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RESUMO VIII

Braghiroli KS. Mortalidade perioperatoria e por fator anestésico em pacientes
geriatricos: revisio sistematica com metanalise e analise de metarregressao [tese].

Botucatu. Faculdade de Medicina, Universidade Estadual Paulista; 2020.

Introduc¢io: o nimero de procedimentos anestésico-cirirgicos estd aumentando nos
pacientes geriatricos, pois este grupo etdrio estd em aumento progressivo dentro da
populacdo mundial. A presente revisdo comparou as incidéncias de mortalidade
perioperatdria e mortalidade por fator anestésico em pacientes geriatricos de acordo

com o IDH (indice de Desenvolvimento Humano) dos paises ¢ com o tempo.

Métodos: realizou-se uma revisdo sistematica de estudos observacionais da literatura
mundial sobre as incidéncias de mortalidade perioperatoria e mortalidade por fator
anestésico em pacientes geriatricos. Para a estratégia de busca, foram utilizadas as
seguintes bases de dados até 30 de setembro de 2019: Medline, Embase, LILACS e
SciELO. Foi utilizado o teste estatistico de Freeman-Turkey e um modelo de efeito
randomico para comparar com a metanalise proporcional a incidéncia de mortalidade
perioperatdria e mortalidade por fator anestésico, de acordo com o IDH dos paises (alto
e baixo-IDH) e o periodo de tempo (pré-1990 e versus 1990-2019). Utilizou-se um
modelo de efeito fixo para a andlise de metarregressdo, analisando-se a incidéncia de
mortalidade perioperatoria e mortalidade por fator anestésico ao longo do tempo e do

IDH dos paises.

Resultados: foram incluidos 25 estudos de 12 paises diferentes, com um total de mais
de 4 milhdes de pacientes geriatricos submetidos a anestesia. Em paises de alto-IDH, no
periodo pré-1990, a incidéncia de mortalidade perioperatéria reduziu de 100,85 (IC
95%: 43,36-181,72) por 10.000 anestesias para 12,98 (IC 95%: 6,47-21,70) em 1990-
2019 (P <0,0001). Nao foi possivel realizar analises para paises de baixo-IDH devido a
falta de estudos com dados sobre mortalidade perioperatéria e mortalidade por fator
anestésico em pacientes geriatricos no periodo pré-1990. No periodo 1990-2019, nao
houve diferenca significativa entre a incidéncia da mortalidade perioperatoria e
mortalidade por fator anestésico entre paises de alto e baixo-IDH (P = 0,631 ¢ P =
0,395, respectivamente). A metarregressdo mostrou que a incidéncia de mortalidade

perioperatdria e mortalidade por fator anestésico diminuiram significativamente ao
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longo do tempo, independente do IDH (P = 0,031 e P = 0,016, respectivamente) mas
ndo de acordo com o status do IDH do pais (P = 0,256 ¢ P = 0,595, respectivamente). A
incidéncia de mortalidade perioperatoria diminuiu em paises de alto-IDH ao longo do

tempo (P = 0,042).

Conclusido: houve uma redug¢do na incidéncia de mortalidade perioperatoria e
mortalidade por fator anestésico ao longo do tempo, mas ndo relacionada ao IDH dos
paises. Comparando-se os 2 periodos de tempo, houve uma grande reducdo na
incidéncia da mortalidade perioperatoria em paises de alto-IDH. No periodo 1990-2019,
ndo houve diferencga significativa entre a incidéncia da mortalidade perioperatoria e
também da mortalidade por fator anestésico entre paises de alto e baixo-IDH. A revisao
sistematica mostrou que a incidéncia de mortalidade perioperatéria em pacientes
geriatricos reduziu nos ultimos 55 anos, destacando o fato de que a seguranca

perioperatdria melhorou nos paises independentemente do seu IDH.

Palavras-chave: anestesia; idoso; indice de desenvolvimento humano; mortalidade;

paises desenvolvidos; paises em desenvolvimento; metandlise; revisdo sistematica.



ABSTRACT X

Braghiroli KS. Anesthesia-related and perioperative mortality in geriatric patients
according country Human Development Index status: a systematic review with
meta-regression and meta-analysis [Ph.D. thesis]. Botucatu: Medical School, Sao

Paulo State University; 2020.

Background: There is an increase in anesthetic procedures performed in geriatric
patients, since the worldwide population is ageing. This is the first review of the
literature related to global perioperative and anesthesia-related mortality rates in older

patients according to country Human Developed Index (HDI) status and time.

Methods: A systematic review was performed to identify worldwide observational
studies in which older patients were submitted to anesthesia with perioperative and/or
anesthesia-related mortality rates. Databases searches of Medline, Embase, LILACS
and SciELO from inception to September 30", 2019. We applied Freeman-Turkey
transformation and a random-effects model to perform proportion meta-analysis to
compare perioperative and anesthesia-related mortality in low- and high-HDI and in two
time periods (pre-1990 versus 1990-2019). Perioperative and anesthesia-related
mortality rates were analyzed by time and country HDI status using a fixed-effects

model to perform meta-regression.

Results: Twenty-five studies from 12 countries fulfilled the inclusion criteria with more
than 4 million anesthetic procedures administered to older patients undergoing
anesthesia. In high-HDI countries, the rate of perioperative deaths decreased from
100.85 (95% CI: 43.36-181.72) per 10,000 anesthetics pre-1990 to 12.98 (95% CI:
6.47- 21.70) in 1990-2019 (P < 0.0001). Any analysis could be performed in low-HDI
countries since no study evaluated perioperative and anesthesia-related mortality before
1990s. In the period 1990-2019, perioperative and anesthesia-related mortality rates
were not different between low- and high-HDI countries (P = 0.631 ¢ P = 0.395,
respectively). Meta-regression demonstrated that both perioperative and anesthesia-
related mortality rates decreased over time independently of HDI status (P = 0.031 and
P =0.016, respectively), but not according to country HDI status (P = 0.256 and P =
0.595, respectively). Perioperative mortality rates significantly decreased in high-HDI

countries over time (P = 0.042).
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Conclusion: There is a decrease in perioperative and anesthesia-related mortality over
time but not according to country HDI. Comparing the two time periods, there is a great
decrease in the perioperative mortality rate in high-HDI countries. In the period 1990-
2019, perioperative and anesthesia-related mortality rates were not different between
low- and high-HDI countries. There is evidence that perioperative mortality rates have
declined over the past 55 years in the older patients, highlighting that perioperative

safety is increasing regardless of HDI countries.

Keywords: anesthesia; elderly; developed countries; developing countries; human

development index; meta-analysis; mortality; systematic.
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A populagdo mundial estd envelhecendo progressivamente. Em 2015 a
populagdo era de 600 milhdes; em 2050, aumentara para 2 bilhdes de pessoas (WHO,
2019). O crescimento serd maior em paises em desenvolvimento, onde o numero de
individuos com idade > 60 anos aumentara de 400 milhdes em 2000 para 1,7 bilhdes em

2050 (WHO, 2019).

A populagdo europeia tem aproximadamente 24% de individuos com 60 anos ou
mais, e sera de 34% em 2050. Essa mesma populagdo, na América Latina e Caribe,
aumentard de 11% para 26% em 2050, semelhante a populagdo asiatica, que passara de
12% para 25%. As projecdes na América do Norte mostram que a populacdo idosa
chegara a 28% em 2050; na Oceania, a 23%. A Africa, atualmente com uma populagdo
considerada jovem, em relacdo aos outros continentes, também apresenta crescimento
na parcela de sua populacdo de 60 anos ou mais, e continuard nos proéximos 35 anos,
aumentando de uma porcentagem estimada em 5% em 2015, para 9% em 2050 (OMS,

2018).

Esses dados traduzem a tendéncia do envelhecimento mundial, € isso ocorre
como consequéncia da melhora na sobrevida de doengas consideradas cronicas e da

reducdo nas taxas de mortalidade e fecundidade.

Uma analise especifica da populagdo geriatrica no Brasil pode mostrar que a
populacdo na faixa etaria de 60 anos ird quase triplicar de 2015 a 2050 (11,7% a
29,3%), enquanto a faixa de 80 anos ird ser pelo menos 5 vezes maior (1,5% a 6,7%).
Esse aumento ¢ ainda maior nos paises desenvolvidos, como Franga, Japao e Estados
Unidos da América, com as projecdes para 2050 de 1/3 da populagdo com 60 anos e

aproximadamente 10% da populagdo acima de 80 anos (PNUD, 2016).
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Essa mudanga demografica ¢ progressiva, e estd associada aos aspectos
epidemioldgicos e socioecondmicos da populacio (Kalache et al., 1987). Esse ¢ um dos
fatores que contribui para a diferenga do numero de idosos entre paises desenvolvidos e
em desenvolvimento, como, por exemplo, na Africa subsaariana, em que a populagio

idosa representa apenas 3% de populacao geriatrica (Ward et al., 2011).

O Brasil passou a ser considerado um pais “envelhecido” desde 1990, quando
sua populagdo de idosos foi > 7% da populacdo total do pais; em 20 anos esse nimero
correspondera a > 14% da populacao total brasileira. De acordo com o ranking mundial
das maiores populacdes de idosos, o Brasil alcangara a sétima colocagdo em 2025

(IBGE, 2018).

Existem diferentes definicdes de populagdo geriatrica. De acordo com a
Organizacao Mundial da Satde (OMS), ¢ aquela com idade igual ou superior aos 60
anos, para os paises em desenvolvimento, e, no caso de paises desenvolvidos, a partir de
65 anos. A OMS ainda classifica a faixa etaria geriatrica em idosos (de 60 a 74 anos),
anciaos (75-90 anos) e velhice extrema (>90 anos) (Fillenbaum et al., 1984; Weineck et

al., 2006; OMS 2018).

Atualmente, existem poucos estudos na literatura que abordam dados de
mortalidade anestésico-cirirgica na faixa etdria geriatrica e ndo ha estudos que
comparem as diferencas existentes sobre esse assunto entre paises desenvolvidos e em
desenvolvimento (Lagasse et al., 2002). S3o necessarios mais investimentos para a
realizacdo de estudos em grande escala, usando metodologia adequada (Ward et al.,

2011).
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Hé outros fatores que também estdo envolvidos na mortalidade perioperatoria e
mortalidade por fator anestésico, além da faixa etaria, como o estado fisico
(classificacio ASA- American Society of Anesthesiologists), doencas existentes
(cronicas ou ndo), tipo de cirurgia (pequeno, médio ou grande porte), uso de
medicamentos, interagdes com drogas anestésicas, entre outros (Pedersen et al., 1990;

Braz et al., 2006; Kyokong et al., 2006; Nunes e al., 2014; Pignaton et al., 2016).

A proporg¢ao de pacientes classificados de acordo com o estado fisico ASA >3
aumenta de acordo com a idade (Clergue et al., 1999; Deiner et al., 2014). Além disso,
ocorre um aumento no numero de procedimentos anestésico-cirirgicos na faixa etaria
de idosos, especialmente naqueles > 75 anos de idade em madas condigdes clinicas.
Entretanto, devemos lembrar que essa populacdo estd mais suscetivel a ocorréncia de
maior numero de complicacdes e de maior mortalidade perioperatéria, comparando-se
com outras faixas etarias de adultos (Aubas et al., 1991; Biboulet et al., 2001; Braz et

al., 2006; Halachmi et al., 2008; Deiner et al., 2014; Pignaton et al., 2016).

Existem discrepancias em relagdo a faixa geriatrica nos estudos que avaliaram os
procedimentos anestésicos englobando todas as faixas etdrias: em alguns, incluem-se
pacientes com idade > 55 anos (Aubas et al., 1991; Biboulet et al., 2001); em outros,
com idade > 60 anos (Otteni et al., 1986, Lauven et al., 1990; Warden et al., 1994;
Ahmed et al., 2008; Nunes et al., 2014); e ainda outros, com idade > 65 anos (Kubota et
al., 1994; Duponts et al., 1998; Morita et al., 2002; Kawashima et al., 2002; Lienhart et
al., 2006; Rodanant et al., 2007; Tamdee et al., 2009 ; Deiner et al., 2014;). Faltam
também dados que indiquem o local de ocorréncia dos dbitos e consensos que definam a

relacdo entre a sua ocorréncia e anestesia: se ocorreu na sala de operagdo (Clifton et al.,
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1963), na sala de recuperagdo pos-anestésica (Braz et al., 2006), nas primeiras 12 horas
do pos-operatdrio (Biboulet et al., 2000) ou nos primeiros sete dias dos pos-operatorio

(Morita et al., 2002).

A andlise da mortalidade relacionada a anestesia ¢ um pardmetro a ser
considerado para avaliagdo e aperfeicoamento de protocolos de qualidade em seguranga
no periodo perioperatorio e indica o grau de desenvolvimento socioeconomico e de

saude dos paises (Walker & Wilson, 2008; Chu et al., 2010).

Por esse motivo, utilizou-se no presente estudo o Indice de Desenvolvimento
Humano (IDH), definido pela Programa das Nag¢des Unidas para o Desenvolvimento
(PNUD, 2018), para a classificacdo dos paises em desenvolvidos e em
desenvolvimento. Esse indice leva em conta a alfabetizacdo da populagdo estudada, a
expectativa de vida, os investimentos em educacdo e a renda per capita. (PNUD, 2018).
O indice varia de 0 a 1, correspondendo ao menor e maior nivel de desenvolvimento,

respectivamente.

A revisdo sistematica com pacientes de todas as faixas etarias mostrou, por meio
da metanalise, redu¢do da mortalidade perioperatdria e também da mortalidade por fator
anestésico por periodo de tempo (pré-1970s, 1970s-1980s, 1990-2011) e, similarmente,
houve redu¢do na mortalidade perioperatéria e também na mortalidade por fator
anestésico ao longo do tempo, também relacionada ao IDH dos paises pela analise de
metarregressao (Bainbridge et al., 2012). Esse fato pode estar relacionado aos avangos
tecnologicos na satde, melhor selegdo e preparo pré-operatorio de pacientes, aumento
no uso de antibiodticos, melhoria no cuidado pos-operatdrio e criagdo de protocolos de

seguran¢a em anestesia (Bainbridge et al., 2012).
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Embora seja evidente que houve aumento na seguranca da anestesia e da cirurgia
ao longo do tempo, e de que, com o envelhecimento populacional, a propor¢do de
pacientes geriatricos submetidos a esses procedimentos aumentou, ndo ha na literatura
mundial uma analise sistematica da incidéncia da mortalidade perioperatoria e da
mortalidade por fator anestésico exclusiva dessa faixa etdria. Dessa maneira, foi testada
a hipdtese de que as incidéncias de mortalidade perioperatoria e também de mortalidade
por fator anestésico em pacientes geridtricos estdo relacionadas ao IDH dos paises e

diminuiram com o tempo.



2  Objetivo
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Os objetivos do estudo foram:
— comparar a incidéncia global da mortalidade perioperatéria e da
mortalidade por fator anestésico em pacientes geriatricos oriundos de

paises de baixo e elevado-IDH em dois periodos de tempo; e

— realizar a correlacdo da incidéncia da mortalidade perioperatoria e da
mortalidade por fator anestésico de acordo com o IDH dos paises e

também ao longo do tempo.



3

Métodos
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A presente revisao foi realizada de acordo com as normas do MOOSE (Meta-
analyses Of Observational Studies in Epidemiology, Apéndice A) (Stroup et al., 2000) e

do EQUATOR.

Nao houve necessidade de aprovagdo pelo comité de ética, visto e tratar de um

estudo por meio de revisdo sistematica da literatura.

O protocolo do estudo foi registrado no PROSPERO (CRD42018117745).

3.1  Estratégia de busca e sele¢io de estudos

As bases de dados foram pesquisadas utilizando-se estratégia de busca
abrangente para identificagdo dos estudos sobre mortalidade perioperatéria e
mortalidade por fator anestésico, utilizando palavras-chave obtidas no MeSH (Medical
Subject Heading) e palavras do texto, incluindo uma lista de sindnimos. Realizou-se
uma busca para identificar todos os estudos que apresentavam pacientes geriatricos,
exclusivamente ou ndo. A busca foi realizada por dois investigadores de forma
independente (K.S.B. e L.G.B) nas bases de dados: US National Library of Medicine
(Medline), Excerpta Medica Database (Embase), Scientific Electronic Library Online
(SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS)
até¢ 30 de setembro de 2019 (Figuras 1 e 2). Nao houve restricdo em relacdo ao idioma

ou ao ano de publicagdo dos estudos.
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(Anaesthesia-related mortality OR Anesthesia-related mortality OR Anaesthesia-
related cardiac arrest OR Anesthesia-related cardiac arrest OR ((cardiac arrest OR
heart arrest OR Asystole OR Asystoles OR Cardiopulmonary arrest OR Mortality
OR Mortalities OR Differential Mortality OR Differential Mortalities OR Excess
Mortality OR Excess Mortalities OR Mortality Determinants OR Mortality
Determinant OR Mortality Rate OR Mortality Rates OR Age-Specific Death Rate
OR Age-Specific Death Rates OR Age Specific Death Rate OR Death Rate OR
Death Rates OR Mortality Declines OR Mortality Decline OR Case Fatality Rate OR
Case Fatality Rates OR Death OR Determination of Death OR Near-Death
Experience OR Cardiac Death) AND (anaesthesia OR anesthesia))) AND (cross-
sectional OR cross-sectional study OR cross-sectional studies OR crossectional study
OR crossectional studies OR cross sectional study OR cross sectional studies OR
prospective OR retrospective OR prospective design OR retrospective design OR
prospective study OR prospective studies OR retrospective study OR retrospective

studies OR case series OR review)

Figura 1. Estratégia de busca para Medline e Embase.

(anesthesia OR anaesthesia) AND (cardiac arrest OR mortality OR

Figura 2. Estratégia de busca para SciELO e LILACS.

3.2 Critério de selecio

Os critérios de inclusdo adotados foram: (i) estudos observacionais com
pacientes geridtricos submetidos a procedimentos anestésico-cirurgicos até o sétimo dia
de pos-operatorio; (ii) estudos com pacientes > 60 anos que reportaram a mortalidade
perioperatdria e/ou mortalidade por fator anestésico; (iii) estudos com pacientes de

diversas faixas etdrias que incluiram a dos pacientes geriatricos > 60 anos; (iv) estudos
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especificando mortalidade perioperatoria e/ou mortalidade por fator anestésico até o
sétimo dia de pods-operatdrio; (v) estudos com informagdes suficientes para calcular a
incidéncia da mortalidade (razdo entre o nimero de dbitos em pacientes geridtricos € o

nimero de anestesias nessa faixa etéria).

A exclusdo de estudos deu-se a partir dos seguintes critérios: (i) estudos
reportando apenas um tipo de procedimento cirtirgico (e.g., cirurgias ortopédicas) ou
um tipo de técnica anestésica (e.g., anestesia regional) ou um tipo de paciente (e.g.,
ASA 1 ou 2); (i) estudos sem a descri¢cdo do periodo de recrutamento; (iii) estudos que
avaliaram um numero menor que 3.000 pacientes geriatricos. O tamanho amostral
minimo de 3.000 pacientes para cada estudo incluido foi escolhido para a estimativa da
incidéncia de evento raro (1 em cada 1.000 anestesias), utilizando-se a regra de
aproximacao de trés tamanhos amostrais (Eypash et al., 1995) e também para assegurar
que estudos com pequeno nimero populacional ndo provocassem desvios de estimativa

da incidéncia de evento raro.

33 Defini¢coes de desfecho

O desfecho primario considerado no presente estudo ¢ a mortalidade
perioperatoria, definida como a ocorréncia de Obitos devido a qualquer fator
desencadeante (doenga/condicdo do paciente, cirurgia e/ou anestesia). O desfecho
secundario ¢ a mortalidade por fator anestésico, definida como um evento atribuido a

anestesia.
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34 Extracao de dados

Dois revisores independentes (K.S.B. e L.G.B.) realizaram uma selecdo de
titulos dentro dos estudos identificados. Utilizou-se um formulario padrdo para extrair
os dados dos estudos incluidos (Quadro 1). Também foi realizada a busca nas
referéncias bibliograficas de estudos potencialmente relevantes para a revisdo. No caso
de discrepancias de analise dos estudos, foi considerada a opinido de um terceiro revisor

(JR.C.B.).

Quadro 1. Formuldrio utilizado para extragdo de dados dos estudos incluidos

Autor(es)

Ano da publicacdo

Local do estudo

Fonte de dados

Periodo de recrutamento

Mediana do recrutamento

Valor médio do IDH

Periodo de tempo da ocorréncia da mortalidade

Numero total de pacientes geriatricos

Numero de pacientes com mortalidade perioperatoria

Numero de pacientes com mortalidade por fator anestésico

Exclusdo de pacientes

Inicio da idade geriatrica de cada estudo

IDH: Indice de Desenvolvimento Humano
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Para classificar o status do IDH do pais, usou-se um ponto de corte de 0,8 (United
Nations Development Programme, 2018). Semelhante a estudos prévios, os paises com
IDH > 0,8 foram classificados como alto-IDH e aqueles com IDH < 0,8 foram classificados

como baixo-IDH (Baindridge et al., 2012; Koga et al., 2015; Braghiroli et al., 2017).

Devido ao fato de que o IDH de um pais pode mudar a cada ano e que muitos
estudos incluidos apresentam periodo de recrutamento de alguns anos, o IDH atribuido
a cada pais foi a média dos valores de IDH do primeiro e ultimo anos do periodo de
recrutamento de cada estudo. Se o IDH de um ano especifico ndo estivesse disponivel,

utilizou-se o IDH existente do ano mais proéximo.

3.5 Analise estatistica

3.5.1  Metanalise proporcional

Utilizou-se a metandlise proporcional para calcular as incidéncias de
mortalidade ponderadas nos estudos incluidos nessa revisdo. Para isso, utilizando o
software StatsDirect (StatsDirect Ltd, Altrincham, Cheshire, Reino Unido) com o teste
de Freeman-Turkey optou-se pelo uso do efeito randomico (DerSimonian & Laird,

2015).

O periodo de tempo e o IDH dos paises foram considerados como variaveis
dicotdmicas para avaliar as incidéncias de mortalidade perioperatoria e mortalidade por
fator anestésico. Varias medidas de melhoria da seguranga surgiram no inicio dos anos
1990 nos paises desenvolvidos e, posteriormente, em alguns paises em desenvolvimento
(e.g., métodos de esterilizagdo de equipamentos, novos farmacos anestésicos, estagdes

de trabalho de anestesia com monitores de pardmetros de oxigenagdo de e ventilagdo,
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modernos ventiladores, protocolos de seguranca em anestesia e cirurgia, avangos no
tratamento da dor no pos-operatdrio e aumento do niimero de leitos de Unidade de
Terapia Intensiva para adultos e pediatria) (Cooper & Gaba, 2002; Ivani et al., 2012;
Eichhorn et al., 2013). Uma dicotomia semelhante foi utilizada em uma revisdo da
mortalidade perioperatoria com pacientes de todas as faixas etarias (Bainbridge et al.,

2012).

Foi realizada a analise de sensibilidade para definir o ano de corte entre os dois
periodos de tempo estudados (de 1988 a 1992). Os estudos foram alocados em um
destes dois periodos de tempo, baseados na mediana de intervalo de recrutamento dos

pacientes estudados (Bainbridge et al., 2012; Koga et al, 2015; Braghiroli et al., 2017).

O evento de interesse neste estudo foi a incidéncia de mortalidade em pacientes
geriatricos e os dados foram reportados com seu intervalo de confianga (IC) de 95%.
Para comparar diferencas na propor¢do de eventos, foi realizado um modelo com
distribuicdo binomial ajustado para superdispersdo utilizando o sofiware SAS para
Windows®, v. 9.4 (SAS Institute, Cary, Estados Unidos). Utilizou-se o I estatistico para
quantificar a heterogeneidade entre os estudos (Higgins et al., 2003); ou seja, valores
acima de 40% sugerem heterogeneidade significante entre os estudos (Choi et al.,

2017). Um valor de P < 0,05 foi considerado significante.

3.5.2 Andlise de metarregressdo

Realizou-se a andlise de metarregressdo com modelo de efeito fixo utilizando a
maxima verossimilhanga estimada restrita (restrited estimated maximum likelihoog

[REML]) e razdo de chances logaritmicas (log-odds ratio) para verificar se houve
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correlacdo das incidéncias de mortalidade em pacientes geridtricos por IDH e também
ao longo do tempo (IDH e tempo como varidveis continuas). A andlise de
metarregressdo foi realizada utilizando o software Stata-14 (Stata Corp LP, College
Station, Estados Unidos). Os resultados foram reportados com intervalo de confianca

(IC) de 95% e considerados significativos estatisticamente se P < 0,05.



4

Resultados
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4.1 Selecio de titulos

Foram selecionados 22.054 artigos ap0s a realizagdo da estratégia de busca nas
diferentes bases de dados, e foram identificados 55 estudos em potencial nas referéncias
bibliograficas dos artigos relacionados. Foram excluidas 2.655 duplicatas e apds a
leitura dos titulos e seus respectivos resumos, foram selecionados 314 artigos
potenciais, que foram obtidos na integra. Desses, 25 estavam de acordo com os critérios

de inclusao (Figura 3).

22.109 citag¢des identificadas
22.054 citagdes encontradas nas bases de dados
55 citagdes através de referéncias

21.795 artigos excluidos
2.655 duplicatas
19.140 pelos critérios de exclusao

A4

314 artigos incluidos para revisao em texto completo

289 estudos excluidos

109 auséncia de informagao sobre populagao geriatrica

49 tamanho amostral < 3.000 pacientes

> 42 revisao sistematica
33 apenas um tipo de estudo ou subtipo de paciente
22 sem informagao sobre o periodo de recrutamento
21 revisdes historicas
13 mesmo estudo em diferentes publicagoes

A 4

25 estudos incluidos
20* estudos de mortalidade perioperatoria
11* estudos de mortalidade por fator anestésico

Figura 3. Fluxograma para seleg@o de estudos.

*alguns estudos foram utilizados em mais de um desfecho
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4.2 Caracteristicas dos estudos incluidos

Vinte e cinco estudos de doze paises diferentes (Franga: 5, Brasil: 3, Estados
Unidos: 3, Australia: 2, Holanda: 2, Japdo: 2, Taiwan: 2, Tailandia: 2, Argentina: 1,
Canada: 1, Paquistdo: 1 e Coreia do Sul: 1) adequaram-se aos critérios de inclusdo,
tendo como resultado 4.412.100 anestesias administradas em pacientes geriatricos
submetidos a procedimentos anestésico-cirirgicos, com 3.568 6bitos perioperatorios e
260 obitos por fator anestésico. O artigo mais antigo incluido na revisdo foi publicado
em 1963 e o mais recente em 2018. Os graficos de forest plot estdo representados nas
figuras 1 e 2 do Apéndice B. No Apéndice C, encontra-se a lista com as caracteristicas
dos 25 estudos incluidos na revisdo. A heterogeneidade foi significativa entre os

estudos, com uma variacao de 30,7% a 99,7% para todos os eventos (Tabela 1).

4.3  Metanalise proporcional

A analise de sensibilidade n3o mostrou nenhuma alteragdo nas incidéncias no
periodo de 1988 a 1992, justificando o uso do ano de 1990 como ponto de corte do

periodo de tempo, dividido nos periodos pré-1990 e 1990-2019.

Comparando-se os estudos de acordo com o IDH de cada pais entre dois
periodos estudados (pré-1990 e 1990-2019), a incidéncia de mortalidade perioperatdria
de pacientes geriatricos em paises de alto-IDH reduziu 7,7 vezes-de 100,85 (IC 95%:
43,36 a 181,72) em 10.000 anestesias pré-1990 para 12,98 (IC 95%: 6,47 a 21,70) em
10.000 anestesias no periodo de 1990-2019 (P < 0,0001). Entretanto, a incidéncia de
mortalidade por fator anestésico em paises de alto-IDH reduziu 6,6 vezes, mas nao

alterou significativamente, comparando-se os dois periodos (P = 0.152) (Tabela 1). Em
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paises de baixo-IDH, ndo ha estudos sobre a incidéncia de mortalidade perioperatoria e
tampouco de mortalidade por fator anestésico antes de 1990, impossibilitando a andlise

entre os periodos.

No periodo de 1990-2019, a incidéncia de mortalidade perioperatoria foi 2 vezes
maior em paises de baixo-IDH em relacdo aos de alto-IDH, mas ndo houve diferenca
estatistica (P = 0,631). No mesmo periodo, também ndo houve diferenga entre paises de
baixo e alto-IDH em relagdo a mortalidade por fator anestésico (P = 0,395) (Tabela 1).

Tabela 1. Metanalise proporcional da incidéncia de mortalidade de pacientes geriatricos por periodo de tempo e
pelo Indice de Desenvolvimento Humano

Valor de P por subgrupos

Metanalise proporcional

Estudos I Eventos Pacientes por 10.000 anestesias Alto v Alto-IDH Baixo-IDH

n %o n n (IC 95%) Baixo[py PO periodo  por periodo de
de tempo® tempo’

Mortalidade perioperatéria*
Pre-1990 7 2.097 994.996 NE

Alto-IDH 7 99,7  2.097 994.996 100,85 (43,36 — 181,72) <0,0001

Baixo-IDH NR - - - - NE
1990-2019 11 1432 2.412.731 0,631

Alto-IDH 6 99,5 1.201 2.320.598 12,98 (6,47 —21,70)

Baixo-IDH 5 97,4 231 92.133 26,58 (9,40 — 52,27)
Mortalidade por fator anestésico*
Pre-1990 2 17 12.608 NE

Alto-IDH 2 95,3 17 12.608 14,09 (0,00 — 65,60) 0,152

Baixo-IDH NR - - - - NE
1990-2019 8 239 1.494.933 0,395

Alto-IDH 5 97,6 234 1.461.550 2,12 (0,50 —4,72)

Baixo-IDH 3 30,7 5 33.383 1,13 (0,02 — 3,26)

P: indica a heterogeneidade entre os estudos; IC = intervalo de confianga; vs = versus; IDH= Indice de
Desenvolvimento Humano; $Pre-1990 versus 1990-2019; NR = ndo reportado; NE = nfio existente; “A andlise de
sensibilidade ndo mostrou alteragdo do resultado quando considerou-se 1990 como o ponto de corte do periodo de
tempo.
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4.4  Analise de metarregressio

4.4.1 Relagdo entre mortalidade e tempo

Os estudos submetidos a andlise por metarregressdao, independente do IDH,
mostraram uma redugdo significativa na incidéncia de mortalidade perioperatéria ao
longo do tempo (P = 0,031; Figura 4A). A andlise de metarregressdao de acordo com
IDH dos paises também mostrou redugdo significativa da incidéncia perioperatéria de
mortalidade em paises de alto-IDH (P = 0,042; Figura 4B). O pequeno numero de
estudos com dados de paises de baixo-IDH (5 estudos) ndo permitiu realizar uma

analise de metarregressao.
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Figura 4. Metarregressdo da mortalidade perioperatoria em relacdo ao tempo. Cada circulo
representa um estudo e o didmetro tem relagdo com o peso do estudo na revisdo. A: Houve
relacdo significativa de todos os estudos incluidos independente do IDH com diminui¢cdo da
mortalidade perioperatoria em relagdo ao tempo (slope: -0,048; 1C 95%: -0.091 a -0.004; P =
0,031). B: A relagao dos estudos de alto-IDH foi significativa (slope: -0,059; IC 95%: -0,11 a -
0,002; P =0,042).
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De forma semelhante, independente do IDH, houve uma redug¢ao significativa na
incidéncia de mortalidade por fator anestésico ao longo do tempo (P = 0,016; Figura
5A). A analise de metarregressao de acordo com IDH dos paises ndo mostrou reducao
significativa da incidéncia de mortalidade por fator anestésico em paises de alto-IDH (P
= 0,060; Figura 5B). Também ndo foi possivel a realizacdo da andlise de metarregressao
da incidéncia de mortalidade por fator anestésico para paises de baixo-IDH, devido ao

pequeno numero de estudos com esses dados (3 estudos).



RESULTADOS 38

o g
g 47
el -~
~2 ~
17 ~ -
% -~
-

: ~
3 O~
<
L‘,: -6 1 e
2 Tho

-
Ll
= \\
- s
= .
+ ~ p—
15) '8 b ~ -~ o et
g S~ Y
) - J
= -
2 o
3 TN
5 -10 4 ~
- -~ S
= -
| ~.
o
o
=
?
on
o -12
S -12. 4

L) L L] L)
A 1960 1980 2000 2020
Tempo
o
.2 -4 1 -~
3 -
2 s
2 .
& ~
o) N~
ge) © Iy
£ 61
[} ~
(=" - 'S
. s '
‘g ~
.
=
g Te.
5 -84 ~ N
=1 ~ o ||- .',
% ~~ ~ \".‘_‘_ '_'I
5 ~
-
3 -
2 -10 J Dog
=1 o ~o
| -
o
2 S
9 ~
on
o -12
| - 4
L) L L] L)
B 1960 1980 2000 2020
Tempo

Figura 5. Metarregressao da mortalidade por fator anestésico em relagdo ao tempo. Cada
circulo representa um estudo e o didmetro tem relacdo com o peso do estudo na revisdo. A:
Houve relacao significativa de todos os estudos incluidos independente do IDH com diminuicao
da mortalidade por fator anestésico em relagdo ao tempo (slope: -0,11; IC 95%: -0,19 a -0,026;
P =0,016). B: A relagdo dos estudos de paises de alto-IDH nao foi significativa (slope: -0,12;
IC 95%: -0,25 a 0,007; P = 0,060).
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4.4.2 Relacdo entre mortalidade e o IDH

Os estudos submetidos a andlise por metarregressdo ndo mostraram relagao
significativa entre a incidéncia de mortalidade perioperatdria e a classificagdo por IDH
(P = 0,256; Figura 6). Também nao houve relagdo significativa entre a incidéncia de

mortalidade por fator anestésico e o IDH (P = 0,595; Figura 7).

Log-odds — incidéncia de mortalidade perioperatoria
- g
L
\

-10 |

L] L) L) L] L) L)

0.5

. 0.7 .08
Indice de Desenvolvimento Humano

Figura 6. Metarregressio da mortalidade perioperatoria em relagdio ao Indice de
Desenvolvimento Humano (IDH). Cada circulo representa um estudo ¢ o didmetro tem relagao
com o peso do estudo na revisdo. Ndo houve relagdo significativa da mortalidade perioperatoria
em relacdo ao IDH (slope = 3,61; IC 95%: -2,88 a 10,10; P = 0,256).
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Figura 7. Metarregressdo da mortalidade por fator anestésico em relagdo ao Indice de
Desenvolvimento Humano (IDH). Cada circulo representa um estudo e o didmetro tem relacao
com o peso do estudo na revisdo. Nao houve relacdo significativa da mortalidade por fator
anestésico em relacdo ao IDH (slope = 3,89; IC 95%: -12,32 a 20,10; P = 0,595).
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5.1  Principais resultados

Este estudo consiste na primeira revisdo sistematica na literatura mundial sobre a
incidéncia de mortalidade perioperatéria e de mortalidade por fator anestésico em
pacientes geriatricos. O estudo mostrou que as incidéncias de mortalidade perioperatoria
e de mortalidade por fator anestésico reduziram ao longo do tempo, independente do
IDH do pais. Comparando-se o periodo pré-1990 com o periodo 1990-2019, ocorreu
uma reducdo significativa na incidéncia de mortalidade perioperatéria em paises de alto-
IDH. A incidéncia de mortalidade perioperatoria e de mortalidade por fator anestésico
no periodo 1990-2019 nao foram estatisticamente significativas quando comparamos

paises de alto e baixo-IDH.

5.2 Relacio com a literatura

Os obitos de pacientes geriatricos estdo relacionados a diferentes procedimentos
cirurgicos e também a doengas/condigdes existentes do proprio paciente, como
aneurisma roto de aorta (29,2%), complicagdes associadas com cirurgia cardiaca
incluindo incapacidade de saida da circulagcdo extracorporea (23%), sepse e faléncia
multipla de 6rgdos (21,5%), infarto do miocardio (6,1%) e trauma (6,1%). A sepse
ocorre com alta incidéncia associada a alta mortalidade em paises de baixo-IDH (Silva
et al., 2012). A mortalidade foi maior em pacientes com > 70 anos e a porcentagem de
pacientes > 90 anos que foram a dbito nas primeiras 48 horas de pos-operatério foi o
dobro do que nas faixas etarias mais jovens (Deiner et al., 2014). A relagdo entre
procedimentos cirtrgicos e desfechos a longo prazo em pacientes geriatricos ndo estava

disponivel nos estudos incluidos nesta revisdo. A incidéncia de mortalidade
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perioperatdria e mortalidade por fator anestésico foi avaliada por um periodo longo (em
até 30 dias do poés-operatorio) (Story et al., 2010); os resultados serdo diferentes do que

se analisados dados a curto prazo (7 dias de pos-operatorio).

Um namero significativo de pacientes geridtricos tem doengas associadas,
tornando-os um desafio para todas as areas da Medicina (Ward et al., 2011). A
porcentagem de pacientes classificados como ASA > 3 aumenta com a idade e pacientes
geriatricos contribuem com 1/3 de todos os procedimentos anestésico-cirirgicos
(Clergue et al., 1999; Deiner et al., 2014). As cirurgias dos pacientes geriatricos
classificados como ASA 5, praticamente sem expectativa de sobrevida, foram realizadas
2,5 vezes mais na populagdo geriatrica do que em adultos jovens (Deiner et al., 2014).
Estudo mostrou que a incidéncia de mortalidade perioperatoria em pacientes geriatricos
aumentou de acordo com o aumento na classificagdo ASA (39 e 180 vezes maior para
pacientes ASA 4 e ASA 5, respectivamente, comparando-se com pacientes ASA 1),
aumenta se a cirurgia for classificada como sendo uma emergéncia (10 vezes maior
comparando-se com cirurgias eletivas) e aumenta de acordo com a doenga/condi¢do do
paciente (Clergue et al., 1999). Além disso, a classificagdo ASA (Rodanant et al., 2007,
Halachmi et al., 2008; Nunes et al., 2014) e as cirurgias de emergéncia (Aubas et al.,
1991; Halachmi et al., 2008) sdo fatores preditivos pré-operatorios bem conhecidos para

mortalidade perioperatoria em pacientes geridtricos.

Estudo de pais de baixo-IDH ressaltou a importancia do manejo pré-anestésico
dos pacientes para minimizar complicagdes e eventos adversos e verificaram que muitos
pacientes idosos chegam a sala de cirurgia com condigdes precarias de satide (Nunes et

al., 2014). De acordo com esse estudo, os Obitos que ocorreram em paciente geriatricos
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poderiam ter sido evitados com o manejo pré-operatorio adequado. Dessa forma, uma
avaliacdo pré-operatdria adequada consistindo com uma boa anamnese, exame fisico e
classificacdo da capacidade funcional seria muito importante para guiar o manejo
anestésico reduzindo a morbimortalidade (Jin et al., 2001), além dos custos do
tratamento de uma forma geral (Bishop et al., 2008). Portanto, melhorias na qualidade e
quantidade de recursos e acesso amplo ao cuidado e seguranga do paciente anestésico-

cirurgico ¢ de extrema importancia, principalmente nos paises de baixo-IDH.

Estudos mostraram que a consulta prévia pré-operatdria com o anestesiologista
reduz a permanéncia hospitalar e reduz a mortalidade pos-operatéria (Cantlay et al.,
2006) mas nao foi associada com redu¢do da mortalidade em 30 dias (Wijeysundera et

al., 2009; Wijeysundera et al., 2012).

Outro fator que contribui para um aumento na morbimortalidade em paises de
baixo-IDH ¢ o prolongamento do tempo de internag@o entre o0 momento da admissao do
paciente no hospital e a realizagdo da cirurgia; quanto mais prolongado o tempo, maior

a mortalidade (Smith et al., 2014; Sivasubramaniam et al., 2015; Freter et al., 2015).

A revisdo atual confirma o grande avango e progresso na seguranca
perioperatdria de pacientes geridtricos desde a década de 1990, principalmente nos
paises de alto-IDH. A redu¢do na incidéncia de mortalidade perioperatéria e de
mortalidade por fator anestésico estdo atribuidas a grande melhoria da seguranga,
como novos farmacos anestésicos, estacdes de anestesia com equipamentos mais
completos e seguros, programas educacionais de treinamento, implantacdo de
guidelines e checklists de anestesia segura, abordagens sistemadticas para redugdo de

erros e técnicas de monitorizagdo (e.g., capnografia, oximetria de pulso,
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ecocardiografia e ultrassonografia) (Cooper & Gaba, 2002; Ivani et al., 2012; Arriaga
et al., 2013; Eichhorn et al., 2013; Haugen et al., 2013; Gillespie et al., 2014). Essas
melhorias foram implementadas com sucesso e mais rapidamente em paises de alto-
IDH do que naqueles de baixo-IDH, o que pode explicar o resultado da incidéncia da
mortalidade perioperatoria ser duas vezes maior em paises de baixo-IDH comparado

com de alto-IDH no periodo de 1990-2019.

Em contraste, nos paises de baixo-IDH, faltam programas de ensino e
treinamento direcionados para o cuidado da populacdo geriatrica, melhorias nos
sistemas de saude e medidas de seguranca para essa populacdo especifica (Solomon et
al., 2000). Os esforcos para reduzir a morbimortalidade perioperatoria em pacientes
geriatricos sdo fundamentais para garantir anos de vida com saude vividos a partir dos
60 anos de idade. Além do mais, maneiras mais seguras e custo-efetivas para manejar
esse grupo de pacientes sdo essenciais para evitar o aumento nos gastos em saude,

principalmente em paises de baixo-IDH (Liu et al., 2000).

Estudo sobre os cuidados perioperatérios e complicagdes em pacientes
geriatricos destaca o fato de que estudar e cuidar dos idosos pode ser resultado de um
processo colaborativo de individuos trabalhando juntos e em parceria com a
comunidade (Deiner et al., 2014). Como os pacientes geridtricos estdo se tornando um
componente cada vez mais importante dos procedimentos anestésico-cirurgicos, 0s
esfor¢cos devem ser direcionados para garantir que o crescimento do volume cirurgico
seja acompanhado pela implementagdo de medidas bésicas de seguranca para

minimizar a mortalidade dessa populagao especifica.
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53 Limitac¢des do estudo

Podemos identificar algumas limitagdes de dados contribuindo para os
resultados. Uma das limitagdes principais ¢ o fato de que muitos estudos foram
excluidos da revisdo devido a falta de informagdes sobre o numero de pacientes
geriatricos e/ou numero de Obitos desses pacientes. Também ha diferencas entre os
estudos incluidos em relagdo a populacdo geriatrica (e.g., exclusdo de pacientes ASA
5), procedimentos cirargicos (e.g., cirurgia cardiaca) e tempo considerado de
ocorréncia do obito (e.g., intraoperatorio, 24 horas, 48 horas ou 7 dias de pos-
operatério), ja que ndo existe um consenso na literatura sobre a definicdo de
mortalidade perioperatéria (Deshpande et al., 2011). Essas diferengas, enfim,
contribuiram para a grande heterogeneidade observada nessa revisdo. Além de incluir
estudos com > 3.000 pacientes geridtricos, foi também calculada a incidéncia de
mortalidade proporcional entre os estudos da revisdo; para minimizar possivel viés de
selecdo. Adicionalmente, ndo houve estudos sobre mortalidade na populagdo geriatrica
em paises de baixo-IDH, no periodo pré-1990, que preenchessem os critérios de
inclusdo, ou que nao foram publicados em uma revista indexada, o que pode ter

contribuido para um possivel viés de publicagao.

5.4 Relevancia do estudo

Devem ser realizados periodicamente mais estudos sobre mortalidade
perioperatoria e de mortalidade por fator anestésico na faixa etaria geriatrica para
acompanhar a mortalidade mundial. A expansdo do conhecimento e a discussdo sobre

praticas de satde baseadas em evidéncias devem ser direcionadas para essa populacao
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com caracteristicas tdo particulares (Solomon et al., 2000). A medicina baseada em
evidéncias ¢ uma pratica que possibilita integrar a atuacdo e habilidades médicas com
a melhor evidéncia disponivel na literatura, muitas vezes seguindo guidelines e

checklists especificos.

Os desfechos médicos devem ser relatados, ndo s6 aqueles positivos, mas
também os dados negativos, como 0bitos na populagdo anestésico-cirurgica, para que
novos estudos possam ser realizados, auxiliando na coleta de dados para possibilitar a
andlise dos desfechos e buscar melhorias em tecnologias, drogas anestésicas e no

treinamento dos profissionais de saude (Asgari et al., 2015).



6 Conclusao
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Houve uma reducdo na mortalidade perioperatéria e na mortalidade por fator
anestésico na populacdo geridtrica ao longo do tempo; mas ndo de acordo com o IDH dos
paises. Comparando-se os dois periodos de tempo (pré-1990 e 1990-2019), ocorreu uma
grande reducdo na incidéncia de mortalidade perioperatéria em paises de alto-IDH. Nao
foi possivel realizar nenhuma andlise da mortalidade perioperatoria e mortalidade por
fator anestésico pois em paises de baixo-IDH nao houve estudos no periodo pré-1990. No
periodo 1990-2019, a incidéncia de mortalidade perioperatoria e mortalidade por fator

anestésico ndo foram estatisticamente diferentes entre paises de alto e baixo-IDH.

Essa revisdo sistemdtica mostra que a incidéncia de mortalidade perioperatoria
foi reduzida nos ultimos 55 anos nos pacientes geriatricos e ressalta que a seguranga
perioperatoria melhorou, independente do IDH do pais. Essa conclusdo foi alcangada
através da realizacdo de uma anélise de metarregressdo e metandlise proporcional que

mostrou tendéncias semelhantes nas incidéncias mundiais de mortalidade.
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Apéndice A. MOOSE Checklist for Meta-analyses of Observational Studies

Item No

Recommendation

Reported on

Page No
Reporting of background should include
1 Problem definition 19/20
2 Hypothesis statement 20
3 Description of study outcome(s) 26
4 Type of exposure or intervention used 25/26
5 Type of study designs used 25
6 Study population 25/26
Reporting of search strategy should include
7 Qualifications of searchers (eg, librarians and investigators) 24/27
Search strategy, including time period included in the synthesis and
8 24/25
key words
9 Effort to include all available studies, including contact with authors 27
10 Databases and registries searched 241/:f1gu ra 1/
igura 2
1 Search software used, name and version, including special features )
used (eg, explosion)
12 Use of hand searching (eg, reference lists of obtained articles) 27
13 List of citations located and those excluded, including justification 26/ Figura 3
Method of addressing articles published in languages other than
14 . 24
English
15 Method of handling abstracts and unpublished studies 27
16 Description of any contact with authors -
Reporting of methods should include
17 Description of relevance or appropriateness of studies assembled for 27
assessing the hypothesis to be tested
18 Rationale for the selection and coding of data (eg, sound clinical )
principles or convenience)
19 Documentation of how data were classified and coded (eg, multiple )
raters, blinding and interrater reliability)
20 Assessment of confounding (eg, comparability of cases and controls )
in studies where appropriate)
Assessment of study quality, including blinding of quality assessors,
21 . . . ) ) -
stratification or regression on possible predictors of study results
22 Assessment of heterogeneity 29
Description of statistical methods (eg, complete description of fixed
or random effects models, justification of whether the chosen models
23 . 28/29
account for predictors of study results, dose-response models, or
cumulative meta-analysis) in sufficient detail to be replicated
24 Provision of appropriate tables and graphics 25027




APENDICE 61

Reporting of results should include

25 Graphic summarizing individual study estimates and overall estimate 32 APen.d ice B/

Apéndice C

26 Table giving descriptive information for each study included 63 a 66

27 Results of sensitivity testing (eg, subgroup analysis) 33

28 Indication of statistical uncertainty of findings 46
Item No Recommendation Reported on

Page No

Reporting of discussion should include

29 Quantitative assessment of bias (eg, publication bias) 46

30 Justification for exclusion (eg, exclusion of non-English language i

citations)

31 Assessment of quality of included studies -
Reporting of conclusions should include

32 Consideration of alternative explanations for observed results 42 a 47

33 Generalization of the conclusions (ie, appropriate for the data 49

presented and within the domain of the literature review)
34 Guidelines for future research 46/47
35 Disclosure of funding source -

Stroup DF et al. Meta-analysis of observational studies in epidemiology: a proposal for reporting.
Of Observational Studies in Epidemiology (MOOSE) group. JAMA.
2000;283:2008-12.

Meta-analysis
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Apéndice B. Forest Plots

Proportion meta-analysis plot [random effects] Proportion meta-analysis plot [random effects]
Clifton & Hotten 1963 - Australia (1957°) . 1,063 (7,264, 1,4€3) Chol et al. 2018 - South Korea (2015%) . 7,764 (5,364, 1,1€-3)
Cohen et al. 1988- Canada (1980°) . 0,01(0,01,0,01)
De Lange et al. 1998 - Netherlands (1992°) . 96€-3 (8,363, 0,01)
Fiscella et al. 1991 - Argentina (1985°) . 1,563 (6,364, 2,963)
Deiner et al. 2014 - EUA fZUll'. 1,264 (9,7€-5, 1,4E4)
Lauven et al. 1990- Netherlands (1987°) . 0,03 (0,03,0,04)
Kawashima et al. 2002 - Japan (1999°) . 1463 (1,263,1,5€3)
Manx et al. 1973- EUA (1967°) . 0,05 (0,04, 0,06)
Morita et al. 2002- Japan (2000°) . 5664 (4,764, 6,5E-4)
Otteni et al, 1986 - France (1980°) . 5,563 (4,863, 6,363)
Whitlock et a. 2015 - EVA (2012") . 5,54 (5,064, 6,0E-4)
Warden et al. 1994- Australia (1987°) . 1,263 (1,1€3,1.263)
combined ‘ 0,01(4,3€3,002) combined ‘ 1363 (6,564, 2.263)
000 001 0,02 003 004 0,05 0,06 0,000 0002 0004 0006 0008 0010 0,012
A proportion (95% confidence interval) B proportion (95% confidence interval)

Proportion meta-analysis plot [random effects]

Ahmed et al. 2008 - Pakistan (1999*) . 3464 (1,764, 6,064)
Nunes et al. 2014- Brazil (2003%) . 3,76-3(2,983,47€3)
Pignaton et al. 2016- Brazil (2009%) T . 3,66-3(2,5€-3,5,263)
Rodanant et al. 2007 - Thailand (2004%) . 3,963 (3,263, 4,863)
Tamdee et al. 2009 - Thailand (2005*) . 3,163 (2,163, 4,563)

combined ‘ 2,763 (9,464, 5,263)

0000 0001 0002 0003 0004 0005

C proportion (35% confidence interval)

Figura 1. Analise dos resultados das propor¢des com efeito aleatdorio em mortalidade
perioperatoria. A. Alto-HDI pre-1990: 0,010085 (IC 95%: 0,004336 a 0,018172); B. Alto-HDI
1990-2019: 0,001298 (IC 95%: 0,000647 a 0,00217); C. Baixo-HDI 1990-2019: 0,002658 (IC
95%: 0,00094 a 0,005227).
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Proportion meta-analysis plot [random effects] Proportion meta-analysis plot [random effects]
Biboulet et al. 2000 France (1992°) . 5,364 (1,464, 1463)
Aubas et al. 1991 F!M(egl?iS. 2,48-4 (2,95, 8,6E4)
Dupont et al. 1998 - France (1994%) . 1,263 (7,484, 1,9€-3)

Kawashima et al. 2002 - Japan (:999'\. 3,465 (1,365, 6,9€-5)
Marx et al. 1973- EUA (1967°) . 3,6€-3 (2,0¢-3,5,9€-3)
=l |

Lienhart et al. 2006- France (1 2,164 (1,864, 2.4E4)

Marita etal 2coz»1amuoao'. 1165 (236, 3,265)
comtined 14€:3(0,00, 6,66-3)
combined ‘ 2,164 (5,065, 4,7)
0000 0001 0002 0003 0004 0005 0,006 0,007 0,00000,00025,00050,00075,00100,00125,00150,00175
A proportion (95% confidence interval) B proportion (95% confidence interval)

Proportion meta-analysis plot [random effects]

8raz et al 2006 - Brazi (2001%) . 2,96-4(3,6€-5,1,1€-3)
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Pignaton et al. 2016- Brazil (2009*) . 1,264 (3,166, 6,86-4)
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C proportion (95% confidence interval)

Figura 2. Anélise dos resultados das propor¢des com efeito aleatdrio em mortalidade por fator
anestésico. A. Alto-HDI pre-1990: 0,001409 (IC 95%: 0,00 a 0,00656); B. Alto-HDI 1990-
2019: 0,000212 (IC 95%: 0,00005 a 0,000472); C. Baixo-HDI 1990-2019: 0,000113 (IC 95%:
0,000002 a 0,000326).



APENDICE

64

Apéndice C

Tabela 1. Caracteristicas dos 25 estudos incluidos com suas referéncias

Autor e ano de Local e periodo do estudo Mediana do IDH Desfecho Peso %  Obitos Pacientes Incidéncia de Excluidos Grupo etario
publicacio periodo médio primario (n) geriatricos mortalidade por incluido
(n) 10.000 anestesias
Ahmed et al. Hospital Universitario 1999 0,482 SO e SRPA  1:20,3 1: 11 32.742 1:3,35 Cirurgia > 60 anos
2008 Levantamento de dados- cardiaca
Paquistdo
1992-2006
Aubas et al. Hospital Universitario 1985 0,974 SO e SRPA  2:50,7 2:2 8.432 2:2,37 - > 75 anos
1991 Revisdo de prontudrios-
Franga
1983-1987
Biboulet et al. Hospital Universitario 1992 0,958 SO até 12 2:12,6 2:4 7.544 2:5,30 Pacientes > 75 anos
2000 Banco de dados- Franga horas PO ASAS
1989-1995
Braz et al. Hospital Terciario 2001 0,769 SO e SRPA  2:20,3 2:2 6.796 2:2,94 - > 65 anos
2006 Universitario
Banco de dados- Brasil
1996-2005
Choi et al. Hospital Terciario 2015 0,897  Até 48 horas 1:14,9 1:33 43.070 1: 7,66 Obstetricia, > 66 anos
2018 Universitario de PO cirurgia
Coréia do Sul cardiaca e
2013-2017 ASA 6
Clifton & Hotten = Hospital Royal Prince Alfred 1957 0,978 SO 1: 144 1: 41 40.716 1: 10,06 - 261 anos
1963 Australia

1952-1962
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Cohen et al.
1988

De Lange et al.
1998

Deiner et al.
2014

Duponts et al.
1998

Fiscella et al.
1991

Kawashima et al.

2002

Hospital Terciario
Universitario
Banco de dados- Canada
1975-1985

Hospital Universitario de
Amsterda- Holanda
1989-1994

Multicéntricos
Hospitais e centros
comunitarios
Banco de dados- EUA
2010-2013

Hospital particular
Franga
1992-1995

Hospital particular
Pesquisa prospective-
Argentina
1980-1990

Multicéntrico- 467 hospitais
Questionario-Japao
1999

1980

1992

2011

1994

1985

1999

0,983

0,9415

0,908

0,9365

0,882

0,928

Até 7 dias de
PO

Até 7 dias de
PO

Até 24 horas
apos de PO

Até 24 horas
apos de PO

Até 24 horas
apos de PO

Até 7 dias de
PO

1: 14,4

1: 14,3

1: 15,4

2:16,76

1: 14,16

1: 15,32
2:23,23

1: 471 35.920

1: 179 18.646

1: 114 972.505

2:19 15,561

1: 8 5.473

1: 283 208.568
2:7

1: 131,12

1: 95,99

1: 1,172

2:12,21

1: 14,61

1: 13,56
2:0,33

> 60 anos

> 60 anos

> 65 anos

> 65 anos

> 61 anos

> 66 anos
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Lauven et al.
1990

Lienhart et al.

2006

Marx et al.
1973

Morita et al.
2002

Nunes et al.
2014

Ottent et al.
1986

Pignaton et al.

2016

Hospital Universitario
Holanda
1987-1988

Base de dados nacional da
mortalidade francesa
Franga
1999

Hospital Central Municipal
do Bronx- Nova lorque
EUA
1965-1969

Multicéntrico- 536 hospitais
Qustionario-Japao
2000

Hospital Universitario
Terciario
Banco de Dados- Brasil
2005-2012

Multicéntrico- 460 hospitais
Franga
1978-1982

Hospital Universitario
Terciario
Banco de Dados- Brasil
2005-2012

1987

1999

1967

2000

2009

1980

2009

0,984

0,924

0,961

0,933

0,765

0,895

0,765

SO e SRPA

SO e SRPA

Até 7 dias de
PO

Até 7 dias de

PO

SO e SRPA

SO e SRPA

SO e SRPA

1: 14,04 1: 134

2:23,90 2:201

1: 14,07 1: 215
2:40,21 2:15

1: 15,35 1: 152
2:23,40 2:3

1: 20,15 1: 68
2:55,018 2:3

1: 14,42 1: 218

1: 19,55 1: 30
2:24,62 2:0

3.905

957.143

4.176

272.734

18.367

39.620

8.220

1: 343,14

2:2,09

1:514,84
2:35,91

1:5,57
2:0,109

1: 37,02

2:1,63

1: 55,02

1: 36,49
2:0,12

Cirurgia
cardiaca

> 60 anos

> 65 anos

> 61 anos

> 65 anos

> 60 anos

> 60 anos

> 65 anos
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Rodanant et al. Multicéntrico- 20 hospitais 2003 0,784  Até 24 horas 120,27 1: 94 23.899 1: 39,33 > 65 anos
2007 Tailandia de PO
2003-2004
Tamdee et al. Hospital Universitario 2005 0,780  Até 24 horas : 19,64 1:28 8.905 1: 31,44 > 65 anos
2009 Tailandia de PO
2003-2007
Warden et al. Multicéntrico- New South 1987 0,974  Até 24 horas 114,46 1:1010 865.186 1: 11,67 > 60 anos
1994 Wales de PO
Sidney-Australia
1984-1990
Whitlock et al. Registro Nacional de 2012 0,908  Até 48 horas 1 15,40 1:440 805.075 1: 5,46 > 65 anos
2015 Desfechos clinicos em de PO
anestesia
EUA
2010-2014
Wong et al.* Hospital 1985 - Até 7 dias de I: - 1: 14 3.242 1: 43,18 > 61 anos
1988 Taiwan PO 2: - 2:4 2:12,33
1983-1987
Wu et al. * Hospital 1988 - Até 7 dias de 1: - 1: 25 5.655 1: 44,20 > 61 anos
1991 Taiwan PO
1988-1989

IDH: indice de Desenvolvimento Humano, indice com variagio entre 0 e 1, representando, respectivamente, o0 menor e o maior indice de desenvolvimento; - : informagao indisponivel;
SO: sala de operagdes; SRPA: sala de recuperacdo poOs- anestésica; PO: pds-operatorio; Peso (%): o efeito do tamanho do estudo na metandlise; 1: mortalidade perioperatoria; 2:
mortalidade por fator anestésico.; *: excluidos da metanalise pois nao possuem classificacdo de IDH.
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