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RESUMO

Base tedrica: O avango no conhecimento e a introducdo de tecnologias mais
sofisticadas para o cuidado do paciente critico trouxeram importante incremento na
sobrevida deste grande grupo de pacientes. Por outro lado, existe um estrato de
pacientes que sobrevivem a condicdo critica aguda, porém permanecem dependentes
de algum tipo de suporte de manutencgéo da vida por longos periodos. A doenca critica
crénica (DCC) como € conhecida, apesar de descrita desde a década de 80, ainda ndo
possui um critério de definicdo claro, levando a divergéncias nos resultados de
estudos e prejudicando o0 avango em pesquisas que investigam estratégias de

tratamento.

Objetivo: Avaliar a sobrevida e fatores associados a DCC em uma populacdo de
pacientes criticos comparando dois critérios de diagnéstico desta condicao.

Metodologia: Coorte historica com avaliacdo de varidveis clinicas e desfechos
durante a internacdo hospitalar em uma populacdo de doentes criticos de uma Unica
unidade de tratamento intensivo (UTI). Os pacientes foram alocados em trés grupos,
dois com critérios de DCC definidos por >14 ou >21 dias de ventilagdo mecénica
(VM) e um terceiro grupo de pacientes criticos agudos (< 14 dias de VM).
Recrutamento e alocacdo foram feitos através de um banco de dados institucional e
dos registros hospitalares das internacdes ocorridas de janeiro de 2007 a dezembro de
2010.

Resultados: No periodo analisado ocorreram 3.023 internacGes na UTI, 2.783
apresentavam os critérios de inclusdo e compuseram a analise final. Em relacdo ao
tempo de VM, 163 pacientes apresentaram >14 dias e 89 >21 dias. A mortalidade
hospitalar e na UTI foi inferior no grupo de pacientes criticos agudos quando
comparado com os dois grupos de DCC (>14 e >21 dias de VM) (16.3% versus
55.8% e 58.4% p<0.001; 10.6% versus 47.3% e 53.9% p<0.001 respectivamente).
Quando comparados os dois grupos de DCC (>14 e >21 dias de VM), ndo houve
diferenca estatisticamente significativa para mortalidade hospitalar e na UTI (57.2%

versus 58.4% p=0.5; 39.2% versus 53.9% p=0.18 respectivamente). O pequeno



namero de pacientes em cada grupo pode ter limitado o poder das analises. Ambos 0s
grupos de DCC tiveram escores de gravidade mais altos, desenvolveram mais
complicacbes na UTI, apresentaram maior tempo de internacdo hospitalar e

mortalidade quando comparados aos criticos agudos.

Concluséo: O estudo ndo mostrou diferenca estatisticamente significativa quanto as
caracteristicas e desfechos clinicos entre as duas defini¢bes de DCC. Por outro lado,
mostrou que os dois grupos de DCC apresentaram desfechos piores quando
comparados com 0s pacientes criticos agudos. Estes resultados justificam o uso do
critério de >14 dias de VM para a identificagdo mais precoce dos doentes criticos

cronicos.

Palavras-chave: paciente critico, respiragdo artificial, ventilagdo mecénica
prolongada, traqueostomia, doenca critica cronica, paciente critico crénico, sobrevida,

mortalidade.



ABSTRACT

Theoretical basis: Progress in knowledge and the introduction of more advanced
technologies for critical patient care brought about an important increase in the survival of
this large group of patients. On the other side, there exists a subset of patients who survive
their acute critical illness, but they remain dependent on some kind of life support for long
periods. Despite being described since the 1980s, the chronic critical illness (CCI) has still not
been clearly defined. This situation led to divergent studies’ results and jeopardized the

progress in research focused on treatment strategies for CCI.

Objective: To assess the survival and CCl-associated factors in a population of critically ill

patients comparing two diagnostic criteria of this condition.

Methodology: Historical cohort study assessing clinical variables and outcomes during
hospital stay, in a population of critically ill patients of a single intensive care unit (ICU). The
patients were divided into three groups, two of these with different criteria of CCl, defined by
>14 or >21 days of mechanical ventilation (MV), and a third group with acutely critically ill
patients (less than 14 days of MV). The recruitment and allocation were carried out through
an institutional database and medical records of admissions occurred from January 1, 2007 to
December 31, 2010.

Results: In the study period 3,023 ICU admissions occurred, 2,783 met the inclusion criteria
and made part of the final analysis. As far as MV days are concerned, 163 patients had >14
days and 89 >21 days. Hospital and ICU mortality were lower in the group of acutely
critically ill patients compared with the two CCI groups (>14 days and >21 MV days)
(16.3% versus 55.8% and 58.4% p<0.001; 10.6% versus 47.3% and 53.9% p<0.001
respectively). The comparative analysis between the two CCI groups (>14 days and >21 MV
days, respectively) was not statistically significant for hospital and ICU mortality (57.2%
versus 58.4% p=0.5; 39.2% versus 53.9% p=0.18, respectively). The small number of
patients in the two groups may have limited the power of analyzes. Both CCI groups had
higher severity scores, developed more ICU complications, showed higher hospital length of

stay and mortality when compared with the acutely critically ill patients.

Conclusion: This study did not show significant difference between the two CCI definitions
regarding characteristics and clinical outcomes. However, it showed that both groups had
worse outcomes when compared with the acutely critically ill patients. This result justifies the

use of the CCl criteria of >14 days of MV for earlier identification of this subset of patients.



Keywords: critically ill patient, artificial respiration, prolonged mechanical ventilation,

tracheostomy, chronic critical illness, chronically critically ill patient, survival, mortality.
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1. INTRODUCAO

A Medicina Intensiva teve seu inicio na década de 50, em Copenhagen,
durante a epidemia de Poliomielite. Nesta ocasido, os pacientes que evoluiam com
comprometimento bulbar pela doenca e consequente depressao respiratoria eram
ventilados manualmente por profissionais de salde que se revezavam para atender 0s
pacientes sem interromper o suporte respiratorio. Neste mesmo periodo foi fabricado
o primeiro respirador artificial, que consistia em uma capsula de ferro hermeticamente
fechada em que o paciente ficava com o tronco e 0os membros dentro do aparelho, e a
cabeca fora do dispositivo. Por pressdo negativa aplicada dentro da cépsula, no
mesmo ndmero de vezes em que se desejava manter a frequéncia respiratoria, o torax
era expandido . Em 1953, o anestesista Bjor Ibsen introduziu o conceito de
ventilacdo mecénica (VM) por pressdo positiva como conhecemos hoje, e criou a
primeira Unidade de Tratamento Intensivo (UTI) da Europa *.

Desde entdo, essas unidades vem crescendo em numero e em complexidade
pelo mundo. Os pacientes que necessitam internar na UTI sdo chamados de pacientes
criticos e tem nestas unidades, o suporte para as disfungdes organicas enquanto a
causa base da disfuncédo € diagnosticada e tratada. Passados 60 anos de especialidade,
saimos de UTIs que eram capazes de tratar disfuncdo respiratdria de causa central,
como na poliomielite, para UTIs complexas com profissionais de salde
especializados, com capacidade de dar suporte a varias disfuncGes organicas

simultaneamente no mesmo paciente %2,

O avancgo no conhecimento da especialidade e a introducdo de tecnologias
mais sofisticadas para o cuidado do paciente critico trouxeram importante incremento
na sobrevida deste grande grupo de pacientes *. Por outro lado, existe um estrato de
pacientes que sobrevivem a condicédo critica aguda, porém permanecem dependentes
de algum tipo de suporte de manutencdo da vida por longos periodos * °. Essa
condicdo é chamada de doenca critica crénica (DCC). Apesar de haver descri¢ao
deste grupo de pacientes desde a década de 80, o conhecimento a respeito das
caracteristicas desta populacdo, de seus fatores de risco, da mortalidade em longo
prazo e principalmente da capacidade fisica funcional, do dano cognitivo, do retorno a
atividade econémica apds a alta hospitalar, bem como de estratégias de abordagem



14

para evitar tais desfechos ainda é pouco estudada e os resultados sdo variados

conforme o centro estudado ® "8,

Um fator que dificulta a evolugdo de pesquisas neste grupo de pacientes € o
grande nimero de definicdes de DCC ’. Observa-se as definicdes de DCC ao longo
dos anos na tabela 1 extraida e modificada de Wiencek C e Winkelman C no artigo de
revisdo Chronic Critical Illness: prevalence, profile and pathophysiology. Em geral,
0s critérios usam o tempo de dependéncia de suporte ventilatério na tentativa de
definir de forma mais objetiva o diagndstico de DCC. No entanto, esta condigdo €
mais abrangente e ndo deve ser abordada como um critério absoluto °. O doente
critico crénico apresenta também uma série de alteracbes metabolicas como perda de
massa magra, aumento de gordura corporal e edema. Essas alteracdes associadas a
miopatia e a neuropatia contribuem para perda de forca muscular. Além disso, tém
sido associadas a doenca metabolica Ossea e alteracbes hormonais. Associa-se ainda a
DCC, alteragbes neurologicas como coma, delirium e depressdo. Por todas estas
caracteristicas, pacientes com DCC séo pacientes com internagdes caracteristicamente
prolongadas, com alto custo e com poucas medidas de intervengdo que modifiquem os

desfechos desfavoraveis desta populacéo de doentes criticos 12,

Por outro lado, a caracteristica em comum € a dependéncia de algum suporte
de UTI por longos periodos, mais frequentemente suporte ventilatorio. Porém, ainda
considerando o critério ventilatorio, os resultados dos estudos baseiam-se em
diferentes pontos de corte do tempo de ventilacdo para diagnéstico da DCC ** .
Questiona-se se os critérios para definicdo de DCC de quatro, quatorze ou vinte e um
dias de suporte ventilatorio ttm o mesmo impacto nos desfechos clinicos dos
pacientes e nas varidveis clinicas e se diferem da populacéo de pacientes criticos ndo

cronicos” 4,
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Tabela 1: Conceitos de doenga critica cronica ao longo dos anos

Ano

Autor

Conceito

2014

2013

2012

2011

2008

2007

2005

2005

2004

2002

2002

2000

1997

1985

Kahn et al

Lossetal

Carson at al

Bomatti et al

Zilberberg et al

Scheinhorn et al

Maclntyre et al

Daly et al

Nelson et al

Nierman

Carson and Bach

Nasraway et al

Douglas et al

Girard and Raffin

8 dias ou mais na UTI com uma ou mais
entre seis condigdes: ventilagiio mecinica,
traqueostomia, AVE. TCE., sepse ou
ferimentos graves.

14 dias de ventilacio mecénica ou
traqueostomia por dependencia de suporte
ventilatorio.

21 dias ou mais de ventilacio mecénica
por pelo menos 6h/dia.

Traqueostomia pordependéncia da de
suporte ventilatério ou 21 dias ou mais de
ventilagio mecénica

Suporte ventilatorio por causa agurda por
tempo maior ou igual a 96h.

Ventilagio prolongada por faléncia
respiratoria.

Necessidade de ventilagdo mecénica por
21 dias consecutivos e ou tempo maior ou
igual a 6h por dias.

Pacientes necessitando de ventilagio
mecénica por tempo maior ou igual a 72h
que sobrevivem a alta hospitalar.

Uma sindrome de significante
deteriorizagio do metabolismo e de
funcdes neuroendocrinas,
neuropsiquidtricas ¢ imunoldgicas.
Definida pela realiazagio de
traqueostomia por faléncia de desmame
da ventilacdo mecénica.

Pacientes que sobrevivem a doenca
critica, mas ficam com significante
comprometimento functional e
dependéncia de cuidados intensivos de
enfermagem e de teenologia avangada.

Pacientes que necessitam de cuidados
continuo e  ventilagho  mecénica
prolongada em uma UTI por semana ou
meses; 21 dias de UTI indica que as
condigdes mais facilmente reversiveis
teriam sido resolvidas.

Uma pequena parcela de pacientes de UTI
que por causa de doengas subjacentes ou
complicagdes sofrem uma prolongada e
complicada evolugdo. Sobrevidentes da
doenca aguda severamente enfraquecidos
frequentemente dependents de ventilagio
mecinica ou dialise renal.

Pacientes que necessitam de e de cuidados
intensivos de enfermagem tratamento
medico para dienga priméria; geralmente
com estada na UTI de duas semanas.

Paceintes de UTI que ndo sobrevivem a
despeito do extraordidrio suporte de vida
POT semanas a meses.

Extraido ¢ modificado de Wiencek, C. Winkelman, C. Chronic critical illness: prevalence, profile, and pathophysiology. AACN Adv
Crit Care 2010. UTI, unidade de tratamento intensivo: AVE, acidente vascular encefalico; TCE. traumatismo cranioencefalico.
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2. REVISAO DA LITERATURA

A revisdo da literatura estd focada no grupo de pacientes criticos que evolui
com dependéncia prolongada do suporte intensivo da UTI, grupo conhecido como
doentes criticos cronicos. Também estd focada nas caracteristicas e nos desfechos
mortalidade e tempo internacdo apds diagnostico da condicdo crénica. A estratégia de
busca envolveu quatro bases de dados: PubMed, LILACS, CAPES e SciELO. Os
descritores usados foram: (1)critical illness, (2)prolonged mechanical ventilation,
(3)chronic critical illness, (4)the chronically critically ill, (5)length of stay,
(6)mortality e (7) characteristics.

A metodologia de busca esta descrita na Figura 1.

O termo doenca critica cronica foi descrito pela primeira vez em 1985 por
Girard and Raffin, quando mencionavam pacientes que permaneciam por mais de

duas semanas na UTI com necessidade de suporte intensivo °.

Desde entdo, os critérios para definicdo de paciente critico crénico tém sido
modificados conforme se observa na tabela 1. Porém, apesar dos critérios de
diagnostico serem bastante restritos ao tempo de VM, eles tentam caracterizar da
forma mais objetiva um estado clinico em que ocorre uma série de alteracdes
metabolicas, neuroendocrinas e imunoldgicas, tendo como causa ou consequéncia a
dependéncia crbnica de suporte intensivo, mais frequentemente ventilatorio, e

desfechos distintos dos doentes criticos com evolucéo aguda *>***.

De maneira diferente da doenca critica com evolucdo aguda, na DCC a
persisténcia do estado inflamatdrio traz alteracGes no eixo hipotalamico-hipofisario e
adrenal, com alteracBes nos niveis de cortisol serico e nos niveis de renina,
angiotensina e aldosterona, interferindo no metabolismo proteico e 6sseo, na
composicdo corporal e no tonus vascular. Como consequéncia dessas alteragdes,
ocorre retencdo hidrica, edema, vasoconstricdo da pele e ulceracOes. Perda de massa

muscular e edema levam & fraqueza e dependéncia de suporte ventilatdrio 312,
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Figura 1: Estratégia de Busca de Referencias Bibliograficas
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Em cada box central, os numeros indicados correspondem aos descritores de fator de estudo: (1)critical illness,
(2)prolonged mechanical ventilation, (3)chronic critical illness, (4)the chronically critically ill e aos descritores
de desfecho: (5)length of stay e (6)mortality (7) Characteristics. Cada box lateral corresponde a uma base de
dados conforme coloragdo indicativa. Na coluna mais lateral estio descritos quantos artigos foram selecionados
em cada busca para leitura e analise na integra do manuscrito.



Figura 1: Estratégia de Busca de Referencias Bibliograficas (continuagio)
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Em cada box central, os niimeros indicados correspondem aos descritores de fator de estudo: (I)critical illness,
(2)prolonged mechanical ventilation, (3)chronic critical illness, (4)the chronically critically ill e aos descritores
de desfecho: (5)length of stay e (6)mortality (7) Characteristics. Cada box lateral corresponde a uma base de
dados conforme coloragio indicativa. Na coluna mais lateral estio descritos quantos artigos foram selecionados
em cada busca para leitura e anélise na integra do manuscrito.

Em estudos experimentais realizados com ratos submetidos a VM por tempo
prolongado, a analise da ultraestrutura e da atividade mitocondrial de midcitos do
diafragma dos animais mostra alteracdes celulares compativeis com degeneracgéo, bem
como aumento de fatores teciduais induzidos por hipoxia e marcadores de estresse
oxidativo 2°?4%%_ Estratégias para manejo ventilatorio, reabilitacdo respiratoria e
modelos de tomada de decisdo em grupo tém sido descritas para abordagem de

pacientes submetidos a periodos prolongados de VM 2#%*?° Algumas estratégias de
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treinamento muscular tém apresentado resultados promissores em amostras

pequenas 2"?

assim como estratégias para o cuidado prolongado destes pacientes fora
do hospital . Entretanto, estratégias de intervir metabolicamente nos fatores que
levam & degeneracdo muscular do diafragma durante a ventilagio mecénica

prolongada (VMP) testadas em ratos ainda néo foram testadas em humanos **.

Possivelmente, as alteracOes de ultraestrutura e de metabolismo do diafragma
durante a VM ndo sejam as Unicas causas que levam a persisténcia da disfuncédo
ventilatoria, mas contribuam junto a um conjunto de alteracbes metabolicas
sistémicas, induzidas pelo estado persistente de inflamagéo, para a dependéncia de
suporte ventilatorio por longos periodos.

Um ponto importante a destacar é a diferenca do conceito de VMP para
doentes criticos gerais e para doentes criticos em pos-operatdrio de cirurgias eletivas
de grande porte. Nesta ultima condicdo, a permanéncia por mais de 48 a 72 horas em

suporte ventilatorio ja é considerada VVMP e um marcador de piores desfechos **.

Outra caracteristica da DCC é a perda da capacidade de responder a novos
insultos, bem como o baixo tdnus vagal que atuaria como um contra regulador ao
estado de inflamagdo e também as alteracBes da imunidade predispondo a novas

infeccdes 1834,

Sabe-se que aproximadamente 10% dos pacientes criticos agudos submetidos
a VM irdo tornar-se cronicos *2. Existe variacdo deste percentual pela diferenca de
critérios entre os estudos. Apesar de a proporcdo entre criticos agudos e cronicos nas
UTIs permanecer a mesma, 0 nimero de doentes criticos crénicos vem crescendo,

acompanhando a demanda crescente por cuidados intensivos ** .

A DCC esta associada a recorréncia de episodios de instabilidade, reinfeccao,
maior incidéncia de delirium, alteraces cognitivas, maior permanéncia hospitalar,
necessidade de cuidadores ou homecare, maior ocorréncia de reinternacdes, maior
mortalidade hospitalar um ano apds a alta, bem como maior custo ao sistema de

salde 3% %7,

O impacto econémico da DCC ¢ substancial, chegando a representar mais de

60% do custo da UTI *®. Apesar de grande parte das avaliacdes de custo considerar
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como VMP periodo superior a 96 horas de suporte ventilatorio ao inves de quatorze
ou vinte e um dias (critérios mais atuais de DCC), o fato de estes pacientes
permanecerem mais tempo internados, apresentarem mais reinternacdes e
frequentemente outras disfuncGes como renal, necessitando de hemodialise, imprime
um custo individual maior, chegando ser a trés a quatro vezes maior que o custo dos
doentes criticos que ndo necessitam de VMP ¥ 3% Um estudo avaliou o custo médio
da internacdo de pacientes criticos dependentes de suporte ventilatério prolongado
encontrando o valor em ddlares de $149.624,00 ($102.540,00 a $225.843,00). Nesta
coorte, 69% necessitaram de VM por seis meses “°. Um estudo que avaliou o custo-
efetividade da VMP orienta que é necessario ter instrumentos de identificacdo de
pacientes que possam ter desfechos piores para otimizar o valor deste recurso
terapéutico *'. Estratégias de desospitalizacéo e cuidados domiciliares trazem reducéo
de custos, mas nem sempre com impacto nos desfechos da DCC %**. Também se
observa significativa prevaléncia de depressao nos cuidadores de pacientes com DCC

apos a alta hospitalar ****,

Considerando o impacto da DCC nos desfechos dos pacientes, tentativas de
prever a evolugéo para a cronicidade e seus desfechos tém sido buscadas. Um estudo
conduzido por Carson S e cols. validou um modelo de predicdo de mortalidade em
pacientes com vinte e um dias ou mais de suporte ventilatorio mostrando que os
fatores preditores de mortalidade foram: necessidade de vasopressor, hemodilise,
contagem de plaquetas < 150.000 e idade maior ou igual a 50 anos *. Em um outro
trabalho desenvolvido na cidade de Porto Alegre em 2008 em uma amostra de 456
pacientes, destes 41 (9,3%) criticos cronicos, os fatores de risco associados a esta
condicdo foram necessidade de VM, presenca de hiperglicemia nos primeiros quatro
dias da internacdo da UTI, internacdo prolongada previamente a internacdo da UTI e
oferta caldrica abaixo da programada. Também verificou uma mortalidade de 30%
neste grupo de pacientes ainda na UTI e 54% de mortalidade hospitalar. Maior tempo

de internagdo e maior custo também foram apresentados *°.

Uma grande coorte de pacientes com suporte ventilatorio prolongado avaliou
817 doentes criticos encontrando piores desfechos no primeiro ano naqueles pacientes

mais idosos, com piores indices progndsticos, mais comorbidades e dependentes de
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cuidados de enfermagem no momento da internacdo. Entretanto, o critério de VMP

usado foi de 48 horas ou mais de suporte ventilatério ***’.

Clark P. A. e Lettieri, C. J em um estudo publicado em 2013 estudaram as
variaveis preditivas de VMP no momento da intubacdo. Usando o critério de 14 dias
de suporte ventilatério, observaram que acidose, disfungdo renal e taquicardia foram

fatores preditores muito especificos *°.

Nos ultimos anos, alguns estudos buscaram avaliar a capacidade funcional
deste grupo de pacientes ap0s a alta hospitalar. Combes A e cols em um estudo
multicéntrico com 17 UTIs avaliou a capacidade funcional em uma populagéo de 141
pacientes criticos crénicos apos 57 meses da alta hospitalar. O resultado encontrado
foi uma capacidade significativamente inferior quando comparada a populacéo geral
do mesmo local *°.

Montuclard L e cols encontraram piores escores de qualidade de vida além de
moderada incapacidade funcional em uma populacdo de 30 criticos crénicos
utilizando para esta variavel o escore Activities of Daily Living *°. Da mesma
forma, Delle Karth G e cols, em uma corte retrospectiva, avaliaram a capacidade
funcional de 28 pacientes criticos crénicos, dois anos apds a alta, e encontraram

moderada incapacidade funcional em atividades diarias >*.

Estudo conduzido na cidade de Porto Alegre avaliou qualidade de vida e
capacidade funcional, esta também pelo escore Activities of Daily Living, em uma
coorte de pacientes criticos gerais. Ndo encontrou reducdo da capacidade funcional

apos dois anos da alta hospitalar, exceto em pacientes com sequelas neuroldgicas.

Entretanto, ndo avaliou separadamente 0s pacientes com critérios para

cronicidade da doenca critica *%.

Apesar de divergéncias entre 0s resultados de varios estudos, existe
concordancia de que a DCC representa um estado metabdlico diferente do doente
critico agudo e que imprime desfechos piores tanto em morbidade e mortalidade,

guanto em capacidade funcional e qualidade de vida.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Montuclard%20L%255BAuthor%255D&cauthor=true&cauthor_uid=11057791
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Delle%20Karth%20G%255BAuthor%255D&cauthor=true&cauthor_uid=16865643
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Muitas divergéncias entre os resultados dos estudos e dificuldades em avangar
na investigacdo das causas da DCC residem na variabilidade dos conceitos desta
condicdo. Desta forma, sabendo que as caracteristicas da DCC sdo: maior
permanéncia hospitalar, maior dependéncia de suporte intensivo, maior morbidade e
maior mortalidade, é necessario comparar estes desfechos e as caracteristicas clinicas
desta condicdo entre os diferentes critérios diagnosticos de DCC em uma mesma
populacdo. Assim, talvez iremos observar diferencas entre eles ou que a partir de um
ponto de corte de tempo de suporte ventilatorio os desfechos sdo semelhantes. Essa
informacdo pode antecipar o diagndstico e instigar a equipe médica da UTI a lancar
méo de estratégias que tentem intervir na evolucdo da DCC. Do mesmo modo, a
uniformizacdo dos critérios diagndsticos € um passo importante na conducgdo de

estudos que busquem estratégias terapéuticas.
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3. MARCO TEORICO

A doenca critica representa um estado de inflamacédo sistémica desencadeado
por um insulto ao organismo, levando ao comprometimento de 6rgdos ou sistemas.
Neste momento, 0 paciente necessita de cuidados na UTI para suporte total ou parcial
dos sistemas comprometidos enquanto a causa base € investigada e tratada.

Uma vez resolvido o fator desencadeante, a tendéncia é de esfriamento do
quadro inflamatdrio sistémico, retomada das funcGes organica e consequente

desmame do suporte de UTI.

Entretanto, por motivos ainda pouco conhecidos, um estrato de pacientes
apresenta evolucdo arrastada com persisténcia da necessidade do suporte intensivo por
longos periodos. Esse grupo de pacientes caracteriza-se por apresentar piores
desfechos clinicos tanto durante a internagdo como por longos periodos apés a alta

hospitalar.

A Figura 2 representa de forma esquematica o marco teorico do estudo.

Figura 2: Marco Tedrico do Estudo
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4. JUSTIFICATIVA

A DCC é identificada na populacdo de doentes criticos ha trés décadas. Desde
entdo, sua definicdo vem mudando a medida que se observa desfechos semelhantes
em diferentes conceitos de DCC. Apesar de ndo haver claro consenso em relacéo aos
critérios diagnosticos, a populacdo de doentes criticos crbénicos vem crescendo
anualmente, pressionando os servigos de saude para ampliar os leitos de terapia

intensiva na auséncia de outra alternativa terapéutica para esta populacéo.

Uma ampla faixa de tempo de suporte ventilatorio € usada para conceituar a
DCC em diferentes estudos. Aguardar até a terceira semana de suporte ventilatorio
apara iniciar abordagem de pacientes crénicos na terapia intensiva torna o critério
diagndstico bastante especifico. Por outro lado, atrasa o inicio do pequeno nimero de
estratégias de abordagem destes pacientes.

Estudos que busquem comparar diferentes critérios entre si e com a populacéo
considerada critica aguda podem auxiliar na abordagem mais precoce destes

pacientes, bem como auxiliar pesquisas basicas em busca da fisiopatologia da DCC.
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5. OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar a sobrevida e fatores clinicos associados a DCC em uma populacao de
pacientes criticos, comparando dois critérios de diagndstico desta condigéo.
5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Comparar os desfechos estudados e varidveis clinicas entre a populacdo de

doentes criticos agudos e crénicos.

Identificar os fatores de risco associados & DCC na populagdo em estudo.
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ABSTRACT

Theoretical basis: Progress in knowledge and the introduction of more advanced
technologies for critical patient care brought about an important increase in the survival of
this large group of patients. On the other side, there exists a subset of patients who survive
their acute critical illness, but they remain dependent on some kind of life support for long
periods. Despite being described since the 1980s, the chronic critical illness (CCI) has still not
been clearly defined. This situation led to divergent studies’ results and jeopardized the

progress in research focused on treatment strategies for CCI.

Objective: To assess the survival and CCl-associated factors in a population of critically ill

patients comparing two diagnostic criteria of this condition.

Methodology: Historical cohort study assessing clinical variables and outcomes during
hospital stay, in a population of critically ill patients of a single intensive care unit (ICU). The
patients were divided into three groups, two of these with different criteria of CCI, defined by
>14 or >21 days of mechanical ventilation (MV), and a third group with acutely critically ill
patients (less than 14 days of MV). The recruitment and allocation were carried out through
an institutional database and medical records of admissions occurred from January 1, 2007 to
December 31, 2010.

Results: In the study period 3,023 ICU admissions occurred, 2,783 met the inclusion criteria
and made part of the final analysis. As far as MV days are concerned, 163 patients had >14
days and 89 >21 days. Hospital and ICU mortality were lower in the group of acutely
critically ill patients compared with the two CCI groups (>14 days and >21 MV days)
(16.3% versus 55.8% and 58.4% p<0.001; 10.6% versus 47.3% and 53.9% p<0.001
respectively). The comparative analysis between the two CCI groups (>14 days and >21 MV
days, respectively) was not statistically significant for hospital and ICU mortality (57.2%
versus 58.4% p=0.5; 39.2% versus 53.9% p=0.18, respectively). The small number of
patients in the two groups may have limited the power of analyzes. Both CCI groups had
higher severity scores, developed more ICU complications, showed higher hospital length of

stay and mortality when compared with the acutely critically ill patients.

Conclusion: This study did not show significant difference between the two CCI definitions
regarding characteristics and clinical outcomes. However, it showed that both groups had
worse outcomes when compared with the acutely critically ill patients. This result justifies the

use of the CCl criteria of >14 days of MV for earlier identification of this subset of patients.
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INTRODUCTION

Intensive care first appeared during the poliomyelitis epidemics in Europe in
1950s*. Since then, intensive care units have grown in number and complexity
providing support for several physical dysfunctions while the root cause is
investigated and treated % . The specialty evolution and the introduction of new
technologies led to an important increase in the survival of this large group of

patients®.

However, there exists a subset of patients who survive their acute critical
illness, but they remain dependent on some kind of life support for long periods * °.
Chronic critical illness (CCI), as it is known, represents 5 to 10% of ICU critical
patients ® " ®°. These patients show persistent systemic inflammation, a characteristic
of critical illness, which leads, over the long term, to metabolic, neuroendocrine and
immune changes, which seem to be the cause of CCI prolonged physical
dysfunctions, more frequently ventilator dysfunction” > * 2 Therefore, CCI gives
rise to distinct morbidity and mortality, leading to a higher hospital stay and higher
hospitalization costs regarding this group of patients when compared with the acute

critically ill ones ** 141516,

A factor that hinders development of research in this regard is the large
number of CCI definitions” *’. Generally, criteria use the duration of dependence on
ventilatory support in an attempt to define more objectively the diagnosis;
nevertheless, no consensus exists about the ventilation period characterizing CCI**
17 Several divergences between study results and the difficulty in moving forward in

the investigation of CCI causes lie in the variability of concepts of this condition 2,

The objective of this study was to compare the survival and clinical factors
associated with two CCI criteria applied to an historical cohort of critically ill patients

of a large-size ICU of a Brazilian metropolis.
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METHODOLOGY

Population and location of study: all patients admitted from January 1, 2007 to
December 31, 2010 in a clinical-surgical ICU of a large-size private hospital in the
capital of the State of Rio Grande do Sul, Brazil. The ICU has 31 beds and treats adult
patients. It count with a medical team, all of them being intensivists. Another
members of the ICU team are also nurses, nursing technicians, nutritionists and
physiotherapists, exclusively belonging to the ICU team. Furthermore, the hospital

has a medical residency program in intensive care.

Design of the study: historical cohort including all admissions occurred from
January 1, 2007 to December 31, 2010. Data were collected from an institutional
database and medical records. All cases with discharge in less than 24 hours from
ICU admission, definition of treatment limitation and incomplete data that would not

allow an assessment of inclusion criteria or outcome variables were excluded.

The use of institutional database was authorized by the study center. The study
was evaluated and approved by the Institutional Research Ethics Committee of the
proponent institution. The informed consent was waived because no contact being
established with patients and family members. When database did not had a studied

variable, the group researched in the patient’s chart.

Two descriptive analyses were carried out. The first one established as CCI
criterion 14 or more days of mechanical ventilation (MV) and the second one 21 or
more days of MV. For each analysis, clinical variables and outcomes between acute
critically and chronically ill patients were compared. In this first analyses, we did not
conduct comparing the two CCI groups included in this study, because they were

overlapping.

In the second analyses, we compare two concepts of CCl. We made a
categorization in the Cohort into three distinct groups: the first with less than 14 days
of VM (non-CCl), the second with 14 to 20 days of MV and an third 21 days or more

of VM. In this way, the statistic analysis comparing the two concept of CCI was
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possible.

The evaluated clinical variables were: age, gender, origin, type of admission
(clinical or surgical), hospital length of stay prior to ICU admission, SOFA, APACHE
I, TISS in first 24 hours, number of comorbidities, sepsis at admission, need of
vasopressors use, insulin and dialysis, development of polyneuropathy, delirium,
sepsis or SARA in ICU. The outcomes were length of stay and mortality in the ICU

and in the hospital.

Statistical analysis: normality of variables was tested through the
Kolmogorov-Smirnov test. Continuous variables were compared by using the Mann-
Whitney U-test for independent samples due to the variable distribution. Chi-square
or Fisher’s exact test were used to compare qualitative variable percentages. In order
to assess the risk factors associated with the development of CCI, Poisson regression
was conducted with robust variances for dichotomous outcomes since a cohort is
involved in the study. In building the model, the significance level of p<0.1 in the
univariate analysis was adopted. Statistical analyses were conducted with the support
of the Statistical Package for the Social Sciences 20.0 (SPSS), adopting a significance

level of 5%.



37

RESULTS

In the study period 3,023 ICU admissions occurred. Figure 1 shows the
flowchart detailing the selection and allocation of patients. One hundred and seventy
patients were excluded because their ICU length of stay was less than 24 hours, or due
to treatment limitation decisions. Other 48 patients were excluded because no records
were found in the database and in the charts that would provide the inclusion or
outcome criteria assessment, while 21 were not included for being under 18 years.
Therefore, 2,783 patients were allocated to the final analysis of this cohort. One
hundred sixty seven out of these patients were identified with the CCI criterion of

fourteen or more MV days and 89 with 21 or more MV days.

Figure 1: Flow diagram of study patients

3023 patients

Exlcusion criteria
- 48 incomplete medical record
- 01 end-of-life stage

-170 < 24h in ICU
- 21 age < 18 years

e
2783 patients
to analyses

—

i@ N
2620 patients 163 patients 89 patients
<14 days MV >14 days MV >21 days MV

. vy

MV: mechanical ventilation, 2: equal or more than

Table 1 and 2 show clinical characteristics and outcomes of each CCI
diagnosis criterion adopted in this study, comparing them with the population of
acutely ill patients. It can be observed that, for both criteria, chronically critically ill
patients showed longer hospital stay prior to ICU admission, as well as higher severity
scores. TISS score in the first 24 hours is also higher, which leads to the assumption

of higher degree of nursing care for both groups of chronically critically ill patients.



Table 1: Clinical characteristics of CCT compared to non-CCT patients

Variable Valid N Missing (%) CCI Ccl Non-CCI
MV 14 dias MV 21 dias
N 2783 163 89 2620
Age' 2777 6 75 (59— 83) 75 (57— 83) 72 (59— 81)
Gender %omale 2783 1] 589 60.7 53.6
Place before admission 2783 0
Emergency (%) 245 213 32.8%
Ward (%) 393 393 215
Another hospital (%) 17.2 13.5 9.1*
Another ICU @) 0.6 1.1 0.8
Homecare (%) 0.6 1.1 0.3
Home (%) 1.8 34 2.9
Operation room (%) 135 20.2 28.2"
Hemodinamic room (%) 25 1.9 38
Radiologic room (%) 4] 1.3 0.1
Dialysis (%) a 0 0.6
Readmission on ICU <24h of 2783 0 4.9 45 2.3
discharge (%)
Type of adimission 2660 163(5.9)
Clinical (%) 76.6 74.7 65.1"
Elective surgery (%) 123 19.3 279"
Emergency surgery (%) 11 6 a
Num. of comorbidities 2783 0
None (%) 20.2 18 17
1 () 239 247 255
2 %) 19 20.2 21.6
>2 (%) 36.8 37.1 35.9
Nutrition 2776 7(0.3)
NP @) 1.9 22 11
NE (%) 71.6 75.3 212*
NE+PN %) 4.9 55 04
Oral (%) 14.8 14.6 70.7°*
None (%) 6.8 22 6.6
APACHE' 2248 535(19.22) 20(18.0-24.7) 21(18.0-23.5) 15 (10-20)™"
SOFA' 2777 6(0.21) 5(3-8) 5(3-8) 2(0-5)™
TISS 24h' 2755 28(1) 26(23-33) 7(23-32) 15 (13 —24)™
Sepsis on adimission 2781 2(0.1)
Sepsis (%) 534 57.3 20.9%
Severe sepsis (%) 417 46.1 12.3*
Septic shock (%) 33.1 348 gk
Vasopressor use(%) 2783 0 834 89.9 32.4%
Inotropic use(%) 2783 a 4.6 34 39
IV insulin protocol (%) 2783 4] 135 13.5 3.9%
Dialysis 2783 0
Conventional (%) 14.7 18 6.3*"
CVVHD (%) 252 28.1 46
Corticoids 2783 0
None %) 36.8 315 813"
Stress dose (%) 50.9 57.3 1342
High doses ¢4) 123 11.2 53
During ICU stay
Polyneuropathy (%) 2781 2(0.1) 288 37.1 29%
Delirium %) 19.6 258 9.2
Hyperglycema (%) 2778 5(0.2) 389 42 11.9*
Hypoglycemia (%) 2778 5(0.2) 19.1 23.7 57%
Hypernatremia (%) 2778 5(0.2) 148 15.9 2.5
Hypertension (%) 2778 5(0.2) 185 17 103"
Hypotension (%) 2778 5(0.2) 728 79.5 27.8%
Sepsis (%) 2778 5(0.2) 61.1 71.6 104
ARDS (%) 2778 5(0.2) 9.9 12.5 0.8
VAP (%) 2778 5(0.2) 37 43.2 2.5
CPR (%) 2783 0 14.1 13.5 3.9%
ARF (%) 2778 5(0.2) 327 352 9.8
Pressure ulcer ) 2777 6(0.3) 11.7 13.6 0.8
Cateter infeccion (%) 2778 5(0.2) 13 19 1
Empirical antibiotic (%) 2778 5(0.2) 16.7 17 42

a, p< 0.05 in comparisons befween CCI by 214 days of mechanical ventilation and non-CCI patients

b, p< 0.05 in comparisons between CCIby 21 days of mechanical ventilation and non-CCI patients

1, median_interquartile interval (25-75)

CCI, chonic critically ill; MV, mechanical ventilation; ICU, critical care unit; APACHE. Acute Physiology and Chronic Health Evaluation I, SOFA, Sequential Organ Failure
Assessment score; IV, intra venous; TISS 24h, Therapeutic Intervention Scoring System in the first 24 hours. ARDS, acute respiratory distress syndrome; VAP, ventilator acquired
pnevmonia; PN, parenteral nutrition; NE. enteral nutrition; CPR, cardiopulmonary resuscitation; ARF, acute renal failore
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Hospitalizations from the ward were more frequent in CCI, while those from
the emergency room and operating room were more prevalent for non-chronically

critically ill patients.

Chronically critically ill patients of both groups showed a significant
difference, when compared to the acutely ill ones, in terms of frequency of severe
sepsis at admission and higher use of corticoids and vasopressors. They also had more
ICU complications such as alterations in glycaemia and blood pressure levels, sodium
disorder, polyneuropathy, delirium, acute respiratory distress syndrome (ARDS),
ventilator-associated pneumonia (VAP), cardiopulmonary resuscitation (CPR) and

need for renal replacement therapy.

Likewise, ICU and hospital length of stay, such as mortality, were similar in
both CCI groups and significantly higher in the statistical comparison with the group
of non-chronically ill patients. Since in this first analysis both CCI groups were

overlapping, no comparison tests were conducted between them.

Table 2: Outcomes of CCI compared to non-CCT patients

Variable Valid N Missing CCI CCI Non-CCI
(%) MV Z 14 days MV Z 21 days

N 2783 163 89 2620

Days in the ICU* 2783 0 31 (22 - 46) 41 (30— 56) 6(3-8)

Days in the hospital' 2783 0 48 (36 - 74) 61 (44— 84) 17 (11 —19)**

ICU mortality 2783 0 47.2 53.9 10.6*°

Hospital mortality 2783 0 55.8 58.4 16.3*°

a. p< 0.05 in comparisons between C(‘-I by 14 days of mechanical ventilation and 11011—(‘.5 patients
b. p= 0.05 in comparisons between CCI by 21 days of mechanical ventilation and non-CCI patients
1, median_ interquartile interval (25-75)

CCL, chronic critically ill; ICU, critical care unit; MV, mechanical ventilation

The results of the analysis comparing the two definitions of CCI are
represented in tables 3 and 4. From their observation, we found that the variables
concerning age, length of stay prior to ICU admission, higher severity and nursing
care scores, ICU and hospital length of stay do not show statistical difference between
the two CCI criteria. On the other hand, these results were different for the non-CClI

patients.



Table 3: Comparson of clinical characteristics between two groups of CCI patients

Variable Valid N CccI Non-CCIT r
>14 ¢ <21 days MV >21 days MV

N 2783 74 89

Age! 2777 75.5(62.2-83.2) 55(59-83) ns

Gender %male 2783 56.8 60.7 ns

Place before admission 2783
Emergency (%) 284 213 ns
Ward (%) 392 393 ns
Another hospital ) 216 13.5 ns
Another ICU (%) 0 1.1 ns
Homecare (%) 0 1.1 ns
Home %) 0 34 ns
Operation room (%) 54 202 0.02
Hemodinamic room (%) 54 1.9 ns
Radiologic room (%) 0 1.3 ns
Dialysis () 0 0 ns

Days in hospital before 2783 1(0-10) 1(0—-11) ns

admission in the ICU"

Readmission on ICU <24h of 2783 54 45 ns
discharge ¢o)

Type of adimission 2660
Clinical (s) 78.9 74.7 ns
Elective surgery (%) 42 19.3 0.004
Emergency surgery (%) 16.9 6 0.004
Num. of comorbidities 2783
None (%) 23 18 ns
1 ey 23 247 ns
2 (%) 17.6 202 ns
=2 (%) 36.5 37.1 ns
Nutrition
NP () 2776 1.4 22 ns
NE (%) 67.1 753 ns
NE+PN ) 4.1 55 ns
Oral (%) 15.1 14.6 ns
None (%) 22 22 ns
APACHE! 2248 21 (17 -26) 21(18-23.5) ns
SOFA! 2777 6(3-8) 5(3-%) ns
TISS 24h' 2755 28(23-135) 27(23-32) ns
Sepsis on adimission 2781
Sepsis (%) 48.6 57.3 ns
Severe sepsis (%) 36.5 46.1 ns
Septic shock (%) 311 34.8 ns
Vasopressor use (%) 2783 75.7 80.9 0.02
Inotropic use (%) 2783 5.4 34 ns
IV insulin protocol (%) 2783 135 13.5 ns
Dialysis 2783
Conventional (%) 10.8 18 ns
CVVHD ¢ 21.6 28.1 s
Corticoids 2783
None (%) 432 315 ns
Stress dose (%) 432 573 ns
High doses (%) 135 11.2 ns
During ICU stay
Polyneuropathy (%) 2781 18.9 37.1 0.01
Delirium (%) 12,2 258 0.04
Hyperglycema %) 2778 351 42 ns
Hypoglycemia (%) 2778 9.5 23.7 ns
Hypematremia (%) 2778 13.5 15.9 ns
Hypertension (%) 2778 203 17 ns
Hypotension (%) 2778 64.9 79.5 ns
Sepsis (%) 2778 48.6 71.6 ns
ARDS (%) 2778 6.6 12.5 0.05
VAP s 2778 29.7 43.2 ns
CPR (%) 2783 14.9 13.5 ns
ARF () 2778 352 28 ns
Pressure ulcer (%) 2777 95 13.6 ns
Cateter infeccion (%) 2778 54 193 0.01
Empirical antibiotic (%) 2778 16.2 17 ns

1. Median, mterquatil imterval (25.75)

CCI, chronic criticalli ill; MV, mechanical ventilation; ICU, critical care unity; APACHE, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II; SOFA. Sequential
Organ Failore Assessment score; IV, intra venous; TISS 24h, Therapeutic Intervention Scoring System in the first 24 hours; ARDS, acute respiratory distress
syndrome; VAP, ventilator acquired pneumonia; Emp. ATB Treat, empirical antimicrobial treatment; PN, parenteral nutrition; NE, enteral mutrition: CPR,
cariopulmonary resuscitation; ARF. acute renal faliture
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These results suggest that two CCI groups have the same characteristics and
outcomes. Nevertheless, the small number of patients contained in each group limits

the power of the study in detecting differences.

The risk factors for CCI, when multivariable analysis was performed in the
CCI group with 14 or more days of MV, consisted in an elevated APACHE score, use
of corticoids, development sepsis and VAP in ICU. Results are show in table 5.

Table 4: Outcomes between two definitions of CCI patients groups

Variable Valid N CClI Non-CCI

>14 ¢ <21 days MV =21 days MV p
N 2783 T4 89
Days in the ICU" 2783 22 (16 — 32) 41(30-56)  <0.001
Days in the hospital’ 2783 38,5(27-58.2) 61 (44 —84.5) <0.001
ICU mortality (%) 2783 39,2 53.9 ns
Hospital mortality (%) 2783 52.7 58.4 ns

1, median, interquartile interval (25-75)
CCI, chronic critically 11l; MV, mechanical ventilation; ICU, critical care umit.

Table 5: Predictors of CCI in multivariable analyses

Variable CCI OR IC 95%
MV =14 dias
(n=163)
APACHE' 20(18.0-24.7) 1.06 1.04-1.08
Corticoids
None ¢a) 36.8 1
Stress dose (%) 50.9 2.08 1.41 -3.05
High doses (%) 12.3 2.67 1.66 —4.27
During ICU stay
Sepsis (%) 61.1 2.92 2-4.29
VAP ) 37 2.51 1.74-3.62

1, median, interquartile interval (25-75)
CCL chronic crificalli ill; MV, mechanical ventilation; ICU, critical care unit; APACHE, Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation II; VAP, ventilator acquired pnenmonia
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DISCUSSION

The results of this study suggest that, independently of the duration of MV
used for the definition criterion, critically ill patients already have poor outcomes
starting from two weeks, as well as the CCI group defined by 21 days or more of MV.
Both CCI groups studied were different from the acutely critically ill one in the

analysis of clinical characteristics and outcomes.

Despite consensus about CCI suggested 21 days of MV to define a critically ill
patient as chronic,™® there is a tendency to decrease this criterion in studies about
prolonged mechanical ventilation. This is due to the fact that studies that used less
days as definition of CCI also showed poor outcomes® % %!, A large multicenter
cohort study in the United States evaluated more than 3 million patients and found a
prevalence of 7.6% of CCI. In this study the author used a consensus-derived CCI

definition of eight days of ICU stay with other clinical associated conditions %*.

When we independently compared clinical characteristics and outcomes
between the two CCI groups studied, the results were numerically approximated and
without significant statistical difference in most of the variables and in mortality.
However, those results are not the same as those observed in other studies that show
more severity scores in prolonged mechanical ventilation population that needs more
than 21 days in MV * 2%, The absence of difference may be due to the limited power
of the study that contained a small number of patients in each group when analyzed

separately.

The same reason above can explain that age has not been a risk factor for CCI
in multivariate analysis, which is at odds with findings of other studies® ?*. In spite of

this, the other risk factors found are in agreement with the literature®.

Probably, a major contribution of this study is to show that, in as early as 14
days of MV, critically ill patients have different features and poorer outcomes than
acutely ill patients with less time of MV. These results can justify the early approach

to this group before reaching 21 days of MV.
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This study is a historical cohort. Therefore, the results need to be interpreted
with caution. Cohort studies are exposed to selection bias. We tried to avoid this
systematic error by excluding cases with incomplete information about inclusion
criteria or outcomes and by checking information in the medical records about
variables when inconsistent values were observed in the institutional database. Only

two researchers manipulated the database.

The data of this report may be extrapolated for other critically ill patients
despite representing patients of the private health system. However, extrapolation of
the results should be carefully evaluated if future assessment after hospital discharge
iIs made, due to the fact that home care is directly related to the family’s specific
financial and socio-economic conditions. Nevertheless, we believe that the outcomes

during hospital stay can be extrapolated and used for the public health system.
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CONCLUSION

This study did not show significant differences between the two CCI
definitions regarding patient’s characteristics and clinical outcomes. However, it
showed that both groups had worse outcomes when compared with the acutely
critically ill patients. This result justifies the use of the CCI criteria of 14 or more days
of MV for earlier identification of this subset of patients. Moreover, the development
of a diagnosis criterion that takes into account neuroendocrine, immunologic and
psychiatric changes is necessary in future studies for a more comprehensive approach
of CCl patients.
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8. CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados deste estudo ndo encontraram diferengas em termos de
desfechos de mortalidade na UTI e no hospital entre os grupos de doentes criticos
cronicos definidos por 14 ou 21 dias de suporte ventilatério. O nimero de pacientes
em cada grupo pode ter limitado o poder do estudo em encontrar diferencas
estatisticamente significativas entre os dois grupos. Por outro lado, os resultados
mostraram desfechos significativamente piores com 14 ou mais dias de VM quando

comparados aos pacientes com menor tempo de suporte ventilatorio.

Desta forma, apesar de haver poucas estratégias para abordagem da DCC e
elas se concentrarem mais na preparacdo dos familiares e equipe de reabilitacdo do
paciente do que qualquer intervencdo medicamentosa, se justifica adota-las
precocemente quando o doente critico atinge a segunda semana em suporte

ventilatorio sem perspectivas de desmame iminente.
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9. PERSPECTIVAS FUTURAS

A DCC, apesar de observada ha mais de 20 anos na terapia intensiva, ainda

tem suas causas e mecanismos fisiopatolégicos pouco compreendidos.

Os estudos futuros devem buscar mais do que um critério diagnéstico que se
baseie no tempo de suporte a uma unica disfuncdo. Devem estudar mais
profundamente a fisiopatologia da dependéncia de suporte intensivo por longos
periodos. Dessa forma, talvez seja possivel a construcdo de um critério mais
abrangente de DCC, além de permitir 0 avanco em estratégias terapéuticas mais

eficazes para esta condigé&o.



	2. Revisão da literatura
	3. Marco Teórico
	5. ObjetivoS
	5.1 Objetivo GERAL
	5.2 Objetivos Específicos

	6. ReferÊncias bibliográficas
	50. Montuclard L, Garrouste-Orgeas M, Timsit JF, Misset B, De Jonghe B, Carlet J. Outcome, functional autonomy, and quality of life of elderly patients with a long-term intensive care unit stay. Crit Care Med  2000; 28(10):3389-95.
	7. Artigo
	8. Considerações finais
	9. Perspectivas futuras

