (20,4) 
Necessidade de HD Convencional 15 (9,30) 
Necessidade de Craniectomia Descompressiva 7 (4,3) 
Necessidade de Intervenção Cirúrgica de 

Emergência 13 (8,0) 
Necessidade de Monitoração da PIC 10 (6,2) 
Necessidade de Nutrição Parenteral 12 (7,4) 
Necessidade de Sonda Nasoenteral 61 (37,7) 
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Necessidade de VMNI 115 (71,0) 
Necessidade de VMI 53 (32,7) 
Necessidade de Traqueostomia 18 (11,1) 

Desfechos durante a UTI 
Infarto Agudo do Miocárdio/Síndrome Coronariana 

Aguda 3 (1,9) 
Parada Cárdio-Respiratória 5 (3,1) 
Acidente Vascular Cerebral 2 (1,2) 
Fraqueza Muscular Adquirida na UTI 2 (1,2) 
Crises Convulsivas 7 (4,3) 
Trombose Venosa Profunda 14 (8,6) 
Trombo Embolia Pulmonar 13 (8,0) 
Úlcera de Decúbito 14 (8,6) 
Delirium  13 (8,6) 
Necessidade de transfusão de sangue ou 

hemoderivados 20 (12,3) 
Infecção Nosocomial Adquirida na UTI 12 (7,4) 

Dias Internação Hospitalar  25,9±33,2 
Dias Internação Hospitalar - ≥ 26 dias 46 (28,4) 
Dias Internação UTI  6,3±4,2 
Dias Internação UTI - ≥ 6 dias 54 (33,3) 

Legenda: ±DP – Desvio-padrão; HD: hemodiálise; PIC: Pressão Intracraniana;  
SUS: Sistema Único de Saúde; UTI: Unidade de Terapia Intensiva; VMNI: 
Ventilação Mecânica Não Invasiva. VMI: Ventilação Mecânica Invasiva. 
Método Estatístico Empregado: Análise Descritiva de Frequências. 
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4.1.4 BASELINE: CARACTERÍSTICAS DO ESTADO DE SAÚDE 
PÓS-ALTA IMEDIATA 

 
Com relação ao estado de saúde dos pacientes pós-alta 

imediata da UTI que foi entre 24 a 120 horas, observa-se na tabela 3, 
que: 82 (50,6%) dos pacientes apresentaram déficit cognitivo com média 
de escore de 20,2±5,6 pontos. Relacionado aos sintomas de depressão e 
ansiedade avaliado através da escala de ansiedade e depressão 
hospitalar, 84 (51,9%) dos pacientes apresentavam sintomas depressivos 
e 71 (43,8%) sintomas de ansiedade. Tendo um escore para depressão de 
5,7±3,8 e ansiedade de 7,2±3,9. Quanto as análises bioquímicas, a média 
do BDNF foi de 0,09±0,03pg/mL, da β-A 1-42 foi de 39,7±26,0 pg/mL 
e da β-A 1-40 foi de 10,3±9,1 pg/mL. 
 
Tabela 3 - Estado de Saúde Pós-Alta Imediata UTI (24 a 120 horas) 

 
Estado de Saúde Pós-Alta Imediata UTI  

(24 a 120 horas) 
Baseline (n=162) 

Média±DP ou n (%) 
Disfunção Cognitivaa 82 (50,6) 

 Escore 20,2±5,6 
Sintomas Depressãob 84 (51,9) 

Escore 5,7±3,8 
Sintomas Ansiedadeb 71 (43,8) 

Escore 7,2±3,9 
Análises Bioquímicas  

BDNF 0,09±0,03 
BDNF: ≤0,09pg/mlc 29 (17,9) 
β-A 1-42  39,7±26,0 
β-A 1-42: ≥39,7pg/mld 10 (6,2) 
β-A 1-40  10,3±9,1 
β-A 1-40: ≥10,3 pg/ml c 10 (6,2) 

Legenda: ±DP – Desvio-padrão; β-A: Beta Amilóide; BDNF: Fator de 
Crescimento Neurotrófico Derivado do Encéfalo; pg/ml: Picograma/mL. Nota: 
Variáveis apresentadas na forma n/total  (%) ou conforme indicado. a: 131/162 
(80,9); b: 127/162 (78,3); c: 50/162 (30,9); b: 54/162 (33,3) Método Estatístico 
Empregado: Análise descritiva de freqüências. 
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4.1.5 BASELINE: CARACTERÍSTICAS DA ASSISTÊNCIA À 
SAÚDE 
 

Sobre a assistência à saúde até 3 meses antes da internação hospitalar 
e durante o período de internação, observa-se na tabela 4, que 11 (6,8%) 
dos pacientes já realizavam fisioterapia antes da internação hospitalar, 1 
(0,6%) tratamento com fonodiólogia; 14 (8,6%) faziam 
acompanhamento com o psicolólogo e/ou psiquiatra; também foi 
observado que 36 (22,2%) já tinham tido em algum momento de sua 
vida o diagnóstico de ansiedade, como: transtorno de ansiedade, 
síndrome do pânico, transtorno obscessivo compulsivo (TOC) estresse 
pós-traumático ou TOC e 28 (17,3%) de algum tipo de transtorno de 
humor, como: depressão, transtorno bipolar ou distimia. Com relação a 
assistência hospitalar destes pacientes observa-se que: 119 (73,5%) dos 
pacientes realizaram fisioterapia hospitalar; 26 (16,0%) foram atendidos 
pela fonodióloga e 9 (5,6%) foram acompanhamentos pelos serviços de 
psicologia. 

 
Tabela 4 – Assistência à Saúde 

 

Assistência à Saúde 
Baseline 
(n=162) 
n (%) 

Assistência Pré Internação Hospitalar 

  Realização de Fisioterapiaa antes IH 11 (6,8) 
  Acompanhamento com Fonoudiólogab antes IH 1 (0,6) 
  Acompanhamento Psicológico ou Psiquiátrico antes 

IH  14 (8,6) 
  Diagnóstico de Ansiedade Prévio 36 (22,2) 
  Diagnóstico de Transtorno de Humor Prévio 28 (17,3) 

Assistência Internação Hospitalar 

  Realização de Fisioterapia no Hospital 119 (73,5) 
  Acompanhamento com Fonoudiólogac no Hospital 24 (14,8) 
  Acompanhamento Psicológico no Hospital 9 (5,6) 

Legenda: IH: Internação Hospitalar.  Nota: Variáveis apresentadas na forma 
n/total (%) ou conforme indicado. a: 160/162 (98,8); b: 161/162 (99,4); c: 
161/162 (99,4). Método Estatístico Empregado: Análise Descritiva de 
Frequências. 
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4.1.6 BASELINE: DESFECHO MORTALIDADE 
 

Nesta etapa dos resultados serão apresentadas as tabelas de regressão 
de Poisson para o desfecho do baseline. Conforme mencionado 
anteriormente, houve a incidência de 16 óbitos de pacientes inclusos 
ainda durante a internação hospitalar. A tabela 5, apresenta os achados 
das possíveis variáveis preditoras associadas com o desfecho de 
mortalidade. 

Observa-se que na análise univariada que os pacientes que obtiveram 
o escore de APACHE maior que 16 tiveram um risco maior de 2,9 de 
irem a óbito (RR:2,89; p<0,05). Dos pacientes que tiveram como 
comorbidade orgânica a sepse tiveram 5 vezes de chances a mais de 
irem a óbito (RR:5,07; p<0,01) e 2,9 vezes para infecção (RR:2,89; 
p<0,05). Na análise multivariada, observa-se que a sepse se manteve no 
modelo final (RR:5,16; p<0,01) e a necessidade de utilização de 
traqueostomia (RR:2,7; p<0,05) foi observada somente na multivariada. 
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Tabela 5 – Fatores Associados ao Desfecho Mortalidade no Período Baseline (n=162) 
 

Variáveis n (%) 
RR p RR p 

Bruto 
 

Ajustado   
Características Sóciodemográficas  

Idade - ≥55 anos  76 (46,9) 1,89 0,20£ - - 
Gênero - Masculino 103 (63,6) 0,74 0,52 - - 
Estado Civil  - Estável 100 (61,7) 0,80 0,64 - - 
Raça  -  Caucasiano 122 (75,3) 0,98 0,98 - - 
Escolaridade,  ≤ 7 anos 98 (60,5) 2,83 0,09 - - 
Renda Familiar Mensal Familiar, ≤R$ 2.509,00 81 (65,9) 0,52 0,19£ - - 
Renda Familiar Mensal Per Capita, ≤R$ 836,00 39 (31,7) 1,20 0,73 - - 
Gastos com Saúde Mensal, ≥R$ 647,00 24 (23,1) 1,11 0,87 - - 
Trabalhava  62 (38,3) 0,73 0,55 - - 
Fuma ou Fumou 81 (50,6) 1,63 0,32 - - 
Etilismo 57 (35,6) 1,41 0,48 - - 
Necessidade de Cuidador em domicílio 19 (13,9) 1,43 0,54 - - 

Características da Doença Crítica Aguda  
    

 Tipo de Admissão na UTI  
    

Clínico  76 (46,9) 2,49 0,08£ - - 
Cirúrgico, eletivo  27 (16,7) 0,33 0,28 - - 
Cirúrgico, Emergência  59 (36,4) 0,58 0,33 - - 

Procedência do Paciente   
    

Emergência 76 (46,9) 0,88 0,79 - - 
Enfermaria 44 (27,2) 0,89 0,84 - - 
Bloco Cirúrgico 31 (19,1) 0,28 0,21£ - - 
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Regime de Internação   
    

SUS 146 (90,7) 1,53 0,67 - - 
Particular 15 (9,3) 0,65 0,67 - - 

Comorbidades Orgânicas na UTI  
    

Índice de Comorbidade de Charlson - ≥1 96 (59,3) 2,06 0,19£ - - 
Índice de Comorbidade de Charlson - ≥2  46 (28,4) 0,84 0,75 - - 
APACHE II - ≥16 70 (43,2) 2,89 0,04*£ - - 
SAPS 3 - ≥40 16 (9,9) 2,11 0,20£ - - 
Sepse  10 (6,2) 5,07 0,01*£ 5,16 0,01** 
Infecção na Admissão da UTI 22 (13,6) 2,89 0,03*£ - - 

Intervenções UTI  
    

Necessidade de Vasopressor 83 (51,2) 0,57 0,26 - - 
Necessidade de Vasodilatador 13 (8,0) 0,76 0,79 - - 
Necessidade de Sedação Contínua 33 (20,4) 2,35 0,08£ - - 
Necessidade de Monitoração da PIC 10 (6,2) 1,01 0,99 - - 
Necessidade de Nutrição Parenteral 12 (7,4) 2,89 0,06£ - - 
Necessidade de Sonda Nasoenteral 61 (37,7) 1,66 0,29 - - 
Necessidade de VMNI 115 (7,1) 1,23 0,71 - - 
Necessidade de VMI 53 (32,7) 1,60 0,32 - - 
Necessidade de Traqueostomia 18 (11,1) 2,67 0,06£ 2,73 0,04* 

Desfechos durante a UTI  
    

Parada Cárdio-Respiratória 5 (3,1) 2,09 0,43 - - 
Fraqueza Muscular Adquirida na UTI 2 (1,2) 5,33 0,03*£ - - 
Crises Convulsivas 7 (4,3) 1,48 0,68 - - 
Úlcera de Decúbito 14 (8,6) 1,51 0,56 - - 
Delirium  13 (8,6) 0,76 0,79 - - 
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Necessidade de transfusão de sangue ou hemoderivados 20 (12,3) 1,79 0,40 - - 
Infecção Nosocomial Adquirida na UTI 12 (7,4) 1,01 0,98 - - 
Dias Internação Hospitalar - ≥ 26 46 (28,4) 1,96 0,15£ - - 
Dias Internação UTI - ≥ 6 54 (33,3) 2,00 0,14£ - - 

Estado de Saúde Pós-Alta Imediata UTI   
    

Disfunção Cognitiva 82 (50,6) 2,09 0,35 - - 
Sintomas Ansiedade 71 (43,8) 1,59 0,48 - - 
Sintomas Depressão 84 (51,9) 2,44 0,17£ - - 

Assistência à Saúde  
    

Assistência Pré Internação Hospitalar  
    

  Diagnóstico de Ansiedade Prévio 36 (22,2) 1,59 0,36 - - 
  Diagnóstico de Transtorno de Humor Prévio 28 (17,3) 1,10 0,88 - - 

Assistência Durante a Internação Hospitalar  
    

  Realização de Fisioterapia no Hospital 119 (73,5) 0,60 0,30 - - 
  Acompanhamento com Fonoudióloga no Hospital 24 (14,8) 1,90 0,23£ - - 
  Acompanhamento Psicológico no Hospital 9 (5,6) 2,43 0,19£ - - 

Análises Bioquímicas      
BDNF: ≤0,09 pg/mL 13 (25,5) 2,92 0,26 - - 
β-A 1-42: ≥39,7pg/mL 20 (12,3) 1,50 0,67 - - 
β-A 1-40: ≥ 10,3 pg/mL 25 (15,4) 0,29 0,25 - - 

Legenda:   β-A: Beta Amilóide, BDNF: Fator de Crescimento Neurotrófico Derivado do Encéfalo, HD: hemodiálise, RR: Risco 
Relativo, IC: Intervalo de Confiança,  PIC: Pressão Intracraniana, UTI: Unidade de Terapia Intensiva,  VMI: Ventilação Mecânica 
Invasiva, VMNI: Ventilação Mecânica Não Invasiva, <: menor ou igual, ≥ maior ou igual, pg/mL: picograma/mililitro. Método 
Estatístico Empregado: Regressão de Poisson, sendo:  *p< 0,05 na análise Univariada; £: todas as variáveis que obtiveram p< 
0,25; Modelo Final Multivariada: *p<0,05; p<0,01. 
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4.2 COMPARAÇÕES: BASELINE E 4 MESES 
 
4.2.1 CARACTERÍSTICAS DOS DESFECHOS PÓS-ALTA: 
BASELINE E 4 MESES 
 

Observa-se na tabela 6 as características dos desfechos deste estudo, 
onde: aos 4 meses houve a incidência de 12 (27,3%) pacientes com 
disfunção cognitiva, 6 (13,6%) com sintomas de depressão e 8 (18,2%) 
com sintomas de ansiedade. 
 

Tabela 6 – Características das Variáveis Desfecho Pós-Alta 
 

Variáveis 

Baseline 
(n=162) 

Média±DP 
ou n (%) 

4 Meses 
(n=44) 

Média±DP ou n 
(%) 

p 

Diferença em Dias§ - 134,6±19,4 - 
Incidência de Mortalidade 16 (9,9) 12 (7,4)b - 
Acompanhamento 4 Meses 
Incidência de Disfunção 
Cognitiva - 12 (27,3) - 
Prevalência de Disfunção 
Cognitiva  82 (50,6)c 22 (50,0) - 

Escore Disfunção Cognitiva  21,2±4,3 24,3±3,3 
0,01**

₸ 
Incidência Sintomas de Depressão - 6 (13,6) - 
Prevalência dos Sintomas de 
Depressão 84 (51,9)d 28 (63,6) - 
Escore Sintomas Depressão  5,2±3,4 5,4±4,3 0,76₸ 
Incidência Sintomas de Ansiedade - 8 (18,2) - 
Prevalência a dos Sintomas 
Ansiedade 71 (43,8)d 23 (52,3) - 
Escore Sintomas Ansiedade  7,2±3,9 7,1±4,4 0,76₤ 
Não Recebe Assistência do SUS 
pela UBS ou ESF - 11 (25,0) - 
Houve a Necessidade de 
Encaminhamento aos Serviços - 13 (29,5) - 

Legenda: §: Data Alta UTI x Acompanhamento; DP: Desvio-Padrão; ESF: 
Estratégia de Saúde da Família; UBS: Unidade Básica de Saúde; SUS: Sistema 
Único de Saúde; <: menor; <: menor ou igual; ≥ maior ou igual. Nota: 
Variáveis apresentadas na forma n/total  (%): a: n=146 b: n=134; c: 131/162 
(80,9%); d: 111/162 (80,9%).  Método Estatístico Empregado: ₤ p-value para 
teste t de Student; ₸ p-value para teste t de Wilcoxon. *p<0,05;**p<0,01. 
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4.4 DESFECHOS PÓS-ALTA: 4 MESES 
 

Os desfechos avaliados aos 4 meses foram: disfunção cognitiva, 
sintomas de depressão e de ansiedade que serão apresentados a seguir. 
 
4.4.3 DESFECHO 4 MESES: DISFUNÇÃO COGNITIVA 
 

Na tabela 7 observa-se os achados relacionados ao desfecho: 
disfunção cognitiva. No modelo final permaneceu o trabalho como um 
fator de proteção (HR: 0,26; p<0,05). Já como fatores de risco, têm-se: 
ter infecção na admissão da UTI (HR: 4,04; p<0,05) na univariada e 
(HR: 4,79; p<0,05) na multivariada; ter tido a necessidade da realização 
de Hemodiálise (HD) convencional durante a internação da UTI 
evidencia-se na univariada (HR: 39,21; p<0,01) e na multivariada o 
risco aumenta em 192 vezes (HR: 231,74; p<0,01); e ter a necessidade 
de acompanhamento com fonoudióloga (HR: 4,87; p<0,05) foi firmado 
apenas na multivariada. 
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Tabela 7 – Fatores Associados ao Desfecho Disfunção Cognitiva Reavaliado aos 4 meses Pós-Alta da UTI 
(n=44) 

 

Variáveis n (%) 
HR 

p 
HR 

p 
Bruto Ajustado 

Características Sóciodemográficas  
Idade - ≥55 anos  22 (50,0) 1,77 0,26 - - 
Gênero - Masculino 27 (61,4) 0,70 0,47 - - 
Estado Civil  - Estável 27 (61,4) 0,63 0,35 - - 
Raça  -  Caucasiano 31 (70,5) 1,94 0,30 - - 
Escolaridade,  ≤ 7 anos 26 (59,1) 1,96 0,19£ - - 
Renda Familiar Mensal Familiar, ≤R$ 2.509,00 25 (56,8) 2,20 0,31 - - 
Renda Familiar Mensal Per Capita, ≤R$ 836,00 12 (27,3) 1,56 0,42 - - 
Gastos com Saúde Mensal, ≥R$ 647,00 8 (18,2) 1,68 0,41 - - 
Trabalhava  16 (36,4) 0,41 0,13£ 0,26 0,05* 
Fuma ou Fumou 22 (50,0) 1,25 0,67 - - 
Etilismo 13 (29,5) 0,26 0,04*£ - - 
Necessidade de Cuidador em Domicílio 6 (13,6) 1,89 0,28 - - 

Características da Doença Crítica Aguda  
 Tipo de Admissão na UTI  

Clínico  20 (45,5) 1,45 0,46 - - 
Cirúrgico, Eletivo  7 (15,9) 0,47 0,34 - - 
Cirúrgico, Emergência  17 (38,6) 1,02 0,98 - - 

Procedência do Paciente   
Emergência 16 (36,4) 1,22 0,68 - - 
Enfermaria 15 (34,1) 2,10 0,18£ - - 
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Bloco Cirúrgico 12 (27,3) 0,38 0,14£ - - 
Regime de Internação   

SUS 39 (88,6) 0,72 0,66 - - 
Convênio/Particular 5 (11,4) 1,39 0,66 - - 

Comorbidades Orgânicas na UTI  
Índice de Comorbidade de Charlson - ≥1 26 (59,1) 1,47 0,48 - - 
Índice de Comorbidade de Charlson ≥2  12 (27,3) 1,20 0,73 - - 
APACHE II - ≥16 23 (52,3) 2,59 0,10£ - - 
SAPS 3 - ≥40 40 (90,9) 0,78 0,74 - - 
Sepse  2 (4,5) 0,86 0,89 - - 
Choque  1 (2,3) 0,76 0,80 - - 
Infecção na Admissão da UTI 4 (9,1) 4,04 0,04*£ 4,79 0,03* 

Intervenções UTI  
Necessidade de Vasopressor 24 (54,5) 0,98 0,97 - - 
Necessidade de Sedação Contínua 5 (11,4) 1,00 1,00 - - 
Necessidade de HD Convencional 1 (2,3) 39,21 0,01*£ 231,74 0,01** 
Necessidade de Intervenção Cirúrgica de Emergência 2 (4,5) 0,94 0,95 - - 
Necessidade de Nutrição Parenteral 3 (6,8) 1,67 0,50 - - 
Necessidade de Sonda Nasoenteral 12 (27,3) 1,14 0,81 - - 
Necessidade de VMNI 32 (72,7) 0,92 0,88 - - 
Necessidade de VMI 17 (38,6) 1,25 0,65 - - 
Necessidade de Traqueostomia 4 (9,1) 1,42 0,74 - - 

Desfechos durante a UTI  
Crises Convulsivas 2 (4,5) 0,65 0,68 - - 
Úlcera de Decúbito 3 (6,8) 2,84 0,19£ - - 
Delirium  3 (6,8) 2,33 0,27 - - 
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Necessidade de transfusão de sangue ou hemoderivados 3 (6,8) 0,90 0,92 - - 
Infecção Nosocomial Adquirida na UTI 3 (6,8) 0,58 0,59 - - 
Dias Internação Hospitalar - ≥ 26 13 (29,5) 0,77 0,62 - - 
Dias Internação UTI - ≥ 6 11 (25,0) 1,17 0,77 - - 

Estado de Saúde Pós-Alta Imediata UTI (24 a 120 horas)  
Disfunção Cognitiva 22 (50,0) 1,00 0,12£ - - 
Sintomas Ansiedade 23 (52,3) 0,51 0,39 - - 
Sintomas Depressão 28 (63,6) 0,57 0,47 - - 

Assistência à Saúde  
Assistência Pré Internação Hospitalar  

  Realização de Fisioterapia antes IH  5 (11,4) 0,61 0,52 - - 
  Diagnóstico de Ansiedade Prévio 9 (20,5) 1,34 0,59 - - 
  Diagnóstico de Transtorno de Humor Prévio 6 (13,6) 1,66 0,38 - - 

Assistência Durante a Internação Hospitalar  
 Realização de Fisioterapia no Hospital 37 (84,1) 2,92 0,30 - - 
Acompanhamento com Fonoudióloga no Hospital 7 (15,9) 2,67 0,10£ 4,87 0,02* 

Consequências Pós-Alta - Acompanhamento 4 Meses  
Não Recebe Assistência do SUS pela UBS ou ESF 11 (25,0) 2,57 0,06£ - - 
Houve a Necessidade de Encaminhamento aos Serviços de Saúde 13 (29,5) 1,27 0,64 - - 

Análises Bioquímicas      
BDNF: ≤0,09 pg/ml 29 (65,9) 1,00 0,88 - - 
β-A 1-42: ≥39,7 pg/ml 11 (25,0) 0,73 0,66 - - 
β-A 1-40: ≥ 10,3 pg/ml 11 (25,0) 9,6 0,04*£ - - 

Legenda:   β-A: Beta Amilóide, BDNF: Fator de Crescimento Neurotrófico Derivado do Encéfalo, ESF: Estratégia de Saúde da 
Família, HD: hemodiálise, HR: Hazar Ratio, IC: Intervalo de Confiança,  IH: Internação Hospitalar, PIC: Pressão Intracraniana, 
SUS: Sistema Único de Saúde, UBS: Unidade Básica de Saúde, UTI: Unidade de Terapia Intensiva, VMI: Ventilação Mecânica 
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Invasiva, VMNI: Ventilação Mecânica Não Invasiva,  <: menor ou igual, ≥ maior ou igual, pg/mL: picograma/mililitro. Método 
Estatístico Empregado: Regressão de Cox, sendo: *p< 0,05 na análise Univariada; £: todas as variáveis que obtiveram p< 0,25; 
Modelo Final Multivariada: *p<0,05;**p<0,01. 
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4.4.5 DESFECHO 4 MESES: SINTOMAS DE DEPRESSÃO 
 

Na tabela 8 observam-se os achados relacionados ao desfecho: 
sintomas de depressão, como fatores de risco têm-se: gastos com saúde 
mensal ≥ R$ 647,00 reais mensais (HR: 2,80; p<0,05) na univariada e na 
multivariada o risco passa para 5,44 (HR: 5,44; p<0,05).  Não receber a 
assistência do SUS pela UBS ou ESF do seu bairro em até 4 meses de 
alta foi um risco na univariada (HR: 5,34; p<0,01) e na multivariada este 
risco aumentou em 12 vezes (HR: 17,1; p<0,05) a dosagem sérica de 
BDNF ≤0,05 pg/mL foi um risco na univariada (HR: 1,01; p<0,01), 
mantendo a mesma proporção de risco na multivariada (HR: 1,01; 
p<0,01). 
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Tabela 8 - Fatores Associados ao Desfecho Sintomas de Depressão Reavaliado aos 4 meses Pós-Alta da UTI 
(n=44) 

 

Variáveis n (%) 
HR 

p 
HR p 

Bruto Ajustado   
Características Sóciodemográficas  

 
Idade - ≥55 anos  22 (50,0) 2,14 0,21£ - - 
Gênero - Masculino 27 (61,4) 0,95 0,93 - - 
Estado Civil  - Estável 27 (61,4) 0,73 0,58 - - 
Raça  -  Caucasiano 31 (70,5) 1,40 0,61 - - 
Escolaridade,  ≤7 anos 26 (59,1) 1,71 0,35 - - 
Renda Familiar Mensal Familiar, ≤R$ 2.509,00 25 (56,8) 3,80 0,21£ - - 
Renda Familiar Mensal Per Capita, ≤R$ 836,00 12 (27,3) 1,61 0,44 - - 
Gastos com Saúde Mensal, ≥R$ 647,00 8 (18,2) 2,80 0,11£ 5,44 0,03* 
Trabalhava  16 (36,4) 0,82 0,73 - - 
Fuma ou Fumou 22 (50,0) 0,82 0,72 - - 
Etilismo 13 (29,5) 0,31 0,09£ - - 
Necessidade de Cuidador em Domicílio 6 (13,6) 2,12 0,28 - - 

Características da Doença Crítica Aguda  
 

 Tipo de Admissão na UTI  
Clínico  20 (45,5) 1,61 0,40 - - 
Cirúrgico, eletivo  7 (15,9) 0,23 0,17£ - - 
Cirúrgico, Emergência  17 (38,6) 1,27 0,69 - - 

Procedência do Paciente   
Emergência 16 (36,4) 0,63 0,45 - - 
Enfermaria 15 (34,1) 2,58 0,15£ - - 
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Bloco Cirúrgico 12 (27,3) 0,51 0,32 - - 
Regime de Internação   

SUS 39 (88,6) 0,49 0,37 - - 
Convênio/Particular 5 (11,4) 2,03 0,37 - - 

Comorbidades Orgânicas na UTI  
Índice de Comorbidade de Charlson -  ≥1 26 (59,1) 1,05 0,94 - - 
Índice de Comorbidade de Charlson ≥2  12 (27,3) 1,07 0,92 - - 
APACHE II - ≥16 23 (52,3) 1,89 0,30 - - 
SAPS 3 - ≥40 40 (90,9) 0,57 0,59 - - 
Sepse  2 (4,5) 0,04 0,51 - - 
Infecção na Admissão da UTI 4 (9,1) 0,04 0,56 - - 

Intervenções UTI  
Necessidade de Vasopressor 24 (54,5) 0,21 0,02*£ - - 
Necessidade de Sedação Contínua 5 (11,4) 0,65 0,68 - - 
Necessidade de Intervenção Cirúrgica de Emergência 2 (4,5) 1,33 0,79 - - 
Necessidade de Sonda Nasoenteral 12 (27,3) 0,60 0,45 - - 
Necessidade de VMNI 32 (72,7) 0,59 0,36 - - 
Necessidade de VMI 17 (38,6) 0,89 0,83 - - 
Necessidade de Traqueostomia 4 (9,1) 2,01 0,51 - - 

Desfechos durante a UTI  
Infarto Agudo do Miocárdio/Síndrome Coronariana Aguda 3 (6,8) 1,68 0,63 - - 
Úlcera de Decúbito 3 (6,8) 0,04 0,57 - - 
Delirium  3 (6,8) 0,05 0,61 - - 
Necessidade de transfusão de sangue ou hemoderivados 3 (6,8) 0,04 0,51 - - 
Infecção Nosocomial Adquirida na UTI 3 (6,8) 0,84 0,87 - - 
Dias Internação Hospitalar - ≥ 26 13 (29,5) 0,64 0,49 - - 
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Dias Internação UTI - ≥ 6 11 (25,0) 1,07 0,91 - - 
Estado de Saúde Pós-Alta Imediata UTI (24 a 120 horas)  

 
Disfunção Cognitiva 22 (50,0) 1,00 0,89 - - 
Sintomas Ansiedade 23 (52,3) 3,10 0,08£ - - 
Sintomas Depressão 28 (63,6) 2,45 0,16£ - - 

Assistência à Saúde  
Assistência Pré Internação Hospitalar  

 
  Realização de Fisioterapia antes IH  5 (11,4) 1,27 0,72 - - 
  Acompanhamento Psicológico ou Psiquiátrico antes IH  2 (4,5) 11,12 0,01*£ - - 
  Diagnóstico de Ansiedade Prévio 9 (20,5) 2,01 0,23£ - - 
  Diagnóstico de Transtorno de Humor Prévio 6 (13,6) 2,81 0,09£ - - 

Assistência Durante a Internação Hospitalar  
 

Realização de Fisioterapia no Hospital 37 (84,1) 0,52 0,33 - - 
Acompanhamento Psicológico no Hospital  1 (2,3) 5,75 0,11£ - - 

Consequências Pós-Alta - Acompanhamento 4 Meses    
Não Recebe Assistência pelo SUS pela UBS ou ESF 11 (25,0) 5,34 0,01*£ 17,1 0,05* 

Análises Bioquímicas      
BDNF: ≤0,09 pg/ml 29 (65,9) 1,01 0,01*£ 1,01 0,01** 
β-A 1-42: ≥39,7 pg/ml 11 (25,0) 0,78 0,76 - - 
β-A 1-40: ≥ 10,3 pg/ml 11 (25,0) 2,93 0,22£ - - 

Legenda:   β-A: Beta Amilóide, BDNF: Fator de Crescimento Neurotrófico Derivado do Encéfalo, ESF: Estratégia de Saúde da 
Família, HD: hemodiálise, HR: Hazar Ratio, IC: Intervalo de Confiança,  IH: Internação Hospitalar, PIC: Pressão Intracraniana, 
SUS: Sistema Único de Saúde, UBS: Unidade Básica de Saúde, UTI: Unidade de Terapia Intensiva, VMI: Ventilação Mecânica 
Invasiva, VMNI: Ventilação Mecânica Não Invasiva,  <: menor ou igual, ≥ maior ou igual, pg/mL: picograma/mililitro. Método 
Estatístico Empregado: Regressão de Cox, sendo: *p< 0,05 na análise Univariada; £: todas as variáveis que obtiveram p< 0,25; 
Modelo Final Multivariada: *p<0,05; **p<0,01. 
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4.4.6 DESFECHO 4 MESES: SINTOMAS DE ANSIEDADE 
 

Na tabela 9 observam-se os achados relacionados ao desfecho: 
sintomas de ansiedade, como fatores de risco foi evidenciado na análise 
univariada e multivariada: a necessidade de realizar HD convencional 
durante a internação da UTI (HR: 19,99; p<0,01) tendo uma diminuição 
do risco na multivariada (HR: 8,18; p<0,01); sintomas de ansiedade 
após a alta imediata da UTI (HR: 3,38; p<0,05) tendo um aumento do 
risco na multivariada (HR: 8,20; p<0,01). Já renda Per Capita inferior a 
R$ 836,00 (HR: 8,18; p<0,01) foi evidenciada a inferência estatística na 
análise multivariada. 
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Tabela 9 - Fatores Associados ao Desfecho Sintomas de Ansiedade Reavaliado aos 4 meses Pós-Alta da UTI 
(n=44) 

 

Variáveis 
n  

(%) 
HR 

p 
HR 

p 
Bruto Ajustado 

Características Sóciodemográficas  
 

Idade - ≥55 anos  76 (46,9) 0,78 0,59 - - 
Gênero - Masculino 103 (63,6) 1,20 0,71 - - 
Estado Civil  - Estável 100 (61,7) 1,15 0,78 - - 
Raça  -  Caucasiano 122 (75,3) 0,67 0,40 - - 
Escolaridade,  ≤ 7 anos 98 (60,5) 2,12 0,14£ - - 
Renda Familiar Mensal Familiar, ≤R$ 2.509,00 81 (65,9) 1,42 0,60 - - 
Renda Familiar Mensal Per Capita, ≤R$ 836,00 39 (31,7) 2,58 0,08£ 8,18 0,01** 
Gastos com Saúde Mensal, ≥R$ 647,00 24 (23,1) 1,61 0,45 - - 
Religião   43 (97,7) 0,23 0,16£ - - 
Trabalhava  62 (38,6) 0,85 0,75 - - 
Fuma ou Fumou 81 (50,6) 1,10 0,84 - - 
Etilismo 57 (35,6) 0,95 0,92 - - 
Necessidade de Cuidador em Domicílio 19 (13,9) 1,06 0,94 - - 

Características da Doença Crítica Aguda  
 

 Tipo de Admissão na UTI  
Clínico  76 (46,9) 0,68 0,45 - - 
Cirúrgico, eletivo  27 (16,7) 0,39 0,23£ - - 
Cirúrgico, Emergência  59 (36,4) 2,43 0,07£ - - 
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Procedência do Paciente   
Emergência 76 (46,9) 0,55 0,26 - - 
Enfermaria 44 (27,2) 1,44 0,52 - - 
Bloco Cirúrgico 31 (19,1) 1,12 0,82 - - 

Regime de Internação   
SUS 146 (90,7) 1,49 0,70 - - 
Convênio/Particular 15 (9,3) 0,67 0,70 - - 

Comorbidades Orgânicas na UTI  
Índice de Comorbidade de Charlson -  ≥1 96 (59,3 0,99 0,98 - - 
Índice de Comorbidade de Charlson ≥2  46 (28,4) 0,46 0,22£ - - 
APACHE II - ≥16 70 (43,2) 0,84 0,71 - - 
SAPS 3 - ≥40 16 (9,9) 0,39 0,36 - - 
Sepse  10 (6,2) 0,04 0,44 - - 
Choque  1 (2,3) 0,71 0,75 - - 
Infecção na Admissão da UTI  22 (13,6) 0,04 0,50 - - 

Intervenções UTI  
Necessidade de Vasopressor 83 (51,2) 0,48 0,15£ - - 
Necessidade de Sedação Contínua 33 (20,4) 0,04 0,33 - - 
Necessidade de HD Convencional 1 (2,3) 19,99 0,01*£ 8,18 0,01** 
Necessidade de Intervenção Cirúrgica de Emergência 2 (4,5) 0,89 0,91 - - 
Necessidade de Nutrição Parenteral 3 (6,8) 0,04 0,43 - - 
Necessidade de Sonda Nasoenteral 12 (27,3) 0,58 0,35 - - 
Necessidade de VMNI 32 (72,7) 0,74 0,55 - - 
Necessidade de VMI 17 (38,6) 2,19 0,11£ - - 
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Necessidade de Traqueostomia 4 (9,1) 2,67 0,20£ - - 
Desfechos durante a UTI  

Infarto Agudo do Miocárdio/Síndrome Coronariana Aguda 3 (6,8) 3,16 0,15£ - - 
Crises Convulsivas 2 (4,5) 0,04 0,41 - - 
Úlcera de Decúbito 3 (6,8) 1,07 0,95 - - 
Delirium  3 (6,8) 1,08 0,94 - - 
Necessidade de transfusão de sangue ou hemoderivados 3 (6,8) 0,75 0,78 - - 
Dias Internação Hospitalar - ≥ 26 13 (29,5) 0,56 0,29 - - 
Dias Internação UTI - ≥ 6 11 (25,0) 0,70 0,54 - - 

Estado de Saúde Pós-Alta Imediata UTI (24 a 120 horas)  
 

Disfunção Cognitiva 22 (50,0) 1,00 0,31 - - 
Sintomas Ansiedade 23 (52,3) 3,38 0,02*£ 8,20 0,01** 
Sintomas Depressão 11 (25,0) 0,63 0,47 - - 

Assistência à Saúde  
Assistência Pré Internação Hospitalar  

 
  Realização de Fisioterapia antes IH  5 (11,4) 0,25 0,18£ - - 
  Acompanhamento Psicológico ou Psiquiátrico antes IH  2 (4,5) 3,40 0,25£ - - 
  Diagnóstico de Ansiedade Prévio 9 (20,5) 0,66 0,51 - - 
  Diagnóstico de Transtorno de Humor Prévio 6 (13,6) 0,35 0,31 - - 

Assistência Durante a Internação Hospitalar  
 Realização de Fisioterapia no Hospital 37 (84,1) 0,86 0,81 - - 

Acompanhamento com Fonoudióloga no Hospital 7 (15,9) 2,79 0,06£ - - 
 Acompanhamento Psicológico no Hospital  1 (2,3) 4,40 0,16£ - - 

Consequências Pós-Alta - Acompanhamento 4 Meses  
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Não Recebe Assistência do SUS pela UBS ou ESF 11 (25,0) 1,97 0,19£ - - 
Houve a Necessidade de Encaminhamento aos Serviços 13 (29,5) 0,87 0,80 - - 

Análises Bioquímicas      
BDNF: ≤0,09 pg/ml 29 (65,9) 1,01 0,02*£ - - 
β-A 1-42: ≥39,7 pg/ml 11 (25,0) 0,72 0,62 - - 
β-A 1-40: ≥10,3 pg/ml 11 (25,0) 1,83 0,43 - - 

Legenda: β-A: Beta Amilóide, BDNF: Fator de Crescimento Neurotrófico Derivado do Encéfalo, ESF: Estratégia de Saúde da 
Família, HD: hemodiálise, HR: Hazar Ratio, IC: Intervalo de Confiança,  IH: Internação Hospitalar, PIC: Pressão Intracraniana, 
SUS: Sistema Único de Saúde, UBS: Unidade Básica de Saúde, UTI: Unidade de Terapia Intensiva, VMI: Ventilação Mecânica 
Invasiva, VMNI: Ventilação Mecânica Não Invasiva,  <: menor ou igual, ≥ maior ou igual, pg/mL: picograma/mililitro. Método 
Estatístico Empregado: Regressão de Cox, sendo: *p< 0,05 na análise Univariada; £: todas as variáveis que obtiveram p< 0,25; 
Modelo Final Multivariada: *p<0,05;**p<0,01. 
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5 DISCUSSÃO 
 
 

Este estudo teve como objetivo avaliar a frequência e os fatores 
associados a mortalidade e ao déficit cognitivo, sintomas de depressão e 
ansiedade nos pacientes sobreviventes de UTI. 

Os achados neste estudo observaram que os pacientes sobreviventes 
possuem idade superior a 55 anos, casados em sua maioria, 
predominantemente masculinos, a renda mensal média em torno de 2,5 
salários mínimos. Os gastos de saúde inferem mensalmente em torno de 
25% da renda familiar, muitos possuíam como hábito de vida o etilismo 
e o tabagismo. Mais de 45% dos pacientes foram admitidos por algum 
critério clínico e procederam da emergência do hospital pelo regime de 
internação SUS para mais de 90%. Em um estudo realizado por 
McKinley et al. (2013), na Austrália, com pacientes com permanência 
na UTI por mais de 48 horas, foi observado uma média de idade de 
57,2±17,2 anos, sendo 65% do gênero masculino. No estudo de coorte 
de Wolters et al., (2014), com pacientes internados por mais de 24 horas 
de internação na UTI, observou-se também uma prevalência maior para 
o gênero masculino, sendo 66% para os pacientes com delirium e 59% 
para pacientes sem delirium com idade de 60,5±16,7 e 59,4±16,6, 
respectivamente, corroborando com os achados deste estudo. 

O número de pacientes sobreviventes de uma DC pós-alta da UTI tem 
aumentando nos últimos anos e, por consequência, um aumento do risco 
para desfechos negativos pós-alta hospitalar (Herridge e Cox, 2012; 
Hough e Herridge, 2012; Phandaripande et al., 2013; Hofhuis et al., 
2015). Podem incorrer novos agravamentos ou a piora dos já existentes 
relacionados a capacidade cognitiva, função física e ou saúde 
psicológica (ansiedade, depressão e TEPT). Estas comorbidades são 
atualmente identificadas como SPTI, que incluem os diferentes 
“problemas adicionais” ou residuais frequentemente visualizados no 
paciente sobrevivente de uma DC (Needham et al., 2012; Fuke et al., 
2017; Proffitt e Menzies, 2019). No estudo de coorte prospectivo 
realizado por Marra et al. (2018), com 406 pacientes sobreviventes de 
UTI, foi observa que aos três e doze meses, um ou mais problemas 
relacionados a SPTI estiveram presentes em mais de 50% dos pacientes 
sobreviventes após um ano de alta. Ter mais tempo de escolaridade foi 
associado como fator de proteção para SPTI (p<0,01 aos 3 e 12 meses 
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pós-alta) e fragiidade um fator de risco da SPTI (p<0,01 aos 3 e p<0,05 
aos 12 meses pós-alta) (Marra et al., 2018). 

Por muito tempo, o sucesso das intervenções terapêuticas dos 
pacientes gravemente doentes era avaliada pela taxa de mortalidade 
(Azevedo et al., 2017). No entanto, devido as elevadas taxas de 
sobrevivência, tornou-se cada vez mais evidente analisar as 
comorbidades pós-alta do paciente sobrevivente de uma DC, pois 
estima-se que metade dos pacientes sobreviventes terá pelo menos uma 
comorbidade relacionada a SPTI (Needham et al., 2012; Fuke et al., 
2017). Além do mais, este paciente irá demandar uma considerável 
carga de trabalho dos seus cuidadores e podem vir a apresentar elevadas 
taxas de mortalidade à longo prazo (Loss et al., 2013; Loss et al., 2017).  

Quanto ao desfecho mortalidade, no decorrer do acompanhamento da 
coorte foi observado que 28 (17,3%) da amostra foi a óbito até os 4 
meses pós-alta da UTI, sendo que 16 (9,9%) destes óbitos foram durante 
a internação hospitalar, após a inclusão no estudo. Em conformidade 
com outros estudos, um número considerável de pacientes que 
receberam cuidados intensivos apresentou elevadas taxas de mortalidade 
durante a internação na UTI. Todavia, muitos pacientes acabam 
falecendo nas enfermarias dos hospitais logo após a alta da UTI 
(Cardoso e Chiavone, 2013; Wintermann et al. 2019). Resultados desta 
coorte multicêntrica evidenciou frequência de mortalidade precoce (30 
dias pós alta da UTI) de 7,9% (123 mortes) e a frequência de 
mortalidade tardia (31 a 365 dias) foi de 22,3% (316 mortes) o que 
corresponde a 28,2% as taxas de mortalidade (Rosa et al., 2019). No 
estudo de coorte conduzido por Loss et al., (2013) demonstrou taxas de 
mortalidade de 32% na UTI, e durante a internação hospitalar de 56%. A 
mortalidade decorrente da DC excede a maioria dos tumores malignos e 
o custo para tratar estes doentes já ultrapassam USD$ 20 bilhões nos 
Estados Unidos (Nelson et al, 2010). Possivelmente, o aumento da 
mortalidade pode estar associado a dispensação prematura do paciente 
levando em muitos casos uma readmissão na UTI (Renton et.al, 2011). 
A mortalidade no primeiro ano pós-alta da UTI é alta e sugere-se que 
exista uma mortalidade e morbidade relacionada a doença crítica por um 
período de até 15 anos pós-alta da UTI (Hofhuis et al., 2015). Além do 
mais, os sobreviventes de UTI possuem uma taxa de morbidade 
excessiva nos anos pós-alta hospitalar tornando muitas vezes o 
diagnóstico de DCC como vitalício (Heydon et al., 2019). 
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 O APACHE II é uma medida utilizada para a predição de mortalidade 
(Cardoso e Chiavone, 2013). Neste estudo foi observado uma média 
para o escore de risco de mortalidade APACHE II superior a 16 pontos. 
Estes dados são semelhantes aos achados de Hofhuis et al. (2011) que 
observou uma média de 20 (IC 17-40) para os 620 pacientes admitidos 
na UTI na Holanda por mais de 48 horas de internação e com idade 
inferior a 80 anos. Bagshaw et al. (2015), em estudo de coorte 
multicêntrico observacinal, com pacientes com 50 anos ou mais, que 
estiveram na UTI por mais de 24 horas, a média do APACHE II foi de 
18,6±7,1 para pacientes não frágeis e 21,6±6,5 para os pacientes 
classificados como frágeis. O escore do APACHE II, pode variar de 0-
71 pontos, sendo que quanto maior o escore, proporcionalmente maior é 
o risco de mortalidade (Cardoso e Chiavone, 2013). Relacionado as 
possíveis variáveis preditoras para o desfecho mortalidade deste estudo, 
durante a internação hospitalar, foi observado na análise univariada que 
escores de APACHE maior do que 16 foi um fator de risco para 
mortalidade, assim como, ter tido sepse e infecção na admissão da UTI, 
fraqueza muscular adquirida na UTI. A necessidade da realização de 
traqueostomia durante a internação na UTI foi evidenciado no modelo 
final e sepse manteve como fator de risco corroborando com achados da 
literatura.  

A sepse é a causa mais comum de admissão na UTI e nos últimos anos 
teve uma diminuição simultânea da mortalidade a curto prazo. Diante do 
aumento da sobrevida, estes pacientes recebem alta com mais frequência 
e acabam a longo prazo apresentando disfunções imunológicas, 
infecções secundárias e readmissões hospitalares não planejadas (Genga 
e Russel, 2017). Dependendo da casuística 50-70% dos pacientes com 
sepse sobrevivem, tendo prognósticos variáveis, mas aproximadamente 
30% morrem no ano seguinte (Prescott e Angus, 2018) 

Em estudo realizado no Brasil com pacientes sobreviventes de sepse 
observaram que a taxa de mortalidade em um ano pós-alta hospitalar da 
UTI foi quase duas vezes mais elevada para pacientes com sepse do que 
para pacientes criticamente enfermos sem sepse (Contrin et al., 2013).  

O estudo conduzido no Brasil por Loss et al. (2013) buscou avaliar a 
incidência, os custos e a mortalidade associados à DCC e procurou 
identificar os preditores clínicos em uma UTI. Evidenciaram que o 
tempo de IH, custos e mortalidade foram significativamente maiores 
nestes pacientes. Observou também que o uso da traqueostomia foi 
altamente prevalente e que o desmame foi difícil e escores maiores de 
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APACHE foi um preditor de mortalidade (Loss et al., 2013) 
corroborando aos nossos achados. No estudo de Boniatti et al. (2011) e 
Loss et al. (2013) a média de dias do uso de VM ou traqueostomia foi de 
21 dias. Associado ao uso da VM, estima-se que cerca de 25 a 50% dos 
pacientes que a utilizaram durante a internação na UTI evoluem para 
fraqueza muscular (Desai et.al., 2011). A fraqueza muscular é uma 
complicação frequente da DC e esta pode afetar músculos e órgãos e 
impactar significativamente na funcionalidade (Hermanns et.al., 2014; 
Fuke et al., 2017). Os pacientes que sobrevivem a uma DC grave 
comumente desenvolvem complicações físicas substanciais e 
persistentes, dentre os quais inclui fraqueza muscular (Fan et.al, 2012). 
Kress e Hall (2014), estimaram em sua pesquisa que 65% dos 
sobreviventes a DC relataram diminuição de força muscular e limitação 
na capacidade funcional pós-alta hospitalar. Embora a incidência de 
sepse seja alta e crescente, a longo prazo ainda é desconhecida a 
magnitude da limitação do funcionamento cognitivo e funcional após 
sepse (Iwashyna et al., 2010). 

São várias as comorbidades no paciente sobrevivente de uma DCA 
(Heydon et al., 2019), e a disfunção cognitiva é uma comorbidade 
associada dos pacientes sobreviventes de doenças agudas graves. Esta 
disfunção pode estar caracterizada por novos déficits ou até mesmo a 
exacerbação dos já existentes (Ehlenbach et al., 2010; Iwashyna et al., 
2010). Os domínios cognitivos afetados incluem: memória, atenção e 
velocidade do pensamento (Rengel et al., 2019). A etiologia da 
disfunção cognitiva é multifatorial, e pode estar associada à hipóxia, 
desregulação glicêmica, hipotensão, delirium, sedação e uso de 
analgésicos (Hopkins et al., 2006; Sonneville, 2015; Pereira et al., 
2018). Quanto aos mecanismos fisiopatológicos envolvidos nas 
alterações neurocognitivas tardias podem citar a inflamação e a apoptose 
neuronal e consequentemente ocasionar a atrofia cerebral (Van Gool et 
al., 2010; Cunningham, 2011; Gunther et al., 2012; Morandi et al., 2012; 
Rengel et al., 2019). 

Nesta pesquisa, a disfunção cognitiva foi observada em mais de 50% 
dos pacientes avaliados no baseline assim como aos quatro meses. 
Como medidas preditoras de risco para o desfecho disfunção cognitiva 
constatou-se no modelo final: infecção na admissão da UTI, necessidade 
de HD convencional e a necessidade de acompanhamento com 
fonoaudióloga durante a internação hospitalar. Já, ter um trabalho 
prévio, foi um fator de proteção para a disfunção cognitiva. 
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Needham et.al. (2013), observaram em seu estudo que 25% dos 
sobreviventes da UTI possuem comprometimento cognitivo. No estudo 
de coorte, multicêntrico, realizado com pacientes sobreviventes de UTI 
por Pandharipande et al. (2013) foi observada uma prevalência de 40% 
de disfunção cognitiva após três meses de alta, sendo este déficit 
semelhante a pacientes com lesão cerebral traumática moderada e 26% 
tinham déficits semelhantes à demência leve (Pandharipande et 
al.,2013). No estudo realizado por Azevedo et al. (2017) com 417 
pacientes constataram o comprometimento cognitivo em 206 pacientes 
(49,9%), sendo que 120 (29,1%) tinham comprometimento cognitivo 
leve ou moderado e 86 (20,8%) disfunção cognitiva grave (Azevedo et 
al., 2017). 

Na revisão integrativa realizada por Rengel et.al. (2019) 
demonstraram como fatores de risco para o compromentimento 
cognitivo de pacientes sobreviventes de DC a idade avançada, menor 
escolaridade, comprometimento cognitivo basal e maior número de 
comorbidades (fatores estes relacionados a pré-admissão na UTI) e 
maior duração de delirium, maior tempo em VM e sepse (Rengel et.al., 
2019). 

No estudo conduzido por Wang et al., (2019) com 1347 pacientes 
sobreviventes de UTI na China entre 2012 e 2015 evidenciou que a 
prevalência de infecção na admissão da UTI foi de 43,1% relacionadas a 
infecção do trato respiratório, 26,5% ao trato urinário e 20,6% da 
corrente sanguínea (Wang et al., 2019). 

Nesta pesquisa a necessidade da realização da HD foi uma variável de 
risco para a disfunção cognitiva. O comprometimento cognitivo está 
associado com a gravidade da doença renal associada aos pacientes que 
necessitam da realização da hemodiálise, englobando até 60% (Murray 
et al., 2006; Kurella et al., 2012). Etgen et al., (2012) firmou na sua 
pesquisa que a doença renal crônica (DRC) é um fator de risco para a 
disfunção cognitiva. 

Outro achado desta pesquisa foi a necessidade da realização das 
sessões de fonoaudiologia como fator de risco para a disfunção 
cognitiva. Esta evidência pode estar relacionada ao uso da 
traqueostomia, o desmame difícil, pior quadro clínico do paciente 
sobrevivente da DC (Boniatti et al., 2011; Loss et al., 2013). Estas 
consequências são advindas de uma intubação prolongada que pode ser 
um fator de risco de disfagia nestes pacientes. E assim, a medida que 
aumenta a sobrevivência do paciente crítico os profissionais de saúde 
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enfrentam o manejo das sequelas a longo prazo sendo o fonodiólogo 
inserido na UTI e nas unidades de internação do hospital para diminuir 
as sequelas advindas deste período e das intervenções invasivas (Célin 
et al., 2012; Silva et al., 2015; Kimberly et al., 2019) 

Relacionados ao desfecho disfunção cognitiva outros estudos trazem 
outras possíveis associações para este desfecho. Pandharipande et al. 
(2013) constatou que o uso de medicamentos sedativos ou analgésicos 
não foram consistentemente associado ao comprometimento cognitivo 
durante o período de acompanhamento. Todavia envidenciou que a 
maior duração de delirium no hospital está associado a piores escores 
globais da cognição em três e doze meses pós-alta. 

No estudo de coorte realizado entre 1994-2007 em Seatle (WA) 
conduzido por Ehlenbach et al. (2010), observaram 2.929 indivíduos, 
destes, 1.601 não hospitalizados, 1.287 indivíduos com um ou mais 
hospitalização por doença não crítica e 41 indivíduos com uma ou mais 
hospitalizações por DC. Evidenciaram uma taxa de risco ajustada para o 
incidente de demência de 1,4 quando hospitalizado por doença não 
crítica (p <0,001) e 2,3 após hospitalização por DC (p <0,05). 

Outros autores trazem associações semelhantes que podem estar 
relacionadas com a disfunção cognitiva. No estudo conduzido por 
Hopkins et al (2010), evidenciaram a depressão como um fator preditivo 
de comprometimento cognitivo aos dois anos pós-alta hospitalar. 
Mikkelsen et al. (2012), observaram comprometimento cognitivo 
significativamente associado a sintomas de ansiedade, mas não com 
sintomas depressivos, TEPT ou QV relacionada à saúde. Corroborando 
com esses achados, Desai et al. (2011) evidenciaram que traços de 
personalidade pré-existentes, como a ansiedade e morbidades 
psiquiátricas podem influenciar na ocorrência do declínio cognitivo após 
cuidados intensivos. 

Estudo realizado por Pereira et al. (2018) investigou os desfechos à 
longo prazo pós-alta da UTI  (6 meses e 5 anos). Foram avaliados 267 
indivíduos com média de idade de 62±16. Destes inicialmente 
abordados, 25 foram avaliados após 6 meses de alta, no qual 48% 
apresentaram comprometimento cognitivo e aos 5 anos pós-alta houve 
um declínio deste déficit para 18% evidenciando uma melhora no 
decorrer do tempo (Pereira et al., 2018). 

A DC e a permanência na UTI podem ser experiências traumáticas 
que causam sofrimento psicológico e podem ir além da doença inicial e 
de qualquer tratamento em curto prazo (Schofield-Robinson et al., 
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2018). Os sintomas de depressão e ansiedade são desfechos 
preocupantes pois impactam diretamente na QV do paciente 
sobrevivente (Azevedo et al., 2017; Pereira et al., 2018). Associada a 
estes sintomas podem incorrer, memórias paranóicas, ataques de pânico 
e estas comorbidades associadas podem desenvolver o TEPT (Daydow 
et al., 2009; Desai et al., 2011; Dettling-Ihnenfeldt et al., 2016). A 
recuperação psicológica após um período de DC é lenta e muitas vezes 
incompleta (Herridge et al., 2016).  

Relacionado aos sintomas de depressão e ansiedade, desfecho deste 
estudo, foi observado que mais de 40% dos pacientes durante a 
internação hospitalar possuíam sintomas de ansiedade e após os 4 meses 
de alta esse número passou a ser superior a 50%. O mesmo ocorreu com 
os sintomas depressivos, onde na abordagem hospitalar mais de 50% 
apresentaram sintomas depressivos e após passou a ser 63% 
demonstrando uma piora destes sintomas após os 4 meses de alta.  

Esses achados corroboram com Wang et al. (2017) que estimaram 
uma prevalência de 17% a 44% de sintomas psiquiátricos em pacientes 
sobreviventes a cuidados intensivos. Associa-se também aos achados de 
Huang et al. (2016), estudo de coorte multicêntrico, observaram os 
sintomas de depressão, ansiedade e TEPT aos 6 e aos 12 meses pós-alta 
da UTI. Constataram que após os 12 meses, 66% dos pacientes com 
pelo menos um desfecho psiquiátrico apresentou sintomas substanciais, 
sendo 36% para depressão, 42% ansiedade e 24% para TEPT. Para a 
ocorrência dos sintomas estiveram significativamente associadas a idade 
jovem, desempregado previamente a internação, sexo feminino, uso 
indevido de álcool e maior uso de opióides na UTI. Vesz et al. (2013) 
observaram incidência de sintomas de depressão, ansiedade e distúrbios 
do sono nos pacientes sobreviventes a UTI. Um estudo transversal 
realizado por Paparrigopoulos et al. (2014) com pacientes sobreviventes 
de UTI, os autores relataram que 31% dos participantes tinham sintomas 
depressivos e 25% sintomas de TEPT. 

No estudo randomizado multicêntrico realizado por Cuthbertson, 
(2009) com 286 pacientes sobreviventes de UTI, com idade mediana de 
59 (IIQ: 46-49) anos, predominantemente masculinos (n=86/60%) 
apresentaram uma mediana para o escore de ansiedade 7 (IIQ: 7-10) e 
para depressão de 5 (3-9) utilizando-se da escala HADS para 
investigação. Esses achados corroboram com esta pesquisa onde o 
escore da depressão foi inferior ao da ansiedade no período hospitalar. 
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No estudo de coorte prospectiva realizado por Duggan et al., (2017), 
observaram que a disfunção executiva aos três meses pós-alta da UTI 
estava associada a sintomas depressivos (Inventário de Beck = 4,3 
pontos IC95%: 1,3-7,4; p<0,05) e pior QV aos 12 meses pós-alta (IC 
95%: 1,7-8,3; p<0,05). A disfunção executiva foi encontrada em 26% 
aos três meses pós-alta e 31% com sintomas depressivos aos doze mezes 
pós-alta (Duggan et al., 2017). 

Sobre os fatores de risco para o desfecho de depressão deste estudo foi 
evidenciado no modelo final ajustado que possuir gasto mensal com 
saúde ≥R$ 647,00, não receber assistência do SUS pela UBS ou a ESF e 
dosagens séricas de BDNF ≤0,09pg/mL. Nesta pesquisa 29,5% dos 
pacientes que foram avaliados aos quatro meses pós-alta não recebem 
assistência do SUS e 29,5% tiveram a necessidade de serem 
encaminhados aos serviços de saúde ambulatoriais da universidade. 

Ao pensar na piora deste desfecho diante a falta de assistência dos 
serviços assim como o elevado custo com a saúde, faz-se necessário 
refletir sobre os princípios que norteiam o sistema de saúde brasileiro, 
no qual firma que: “A saúde é um direito fundamental do ser humano, 
devendo o Estado prover as condições do seu exercício” (Brasil, 1990). 
Especificamente para estes pacientes, sobrevivente de DC, existe a 
Portaria 1071 de 04 de julho de 2005 no qual dispõe sobre a assistência 
extra-hospitalar destes pacientes tendo em vista um cuidado integral e 
humanizado (Brasil, 2005). Neste sentido questiona-se: qual a 
efetividade desta assistência? De que forma esta abordagem e 
assistência pós-alta está acontecendo na atenção primária? Como está a 
referência e contra-referência?  

Sobre as baixas dosagens séricas de BDNF como fator de risco dos 
sintomas de depressão dos pacientes deste estudo corrobora com os 
achados de Lu, Nagasppan e Lu (2014), que observaram baixos níveis 
de BDNF no soro em patologias como: doença de Alzheimer, Doença 
de Huntington e também na depressão. 

O BDNF é um membro importante da família das neurotrofinas e tem 
muitos efeitos no SNC, como: crescimento neuronal, proteção de lesões 
inibindo a apoptose. Pela sua relevância no funcionamento no SNC, as 
dosagens séricas de BDNF tem sido utilizado como biomarcador de 
danos neuronais em pacientes de diferentes doenças psiquiátricas, entre 
elas, a depressão e a esquizofrenia (Kochanek et al., 2008; Ritter et al., 
2012).  
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Os sobreviventes de sepse e outras formas de doenças críticas 
frequentemente sofrem de distúrbios cognitivos incapacitantes. A 
inflamação, isquemia e disfunção das células da glia contribuem para 
que essa disfunção cerebral seja persistente (Singer, 2019). Esta 
disfunção é uma complicação frequente nestes pacientes e manifesta-se 
principalmente como coma, delirium e possui um grande impacto na 
morbimortalidade (Van Eijk et al., 2011). Além do mais os níveis 
plasmáticos de BDNF estão associados à mortalidade destes pacientes, 
mesmo na ausência de lesão cerebral (Ritter et al., 2012). 

Estima-se que os níveis aumentados do peptídeo β-Amilóide (βA) no 
SNC dos pacientes sobreviventes de sepse pode estar associada com a 
inflamação sistêmica o que pode levar a déficits cognitivos a longo 
prazo (Schwalm et al., 2014). 

Na DA, assim como as evidências existentes quanto as dosagens de 
BDNF, evidencia-se um acúmulo do peptídeo βA no cérebro, 
juntamente com as formas hiperdosforiladas e clicadas da proteína tau 
caracterizando a disfunção cognitva (O´Brien e Philip, 2011). Em 
modelo animal séptico, constataram alterações semelhantes nas 
observadas na DA onde os peptídeos β-Amilóide (βA) são capazes de 
induzir mudanças neurodegenerativas nos terminais colinérgicos 
(Schliebs e Arendt, 2011). 

Nesta pesquisa além dos sintomas de depressivos foi observado os 
preditores para os sintomas de ansiedade, constatou-se no modelo final 
ajustado como fatores de risco possuir uma renda familiar mensal per 

capita ≤R$ 836,00, ter a necessidade de realizar HD convencional e 
possuir sintomas de ansiedade após a alta imediata da UTI. 

No estudo conduzido por Stevenson et al. (2013), observaram a 
permanência dos sintomas de ansiedade em 38% dos sobreviventes de 
UTI em três meses pós-alta. Recentemente, Schofield-Robinson et al. 
(2018) conduziram uma revisão sistemática e encontraram que mais de 
30% dos pacientes sobreviventes de uma DC sofrem problemas 
psicológicos, sintomas de ansiedade e depressão no ano seguinte pós-
alta da UTI (Schofield-Robinson et al., 2018).  

Na revisão sistemática conduzida por Davydow et al. (2009) com 
pacientes de SDRA sobreviventes a UTI, observaram que certas 
condições clínicas, como a estudada nesta pesquisa (depressão e 
ansiedade), podem aumentar a probabilidade do risco em desenvolver os 
sintomas de depressão e ansiedade. A incidência da depressão variou de 
17% a 43%  e da ansiedade foi de  23% a 48% (Davydow et al., 2009) 
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Estudo de coorte realizado na Suécia conduzido por Milton et al. 
(2017) com pacientes adultos que permaneceram na UTI por mais de 24 
horas avaliaram os sintomas de depressão e ansiedade através da escala 
HAD-DA durante o período de internação e após 3 meses de alta e 
constaram que pacientes que tinham escore de depressão e ansiedade 
superior a 7 na internação hospitalar implicou clinicamente para 
permanecer com os sintomas após 3 meses corrobora com esta pesquisa. 
Desai et al. (2011) em seu estudo constataram que de 10 a 50% dos 
pacientes sobreviventes de UTI possuem sintomas de depressão e 
ansiedade e TEPT pós-alta. 

A medida que aumenta a sobrevivência da DC, os pacientes e os 
profissionais da saúde enfrentam o manejo das sequelas à longo prazo. 
Muitos esforços para aliviar o fardo das deficiências incluem estratégias 
de prevenção e intervenções de reabilitação após a alta (Kimberly et al., 
2019). 

A prevalência das morbidades relacionadas ao paciente crítico torna-
se uma preocupação aos gestores de saúde (Hofhuis et al., 2015). 
Serviços de acompanhamento pós-alta da UTI também são 
desenvolvidos para potencializar a abordagem e amparar os pacientes 
sobreviventes de SPTI afim de direcionar as necessidades de saúde não 
atendidas durante a internação (Robinson et.al., 2018). Nesta pesquisa 
houve o acompanhamento presencial aos 4 meses pós-alta, todavia, este 
acompanhamento é um forte viés deste estudo, pois os pacientes que 
possuíam condições físicas, financeiras e de transporte a vir ao 
ambulatório estiveram presentes, diferente dos que não possuíam 
condições e estavam em piores condições clínicas. Dos pacientes que 
não comparareceram aos atendimentos 60,2% possuíam idade superior a 
55 anos, 28,8% separados ou solteiros, 61% possuíam menos que 7 anos 
de estudo, 62,5% possuíam renda inferior a R$ 2.509,00 reais e 13,4% 
necessitavam de cuidador em seu domicílio. Estes achados corroboram 
com outros achados desta corte multicêntrica conduzido por Rosa et al., 
(2018), observou que os pacientes que não puderam comparecer ao 
atendimento ambulatorial pós-alta da UTI eram mais velhos, frágeis e 
apresentaram maior prevalência de baixa capacidade funcional, 
comprometimento cognitivo e re-hospitalizações comparado aos 
pacientes que compareceram à consulta clínica.  

Loss et. al. (2017) fazem a seguinte questionamento em seu estudo: 
estamos salvando ou criando vítimas? Evidenviando achados acerca dos 
avanços tecnológicos que permitem a sobrevida destes pacientes e em 
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contrapartida as consequências decorrentes da sua disfunção orgânica 
(Loss et. al., 2017)   

Na revisão sistemática realizada recentemente por Schofield-Robinson 
et al. (2018) mencionam que ainda as evidencias são incertas acerca dos 
serviços de acompanhamento que possam monitorar efetivamente os 
pacientes sobreviventes de uma DC, SPTI. Afirma também que os 
serviços específicos de acompanhamento é algo recente nos serviços de 
saúde (Schofield-Robinson et al., 2018). 

Diante da não adesão do paciente e seus familiares para a realização 
da reavaliação e acompanhamento pós-alta torna-se reflexiva a real 
necessidade de atender em ambulatórios, pois o paciente crítico que 
necessita de uma maior assistência multiprofissional e transdisciplinar 
encontra-se internado em seu domicílio. A sobrevivência do paciente de 
uma DCA grave é um problema de saúde pública no Brasil e precisa ser 
melhor amparado. Com esta pesquisa e os demais achados que estão por 
vir deste estudo multicêntrico poderá evidenciar as verdadeiras 
necessidades para este paciente e será firmado as complicações 
relacionadas à saúde física, cognitiva, mental e social destes pacientes e 
familiares e o seu impacto na QV em curto e a longo prazo. 
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6 CONCLUSÃO 
 
 

O presente trabalho buscou avaliar a frequência da mortalidade e 
constatou que a taxa de mortalidade foi de 17,3% até os quatro meses 
pós-alta da UTI. Relacionados a este desfecho sepse e a necessidade da 
utilização de traqueostomia durante a internação na UTI foram fatores 
de risco para a mortalidade. Outros desfechos como a disfunção 
cognitiva, sintomas de depressão e ansiedade foram avaliados no 
paciente sobrevivente.  

Relacionada a disfunção cognitiva a prevalência no período baseline 
foi de 50,6% e aos 4 meses foi de 50,0% e a incidência de 27,3%. Como 
variáveis risco foram evidenciadas ter algum tipo de infecção na 
admissão na admissão da UTI, ter a necessidade de realizar a HD 
convencional durante a internação da UTI e a necessidade de 
atendimento com a fonoaudióloga durante a internação hospitalar. Já ter 
um trabalho prévio foi um fator de proteção para a disfunção cognitiva. 
A prevalência dos sintomas de depressão no período baseline foi de 
51,9% e aos quatro meses foi de 63,6% e a incidência de 13,6%. Como 
fatores de risco para este desfecho foi evidenciado que ter gastos com 
saúde superiores a R$ 647,00 assim como não receber assistência do 
SUS e baixas dosagens de BDNF. Para os sintomas de ansiedade 
observou-se a prevalência de 43,8% no período baseline e 52,3% aos 4 
meses pós-alta e a incidência foi de 18,2%. Como fatores de risco para 
este desfecho foi evidenvciado porssuir renda inferior a R$ 836,00, ter a 
necessidade da realização da HD convencional durante a internação da 
UTI e sintomas de ansiedade prévio.  

Como limitação deste estudo pode-se considerar a perda de pacientes 
no seguimentodos quatro meses, os instrumentos de pesquisa utilizados 
para avaliar os desfechos não são “padrão ouro”. As evidências aqui 
apresentadas é de apenas um centro de pesquisa e pode-se considerar um 
baixo número de desfechos diante de tantas comorbidades que estes 
pacientes podem ter. 

Os dados deste estudo sugerem que os pacientes sobreviventes de UTI 
possuem comorbidades orgânicas advindas do período de internação 
hospitalar que podem perdurar aos 4 meses pós-alta. Estes achados 
corroboram com os achados da literatura científica sobre os pacientes 
sobreviventes possuir pelo menos um sintoma relacionado a SPTI. 
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APÊNDICE A – CARTA DE ACEITE DO AMBULATÓRIO DA 
MEDICINA 
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APÊNDICE B – TERMO DE ESCLARECIMENTO LIVRE E 
ESCLARECIDO (TCLE) 

 
Eu; ______________________________________; natural de 

__________; nascido em _______________; estado civil: 
_____________ ; profissão: _______________; residente em 
_________________________________________________________; 
portador do documento de identidade: _____________________; estou 
sendo convidado(a) a participar de um estudo denominado SEQUELAS 
FÍSICAS E COGNITIVAS EM SOBREVIVENTES DE UTI que 
pretende avaliar  as sequelas físicas e cognitivas observadas em longo 
prazo em pacientes admitidos em UTI pós-alta hospitalar. 

A minha (do meu representado legal) participação no referido estudo 
será no sentido de permitir o fornecimento de amostras de sangue para 
análise do comportamento do meu sistema imunológico (sistema de 
defesa contra infecções) e marcadores de lesão neuronal (morte de 
neurônios). Fui alertado de que; da pesquisa a se realizar; o benefício 
será o aumento do conhecimento acerca das sequelas existentes em 
quem sobrevive a internação na UTI e a relação disto com sistema 
imunológico e a possível lesão neuronal com possibilidade deste 
conhecimento servir como base para um melhor entendimento e 
tratamento da doença no futuro. 

Recebi; por outro lado; os esclarecimentos necessários sobre os 
possíveis desconfortos e riscos decorrentes do estudo; levando-se em 
conta que é uma pesquisa; e os resultados positivos ou negativos 
somente serão obtidos após a sua realização. Para participar deste estudo 
o participante será avaliado logo após a alta de UTI e será necessária a 
coleta de sangue neste momento. Este procedimento; como qualquer 
outra coleta de sangue; pode cursar com desconforto da picada; além de 
hematomas na região. Normalmente as pessoas toleram bem ambos os 
procedimentos. Após a alta hospitalar os participantes da pesquisa serão 
acompanhados por contato telefônico para consulta de seguimento no 
prazo de até 12 meses; e a qualquer momento podem entrar em contato 
com a equipe de pesquisa para dirimir dúvidas sobre a sua participação. 
Além disto dados de meu prontuário médico serão pesquisados para 
caracterizar a doença que levou minha internação na UTI. Os dados dos 
prontuários serão mantidos confidenciais e na ficha de coleta de dados 
não existirão informações que possam diretamente reconhecer o 
paciente.  
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Estou ciente de que minha privacidade será respeitada; ou seja; meu 
nome ou qualquer outro dado ou elemento que possa; de qualquer 
forma; me identificar; será mantido em sigilo. Os resultados deste 
estudo serão tornados públicos por meio de publicação mediante 
relatórios técnico-científicos; artigos publicados em periódicos 
nacionais ou internacionais; inclusive com apresentações em eventos 
científicos da área médica. 

Os pesquisadores envolvidos com o referido projeto são Dr. Felipe 
Dal Pizzol e Dr. Marcus Vinicius Maciel e com eles poderei manter 
contato pelos telefones (48) 9185-2300 (Dr. Felipe). O (s) pesquisador 
(es) responsável (is); que também assina esse documento; compromete-
se a conduzir a pesquisa de acordo com o que preconiza a Resolução 
466/12 de 12/06/2012; que trata dos preceitos éticos e da proteção aos 
participantes da pesquisa em nosso país. Com isto; também fui 
informado de que posso me recusar a participar do estudo; ou retirar 
meu consentimento a qualquer momento; sem precisar justificar; e de; 
por desejar sair da pesquisa; não sofrerei qualquer prejuízo à assistência 
que venho recebendo. Receberei uma via assinada deste Termo de 
Consentimento Livre e Esclarecido; elaborado em acordo com a 
RESOLUÇÃO Nº 466 do Conselho Nacional de Saúde; de 12 de 
dezembro de 2012. Foi assegurada a assistência durante toda pesquisa; 
bem como me é garantido o livre acesso a todas as informações e 
esclarecimentos adicionais sobre o estudo e suas conseqüências; enfim; 
tudo o que eu queira saber antes; durante e depois da minha 
participação. 

Enfim; tendo sido orientado quanto ao teor de todo o aqui mencionado 
e compreendido a natureza e o objetivo do já referido estudo; manifesto 
meu livre consentimento em participar; estando totalmente ciente de que 
não há nenhum valor econômico; a receber ou a pagar; por minha 
participação. No entanto; caso eu tenha qualquer despesa decorrente da 
participação na pesquisa; haverá ressarcimento na forma de dinheiro. De 
igual maneira; caso ocorra algum dano decorrente da minha participação 
no estudo; serei devidamente indenizado; conforme determina a lei. 

Em caso de reclamação ou qualquer tipo de denúncia sobre este 
estudo devo ligar para o O Comitê de Ética em Pesquisa com Seres 
Humanos (CEP-UNESC) no telefone (48) 3431.2606  ou mandar um 
email para cetica@unesc.net. O CEPSH-UFSC está localizado na 
UNESC; Av. Universitaria; 1105 - Bairro Universitário - Bloco 
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Administrativo - Sala 16. Criciúma - Santa Catarina Brasil. CEP.: 
88.806-000. 

____________ ; ____ de _______________  de 20____. 
 
Nome e assinatura o participante da pesquisa 

________________________________________________________ 

 

Nome e assinatura do representante legal do participante da pesquisa 

________________________________________________________
________ 

 

 

Nome(s) e assinatura(s) do(s) pesquisador(es 

responsável(responsáveis) 

________________________________________________________ 
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APÊNDICE C – PACIENTES ELEGÍVEIS LINHA DE BASE 
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APÊNDICE D – GERENCIAMENTO DE LIGAÇÕES 
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APÊNDICE E – FORMULÁRIO: LINHA DE BASE 
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APÊNDICE F– GERENCIAMENTO DO PACIENTE INCLUIDO 
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APÊNDICE G – DADOS DA INTERNAÇÃO HOSPITALAR E UTI 
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APÊNDICE H - FORMULÁRIO: ALTA HOSPITALAR 
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APÊNDICE I – ENCAMINHAMENTO AOS SERVIÇOS 
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APÊNDICE J – DECLARAÇÃO 
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APÊNDICE K – QUADRO DAS VARIÁVEIS DICOTOMIZADAS PARA A REGRESSÃO DE COX E POISSON 
 

Variáveis Formulário de Pesquisa Dicotomização 
Caracterização da Amostra 

Idade Idade em anos 
Pela Média: 55 anos 
0 = ≤54 anos 
1 = ≥55 anos 

Estado Civil 

1= casado 
2 = separado(a)/desquitado(a)/divorciado(a) 
3 = viúvo(a) 
4 = solteiro(a) 

0 = Não Estável (separado(a),desquitado(a)/divorciado(a); 
viúvo(a) e solteiro(a) 
1 = Estável (casado(a) 

Raça 

1 = preta 
2 = parda 
3 = branca 
4 = amarela 
5 = indígena 
9 = não sabe/não quer responder 

0 = Não Caucasiano (preta, parda, amarela, indígena ou não 
sabe/não quer responder) 
1 = Sim caucasiano (branca) 

Escolaridade Escolaridade em Anos 
Pela Média: 7,1 anos 
0 = ≥ 8 anos de estudo 
1 = ≤ 7 anos de estudo 

Renda 
Familiar 

Renda Familiar aproximada em reais 
Pela Média: R$2.510,00 
0 = ≥ R$2.511,00 
1 = ≤ R$2.510,00 

Renda Renda Familiar dividida pelo número de Pela Média: R$836,90 
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Familiar Per 

Capita 
dependentes 0 = ≥ R$837,00 

1 = ≥ R$836,00 
Gastos com 

Saúde 
Mensal 

Valores gastos, em média, com saúde 
mensalmente 

Pela Média: R$647,30 
0 = ≤ R$646,00 
1 = ≥ R$647,00 

Caracterização da DCA 

Índice de 
Comorbidade 
de Charlson 

Comorbidades (Índice de Charlson) 

Pelo menos 1 comorbidade de Charlson 
0 = zero comorbidades 
1 = ≥ 1 comorbidade 
ou 
Pelo menos 2 comorbidades de Charlson 
0 = ≤1 comorbidade 
1 = ≥ 2 comorbidades 

APACHE II Escore APACHE 
Pela Média do escore: 16,35 pontos 
0 = ≤ 15 pontos 
1 = ≥ 16 pontos 

SAPS Escore SAPS 
Pela Média do escore: 39,8 pontos 
0 = ≤ 39 pontos 
1 = ≥ 40 pontos 

Dias 
Internação 
Hospitalar 

Período de internação hospitalar em dias 
(Relação entre a data da alta hospitalar e a data da 

entrada hospitalar) 

Pela Média: 25,9 dias 
0 = ≤ 25 dias 
1 = ≥ 26 dias 

Dias 
Internação 

Período de internação na UTI em dias 
(Relação entre a data da alta da UTI e a data da 

Pela Média: 6,3 dias 
0 = ≤ 5 dias 



146 
 

UTI entranha na UTI) 1 = ≥ 6 dias 
Desfechos deste Estudo 

Disfunção 
Cognitiva 

Foi considerado ter disfunção cognitiva, se: 
Escore < 24 e com ensino superior; 
Escore < 23 com 6 a 12 anos de estudo; 
Escore < 22 com menos de 6 anos de estudo; 
Escore < 21 para analfabetos. 

0 = Não possui disfunção cognitiva (ter escore superior ao 
determinado pelo tempo de estudo) 
1 = Possui disfunção cognitiva (ter escore inferior ao 
determinado pelo tempo de estudo) 

Sintomas de 
Depressão e 
Ansiedade 

0 – 7 pontos: ansiedade ou depressão improvável; 
8 – 11 pontos: ansiedade ou depressão possível – 
(questionável ou duvidosa); 
12 – 21 pontos: ansiedade ou depressão provável. 

 

Considerado escore relacionado a depressão improvável ou 
possível, sendo: 
0 = Não possui sintomas de ansiedade ou depressão (escore 
≤ 7 pontos) 
1 = Sintomas de depressão e ansiedade (≥ 8 pontos) 

Sintomas de 
Ansiedade 

 
 

Dosagens Bioquímicas 

BDNF 
Achados das dosagens deste marcador por 

paciente 

Pela Média: 0,09pg/ml 
0 = ≥ 0,10pg/ml 
1 = ≤ 0,09pg/ml 

β-A 1-40 
e 

β-A 1-42 

Achados das dosagens deste marcador por 
paciente 

Pela Média: 39,7 
0 = ≤ 39,6 
1 = ≥ 39,7 
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ANEXO A – TERMO DE ACEITE DO COMITÊ DE ÉTICA E 
PESQUISA DO HSJ 
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ANEXO B – TERMO DE ACEITE DO COMITÊ DE ÉTICA E 
PESQUISA DA UNESC 

 

 

 


