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RESUMO

de Souza AMF. Preditores de mortalidade intra-hospitalar apds correcao cirdrgica de
fratura de fémur proximal em pacientes idosos: um estudo retrospectivo. [tese].
Botucatu: Faculdade de Medicina, Universidade Estadual Paulista, Unesp; 2021.

Introducdo: A populacdo brasileira esta envelhecendo rapidamente e,
conseguentemente, a incidéncia de fratura de quadril vem aumentando nos ultimos
anos. Faltam estudos nacionais que investiguem os determinantes da mortalidade
intra-hospitalar em pacientes idosos submetidos a tratamento cirargico de fratura do
fémur (FF).

Objetivos: Descrever e analisar a interacdo entre estado clinico e comorbidades na
mortalidade pOs-operatoria intra-hospitalar (desfecho primério) e em outros desfechos
intermediarios, como se seguem: atraso para a realizacdo da cirurgia maior que 48h
(Tpré=48h), ocorréncia de complicagbes pré-operatérias infecciosas (C-PREi) ou
cardiovasculares (C-PREc) e seus determinantes.

Métodos: Estudo observacional de coorte retrospectivo de base populacional,
utilizando prontuérios médicos e radiografias de pelve e quadril de todas as cirurgias
para correcao de fratura de fémur proximal (FF) realizadas em hospital universitario
terciario no Brasil, de agosto de 2012 a dezembro de 2018. Foram incluidos
tratamento cirargico de FF. Critérios de excluséo: pacientes submetidos a artroplastia
eletiva de quadril, com fratura patologica por neoplasia, trauma de alta energia, causa
contralateral ou ndo especificada para segunda intervencdo cirdrgica no fémur
proximal e intervencéo cirdrgica para complicacdes pos-operatérias tardias. Pacientes
qgue tiveram internacdo hospitalar superior a 30 dias também foram excluidos da
amostra final. Andlise estatistica: foi composta por trés etapas para o desfecho
primario e intermediario. Primeiramente, foram realizadas andlises univariadas para
se verificar a associagcdo entre as variaveis clinicas e os desfechos primérios e
intermediarios. Apés esta etapa, a regressao logistica multivariada foi realizada para
encontrar os preditores independentes para os mesmos desfechos (padronizados por
idade e Tpré). O teste de Hosmer-Lemeshow foi realizado para calibragcdo do modelo
multivariado. A analise da area sob a curva (AUC) ROC foi realizada para testar a
sensibilidade e especificidade do modelo. Para as analises uni e multivariadas, foi
realizada a Odds Ratio (OR) com 95% do intervalo de confianca e o valor de p <0,05
foi considerado significativo.

Resultados: Foram identificados 1027 pacientes elegiveis para o estudo. Destes, 335
pacientes foram excluidos e 692 pacientes entraram na analise final dos dados. A
mortalidade intra-hospitalar pos-operatoria foi de 3,6%. As variaveis pré-operatorias
significativas para aumento da mortalidade foram a presenca de C-PREi (OR: 3,32



(1IC95% 1,10 - 10,02)), doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) (OR: 3,95 (IC95%
1,37 - 11,40)) e hipertenséao arterial sistémica (HAS) (OR: 4,1 (IC95% 1,18 - 14,24)).
A é&rea sob a curva (AUC) ROC baseada neste modelo logistico multivariado,
padronizado por idade e Tpré, foi considerada excelente (AUC: 0,80 (IC95% 0,71 -
0,88)). Nao foram encontrados preditores que determinem atraso maior de 48h para
a realizacéo da cirurgia. O desenvolvimento de C-PREi foi associado & idade (anos)
(OR: 1,04 (IC95% 1,01-1,08)), Tpré (dias) (OR: 1,16 (IC95% 1,10-1, 22)) e DPOC (OR:
4,55 (IC95% 2,00 - 10,36)). Além disso, os preditores de C-PREc foram Tpré (dias)
(OR: 1,21 (IC95% 1,12 - 1,30)), ASA = lll (OR: 3,78 (1C95% 1,35 - 10, 61)) e DPOC
(OR: 4,60 (1C95% 1,42 - 14,88)). Apesar disto, a avaliagcdo da AUC de ambos os
modelos demonstra que eles foram pobres para prever resultados intermediarios
((AUC C-PREi: 0,63 (IC95% 0,52 — 0,74); AUC C-PREC: 0,60 (IC95% 0,48 — 0,73)).

Conclusdes: Nossos achados evidenciaram as caracteristicas individuais e o0s
eventos pré-operatorios, que podem impactar na mortalidade hospitalar apés correcao
cirirgica de FF em idosos. Este resultado pode ser predito pela presenca de HAS,
DPOC e a ocorréncia de C-PRE-i. Além disso, os preditores de CPRE-i foram idade
Tpré e DPOC. Nenhum determinante clinico-demografico esteve associado ao atraso
maior de 48 horas para a realizagdo da cirurgia.

Palavras-chave: fratura de quadril; mortalidade hospitalar; cuidado perioperatorio;
complicacfes; eventos adversos.



ABSTRACT

de Souza AMF. Predictors of in-hospital mortality after surgical correction of a proximal
femur fracture in elderly patients: a retrospective study. [Ph.D. thesis]. Botucatu:
Medical School, Sao Paulo State University, Unesp; 2021.

Background: The Brazilian population is aging fast, and consequently, the incidence
of hip fracture has been increasing in the last years. There is a lack of national studies
investigating the determinants of in-hospital mortality in elderly patients undergoing
surgical treatment of femoral fractures (FF).

Objectives: To describe and analyses the interaction between clinical status,
comorbidities, and primary and secondary outcomes. Primary outcome: in-hospital
post-operatory mortality. Intermediate outcomes: delay of surgery longer than 48h
(Tpre = 48h), occurrence of preoperative infectious complications (C-PREi) or
preoperative cardiovascular complications (C-PREc), and their determinants. Also, to
assess the impact of intermediate outcomes over primary outcome.

Methods: Population-based cohort retrospective study, using medical records and
pelvis and hip radiographs of all consecutive surgeries for correction of fracture in the
proximal femur in a tertiary teaching Hospital in Brazil, from august 2012 to December
2018.

Participants: 1027 consecutive patients aged 60 years or older who underwent a
surgical treatment of proximal femoral fracture. We excluded 335 patients: those who
undergoes elective hip replacement, with pathologic fracture due to malignancy, high
energy trauma, contralateral or unspecified cause to second surgical intervention in
the proximal femur, and surgical intervention for later postoperative complications.
Patients who had hospital length of stay longer than 30 days were also excluded from
the final sample.

Statistical analyses: The statistical analyses were composed by three steps for
primary and intermediate outcome. First, the univariate analyses were carried out to
check the association between clinical variables and the primary and intermediate
outcomes. Second, multivariate logistical regression was performed to find the
independent predictors for the same outcomes (standardized by age and Tpre). The
Hosmer-Lemeshow test was performed for calibration of the multivariate model.
Finally, ROC curve analysis was performed to test the sensitivity and specificity of the
model. For uni and multivariate analyses, Odds Ratio (OR) with 95% of the confidence
interval was performed and p-value < 0,05 was considered significant.

Results: Overall postoperative in-hospital mortality was 3.6%. Significant preoperative
variables for increased mortality included the presence of C-PREi (OR: 3,32 (IC95%
1,10-10,02)), chronic obstructive pulmonary disease (COPD) (OR: 3,95 (1C95% 1,37
— 11,40)), and systemic arterial hypertension (SAH) (OR: 4,1 (IC95% 1,18 — 14,24)).



The area under curve (AUC) of the ROC curve based on this multivariate logistical
model, standardized by age and Tpré, was considered excellent (AUC: 0,80 (IC95%
0,71 — 0,88)). There are no predictors to delaying surgery beyond the 48h.
Development of C-PREi was associated to age (years) (OR: 1,04 (IC95% 1,01-1,08)),
Tpré(days) (OR: 1,16(1C95% 1,10 — 1,22)) and COPD (OR: 4,55 (IC95% 2,00 —
10,36)). Moreover, the predictors of C-PREc were Tpré(days) (OR: 1,21(1C95% 1,12
-1,30)), ASA = Il (OR: 3,78 (IC95% 1,35 — 10,61)) and DPOC (OR: 4,60 (IC95% 1,42
—14,88)). Despite this, the evaluation of the AUC of both models demonstrate that they
were poor to predict intermediate outcomes ((AUCC-PRE:i: 0,63 (IC95% 0,52 — 0,74);
AUCC-PREC: 0,60 (IC95% 0,48 — 0,73)).

Conclusions: Our finding showed the individual characteristics and preoperative
events that can impact on in-hospital mortality after surgical correction of FF in older
people. This outcome can be accurately predicted by the presence of SAH, COPD and
the occurrence of C-PREi. In addition, the predictors of C-PREi were Tpre age and
COPD. No clinical-demographic determinants were found associated with a delay
longer than 48 hours for surgery.

Key words: hip fractures; hospital mortality; preoperative care; complications; adverse
outcomes.
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1 INTRODUCAO

1.1 Fatores derisco para fratura de fémur proximal

Em paises desenvolvidos e subdesenvolvidos, o termo idoso é definido por
idade igual ou superior a 65 ou 60 anos, respectivamente [1][2]. O envelhecimento
populacional é caracterizado pelo aumento progressivo da expectativa de vida, com
conseqguente incremento da proporcdo de individuos idosos em relagdo ao restante
da populacao. Esse fendmeno decorre da melhora das condi¢des de vida, reducdo da
fertilidade, melhorias da assisténcia em saude pré e perinatal, reducéo da mortalidade
infantil e melhor atendimento médico ao adulto e idoso [3]. Estes fatores permitiram

gue a populacao atingisse idade mais avancada, com melhores indicadores de saude
[4].

Em 2010, a Organizacao Mundial de Saude (OMS) estimou prevaléncia de 524
milhdes de idosos, representando 8% da populacdo mundial. As projecdes para 2050
mostram que este numero pode chegar a 1,5 bilhdo de pessoas, totalizando 16% da
populacdo mundial [2]. No inicio do século XX a populacéo idosa representava 4,1%
da populacao norte americana, nos anos 2000, 12,6%, e esta deve chegar a 20,3%
em 2050. Em paises latino-americanos a prevaléncia de idosos nos anos 2000 era de
5,6% e h& expectativa de que aumente para 11,9% em 2030 [5]. Entre 1970 e 2010,
a proporcao de pessoas com idade superior a 60 e 65 anos, em nosso pais, foi de
5,1% a 10,8 e 3,2% para 7,4%, respectivamente [6]. E projecdes demonstram que,
nacionalmente, o grupo de idosos ultrapassara o de criancas em 2050 [6].

Neste contexto o envelhecimento populacional altera o padrdo de
morbimortalidade mundial, contribuindo para o processo de transicao
epidemiologica[2]. Até o final da primeira década deste século, paises
subdesenvolvidos e em desenvolvimento tinham maior prevaléncia de doencas
infectocontagiosas e associadas a transmissdo materna [2]. As projecdes para 2030
sugerem que a prevaléncia de doencas cronico-degenerativas deve aumentar,
fazendo com que os pacientes necessitem cada vez mais de cuidados em saude

prolongados [4]. Em 2005, as trés doencas mais prevalentes na populacdo norte-
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americana com mais de 65 anos eram: hipertensao, artrite e sintomas crénicos nas
articulac6es. Neste mesmo grupo de pessoas, as condicdes que levaram as maiores
taxas de hospitalizacdo por 10.000 habitantes foram: doenga cardiaca (767/10.000),
pneumonia (220/10.000), doenga cerebrovascular (175/10.000), neoplasia
(172/10.000), fraturas em geral (147/10.000) e fraturas de fémur proximal (79/10.000)
[5]. Este panorama foi e ainda € observado em outros paises. Na Finlandia, de 1976
a 2010, as internagbes por doenca cardiovascular tiveram reducdo de
aproximadamente 50%, sendo que as internagdes por fratura dobraram no mesmo
periodo [7]. Em 2018, ocorreram 840 mil fraturas em individuos com 50 a 89 anos no
Brasil, México, Argentina e Coldémbia, somados. Os custos associados, nos quatro

paises, podem chegar a 32 mil dblares por 1000 pessoas sob risco destes eventos
[8].

Apesar da baixa prevaléncia de fratura de fémur proximal (FF), quando
comparada a doencas de grande distribuicdo populacional, como doenca cardiaca,
FF pode ser considerada o pior desfecho apdés episédio de queda em idosos, devido
a necessidade de correcao cirdrgica e seus riscos associados [9]. Além disso, a taxa
de mortalidade em trinta dias apds procedimento € de aproximadamente 7% e pode
chegar a 25% em um ano apos a fratura [9]. Dados norte-americanos sugerem que,
entre 2010 e 2013, a populacao geriatrica contribuiu com 34,1% de todas as cirurgias
realizadas [10], sendo que cirurgias de quadril, que incluem artroplastia de quadril ou
correcdo cirargica para FF, estdo em terceiro lugar entre todos os procedimentos
realizados nesta populacéo [10]. Entre os nonagenarios, o reparo cirargico de FF é o

procedimento mais realizado, representando 20% de todos os casos [10].

A FF em idosos pode ser resultado da interacdo entre varias condi¢des, sendo
duas delas de elevada incidéncia e prevaléncia nesta populacéo: osteoporose [11] e
sindrome de fragilidade [12]. Osteoporose é definida como doenca esquelética
sistémica que cursa com reducéo da densidade mineral 6ssea (DMO) e deterioracéo
micro arquitetural do tecido 0sseo, predispondo os individuos ao aumento do risco de
fraturas [13]. Esta condic&o ocorre quando DMO < -2,5 desvios padréo abaixo do valor
médio ajustado para etnia, peso, altura e idade em que ocorre o pico de massa 0ssea

na populagéo (T-Score < -2,5) [13], sendo que a reducdo de uma unidade no desvio
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padrdo, em relacdo a normalidade, aumenta em duas vezes risco de fratura [14].
Osteopenia ocorre em faixas nas quais a DMO esta na faixa T-Score entre -1 e -2,5
[15][16]. O risco para FF é aumentado de 4,6 e 6,6 vezes em homens e mulheres,
respectivamente, quando se comparam aqueles pacientes com osteoporose versus
agueles com valores médios de DMO [17]. Além de osteoporose e osteopenia, outros
fatores de risco incluem: histéria pregressa de fratura, idade avancada, género
masculino, uso crénico de corticoides, reducdo da acuidade visual, baixo indice de

massa corporea (<19kg/m?) e tabagismo [14][18].

Sindrome de fragilidade é outra condicédo de elevada prevaléncia na populacéo
idosa e é definida como o estado de aumento da vulnerabilidade, resultante do declinio
da reserva funcional, que acomete multiplos sistemas e resulta em retorno deficiente
a homeostase apos estimulo estressor, 0 qual aumenta o risco de complicacdes,
incluindo quedas, delirium, hospitalizagGes, incapacidade e morte [19]. Por meio de
analise secundaria a partir de dados provenientes de estudo prospectivo realizado
para avaliacdo de desfechos cardiovasculares na populagdo canadense, foi
caracterizado por Fried e colaboradores os fenétipos de fragilidade [19]. Esta
caracterizacao baseou-se nas seguintes variaveis: 1) perda de peso nao intencional;
2) exaustdo auto reportada; 3) baixo gasto de energia; 4) baixa velocidade de marcha;
e 5) fraca forca de preensdo manual [19]. Baseado nestes cinco fatores, os
pesquisadores estratificaram estes individuos em trés grupos: frageis (= 3 fatores),
pré-frageis (= 2 fatores) e robustos (sem nenhum fator) [19]. Estudos subsequentes
utilizaram esta categorizacao para avaliar os desfechos pos-operatorios de idosos que
sofreram FF, no entanto, mais de 40 instrumentos de avaliacdo tentaram
operacionalizar esta definicdo, sendo que cada um deles tem sua perspectiva voltada
para um conjunto isolado de variaveis que predizem desfechos desfavoraveis neste
grupo de pessoas [20]. O que é bem estabelecido, independente do escore de
fragilidade utilizado, é que graduacdes mais elevadas evidenciam maior risco de

quedas, fratura e mortalidade na populacao idosa [21].

A relacdo entre osteoporose e fragilidade estd no fato de individuos frageis
possuirem maior probabilidade de desenvolverem fraturas osteoporoéticas ou qualquer

outro tipo de fratura no futuro quando comparados a populacdo geral [22]. Fraturas
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osteopordticas sdo aquelas que ocorrem em locais de reducdo da DMO, sendo o colo
do fémur uma dessas regides [23]. Neste contexto o binbmio osteoporose e
fragilidade, se tornam importantes fatores de risco para fraturas mesmo em traumas
de baixa energia, como queda da propria altura [24]. Este conjunto de elementos

predispde ao que é definido como “fraturas por fragilidade” [25].

1.2  Fratura de fémur proximal e mortalidade pés-operatoria

Quando comparada a 2013, a mortalidade secundaria devido a traumas de
baixa energia deve aumentar em 35% em 2030 [26]. A incidéncia destes eventos
aumenta com o envelhecimento populacional e, especialmente, com o aumento da
prevaléncia de mulheres pds-menopausa, as quais possuem fator de risco intrinseco
para desenvolver osteoporose [27]. H& aproximadamente 200 milhdes de pessoas ao
redor do mundo acometidas por osteoporose e cerca de 8,9 milhdes de fraturas
secundarias a esta doenca ocorreram no mundo todo nos anos 2000 [27].
Globalmente, a taxa de prevaléncia de fraturas osteoporéticas é de 1,7 milhdes em
antebraco, 1,6 milhdes em quadril ou fémur proximal e 1,4 milhdes em coluna vertebral
(com repercussao clinica) [28]. Dados norte-americanos estimam que haja 1,4 milhdes
de fraturas osteoporéticas em mulheres pdés-menopausa anualmente, e, destas, 200
mil sdo FF, 270 mil em antebraco, 380 mil na coluna vertebral e cerca de 570 mil em
outros locais [18]. No contexto nacional, um estudo com 1007 pacientes
diagnosticados com osteoporose avaliou a prevaléncia do tipo de fratura. No Brasil,
FF estd em terceiro lugar entre as fraturas osteoporéticas mais prevalentes na

populacao idosa, atras de fratura de radio distal e vertebral [29].

Além de fraturas, encontramos na populacdo idosa maior prevaléncia de
doencas crbnico-degenerativas, com necessidade de maior numero de medicagcbes
para tratar estas condi¢des [30]. O termo “poli farmacia” € controverso na literatura,
mas na maioria dos estudos é definido pelo uso de cinco ou mais medicacoes.
Evidéncias recentes mostram que idosos que consomem seis ou mais medicacdes
por dia, quando comparados aqueles que consomem cinco ou menos, tem odds ratio
(OR - razao de chances) aumentada em 5,5 vezes de desenvolver fragilidade em 6

anos [31]. Estudos anteriores ja associavam a utilizagdo de quatro ou mais farmacos
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com o aumento do risco de quedas e de FF [32][33]. Diante disso, a interacao entre
envelhecimento, o crescimento das doencas cronico-degenerativas, a sindrome de
fragilidade e o uso de medica¢Bes tornam este grupo susceptivel a quedas e a FF, a
qual representa a sexta causa de internacdo na populagéo idosa [5]. FF pode ser
considerado fator de risco isolado para aumento da mortalidade por todas as causas
nos primeiros trés meses apos a fratura. Além disso, a taxa de mortalidade em
pacientes que sofreram FF é 22% a 26% maior quando comparada aquela em
pacientes que n&o sofreram fratura [34].

Em estudo que avaliou a mortalidade apés FF na populacdo idosa norte-
americana desde 1985 até 2005 [9] foi observada a incidéncia média de FF de 957,3
para 100.000 habitantes, sendo 793,5 para o sexo feminino e 369,5 para o sexo
masculino em 2005 [9]. Durante o periodo estudado, a incidéncia de FF teve
importante aumento entre 1985 e 1995 seguido de declinio até 2005, com 77,2% das
ocorréncias entre as mulheres [9]. Apesar da incidéncia ser maior neste grupo, a taxa
de mortalidade em 30 dias em homens foi maior quando comparada as mulheres
(9,3% vs. 5,2%) [9]. No entanto, em nosso pais, outro estudo que incluiu 213 pacientes
mostrou maior taxa de mortalidade em 1 ano entre as mulheres quando comparada

aos homens [35].

A cirurgia ortopédica é considerada cirurgia de risco intermediario com base
nas taxas de complicacdes cardiacas pOs-operatérias que ocorrem geralmente em
menos de 5% dos pacientes [36]. Comparativamente, a taxa de mortalidade em 30
dias encontrada em laparotomias de emergéncias por abdome agudo obstrutivo, foi
de 7,4% a 14% em pacientes entre 65 e 80 anos e com mais de 80 anos [37],
semelhante as taxas de mortalidade encontradas em pacientes submetidos a cirurgia
para correcao de FF [38]. Em termos comparativos, existe semelhanca no padréo de
variaveis que aumentam o risco de mortalidade pds-operatdria em ambos 0s grupos
cirurgicos [37][39]. Portanto, pode-se inferir que a cirurgia para corregdo de FF é
cirurgia de grande porte e de alto risco, assim como laparotomias, e com necessidade

de intervencdo o mais precoce possivel.

O procedimento cirargico escolhido para corre¢do de FF difere de acordo com

o local e o grau de estabilidade/instabilidade da fratura, seja colo do fémur, regiao
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intertrocantérica ou subtrocantérica. Apesar de ainda ndo haver consenso sobre o tipo
de tratamento cirargico que pode ser utilizado, nas fraturas de colo, ha indicacédo de
hemiartroplastia, artroplastia total ou utilizagédo de parafusos canulados, a depender
da classificagdo da fratura, grau de desvio e idade do paciente. Para fratura
intertrocantérica ou subtrocantérica, ha indicacao de utilizacdo de placa com parafuso
deslizante de quadril ou haste céfalo-medular, sendo que estas indicacfes dependem
de variaveis intrinsecas a fratura, ao paciente e ao servigco no qual sera realizada a

cirurgia [40].

1.3 Fatores perioperatorios e mortalidade poés-cirurgia para correcao

de fatura de fémur proximal

Devido ao fato de que a maioria dos procedimentos cirlirgicos ocorre em
adultos mais velhos, tem havido interesse crescente na avaliacdo dos riscos pré-
operatorios e também dos cuidados perioperatérios ideais para idosos submetidos a

cirurgia [10].

Ha dados que evidenciam a associacdo entre maior tempo de espera até a
cirurgia e maior taxa de mortalidade em 30 dias [38]. No entanto, estas taxas podem
estar subestimando o risco para pacientes idosos mais debilitados e com multiplas
comorbidades. Esta populacdo, quando submetida a cirurgia para correcao de
condicdbes musculoesqueléticas, tem risco aumentado de complicacbes
cardiovasculares pré, intra e pds-operatérias, incluindo infarto do miocardio, eventos

tromboembdlicos, insuficiéncia cardiaca e mortalidade cardiovasculares [36][41].

A incidéncia de quedas, e consequentemente de fraturas, em idosos associa-
se com o aumento do numero de comorbidades [42]. Além disso, doencas
cardiovasculares parecem ser as mais prevalentes neste grupo, e todas estas
condi¢cdes contribuem para ocorréncia de complicacdes intra-hospitalares e para
maior tempo de internagdo [43]. Portanto, estes individuos necessitam de controle
dessas comorbidades para que tenham menores chances de complicagcdes no
periodo perioperatério [44]. Se por um lado existem evidéncias de que algumas
comorbidades pré-operatérias precisam ser corrigidas para evitar o risco de

complica¢Bes e de mortalidade pés-operatorias [45], por outro, alguns dados sugerem
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que, a despeito da necessidade de otimizacdo do paciente, o controle de suas

condic@es clinicas pregressas nao deve atrasar o inicio da cirurgia [46].

O envelhecimento fisiolégico do sistema cardiovascular [47], pulmonar [48] e
renal [49] resulta em alteragdes que podem afetar significativamente a estabilidade
cardiorrespiratoria e aumentar o risco de complicacdes perioperatérias. Neste
contexto, equipes multidisciplinares tém papel fundamental no pré, no intra e no pos-
operatorio [50]. Em vista disso, FF por ser evento agudo e com necessidade cirurgica,
exibe mortalidade superior aqueles individuos que, por exemplo, sofrem trauma
cirrgico semelhante, porém de forma eletiva [51]. Dessa forma, é importante
distinguir os tipos de pacientes que serdo submetidos a cirurgia entre aqueles mais
graves que precisardo de controle de comorbidade o mais breve possivel, daqueles
sem comorbidades significativas, que tem menos chances de terem complicagdes no

periodo perioperatorio [52].

Tem havido crescente interesse em se estabelecer escores de predicdo de
mortalidade precoce e tardia associada a cirurgia para correcdo de FF [53]. E
frequente o uso de informacdes inerentes ao paciente, além daquelas associadas ao
procedimento cirargico e relacionadas a complicacdes evitaveis [53]. No contexto da
chegada do paciente ao servico no qual ocorrera o procedimento cirargico para
correcdo da fratura, € importante sumarizar e estratificar estes individuos conforme a

severidade de suas comorbidades.

O sistema de classificacdo do estado fisico proposto pela American Society of
Anesthesiologists (ASA), em 1941, € amplamente utilizado para estimar riscos
perioperatorios [54]. Essa escala varia de | a VI, e escores maiores associam-se
fortemente a complicacdes no periodo perioperatorio [36]. Além disso, pacientes ASA
Il e IV, qguando comparados a ASA | e Il, tém nove vezes maior taxa de mortalidade
em um ano [52]. Em estudo realizado na Suécia, 199 individuos acima de 70 anos e
com fratura de colo de fémur foram seguidos por 3 anos, com o objetivo de descrever
0s possiveis desfechos desta populacdo. Os autores observaram que histéria de
doenca cardiovascular, presenca de 3 ou mais comorbidades, ASA>2, sexo
masculino, depressdao e doenga pulmonar s&o preditores independentes de
mortalidade [55].
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A escala NHFS (Nottingham hip fracture score) esta validada para estimar a
mortalidade em 30 dias e 1 ano e para alta hospitalar precoce em pacientes com FF
[50]. Escalas deste tipo, além de estimarem o0s riscos perioperatérios e serem
importantes ferramentas de pesquisas que permitem a comparacao entre grupos de
pacientes, também permitem que a equipe anestésica as utilize para o adequado
planejamento da anestesia e manejo intraoperatoério. Estudo recente, que comparou
6 modelos preditores de mortalidade precoce (em até 30 dias apés a cirurgia), concluiu
que nenhum dos escores utilizados atualmente tem elevado poder discriminativo entre
agueles que foram a 6bito, quando comparado aos sobreviventes [53]. No entanto, o
modelo que obteve melhor poder discriminativo, mas ainda baixo, era constituido de
oito variaveis, sendo que cinco delas podem ser modificaveis no curso da internacao:
faléncia renal, pneumonia, infarto do miocérdio, arritmia cardiaca e disturbios
hidroeletroliticos [53]. Além disso, dados recentes sugerem que fatores modificaveis
durante o periodo de internacdo e que predizem a mortalidade precoce incluem:
pneumonia durante internacéo, infarto do miocardio, fratura intra-hospitalar, sinais de
ma nutricdo, insuficiéncia cardiaca congestiva, malignidade, faléncia renal, elevacéo

da ureia [56] e tempo de espera até a cirurgia [38].

Além da atencdo as comorbidades, outro desafio encontrado nesse perfil de
paciente é o adequado manejo da dor [57]. A insuficiente implementacao de analgesia
pode gerar repercussdes tanto intra quanto extra-hospitalares. Se por um lado a dor
por ocasionar alteracbes do estado de consciéncia (delirium), por outro, essas
alteracdes também podem dificultar o adequado reconhecimento de estados algicos
[52]. Outros desfechos como depresséo, disturbio do sono, atraso para inicio da
deambulacdo, piora de condicbes clinicas pregressas e complicacdes
cardiopulmonares também estdo associados a dor perioperatoria [57]. Estes eventos
aumentam o grau de dependéncia e retardam a volta do idoso as suas atividades
cotidianas [57]. A falha do alivio da dor perioperatéria também pode favorecer a
perpetuacdo deste desfecho no pos-operatorio [52]. A principio, o tratamento cirdrgico
precoce da fratura € a maneira definitiva de reducao da dor; no entanto, seu adequado
controle deve ser implementado até a cirurgia. Correta imobilizacdo do quadril durante

o transporte até o hospital de referéncia e analgesia endovenosa devem ser realizados
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precocemente [58]. Analgésicos simples como paracetamol podem ser prescritos a
nao ser que haja contraindicacdo [59]. A utilizacdo de opioides deve ser cautelosa,
uma vez que modificacbes associadas a idade podem precipitar efeitos colaterais
mais precocemente, ou com doses menores [60]. Até 40% dos pacientes idosos com
FF podem se apresentar ao centro de trauma com reducdo da taxa de filtracédo
glomerular, portanto a utilizacéo de anti-inflamatérios nao esteroidais deve ser evitada
nestes individuos [50]. Alteracdes renais e hepaticas alteram a farmacocinética dos
opioides, com consequente acumulo de seus metabdlitos e toxicidade associada
[60][59].

Nesta perspectiva, bloqueios de nervos periféricos tornam-se alternativas
eficazes para controle da dor, promovendo maior analgesia quando comparados aos
opioides e reduzindo o uso destas medicacgdes e seus efeitos colaterais [50]. Além
disso, segundo recente revisdo sistematica, bloqueios periféricos parecem reduzir
pneumonia e tempo até a primeira mobilizacdo [61].

A cirurgia de quadril necessita de bloqueio do nervo femoral, obturador,
isquidtico e cutaneo lateral da coxa [58]. O bloqueio de neuro-eixo € a técnica
anestésica que efetua o bloqueio de todas essas estruturas com o paciente acordado
[58]. Inclusive, sendo superior a anestesia geral no manejo da dor pds-operatoria [61].
No entanto, esta técnica leva a maior tempo para mobilizacado pds-operatoria, o que
resulta em aumento do risco de Ulceras por pressao quando comparada a anestesia
geral [62]. Anestesia geral quando realizada exclusivamente, tem maiores efeitos
associados a confusdo mental e a necessidade de utilizacdo de drogas analgésicas
apos a cirurgia [52]. Recente revisdo sisteméatica caracterizou como muito baixa a
qualidade das evidéncias que avaliaram os desfechos pos-operatrios em pacientes
submetidos a anestesia geral versus bloqueio de neuro eixo [62]. Outra metanalise
concluiu que técnica anestésica nao influencia na mortalidade pds-operatéria quando

comparou bloqueio de neuroeixo vs. anestesia geral [63].

Seja qual for a técnica de anestesia escolhida, a hipotenséo arterial deve ser
evitada e tratada agressivamente. Dentre as inumeras definicbes encontradas na

literatura temos que hipotensdo intraoperatoria € considerada pressdo sistélica

<100mmHg e ocorre em até 85,2% dos pacientes que sdo submetidos a anestesia
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geral [52], sendo complicacdo comum desta técnica e, quando mal controlada,
aumenta a mortalidade em cinco e trinta dias apés a cirurgia [50]. Este evento também
pode ocorrer em anestesia subaracnoidea, sendo que alguns protocolos sugerem que
esta complicacdo deve ser evitada com a utilizacdo de bupivacaina de alto peso
molecular e posicionando o paciente com o quadril acometido para baixo, além da
realizacdo de proclive [58]. Quando as duas técnicas sdo empregadas em conjunto,
ou seja, anestesia geral associada a bloqueio de neuroeixo, o risco de hipotenséo é
de 92,2% [50].

Quando foram comparados os desfechos entre dois traumas cirargicos
semelhantes, sendo FF versus artroplastia total por osteoartrite de quadril, foi
evidenciado maior taxa de complicacbes cardiovasculares, renais, infecciosas,
admisséo e tempo de Unidade de Terapia Intensiva (UTI), necessidade de readmisséo
hospitalar apos 72h, tempo total de internacédo e mortalidade intra-hospitalar no grupo
FF [51]. Além disso, apds 24h de espera entre a fratura e a cirurgia ha aumento da

incidéncia de complicacdes e mortalidade em 30 dias [38].

No Brasil ndo ha dados robustos e com grande amostra populacional
encontrados pelos autores deste estudo que avaliem a influéncia do tempo decorrido
até a cirurgia sobre o risco de complicacdes e mortalidade ap0s a fratura. Ha4 um Unico
estudo que sugere aumento de 4% de mortalidade a cada dia de espera até a cirurgia,
porém com amostra populacional reduzida [64]. Nesta mesma publicacdo, o tempo
médio de permanéncia hospitalar foi de 20,5 dias, com média de 12,7 dias até a
cirurgia. Nao ha mencéo sobre a relacdo entre espera até a cirurgia e tempo de
internacdo apoés procedimento, agravamento e incidéncia de complicagbes ou
mortalidade intra-hospitalar. Todos estes eventos geram maiores custos de saude e

sociais para aqueles que sdo submetidos a cirurgia para correcédo de FF.

Recente revisdo sistematica com meta-regressdao avaliou o custo médio
durante o primeiro ano apos cirurgia para correcao de FF [65]. Como concluséo, ha
gastos de aproximadamente 40.000 délares americanos (USD) no primeiro ano pos-
cirurgico, sendo USD 10.000 durante o periodo de internagéo [65]. S0 escassos 0S
estudos que avaliaram esses custos em paises latino-americanos, sendo, portanto, a

maior parte com a populacdo norte-americana e europeia, as quais tem condicdes
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econdmicas distintas das do Brasil [66][67]. Os custos estimados associados a FF, em
paises latino americanos, estdo ao redor de USD 4.500 e USD 6.000, sendo de USD
5.500 em nosso pais, valor ainda muito inferior aguele encontrado em paises
desenvolvidos [65][66].

O impacto social que FF gera, tanto em paises desenvolvidos, quanto naqueles
em desenvolvimento, é comparavel as incapacidades para atividades de vida diaria
que ocorrem apos acidente vascular encefalico [68], com aproximadamente 25% dos
individuos mantendo incapacidade permanente em membro inferior [69], com elevada
taxa de pacientes ndo retomando a capacidade funcional pregressa ao episédio de
fratura mesmo sob reabilitacdo [70]. Embora a maioria dos gastos com saude no Brasil
venha de medicina suplementar, cerca de 75% da populacdo depende exclusivamente
do sistema de saude publica [71]. Recursos do SUS (Sistema Unico de Saude)
representam parcela significativa do financiamento dos hospitais publicos e sua tabela
de remuneracdo por procedimento ndo permite a cobertura total dos custos de um
hospital. Foi estimado, em 1997, que cada hospital excede diariamente, em média,
60% do investimento fornecido pelo SUS [71].

Outro dado que avaliou as internacdes por fratura de fémur em idosos no
Sistema Unico de Saude (SUS), verificou que esta causa corresponde a 1% das
causas de internacao e a 2% dos gastos em salude em pessoas com mais de 60 anos,
com tempo de internacdo que variou de 1 a 7 dias, sendo 42% das internagdes fora
do municipio de residéncia [72]. A taxa de mortalidade intra-hospitalar entre esses
pacientes foi 5%, podendo alcancar 21,5 a 35% em 1 ano apds a cirurgia [35], com

46% dos individuos ndo retomando a sua capacidade funcional pregressa [70].
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2 JUSTIFICATIVA

Os estudos que objetivaram avaliar os fatores potencialmente modificaveis que,
no periodo perioperatorio, podem impactar sobre os desfechos pos-operatérios, foram
predominantemente realizados em paises desenvolvidos [38][55]. As evidéncias
sobre o tema ainda sdo escassas em nosso pais. Em decorréncia de diferentes
caracteristicas clinico-demograficas e do cuidado perioperatério dispendido a estes
pacientes durante a internacdo, a generalizacdo dos dados provenientes de paises
desenvolvidos limita sua aplicabilidade em nosso meio.

Os achados de estudo prospectivo, realizado por nosso grupo de pesquisa com
coorte composta por 182 pacientes submetidos a cirurgia para correcao de fratura de
fémur em hospital terciario universitario, mostraram que idade, ASA = lll e as
complicacBes pré-operatérias, mas ndo as poés-operatorias, foram associadas a
reducdo da sobrevida em um ano [73]. Deste modo, o presente estudo justifica-se
para ampliar a amostra de pacientes, analisando como as condi¢cdes clinico-
demograficas e complicacdes pré-operatdrias podem impactar na mortalidade intra-
hospitalar pés-operatéria associada a corre¢do cirargica de fratura de fémur proximal
em idosos. Este dado pode fornecer subsidio teérico para futuras intervengdes sobre
eventos potencialmente modificaveis associados ao o6bito.

A hipétese deste estudo é que as complicacbes pré-operatoérias, a idade e
estado fisico ASA > 3 também se associam com mortalidade pés-operatoéria intra-
hospitalar em até 30 dias em pacientes idosos submetidos a cirurgia para correcao de

fratura de fémur proximal.
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3 OBJETIVOS

. Descrever e analisar a influéncia das caracteristicas clinico-
demogréficas sobre o desfecho primario e sobre os desfechos

intermediarios, assim definidos:

- Desfecho primario

Mortalidade pés-operatoria ocorrida apds procedimento cirdrgico
para correcédo de primeira fratura de fémur proximal ocorrida por
trauma de baixa energia, em pacientes idosos que tiveram

internacdo com duracdo maxima de trinta dias totais.

- Desfechos intermediarios

Descrever e analisar 0s eventos pré-operatorios potencialmente
modificaveis que contribuiram para o 6bito intra-hospitalar apés o

procedimento cirargico, sendo eles:

v tempo entre a admissdo hospitalar e a realizacdo da
cirurgia;
v complicacbes pré-operatorias infecciosas,

cardiovasculares e outras.
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4 METODOS

Este foi um estudo clinico, observacional, retrospectivo, realizado por meio de
coleta de informacdes de prontudrio eletrénico durante o periodo de agosto de 2012
a dezembro de 2018.

O sistema de prontuarios eletrénicos (SoulMV®) no Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Botucatu (HC-FMB) foi implementado em agosto de 2012
e, por este motivo, esta foi a data escolhida para o inicio da sele¢cdo dos dados. Este
estudo obteve aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) em 05 de novembro
de 2018 (parecer 3.010.712; CAAE 99968718.4.0000.5411). Pela natureza deste
trabalho, anonimato das informacdes coletadas e auséncia de riscos aos individuos
arrolados no estudo, o CEP aprovou a dispensa do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE). O banco de dados presente neste estudo tem potencial de gerar
andlises futuras, portanto foi optado por identificar nossa coorte como BHIFRAC

(Botucatu Hip-Fracture Cohort).

A composicao da amostra estudada se deu em duas etapas. A primeira, teve o
objetivo de alocar todos os pacientes que foram submetidos a algum procedimento
cirargico fémur proximal. Portanto, foram utilizados critérios baseados nos rétulos que
0 proéprio sistema de prontuario eletrdénico cria para os diagndésticos de entrada e de
procedimento cirdrgico realizado. A segunda, que permitiu a aplicacédo dos critérios de
exclusdo, consistiu na leitura dos registros descritos em prontuario eletrénico,
considerando as evolugdes diarias, descricdes cirdrgicas, descricdo de materiais

utilizados no procedimento e radiografias pré e pés-procedimento.

4.1  Selecéo dacoorte

A selecédo da coorte foi realizada por meio da alocacéo de todos os individuos
com idade igual ou superior a sessenta anos, submetidos aos procedimentos
cirirgicos de interesse conforme descritos na tabela 1. A partir deste conjunto de
individuos, foram coletadas as informac¢des provenientes de multiplos bancos de

dados do proprio sistema de prontuario eletrénico e, posteriormente, aplicados os
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critérios de exclusao.

A tabela 1 mostra os cédigos de procedimentos cirdargicos utilizados para a
alocacdo dos pacientes. Estes codigos estdo em conformidade com a tabela que
constitui o SIGTAP (Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos,
Medicamentos e Orteses, Proteses e Materiais Especiais do SUS) [74] e s&o utilizados

pelo SoulMV® para definir o procedimento realizado de maneira unificada.

Tabela 1 - Descri¢ao dos procedimentos cirlrgicos de acordo com o c6digo que consta no Sistema de
Gerenciamento da Tabla de Procedimentos, Medicamentos e Orteses, Préteses e Materiais Especiais
do SUS

:):roodclgc(j)ir%(;nto Descricdo do procedimento

408040050 Artroplastia parcial de quadril.

408040084 Artroplastia total primaria do quadril cimentada.

408040092 Artroplastia total priméria do quadril ndo cimentada.

408050233 Reducéo incruenta de fratura diafisaria/lesédo fisaria proximal do femur.
408050438 Tratamento cirargico de avulsédo do grande e do pequeno trochanter.
408050489 Tratamento cirargico de fratura/leséo fisaria proximal (colo) do femur.
408050616 Tratamento cirargico de fratura subtrocanteriana.

Adicionalmente, foram utilizados os diagndsticos de admissdo no HC-FMB, e,
posteriormente foi checado o procedimento cirargico associado a respectiva admissao
(Tabela 2). A abrangéncia de descritores diagndsticos que foram utilizados decorre da
auséncia de certeza por parte do médico assistente, ainda sem exames subsidiarios,
do real local de fratura. Este método, apesar de parecer redundante, foi realizado
considerando que nem sempre o diagnéstico de admissao tinha associa¢cdo com os
procedimentos cirdrgicos selecionados. Como por exemplo, aqueles pacientes vitimas
de queda da prépria altura e que sofreram fratura de fémur proximal podem ter
qualquer um dos dois diagnésticos citados no momento de sua admissdo. No entanto,
necessariamente os diagnosticos de fratura de fémur proximal a admisséao,
precisariam de algum ato operatério associado. Optamos por fazer esta dupla
checagem com a ideia de alocar pacientes que, porventura, ndo tenham sido
localizados utilizando apenas os rétulos que nomeiam os procedimentos cirargicos de

interesse.
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Tabela 2 - Descricao das hip6teses diagndsticas de acordo com o Cadastro Internacional das Doencas
(CID) verséo 10 (2008).

Cddigo segundo CID-10 Descricéo

S720 Fratura do colo do fémur

S721 Fratura pertrocantérica

S722 Fratura subtrocantérica

S723 Fratura da diafise do fémur

S724 Fratura da extremidade distal do fémur
S727 Fraturas multiplas do fémur

S728 Fraturas de outras partes do fémur

S729 Fratura do fémur, parte ndo especificada

42 Coletade dados

A coleta de dados do presente estudo objetivou caracterizar clinica e
demograficamente o individuo alocado no momento da admissdo hospitalar,
estabelecer os periodos de internacdo, determinar as complicacdes pré-operatorias
(C-PRE) e 6bito intra-hospitalar.

A partir da leitura dos prontuéarios eletrénicos de toda a populacédo alocada,
foram adicionadas consecutivamente ao banco de dados todas as comorbidades,
medicacbes e C-PRE. Além disso, também foi observado o tipo de trauma que motivou
a fratura, para, entdo, serem aplicados os critérios de exclusdo. ApoOs esta etapa,
foram selecionadas aquelas C-PRE e comorbidades ja estabelecidas como preditoras
de complicacbes ou de mortalidade pds-operatéria nesta populacdo [55] e/ou de

interesse do pesquisador.

Com o objetivo de estabelecer o perfil clinico-demografico do paciente que

sofre fratura de fémur proximal, foram coletadas as seguintes variaveis:

e idade no momento da cirurgia;

e género;

¢ |ocal de residéncia;

e ocorréncia de trauma concomitante;

e utilizacdo de = 5 medicagdes [32]
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- detalhamento de todas as medicacées em uso (APENDICE I);
e presenga de = 3 comorbidades [55]
- detalhamento de todas as comorbidades (APENDICE II);

e estado fisico ASA.

Os quatro primeiros itens mencionados anteriormente foram coletados a partir
de dados de preenchimento automatico do sistema de prontuario eletrénico. A idade
dos pacientes foi utilizada a partir de sua categorizagdo como sendo igual ou superior
a 80 anos ou inferior a 80 anos, uma vez que pacientes octogenarios ou mais velhos
apresentam maior risco de mortalidade conforme estudo nacional [75]. As medicacdes
e comorbidades foram coletadas consecutivamente (APENDICES | e II), sendo que
foram selecionadas para compor o modelo de predicdo dos desfechos primario e
intermediarios aquelas doencas cuja descompensac¢do pudesse gerar risco de morte
e/ou com elevada prevaléncia, além daquelas ja citadas em outros estudos [76].
Ambas as variaveis foram observadas em conjunto. As medicacfes foram agrupadas
conforme seu efeito farmacoldgico principal ou de classe (APENDICE ).
Considerando que foi percebido durante a leitura dos prontuarios que havia
dissonancia entre o uso de medicacdes sabidamente utilizadas para determinada
condicdo e a descricdo desta condicdo, optou-se por considerar como presente a
comorbidade correspondente a medicacgdo utilizada para seu tratamento ou controle
(APENDICE 1I).

Como fonte adicional de informacdes, foi utilizado o banco de dados préprio do
Departamento de Anestesiologia para a coleta do escore de Estado Fisico segundo a
American Society os Anesthesiologists (ASA) [54]. Com o objetivo de sumarizar as
comorbidades, apesar de semelhantes, duas variaveis foram utilizadas: presenca de
= 3 comorbidades e ASA. A primeira determinou o numero bruto de doengas no ato
da admisséo hospitalar enquanto a segunda evidenciou o quanto estas comorbidades

estdo descompensadas e pode ajudar a predizer os riscos perioperatorios.

Por meio do banco de dados de preenchimento automatico pelo sistema de
prontuério eletrénico, foram coletadas a data e hora de todas as admissdes e altas

hospitalares e de todas as cirurgias realizadas no HC-FMB. Com estas informacoes,
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foi possivel determinar a primeira intervencao cirdrgica em fémur proximal em nosso
servico e foram estabelecidos os periodos de internagcao hospitalar, que foram assim
divididos: 1) tempo decorrido entre a admissdo hospitalar e o inicio da cirurgia (Tpré);
2) tempo entre o término da cirurgia e a alta hospitalar (Tpds); e 3) tempo total de
internacdo hospitalar (TTI). A variavel Tpré foi categorizada em = 48 horas ou < 48
horas, devido a descricdo prévia na literatura de que a realizacdo do procedimento
cirtrgico neste periodo pode reduzir o risco de mortalidade e de complicacbes poés-
operatorios [52].

A checagem das radiografias pré e pds-operatérias permitiu determinar o local,
o tipo de fratura, o tipo de osteossintese realizada e se havia osteossintese pregressa
em fémur proximal contralateral. De forma redundante, as descri¢des cirdrgicas foram
avaliadas com o objetivo de se avaliar o tipo de fratura e dos materiais utilizados para
o tratamento. Esta Ultima etapa foi capaz de inferir se o procedimento cirdrgico

escolhido foi realizado para correcdo de complicacdes pés-operatérias tardias ou nao.

As C-PRE foram todas aquelas complicacbes ocorridas desde a admiss&o
hospitalar até o inicio da cirurgia e os dados foram coletados em funcéo da presenca
ou auséncia de sua descricdo em prontuario eletrénico ou da implementacdo de
estratégias terapéuticas para seu tratamento. Nao foram utilizados critérios
laboratoriais e/ou de imagem para caracterizar estes eventos. Apos a coleta de todas
as C-PRE, ocorridas consecutivamente, foi realizada andlise exploratéria dos dados a
fim de se categorizar em C-PRE infecciosas (C-PREi), C-PRE cardiovasculares (C-
PREc) e C-PRE - outros (C-PREO0). Foi optado por agrupar as complicacbes
infecciosas e cardiovasculares devido ao tamanho da amostra que compde este
estudo e a natureza da coleta de dados que tende a subestimar a ocorréncia destas

complicagoes.

A ocorréncia de pneumonia e/ou infec¢do do trato urinario (ITU) constituiram
as C-PREi, e foram assim consideradas sempre que houve descricio do uso de
antibioticoterapia na vigéncia de alteracdes infecciosas em cada um destes sitios.
Tromboembolismo pulmonar (TEP), trombose venosa profunda (TVP), foram
adicionados ao banco de dados quando foi iniciada anticoagulacdo na vigéncia de

forte suspeita. Infarto agudo do miocéardio (IAM) e arritmias com repercussao foram
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considerados todos o0s eventos nos quais, houve mal sudbito, realizado
eletrocardiograma no qual foram observadas: fibrilagdo atrial, flutter atrial,
taquiarritmias, bradiarritmias e alteracdes isquémicas (e/ou descricdo de elevacéo de
enzimas cardiacas ou tratamento hemodinamico). Todos estes eventos constituiram

o grupo de C-PREc.

As C-PREo, foram todas aquelas complicacbes que ocorreram
secundariamente as mencionados anteriormente e/ou foram decorrentes de outras
causas, como, por exemplo, constipagdo, delirium, injdria renal aguda, necessidade

de transfusdo sanguinea, sepse, ou necessidade de cuidados intensivos.

A partir da leitura dos prontuarios eletrénicos, também foram coletadas as
informacdes referentes ao 6bito intra-hospitalar pés-operatério. Nao foram arrolados
0s pacientes que foram a Obito antes de serem submetidos a cirurgia. A causa, a data
e a hora do 6bito foram adicionadas ao banco de dados, independentemente de a
informacéo ser proveniente do prontuario eletrénico ou do atestado de Obito. As
causas de o6bito descritas com base no Cdédigo Internacional das Doencas -10 (CID-
10) foram mantidas com suas respectivas designagdes. Para os pacientes que foram
encaminhados ao Instituto Médico Legal (IML), a causa de 6bito foi categorizada como

desconhecida.
4.2.1 Critérios de exclusao

Os critérios de excluséo foram:

o artroplastia eletiva de quadril;

. ocorréncia de cirurgia contralateral ou segunda cirurgia em fémur proximal
por causa nao especificada;

o procedimento cirdrgico para correcdo de complicacdes pos-operatérias
tardias em osteossintese ou protese pregressa (infeccdo, fratura ou
luxacdo de material de sintese ou necessidade de reabordagem cirdrgica
por outras causas);

o internagao prolongada (= 30 dias), conforme descri¢céo prévia na literatura
[771;

o fratura patolégica (por neoplasia ou outras causas);
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o fratura ocorrida por trauma de alta energia (acidentes de carro, queda de
grandes alturas, como telhados e andaimes).

4.3 Delineamento experimental e analise estatistica

As analises estatisticas foram realizadas por meio do software IBM SPSS v.21
(IBM corp., Armonk, NY, EUA). A analise descritiva se deu por meio da utilizagédo de
medidas de tendéncia central. Inicialmente foi testada a normalidade dos dados por
meio do teste de Shapiro-Wilk e Kolmogorov-Smirnov. As variaveis continuas sem
distribuicdo normal foram expressas por meio da mediana, percentil 25 (p25) e
percentil 75 (p75) e comparadas por meio do teste de Mann-Whitney. As variaveis

categoricas foram expressas por meio de sua prevaléncia (em percentual).

O procedimento analitico para definicdo das variaveis associadas ao Tpré =
48h, aos desfechos intermediarios (C-PREi e C-PREc) e ao desfecho primério foi
semelhante, e, consistiu de andlise univariada e multivariada com a checagem de sua
sensibilidade e especificidade A partir destas informacfes, as andlises foram
realizadas a fim de se determinar como as caracteristicas ou eventos precedentes
podem impactar em eventos futuros. Portanto, as variaveis foram adicionadas ao

modelo estatistico conforme sua ocorréncia ao longo do tempo.

A primeira etapa, portanto, consistiu na diferenciacgao clinico-demografica entre
aqueles individuos que foram submetidos a cirurgia tardiamente (Tpré = 48h) vs.
precocemente (Tpré < 48h). Apds isto, foi adicionado ao primeiro conjunto de dados,
a proépria variavel Tpré = 48h e, novamente, foram checadas quais variaveis se
associaram com C-PREi e C-PREc. Por ltimo, foi realizado o modelo final, no qual
todas as varidveis mencionadas anteriormente foram adicionadas ao modelo
estatistico, a fim de se obter os preditores de mortalidade intra-hospitalar. Desta
forma, foi possivel definir as caracteristicas dos individuos que vao a cirurgia
tardiamente, que possuem maior risco de complicacdes pré-operatorias e, por fim,

como todos estes eventos podem contribuir para o obito.

Como etapa preliminar foram realizadas analises univariadas, que foram
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capazes de determinar quais variaveis, posteriormente, compuseram o0 modelo
multivariado. Este, que por sua vez, foi submetido a analise de acuracia e checada
sua sensibilidade e especificidade por meio da analise da curva ROC (receiver
operating characteristic).

Assim, depois de realizado o modelo univariado, no qual foram estabelecidas
as variaveis associadas aos desfechos mencionados, estas variaveis foram utilizadas
para compor o modelo multivariado de regressdo logistica binaria. As variaveis
dependentes binarias consistiram da ocorréncia ou ndo dos desfechos mencionados.
O primeiro modelo foi constituido apenas pelas variaveis ja categorizadas. Por outro
lado, no modelo multivariado, como etapa adicional, foram adicionadas as variaveis
idade e Tpré em sua forma continua, mesmo que a categorizacdo destas variaveis,
baseadas em estudos pregressos, ndo demonstrasse associacdo com os desfechos
analisados no modelo univariado. Isto foi realizado a fim de se obter o risco adicional
gue estas variaveis podem implementar sobre a ocorréncia dos desfechos, uma vez
que sdo clinicamente importantes, mas ndo necessariamente significativas apés sua
categorizacao. Isto pode ocorrer devido a escassez da literatura nacional sobre este
tema; portanto, ndo é possivel estabelecer o quanto a categorizacdo destas variaveis
€ reprodutivel em nosso meio, uma vez que estas decorrem de dados provenientes

de outras coortes.

A medida de associacéo utilizada foi o Odds Ratio (razdo de chances) com
intervalo de confianca de 95% (IC95%) e sua significancia foi testada por meio do
teste do qui-quadrado. A qualidade do ajuste e a capacidade preditiva do modelo
logistico multivariado foram testadas por meio do indicador Hosmer and Lemeshow
goodness-of-fit[78] que compara as frequéncias observadas com aquelas esperadas
por meio de um teste qui-quadrado. E considerada auséncia de ajuste adequado
quando a diferenga entre os valores observados e os preditos € maior do que a chance

esperada, portanto, quando p < 0,05.

A Ultima etapa analitica objetivou determinar o poder discriminativo de cada
conjunto de variaveis contidas no modelo de regresséao logistica para cada um dos
desfechos estudados. Para tanto, foi utilizada a Area Sob a Curva (AUC) ROC

(Receiver Operating Characteristic), que € um modelo capaz de discriminar aqueles
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individuos que tiveram o desfecho estudado daqueles que néo tiveram. A AUC varia

de 0,50 a 1,00, sendo que, a capacidade discriminativa pode ser assim caracterizada

[78]:

AUC = 0,50: incapaz de discriminar;

0,50 < AUC < 0,70 a capacidade discriminativa do modelo é considerada
pobre;

0,70 = AUC < 0,80 sugere discriminagdo aceitavel;

0,80 < AUC < 0,90 é considerada excelente discriminagéo.

O nivel de significancia utilizado foi p<0,05, sendo este adotado em toda a

avaliacdo estatistica.
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5 RESULTADOS

5.1 Selecédo da coorte e analise descritiva

A amostra final, ap6s a aplicacdo dos critérios de exclusao, foi composta por
692 pacientes conforme o fluxograma descrito na figura 1.

Figura 1 - Fluxograma com a composicao da amostra final de pacientes alocados apds a aplicacdo dos
critérios de excluséo

Todas as cirurgias para

=
corregdo de fratura de Idade > 60 anos

—1 E

femur proximal L Cirurgia realizada entre
conforme a tabela SUS- 08/2012 & 12/2018:
SIGTAP. © :

Checagem de
prontuarios/radiografias:
Aplicacdo dos critérios de
exclusdo
N=1027

A4

Critérios de excluso:

Artroplastia eletiva de quadril (N=171)

Cirurgia contralateral ou segunda cirurgia em fémur proximal por causa néo
especificada (N=72)
Cirurgia para corregdo de complicagdes tardias de osteossintese
pregressa (N=26)
Internacdo prolongada (> 30 dias) (N=25)
Fratura patologica {(N=24)
Trauma de alta energia (N=17)

y

Amostra final
(N=692)

As variaveis continuas coletadas neste estudo estédo destacadas na tabela 3. A
mediana da idade e de Tpré, foi de 81 anos e de 5 dias, respectivamente. No entanto,
75% das dos individuos foram submetidos a cirurgia com até 8 dias e tiveram tempo
total de internacao de até 12 dias (Tabela 3).
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Tabela 3 - Medidas de tendéncia central referentes as variaveis continuas provenientes da coorte de
pacientes com idade igual ou superior a 60 anos submetidos a cirurgia para correcdo de fratura de
fémur proximal. Dados expressos em funcéo da mediana (percentil 25/percentil 75)

Geral (n=692)
Mediana (p25/p75)

Variaveis clinico-demogréficas (categdricas)

Idade 81(73/86)
Comorbidades 2(1/4)
Medicacbes em uso 2(0/4)
Tpré (dias) 5(3/8)
Tpos (dias) 2(1/3)
TTI (dias) 7(5/12)

Tpré — tempo decorrido entre a admissao hospitalar e o inicio da cirurgia; Tpos — tempo decorrido entre o término
da cirurgia e a alta hospitalar; TTI — tempo total de internagéo; C-PRE — complicagBes pré-operatorias.

A tabela 4 demonstra a prevaléncia de todas as variaveis utilizadas neste
estudo em funcéo da populacéo total. A categorizagcédo da idade = 80 anos permite a
comparacao com outros estudos [44] e facilita sua aplicacdo no cotidiano clinico.
Neste cenario, mais de 55% da populacao estudada tem idade superior a 80 anos e o0
género feminino foi o mais acometido (72,98%). Menos de dez por cento da populacao
estudada foi acometida por algum outro trauma concomitante e 41,47% foram

caracterizados como ASA = II.

A fratura transtrocantérica foi a mais prevalente e a osteossintese com a
utilizagéo de placa com parafuso deslizante foi a mais realizada. A prevaléncia das C-
PREi e das C-PREc foi de 8,53% e 3,18%, respectivamente. No primeiro grupo de
complicagdes, ITU foi a condigéo de maior ocorréncia e cerca de 3,61% dos pacientes
foram acometidos por pneumonia. No segundo grupo, TEP foi a mais prevalente.
Constipacdo e delirium foram as duas condicbes mais prevalentes em toda a
populacdo. A prevaléncia geral de 6bito na populagéo estudada foi de 3,61%, com 25
Obitos totais.

Os dados contidos na tabela 5 mostram a prevaléncia das medicagfes de uso
continuo e das comorbidades dos pacientes arrolados no estudo. Apds a coleta de
todas as medicacdes descritas em prontuario estas foram separadas conforme seu
mecanismo de acdo e/ou efeito de classe (APENDICE 1) e constam na tabela 4.
Hipertensdo arterial, dislipidemia e diabetes mellitus tipo Il foram as trés doencas

cronicas mais prevalentes. Em concordancia com este dado, as medica¢cdes mais
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utilizadas por estes pacientes foram os anti-hipertensivos, em suas multiplas classes,

estatinas, seguido pelos antiagregantes plaquetéarios e hipoglicemiantes orais (Tabela

4).

Tabela 4 - Prevaléncia das variaveis categoricas referentes a coorte de pacientes com idade igual ou
superior a 60 anos submetidos a cirurgia para correcdo de fratura de fémur proximal. Dados expressos
em funcao do valor e da porcentagem da ocorréncia destas variaveis em relacéo a populacéo total

Variaveis clinico-demograficas (categoéricas)

Total (n=692)

n(%)
Idade = 80 anos 384(55,49)
Género feminino 505(72,98)
Lado esquerdo 360(52,02)
Residéncia em Botucatu 308(44,51)
Trauma concomitante 57(8,24)
Uso de = 5 medicagdes 260(37,57)
Presenca de = 3 comorbidades 321(46,39)
ASA 2 I 287(41,47)
Tipo de fratura ocorrida
Transtrocantérica 394(56,94)
Colo 261(37,72)
Subtrocantérica 37(5,35)
Tipo de cirurgia realizada
Placa com parafuso deslizante 373(53,90)
Artroplastia total ou parcial de quadril 202(29,19)
Haste cefalomedular 84(12,14)
Parafuso canulado 19(2,75)
Artroplastia de resseccao 9(1,30)
Placa com parafuso deslizante de condilo femoral 5(0,72)
Eventos perioperatorios e Tpré
Tpré = 48h 70 (10,11)
C-PREi 59(8,53)
ITU 40(5,78)
Pneumonia 25(3,61)
C-PREc 22(3,18)
TEP 13(1,88)
Arritmia 8(1,16)
TVP 2(0,29)
IAM 1(0,14)
C-PREo 344(49,71)
Constipacdo 167(24,13)
Delirium 115(16,62)
Leséo renal aguda 34(4,91)
Transfuséo sanguinea 15(2,17)
Sepse 7(1,01)
Necessidade de cuidados intensivos 6(0,87)
Obito 25(3,61)

ASA — Sistema de classificagdo de estado fisico segundo a American Society of Anesthesiologists; C-PREi —
complicacdes infecciosas pré-operatdrias; C-PREc — complicagdes cardiovasculares pré-operatorias; ITU —
infeccdo do trato urinario; TEP — tromboembolismo pulmonar; TVP — trombose venosa profunda; IAM — infarto

agudo do miocardio.
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Tabela 5 - Prevaléncia das medicacBes em uso e das comorbidades no momento da admissdo

hospitalar

Medicacdes n(%) Comorbidades n(%)
Diuréticos 175(25,29) HAS 418(60,40)
BRA 133(19,22) DLP 157(22,69)
Betabloqueadores 129(18,64) DM2 153(22,11)
Estatinas 131(18,93) Artrose 107(15,46)
IECA 120(17,34) Deméncia 86(12,43)
Antiagregante plaquetario 114(16,47) Depressao 79(11,42)
Hipoglicemiante oral 91(13,15) AVC 71(10,26)
BCC — Diidropiridinicos 85(12,28) Disturbio da visdo 71(10,26)
Benzodiazepinicos 67(9,68) Arritmia cardiaca 65(9,39)
Inibdores da bomba de prétons 67(9,68) IC 58(8,38)
Tireoidianos 48(6,94) Hipotireoidismo 60(8,67)
Antvertiginosos 37(5,35) DRC 53(7,66)
Insulinas 36(5,20) DPOC 42(6,07)
Anticoagulantes 30(4,34) DAC 45(6,50)
Antipsicoéticos 29(4,19) Vertigem 46(6,65)
Antiarritmicos 21(3,03) SCA 37(5,35)
Antivaricosos 19(2,75) IvC 35(5,06)
ISRS 19(2,75) Osteoporose 36(5,20)
Digitalicos 19(2,75) Neoplasia 31(4,48)
Anticonvulsivantes 17(2,46) Doenca de Parkinson 25(3,61)
Antiparkinsoniano 14(2,02) Tabagismo 20(2,89)
Inibidores da Reabsorcéo éssea 15(2,17) DAOP 14(2,02)
Vasodilatador periférico 13(1,88) Epilepsia 17(2,46)
Antidepressivo triciclico 12(1,73) TVP 15(2,17)
;Irgraaerinr:grt/ngtranéncia 13(1,88) | 'E° 11(1,59)
Corticoides 11(1,59) Uso de marcapasso 9(1,30)
Vasodilatador Coronariano 11(1,59) Cirrose 9(1,30)
Alfa-bloqueador 9(1,30) Artrite reumatoide 6(0,87)
Antiandrogénicos 8(1,16) Asma 5(0,72)
BCC - N&o-Diidropiridinicos 7(1,01)

Antidepressivos atipicos 4(0,58)

ISRSN 4(0,58)

Opioides 3(0,43)

BRA — bloqueador do receptor de angiotensina; IECA — inibidor da enzima conversora de angiotensina; BCC —
bloqueador do canal de calcio; ISRS — inibidor seletivo da recaptagao de serotonina; ISRSN — inibidor seletivo da
recaptacdo de serotonina e noradrenalina; HAS — hipertenséo arterial sistémica; DLP — dislipidemia; DM2 —
diabetes mellitus tipo 2; AVC — acidente vascular encefalico; IC — insuficiéncia cardiaca; DRC — doega renal cronica;
DPOC - doenca pulmonar obstrutiva crénica; DAC — doenga arterial coronariana; SCA — sindrome coronariana
aguda pregressa; IVC — insuficiéncia venosa crdnica; DAOP — doenca arterial obstrutiva periférica; TVP —trombose
venosa profunda; TEP — tromboembolismo pulmonar.
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Com excecéo das causas definidas como desconhecidas, o desfecho primario,
definido como o Obito pds-operatorio em até 30 dias, ocorrido no ambito intra-
hospitalar e na vigéncia da internacdo que motivou o procedimento cirdrgico, teve
embolia pulmonar e pneumonia como suas principais causas (Figura 2). Além destas,
hemorragia gastrintestinal e infec¢éo de pele e tecido subcutaneo e insuficiéncia renal
aguda foram as proximas causas, em ordem decrescente segundo suas prevaléncias.
Durante a leitura dos prontuarios eletrénicos, infeccdo de pele e tecido subcutaneo,
correspondeu as ulceras por pressao infectadas e que culminaram em sepse, choque

séptico e morte.

Figura 2 - Causas de 6bito na populagéo estudada

Obito estratificado por causas
(n=25)

Infeccdo bacteriana I 4%
Infarto agudo do miocardio | 4%
Abdome agudo I 4%
Insuficiéncia renal aguda N 5%
Infeccdo localizada da pele e do tecido subcutdneo NN 5%
Hemorragia gastrintestinal  INEEGGE_— 5%
Pneumonia ndo especificada NN 20%
Embolia pulmonar I 20%
Desconhecida I 24%

0% 5% 10% 15% 20% 25% @ 30%
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5.2 Anadlise uni e multivariada: associacdo entre as variaveis

independentes e os desfechos primario e intermediarios

Em conformidade com critérios pré-estabelecidos no item 4.3, as variaveis
independentes utilizadas para as analises uni e multivariada foram aquelas contidas
na secao “Variaveis clinico-demograficas (categéricas)” evidenciadas na tabela 4.
Adicionalmente, as seguintes comorbidades foram selecionadas para compor o0s
modelos estatisticos: HAS, DLP, DM2, deméncia, AVC, arritmia cardiaca, IC, DRC,
DPOC e DAC (Tabela 5). Particularmente, idade e Tpré também foram adicionados a
avaliacdo em sua forma categorizada e continua. Todas estas variaveis mencionadas

foram utilizadas em todas as analises subsequentes.
5.2.1 Variaveis associadas a Tpré 2 48h

Com o objetivo de estabelecer as caracteristicas clinicas que potencialmente
possam ser determinantes para o Tpré = 48h para a realizacdo da cirurgia, o conjunto
de variaveis independentes selecionado foi testado quanto a sua associacao a esta
variavel (Tabela 6). No modelo univariado, apenas diabetes mellitus tipo 2 esteve
associada a variavel dependente, exibindo carater protetor para o desfecho
observado. Esta associacao isoladamente pode ter ocorrido de maneira espuria, uma
vez que nenhuma outra comorbidade ou caracteristica clinico-demogréafica se
associou a Tpré = 48h (Tabela 6). Desta forma, ndo foi realizado o passo analitico
seguinte, que seria por meio do modelo de regresséo logistica multivariado e producao
da curva ROC. Com base neste achado, é possivel inferir que, dentre as
caracteristicas clinicas estudadas, nenhuma foi capaz de determinar a realizacéo do
procedimento cirdrgico tardiamente. Portanto, esta escolha pode ter sido baseada em
variaveis nao coletadas, ou, ainda, em virtude da dinamica de alocacéo de leitos e

salas cirurgicas praticada no hospital onde este estudo foi realizado.
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Tabela 6 - Modelo univariado para testar a associacdo entre as variaveis independentes previamente
selecionadas e Tpré = 48h

Tpré = 48h (n=622)

Variaveis clinico-demogréaficas p
n(%) OR (IC-95%)

Idade = 80 anos 343(55,14) 0,86(0,52-1,43) 0,58
Género feminino 457(73,47) 0,78(0,46-1,34) 0,38
Lado esquerdo 328(52,73) 1,32(0,80-2,17) 0,27
Residéncia em Botucatu 279(44,85) 1,14(0,69-1,89) 0,58
Trauma concomitante 49(07,87) 0,66(0,30-1,46) 0,31
Uso de = 5 medicagbes 235(37,78) 1,09(0,65-1,82) 0,73
Presencga de = 3 comorbidades 284(45,65) 0,74(0,45-1,22) 0,25
ASA 2 Il 262(42,12) 1,31(0,78-2,19) 0,30
Comorbidades

HAS 376(60,45) 1,02(0,62-1,69) 0,94
DLP 141(22,67) 0,99(0,55-1,78) 0,97
DM2 130(20,90) 0,54(0,32-0,92) 0,02*
Deméncia 79(12,70) 1,31(0,58-2,96) 0,52
AVC 63(10,13) 0,87(0,40-1,91) 0,73
Arritmia cardiaca 60(9,65) 1,39(0,54-3,58) 0,50
IC 50(8,04) 0,68(0,31-1,49) 0,33
DRC 50(8,04) 1,95(0,59-6,43) 0,26
DPOC 40(6,43) 2,34(0,55-9,88) 0,24
DAC 40(6,43) 0,89(0,34-2,34) 0,82

Tpré —tempo decorrido entre a admisséo hospitalar e o inicio da cirurgia; ASA — Sistema de classifica¢do de estado
fisico segundo a American Society of Anesthesiologists; HAS — hipertenséo arterial sistémica; DLP — dislipidemia;
DM2 - diabetes mellitus tipo 2; AVC — acidente vascular encefalico; IC — insuficiéncia cardiaca; DRC — doega renal
cronica; DPOC — doenca pulmonar obstrutiva crénica; DAC — doenga arterial coronariana; *p<0,05.

5.2.2 Variaveis associadas aos C-PREi, C-PREc e ao 6bito

A tabela 7 foi dividida em trés colunas, que representam a analise de
associacdo univariada entre as variaveis independentes e os trés desfechos
selecionados no presente estudo. Além disso, C-PREi e C-PREc foram testadas
guanto a suas associacdes com o 6bito intra-hospitalar ocorrido apés o procedimento
cirurgico.

As variaveis significativamente associadas a C-PREi e a C-PREg,
concomitantemente, foram: ASA2IIl, IC e DPOC (Tabela 7 — primeira e segunda
coluna). No entanto, arritmia cardiaca e Tpré = 48h estiveram também associadas,

exclusivamente, as C-PREi (Tabela 7 — segunda coluna).

O Obito, por sua vez, esteve associado com as seguintes variaveis: HAS,
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DPOC, DAC, C-PREi e C-PREc (Tabela 7 — terceira coluna).

Todas as variaveis acima mencionadas foram selecionadas para compor o
modelo multivariado de regressdo logistica binaria para os mesmos desfechos
utilizados na andlise univariada. Para a composicdo da curva ROC, ainda, idade

(anos) e Tpré (dias) foram adicionados ao modelo.



Tabela 7 - Modelo univariado para testar a associacao entre as variaveis independentes previamente selecionadas e os desfechos intermediarios e primario

Variaveis clinico- C-PREi (n=59) C-PREc (n=22) Obito (n=25)
demograficas n(%) OR (IC-95%) p n(%) OR (IC-95%) p n(%) OR (IC-95%) D
Idade 2 80 anos 35(59,32) 1,19(0,69-2,04) 0,54 | 10(45,45) 0,66(0,28-1,55) 0,34 | 17(68,00) 1,74(0,74-4,08) 0,20
Geénero feminino 49(83,05) 0,53(0,26-1,06) 0,07 | 16(72,73) 1,01(0,39-2,63) 0,98 | 21(84,00) 0,50(0,17-1,49) 0,21
Lado esquerdo 30(50,85) 0,95(0,56-1,62) 0,85 | 14(63,64) 1,64(0,68-3,96) 0,27 | 16(64,00) 1,67(0,73-3,83) 0,22
Residéncia em Botucatu 22(37,29) 0,72(0,42-1,25) 0,24 | 10(45,45) 1,04(0,44-2,44) 0,93 | 11(44,00) 0,98(0,44-2,19) 0,96
Trauma concomitante 5(8,47)  1,03(0,40-2,70) 0,94 10(9,09) 1,12(0,25-4,91) 0,88 | 4(16,00)  2,21(0,73-6,67) 0,15
Uso de 2 5 medicagbes 22(37,29) 0,99(0,57-1,71) 0,96 | 10(40,91) 1,16(0,49-2,74) 0,74 | 10(40,00) 1,11(0,49-2,51) 0,80
Presenca de = 3

comorbidades 29(49,15) 1,13(0,66-1,93) 0,66 | 10(54,55) 1,40(0,60-3,29) 0,44 | 16(64,00) 2,11(0,92-4,84) 0,07
ASA =2 1II 34(57,63) 2,04(1,19-3,51)  0,01* | 10(72,73)  3,93(1,52-10,16)  0,00* | 14(56,00) 1,84(0,82-4,11) 0,13
Comorbidades

HAS 39(66,10) 1,31(0,75-2,29) 0,35 | 16(72,72) 1,78(0,69-4,60) 0,23 | 22(88,00) 5,02(1,49-16,93)  0,00*
DLP 19(32,20) 1,70(0,96-3,04) 0,07 6(27,27) 1,29(0,50-3,35) 0,60 | 5(20,00) 0,85(0,31-2,29) 0,74
DM2 16(27,11) 1,35(0,74-2,47) 0,33 | 4(18,18) 0,78(0,26-2,33) 0,65 | 4(16,00) 0,66(0,22-1,96) 0,45
Deméncia 9(15,25)  1,30(0,61-2,75) 0,49 2(9,1) 0,70(0,16-3,04) 0,63 | 2(8,00) 0,60(0,14-2,61) 0,49
AVC 7(11,86)  1,20(0,52-2,75) 0,67 2(9,09) 0,87(0,20-3,81) 0,85 | 5(20,00) 2,28(0,83-6,27) 0,10
Arritmia cardiaca 10(16,94)  2,14(1,03-4,47)  0,04* | 4(18,18) 2,22(0,73-6,77) 0,15 | 5(20,00) 2,53(0,92-6,98) 0,06
IC 11(18,64) 2,86(1,39-5,87) 0,01* | 7(31,81)  5,66(2,21-14,52)  0,01* | 3(12,00) 1,52(0,44-5,23) 0,51
DRC 5(8,47)  1,13(0,43-2,95) 0,81 3(13,63) 1,96(0,56-6,84) 0,28 | 3(12,00) 1,68(0,49-5,82) 0,41
DPOC 11(18,64) 4,45(2,11-9,40) 0,01* | 5(22,72)  5,03(1,76-14,39)  0,01* | 6(24,00) 5,54(2,08-14,71)  0,00*
DAC 6(10,16)  1,72(0,70-4,26) 0,23 2(9,09) 1,46(0,33-6,44) 0,62 | 5(20,00) 3,92(1,40-10,99)  0,01*
Eventos perioperatorios e

Tpré

Tpré 2 48h 59(100,00) 1,10(1,08-1,13)  0,01* [22(100,00)  1,04(1,02-1,05) 0,11 | 21(84,00) 0,58(0,19-1,73) 0,32
C-PREi 7(28.0)  4.60(1.84-11.52)  0,00*
C-PREc 3(12.0)  4.65(1.28-16.89)  0,01*

Tpré — tempo decorrido entre a admissdo hospitalar e o inicio da cirurgia; ASA — Sistema de classificagcdo de estado fisico segundo a American Society of Anesthesiologists;
HAS - hipertenséo arterial sistémica; DLP — dislipidemia; DM2 — diabetes mellitus tipo 2; AVC — acidente vascular encefélico; IC — insuficiéncia cardiaca; DRC — doeca renal
crénica; DPOC — doenca pulmonar obstrutiva cronica; DAC — doenca arterial coronariana; C-PREi — complicacdes infecciosas pré-operatérias; C-PREc — complicacdes
cardiovasculares pré-operatorias; *p<0,05.
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O modelo multivariado de regressao logistica binaria presente na tabela 8,
Secdo A, evidenciou quais foram as variaveis independentemente associadas ao
aumento do risco de ocorréncia de C-PREi, como se seguem: ASA 2 III [1,80(1C95%
1,01-3,2; p<0,05)], Tpré (dias) [1,14(1C95% 1,09-1,19; p<0,05)] e presenca de DPOC
[3,99(IC95% 1,79-8,90; p<0,05)]. Como mencionado no item 4.3, ndo ha dados na
literatura nacional que evidenciem que Tpré de até 48h seja o periodo ideal para a
realizacdo deste procedimento cirdrgico, portanto, a variavel Tpré foi mantida em sua
forma continua, podendo ser determinada da taxa de aumento do risco de ocorréncia

de C-PREi com o passar dos dias.

A Secao B da tabela 8 constou de todas as variaveis contidas na Secao A,
sendo que a idade (anos) foi adicionada ao modelo. Esta variavel, quando
categorizada em = 80 anos nao se associou a nenhum dos desfechos analisados no
modelo univariado. Entretanto, o aumento de um ano na idade dos individuos
alocados implementou 4% a mais de risco de ocorréncia de C-PREi (IC95% 1,01-1,08;
p<0,05) (Tabela 8 — Secédo B). Por fim, tanto a Secdo A, quanto B (Tabela 8),
apresentaram boa qualidade do ajuste (Hosmer e Lemeshow — p>0,05).

Tabela 8 - Modelo multivariado de regresséo logistica binaria: fatores associados ao desfecho C-PREi
em idosos submetidos a procedimento cirdirgico para corregdo de fratura de fémur proximal

Secédo A B E.P. Wald gl OR (IC-95%) p
ASA = IlI 0,59 0,29 3,96 1,00  1,80(1,01-3,20)  0,05*
Tpreé (dias) 0,13 002 31,88 1,00  1,14(1,09-1,19)  0,00*
Arritmia cardiaca 0,33 0,41 0,63 1,00 1,39(0,62-3,13) 0,43
IC 0,52 0,41 1,66 1,00 1,69(0,76-3,75) 0,20
DPOC 1,38 0,41 11,40 1,00 3,99(1,79-8,90)  0,00*
Constante -395 0,32 151,63 1,00 0,02(-) 0,00
Hosmer e Lemeshow? 7,00 0,78
Secdo B

Idade (anos) 0,04 0,02 5,34 1,00 1,04(1,01-1,08) 0,02*
ASA = Il 0,56 0,30 3,54 1,00 1,74(0,98-3,12) 0,06
Tpreé (dias) 015 002 3532 100 1,16(1,10-1,22)  0,00*
Arritmia cardiaca 0,25 0,42 0,37 1,00 1,29(0,57-2,93) 0,54
IC 0,42 0,41 1,03 1,00 1,52(0,68-3,42) 0,31
DPOC 1,52 0,42 13,09 1,00 4,55(2,00-10,36) 0,00*
Constante -7,51 1,61 21,86 1,00 0,00(-) 0,00*
Hosmer e Lemeshow? 8,00 0,38

C-PREi — complicacbes infecciosas pré-operatérias; Tpré — tempo decorrido entre a admiss&o hospitalar e o
inicio da cirurgia; ASA — Sistema de classificacdo de estado fisico segundo a American Society of
Anesthesiologists; IC — insuficiéncia cardiaca; DPOC — doencga pulmonar obstrutiva cronica; *p<0,05.
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As variaveis incluidas na Secao A e B da tabela 8 foram utilizadas para compor
a curva ROC evidenciada na figura 3, com o objetivo de discriminar aqueles individuos
com maior probabilidade de experimentarem as C-PREi. O conjunto de variaveis
contido na Secao A da tabela 8 teve poder discriminativo considerado pobre e 1IC95%
de 0,47-0,71 (Figura 3 — AUCA = 0,59), sendo, portanto, desconsiderada. Por outro
lado, quando adicionada a variavel idade, houve discreto aumento do seu poder
discriminativo, porém este ainda foi classificado como pobre (Figura 3 - AUCB= 0,63).

Figura 3 - Curva ROC e AUC para discriminacdo daqueles individuos com maior probabilidade de
experienciarem C-PREi apés internacdo para corregcdo de fratura de fémur proximal

Curva ROC (Receiver Operating Characteristic)
Eventos adversos infecciosos pré-operatorios
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A- ATIC 0,59 (IC95% 0,47-0,71) - Ervo padiéio = 0,06 - p<0,01
B - AUC 0,63 (IC95% 0,52-0,74) - Erro padriio = 0,05 - p<0,01
Linha de referéncia

ROC (Recveiver operating Charecteristic); AUC — Area sob a Curva; C-PREi — complicacdes infecciosas pré-
operatorias.
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Anéalogo ao passo anterior, para as C-PREc, as variaveis significativamente
associadas a este evento (Tabela 7) foram selecionadas para compor o modelo
multivariado (Tabela 9). Conforme a tabela 9, Secao A, todas as variaveis contidas no
modelo univariado também foram independentemente associadas as C-PREc. Além
disso, quando adicionadas as variaveis idade em anos e Tpré (dias), na Secao B
(Tabela 9), a variavel IC teve sua capacidade preditiva do desfecho reduzida, ndo
fazendo mais parte do modelo. Apesar disto, a adicdo de Tpré evidenciou que cada
dia a mais de atraso para o inicio da cirurgia pode incrementar em 21% (IC 95% 1,12-
1,30; p<0,05) o risco de C-PREc. Ambos os modelos tiveram acuréacia significativa
(Hosmer e Lemeshow — p>0,05).

Tabela 9 - Modelo multivariado de regresséo logistica binaria: fatores associados ao desfecho C-PREc
em idosos submetidos a procedimento cirdrgico para correcao de fratura de fémur proximal

A B E.P. Wald gl OR (IC-95%) p
ASA 2 lI 1,18 0,49 5,66 1,00 3,24(1,23-8,53) 0,02*
IC 1,45 0,49 8,59 1,00 4,26(1,62-11,23) 0,00*
DPOC 1,31 0,56 552 1,00 3,69(1,24-10,97) 0,02*
Constante -4,50 0,44 105,35 1,00 0,01(-) 0,00
Teste de Hosmer e Lemeshow? 1,00 0,53

B
Idade (anos) 0,03 0,03 1,05 1,00 1,03(0,97-1,09) 0,31
Tpré (dias) 0,19 0,04 2596 1,00 1,21(1,12-1,30) 0,00*
ASA 2 Il 1,33 0,53 6,38 1,00 3,78(1,35-10,61) 0,01*
IC 1,04 054 3,75 1,00 2,83(0,99-8,08) 0,05
DPOC 1,53 0,60 6,49 1,00 4,60(1,42-14,88) 0,01*
Constante -8,73 258 11,43 1,00 0,00(-) 0,00
Hosmer e Lemeshow? 8,00 0,92

C-PREc — complicacdes cardiovasculares pré-operatdrias; Tpré — tempo decorrido entre a admissdo hospitalar
e o0 inicio da cirurgia; ASA — Sistema de classificagdo de estado fisico segundo a American Society of
Anesthesiologists; IC — insuficiéncia cardiaca; DPOC — doenca pulmonar obstrutiva crénica; *p<0,05.

As variaveis incluidas nas Secbes A e B (Tabela 9) foram utilizadas para
compor a curva ROC (Figura 4). A area sob a curva para A e B foi semelhante e o
poder discriminativo de ambas foi considerado pobre (Figura 4). Uma vez que, no
intervalo de confianca destas curvas, esta contido o valor 0,50, o qual evidencia
capacidade discriminativa semelhante ao acaso, as curvas ndo devem ser

consideradas.
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Figura 4 - Curva ROC e AUC para discriminacdo daqueles individuos com maior probabilidade de

experienciarem C-PREc apés

internacdo para correcdo de

fratura de fémur

Cuwrva ROC (Receiver Operating Characteristic)
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Linha de referéncia

ROC (Recveiver operating Charecteristic); AUC — Area sob a Curva; C-PREc — complicagbes cardiovasculares

pré-operatérias.

proximal

Com o objetivo de comparar as medidas de tendéncia entre o grupo de

sobreviventes vs. aqueles que foram a 6bito foi formulada a tabela 10. Apds serem

submetidas aos testes de normalidade, estas variaveis foram descritas em funcao da

mediana e percentil 25/percentil75 e comparadas por meio de testes ndo paramétricos

(Teste de Mann-Whitney). Agqueles individuos que foram a Obito exibiram maior

namero de comorbidades, Tpés, TTl e C-pré, quando comparados ao grupo

sobrevivente (Tabela 10).
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Tabela 10 - Comparacdo entre os grupos de sobreviventes vs. Obitos para as variaveis continuas
expressas em funcéo de suas medidas de tendéncia central: media e percentil 25/percentil 75

Sobrevivente Obito
(n=667) (n=25) p
Idade (anos) 81(73/86) 83(77/88) 0,12
Comorbidades 2(1/4) 4(2/5) 0,01*
Medica¢bes em uso 2(0/4) 2(1/3) 0,66
Tpré (dias) 5(3/8) 6(3,5/8,5) 0,87
Tpos (dias) 2(1/2) 6(2,5/12) <0,01*
TTI (dias) 7(5/11) 12(7,5/23,5) <0,01*
C-PRE 0(0/1) 1(0/2) <0,01*

Tpré — tempo decorrido entre a admissdo hospitalar e o inicio da cirurgia; Tpds — tempo decorrido entre o término
da cirurgia e a alta hospitalar; TTI — tempo total de internagdo; C-PRE — complicacdes pré-operatorias; *p<0,05.
As variaveis selecionadas para compor o modelo multivariado de predicdo de
6bito intra-hospitalar est&o contidas na tabela 11, Secdo A. A ocorréncia de C-PREi
triplicou o risco de mortalidade (IC95% 1,12-8,54; p<0,05). Da mesma forma, a
presenca de HAS multiplicou por quatro o risco de 6bito (IC95% 1,18-14,25; p<0,05),
enquanto a DPOC promove aumento de 3,83 vezes para mortalidade (IC95% 1,36-
10,82; p<0,05). A adicdo das variaveis idade e Tpré (Tabela 11, Secao B) nédo alterou
significativamente o padréao de variaveis preditoras observado na tabela 11, Secao A.
Além disso, nenhuma das duas variaveis quando adicionadas teve associa¢cdo com o
aumento do risco de 6bito, apesar de gerarem melhora da acuracia do modelo (Figura
5). Tanto o modelo A, quanto o B, contidos na tabela 11, tiveram boa qualidade de

ajuste (Hosmer e Lemeshow > 0,05).
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Tabela 11 - Modelo multivariado de regressao logistica binaria: fatores associados ao 6bito intra-
hospitalar em idosos submetidos a procedimento cirlirgico para correcao de fratura de fémur proximal

A B E.P. Wald gl OR (IC-95%) p
C-PREi 1,13 0,52 4,74 1,00 3,09(1,12-8,54) 0,03*
C-PREc 0,69 0,74 0,86 1,00 1,99(0,46-8,49) 0,35
HAS 1,41 0,64 492 1,00 4,10(1,18-14,25) 0,03*
DPOC 1,34 0,53 6,43 1,00 3,83(1,36-10,82) 0,01*
DAC 0,97 055 3,05 1,00 2,63(0,89-7,81) 0,08
Constante -4,86 0,60 64,67 1,00 0,01(-) 0,00
Hosmer e Lemeshow? 3,00 0,22

B
Idade (anos) 0,04 0,03 2,14 1,00 1,04(0,99-1,10) 0,14
Tpré (dias) -0,05 0,05 1,04 1,00 0,95(0,85-1,05) 0,31
C-PREi 1,20 0,56 4,52 1,00 3,32(1,10-10,02) 0,03*
C-PREc 1,06 081 1,72 1,00 2,88(0,59-14,01) 0,19
HAS 1,41 0,64 4,92 1,00 4,10(1,18-14,24) 0,03*
DPOC 1,37 0,54 6,44 1,00 3,95(1,37-11,40) 0,01*
DAC 1,06 056 355 1,00 2,88(0,96-8,64) 0,06
Constante -7,75 2,34 10,97 1,00 0,00(-) 0,00
Hosmer e Lemeshow? 8,00 0,87

C-PREi — complicacdes infecciosas pré-operatérias; C-PREc — complicacbes cardiovasculares pré-operatorias;
HAS — hipertensdo arterial sistémica; DPOC — doeng¢a pulmonar obstrutiva crénica; DAC — doenca arterial
coronariana; Tpré —tempo decorrido entre a admiss&o hospitalar e o inicio da cirurgia; *p<0,05.

O ultimo passo analitico, e que foi 0 objetivo principal deste estudo, foi aferir o
poder discriminativo do conjunto de variaveis selecionadas para compor o modelo
mutivariado de regressao logistica preditivo de mortalidade pos-operatoria. A tabela
11 evidenciou que dentre as varidveis clinico-demogréficas e os eventos adversos
ocorridos no periodo pré-operatério, a ocorréncia de C-PREi, HAS e DPOC
aumentaram o risco de Obito, respectivamente, em: 3,32(1IC95% 1,10-10,02),
4,10(1C95% 1,18-14,24) e 3,95(1C95% 1,37-11,40). Para efeitos de mensuracdo do
poder discriminativo entre aqueles individuos que foram a ébito vs. sobreviventes,
baseado no modelo multivariado supracitado, a figura 4 mostra que o grupo de
varidveis A (Tabela 11, Secédo A) e B (Tabela 11, Secédo B) apresentaram poder
discriminativo aceitavel (AUCA = 0,75 — IC95% 0,65-0,85; p<0,05) e excelente (AUCE
= 0,80 — IC95% 0,71-0,88; p<0,05), respectivamente. Isto denota quais foram as
comorbidades pré-existentes e o perfil de complicagcdes que devem ser alvo de

avaliacdo e intervencao precoces, afim de reduzir a mortalidade no periodo estudado.
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Figura 5 - Curva ROC e AUC para discriminacdo daqueles individuos com maior probabilidade de 6bito
intra-hospitalar apos cirurgia para correcao de fratura de fémur proximal

Cuwrva ROC (Receiver Operating Characteristic)
Mortalidade intra-hospitalar

1.0

Sensibilidade

0.0 T T T
0,4 0,6 08 ,

1 - Especificidade

A - AUC =075 (C95% 0,65-0,85) - Erro padréo = 0,05 - p<0,01
B- AUC =0,80 (IC95% 0,71-0,8%) - Erro padrio = 0,04 - p<0,01

Linha de referéncia

ROC (Recveiver operating Charecteristic); AUC — Area sob a Curva.
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6 DISCUSSAO

Os resultados evidenciados mostraram que a ocorréncia de C-PREi, DPOC e
HAS foram preditores independentes do desfecho primario deste estudo. Ao ser
adicionada a idade e o Tpré, em dias, o0 modelo estatistico teve sua sensibilidade e
especificidade aumentadas. Quando observados os desfechos intermediarios, nao
houve diferenciagéo entre os individuos submetidos a cirurgia em tempo <48h ou 248h
da admiss&o hospitalar. A estratificac&o do risco de C-PREc e C-PREi se deu por meio
do estado clinico dos pacientes arrolados. Os achados mostram o perfil clinico
daqueles pacientes com maior potencial de sofrerem complicacdes pré-operatoérias.
Além disto, estes achados evidenciaram que estas complicacdes pré-operatérias sdo
preponderantes sobre o risco mortalidade, quando comparadas ao perfil clinico
observado na admissao hospitalar.

As variaveis clinico-demograficas observadas nesta coorte sdo semelhantes
aguelas que outros estudos utilizaram como elementos determinantes de mortalidade
precoce (< 30 dias) e tardia (< 1 ano) ap0s a cirurgia. A mediana de idade de nossa
coorte foi de 81 anos e a média, ao redor de 79 anos, semelhante ao que é encontrado
em outros estudos que avaliaram a mortalidade intra-hospitalar [79]. Apesar desta
variavel ndo ter sido associada a mortalidade intra-hospitalar como em outros estudos
[77], ela gerou modesto aumento na sensibilidade e especificidade de nosso modelo

multivariado final.

A mensuragdo quantitativa das doencas pregressas (presenca de = 3
comorbidades) e a ocorréncia de polifarmacia (uso de = 5 medicagdes) € uma forma
de analise que outros estudos também fizeram uso afim de estratificar a condicédo
clinica pré-fratura [80][55]. Optamos por, além da sumariza¢ao destas caracteristicas,
adicionar as comorbidades mais prevalentes e/ou com potencial de descompensacao
clinica, analogo a outros estudos [79][80]. Em mudltiplas coortes, corroborando nossos
dados, hipertenséo arterial € a comorbidade mais prevalente [79][80] e os desfechos
cardiovasculares secundarios a sua ocorréncia podem constituir alguns modelos

preditores de mortalidade [53].
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A prevaléncia de insuficiéncia cardiaca e de doenca pulmonar obstrutiva
cronica encontra-se em torno de 6% e 10%, tanto em estudos nacionais quanto na
literatura internacional [35][81] e, ambas as comorbidades, também compdem
modelos de predi¢do de 6bito em idosos submetidos a cirurgia para correcédo de FF
[53].

E comum que a literatura sobre este tema use alguns escores que avaliam o
status moérbido no momento da admissdo hospitalar. O Charlson Comorbity Index
(CCI) € amplamente utilizado e objetiva estimar o risco de complicagcbes e de 6bito
pos-operatorio intra-hospitalar [77][80], precoce [53] ou tardio [82]. No presente
estudo, devido a natureza da coleta de informacdes clinicas, ndo foi possivel calcular
o CCI de forma precisa, porém foi utilizado o ASA como sumario das comorbidades e
preditor do risco pds-operatorio. Este escore possui limitacdes devido a sua forma de
classificagcdo desconsiderar a idade e ser subjetiva [54][83]. No entanto, dados
sugerem que escores ASA maiores estao associados com maior tempo de internacdo

e mortalidade precoce em idosos submetidos a cirurgia para correcdo de FF [84].

As complicacdes e 6bito pré-operatdrio sédo pouco explorados na literatura [80].
E dificil atribuir motivos para a auséncia de dados sobre estes eventos no periodo pré-
operatorio. Entretanto, isto pode ocorrer, pelo menos em parte, pelo fato dos estudos
que tratam sobre o tema serem realizados em paises desenvolvidos, nos quais mais
de 85% dos pacientes sao submetidos a cirurgia em até 72h apdés a admissao
hospitalar [85], com média de Tpré de 38,8h [38]. No presente estudo, 75% dos
pacientes foram submetidos a cirurgia em até oito dias decorridos da admissao
hospitalar (Tabela 3), portanto, foram temporalmente mais suscetiveis a complicagdes
neste periodo. Desta forma, o presente estudo justifica a necessidade de que o
procedimento cirdrgico seja realizado precocemente, bem como, estratifica o perfil do

paciente com maior risco de 6bito por meio do estado clinico pré-operatdrio.

A taxa de mortalidade precoce pos-operatéria em idosos submetidos a
tratamento cirdrgico de FF € ao redor de 7% [38] a 10% [86], sendo que até metade
destes Obitos ocorre ainda no periodo intra-hospitalar [77]. Ao utilizar dados
provenientes apenas dos pacientes que foram submetidos ao tratamento cirdrgico de
FF, o presente estudo evidenciou apenas a mortalidade pds-operatéria, cuja
prevaléncia foi de 3,6% (Tabela 4). Este desfecho € de dificil comparacdo com outros
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estudos, uma vez que, nem sempre é claro se foi computada apenas a mortalidade
poOs-operatoria ou também a pré-operatoria [79][80][87][88][89]. Porém, em estudo no
qual 34% dos pacientes foram submetidos a cirurgia em até dois dias, foi estabelecida
a mortalidade pré-operatodria [80]. Neste dado, composto por coorte prospectiva, a
taxa de mortalidade intra-hospitalar total foi de 11,5%, sendo 4,2% no periodo pré-
operatorio e 7,3% no poés-operatério [80]. Em estudo prospectivo previamente
realizado pelo mesmo grupo de pesquisadores que delineou esta tese, a prevaléncia
de 6bito pré-operatorio foi de 9,3%, sendo que Tpré foi semelhante, apesar de o perfil
de complicacdes pré-operatdrias ter sido distinto do evidenciado no presente estudo
[73]. Desta forma, como apenas 25% dos pacientes foram submetidos a cirurgia em
até dois dias, andlises futuras serdo necessarias com o objetivo de escrutinar a
ocorréncia de 6bito pré-operatdrio em nossa coorte. Por outro lado, a maior parte dos
estudos que trata da mortalidade intra-hospitalar pos-operatdria mostra que este
evento esta em decréscimo nos ultimos anos. Enquanto, trés décadas atras, 16,5%
dos pacientes iam a 6bito neste periodo [88], dados mais recentes trazem mortalidade
ao redor de 1,7% [90] a 6% [87]. Considerando apenas os individuos que foram
capazes de serem submetidos a cirurgia, portanto, tivemos taxa de mortalidade

semelhante a encontrada em outros estudos.

Muitos estudos objetivaram avaliar o impacto de Tpré sobre a mortalidade pés
operatéria em pacientes idosos submetidos a correcdo cirargica de FF [91][81][92].
Resultados de duas meta-andlises baseadas em estudos prospectivos, sendo uma
realizada ha mais de dez anos [91] e outra, mais recente [93], sugeriram que a
realizacdo de cirurgia em até 48h da admissdo gera melhores desfechos em termos
de mortalidade precoce, tardia e complicacfes perioperatérias. Isso parece bem
estabelecido e, inclusive, € adotado em diretrizes de manejo perioperatério deste
grupo de pacientes [94]. Uma das metanalises, no entanto, evidenciou que proceder
com a cirurgia em até 6h nao melhorou o desfecho precoce ou tardio, e em 12h e 24h,
geraram apenas reducdo da mortalidade tardia [93]. Recente ensaio clinico
randomizado, denominado Hip Attack [81] evidenciou que a intervencdo cirdrgica
acelerada (<6) ndo reduziu a mortalidade nem a prevaléncia de complica¢cdes maiores
nesta populacdo. Estes dados denotam que, apesar de haver uma faixa de tempo
ideal para realizacdo do procedimento cirdrgico, a reducdo da mortalidade e de
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complicacBes perioperatorias ndo ocorre de maneira inversa ao tempo de espera

entre a admissao hospitalar e a cirurgia.

As evidéncias sobre o impacto de Tpré sobre a mortalidade intra-hospitalar sao
escassas e ainda mais controversas do que aquelas sobre a mortalidade precoce e
tardia [77][80][79]. Recente estudo prospectivo ndo mostrou associacdo entre a
realizacao da cirurgia em periodo = 2 dias e mortalidade intra-hospitalar [80]. O peso
da realizacdo da cirurgia precoce sobre um escore de predicdo de mortalidade intra-
hospitalar foi 0 menor entre os oito preditores selecionados em estudo retrospectivo
[79]. Outros dados, provenientes de estudo multicéntrico espanhol, evidenciaram que
a associacdo entre Tpré e mortalidade intra-hospitalar ocorre apenas quando a
cirurgia é realizada apos 5 dias [77]. Nossos dados mostraram que a variavel Tpré foi
preditora independente da ocorréncia de C-PREi e este desfecho, foi preditor
independente de mortalidade intra-hospitalar, sugerindo que Tpré possa ser variavel
confundidora para a predicéo de 6bito. Pela natureza da coleta de nossos dados, nos
quais nao temos a informacdo do momento exato do inicio das complicacdes
observadas, € impossivel estabelecer se C-PREi foi causa ou consequéncia do maior

tempo de espera entre a admissao hospitalar e a cirurgia.

A literatura preconiza que o tratamento cirargico de FF seja realizado
precocemente caso ndo haja contraindicacdo [46]. Nossos dados diferem daqueles
encontrados na literatura [95] quanto a prevaléncia das caracteristicas clinico-
demograficas e seu impacto sobre a variavel Tpré. Em uma coorte retrospectiva, 0s
pacientes que foram submetidos a cirurgia em periodo superior a 24h apresentavam
maior prevaléncia de insuficiéncia cardiaca, cirurgia cardiaca prévia e hipertenséo
arterial [95], enquanto que nossos resultados ndo mostraram associagao entre as

variaveis coletadas e Tpré = 48h.

No presente estudo, as complicacdes infecciosas e cardiovasculares foram
agrupadas devido a possivel subestimacao de sua ocorréncia secundaria a natureza
da coleta de dados, além de este método ja ter sido realizado na literatura [45]. As C-
PREi, mas ndo C-PREc, foram, em grupo, preditores independentes de mortalidade
intra-hospitalar pés-operatéria. O atraso para a realizagdo da cirurgia para correcao
de FF, o aumento da idade e a ocorréncia de DPOC preévio, também parecem ser
preditores da ocorréncia de C-PREi. Dados provenientes da literatura mostram que,
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individualmente, pneumonia e ITU pré-operatoria sdo condicfes associadas ao atraso
para a realizacéo da cirurgia [96][97], além de aumentarem o risco de complicacdes

pds-operatorias e 6bito [98][99].

A prevaléncia de pneumonia pré-operatéria em pacientes idosos submetidos a
cirurgia para correcao de FF varia de 1,2% [98] a 7,8% [100], enquanto que, em nossa
coorte foi de 3,6% e contribuiu para 20% das causas de o6bito. A ocorréncia deste
evento no periodo pré-operatério foi preditor independente de complicacbes pos-
operatdrias e de mortalidade precoce [98]. Pneumonia também est4 associada ao
maior tempo entre a admissao hospitalar e a realizacao da cirurgia, sendo que o grupo
de pacientes com esta condi¢cdo aguardou em média 6,8 dias até a cirurgia [98]. Outro
estudo prospectivo avaliou a associa¢ao entre pneumonia perioperatéria e atraso para
a cirurgia [97], sendo observada associacdo entre Tpré >24h e esta complicacao, mas
nao houve associacdo quando Tpré >12h. Dados provenientes do nosso grupo de
pesquisa também evidenciaram que pneumonia pré-operatoéria é fator que determina
reducdo da sobrevida em até um ano em idosos submetidos a cirurgia para correcao
de FF [73]. Ainda, a ocorréncia de pneumonia em todo o periodo perioperatério pode
chegar a 15%, sendo responsavel por maior TTI e contribuindo para aumento da
mortalidade intra-hospitalar [101]. Apesar da tentativa de se determinar precocemente
alteracdes radiograficas pulmonares pré-operatérias, nao foi observada diferenca da
prevaléncia de complicacbes pds-operatdrias baseada exclusivamente em achados

anormais neste exame de imagem [102].

Um dos primeiros estudos que avaliou a prevaléncia de ITU em idosos
internados por FF data de quase quatro décadas atras e evidenciou que sua
prevaléncia pode ser de 12,5% a até 42%, pré e pos-operatoria, respectivamente [96].
Apesar da melhora do cuidado perioperatério ocorrido nos anos subsequentes,
estudos recentes mostraram que ITU pré-operatoria pode ser prevalente em 21,5%
[103] a 24% dos pacientes [104]. Esta complicacdo, ainda, pode aumentar a
prevaléncia de complica¢des infecciosas, nao infecciosas, TTI, reoperacdo e choque
séptico [99]. Quando avaliado o perfil de resisténcia antimicrobiana a partir de
amostras de urina de pacientes idosos internados para correcao de FF, foi visto que
até 26,4% foram resistentes a cefuroxima, portanto, a profilaxia perioperatéria com

este antimicrobiano pode estar aumentando o perfil de resisténcia das bactérias que
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colonizam o trato urinario [105]. A presenca de ITU ocorreu em 5,78% dos nossos
pacientes, e, conjuntamente com pneumonia, teve seu risco aumentado devido ao
atraso da realizacdo da cirurgia (Tabela 8). Torna-se importante destacar que o
diagnostico desta condicdo em todos estes estudos foi realizado por meio de
instrumento laboratorial, portanto, subestimacéo desta complicacdo em nossa coorte

pode decorrer da nao utilizacdo de dados laboratoriais.

As C-PREc, no modelo univariado, mas ndo no multivariado, tiveram
associacdo com o desfecho primario deste estudo. Dentre eles, TEP foi o evento mais
prevalente, seguido por arritmia e TVP. Além disso, TEP, ao lado de pneumonia,
liderou as causas de 6bito em nossa coorte. Ha poucos estudos que avaliaram a
ocorréncia de fendmenos tromboembdlicos (TEP/TVP) no periodo pré-operatorio
[106][107]. Quando realizado rotineiramente, os exames de ultrassonografia ou
venografia por tomografia computadorizada de membros inferiores mostraram a
prevaléncia de TVP de 11,1% [106] a 18,9% [107] e, de TEP de 1,0% [107] a 3,4%
[106], respectivamente. Estas prevaléncias sdo muito superiores as encontradas em
nosso estudo. A realizacao de exames de imagem aumenta os achados compativeis
com os diagnosticos destes fendmenos, uma vez que a ocorréncia de TEP/TVP nem
sempre é sintomatica. No caso do ja mencionado estudo com prevaléncia de 11,1% e
3,4% de TVP e TEP, respectivamente, todos 0s pacientes com estas condi¢cdes eram
assintomaticos [106] e tiveram seus diagndsticos realizados devido a realizacao dos
exames de imagem sem forte suspeita clinica associada. A ocorréncia destes
fendbmenos tromboembdlicos parece ser tempo-dependente. Outro estudo prospectivo
verificou que a prevaléncia de TVP em pacientes submetidos a cirurgia para correcao
de FF em periodo >72h, pode aumentar em até cinco vezes [108]. E bem estabelecido
gue deve haver profilaxia contra os fendbmenos citados [109] para que ndo ocorra o
continuum que denota imobilidade com aumento do risco de TVP/TEP e ébito em

pacientes ortopédicos [106].

No presente estudo, as C-PREo foram assim categorizadas por serem
entendidas como desdobramentos de C-PREi, C-PREc ou associadas ao precario
cuidado de enfermaria. Em nossa casuistica, constipacdo (24,13%) e delirium

(16,62%) foram as C-PREo mais prevalentes.

Apesar da auséncia de instrumento para avaliacdo de alteracdo do nivel de
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consciéncia, a ocorréncia de delirium foi discretamente inferior & encontrada na
literatura, que € de até 21,7% [110]. Dentre as comorbidades prévias, imobilidade,
distarbio cognitivo, DPOC, AVC [110] podem predispor a precipitacdo desta condicao.
Por outro lado, a ocorréncia de febre, atraso para a cirurgia > 36h e taquicardia sao
0S eventos pré-operatdrios associados ao delirium no mesmo periodo [110]. Isto
reforca a hipétese de que esta complicacdo decorre de outras condi¢cdes ou
descompensacdes clinicas pré-operatorias. Por este motivo e pelo tamanho da
amostra utilizada em nosso estudo, esta varidvel ndo compds o modelo de predicao
de 6bito, apesar de sua ocorréncia no periodo pos-operatorio estar associada a

reducado da sobrevida em um ano [111].

Ha crescente interesse sobre o manejo da dor perioperatéria em idosos, uma
vez que é estabelecido que opioides podem favorecer sedacao, delirium e constipacéo
nesta populacdo [112][113]. Uma das estratégias amplamente estudadas é a
utilizacao de bloqueios regionais para adequado manejo da dor em pacientes idosos
que sofreram FF [114]. Estes procedimentos incluem o bloqueio do nervo femoral e
0s bloqueios compartimentais do psoas e da fascia iliaca [114]. Existem evidéncias
de que ha bom controle algico e reducdo do uso de opioides na vigéncia destas
técnicas [115]. Apesar disto, estas estratégias parecem gerar reducdo apenas de
delirium pré-operatério em pacientes jA com alteragdo cognitiva prévia, mas nao
reducdo de quaisquer outras complicacdes no restante dos pacientes alocados [114].
Em parte, este resultado pode ter ocorrido devido ao grupo que foi submetido ao
blogueio de nervo periférico também ter recebido opioides quando necessario [114].
Novos estudos sdo necessarios para investigar o real beneficio desta técnica sobre
as complicacdes perioperatérias neste grupo de pacientes. Em nosso servi¢co ndo ha
protocolos que utilizem bloqueio de nervo periférico em associacdo ou ndo com

opioides para manejo da dor perioperatoria.

Constipagéo tem prevaléncia bastante variavel na literatura, podendo acometer
até 23,7% dos pacientes idosos apos cirurgia para correcao de fratura de fémur no
momento da alta hospitalar [116]. Além disso, mdultiplos fatores de risco estao
associados a esta complicagdo, como, constipagdo prévia, sexo feminino, baixa
ingestao de fibra e fluidos, internacdo hospitalar e uso de opioides [117]. Novamente,

mesmo sem instrumentos que avaliem objetivamente esta condi¢cdo, nossos dados
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evidenciaram prevaléncia semelhante a encontrada na literatura (Tabela 4). Apesar
dos fatores de risco mencionados, foi evidenciado que estratégias de aumento da
ingesta hidrica e de fibra alimentar foi capaz de reduzir a taxa de constipacdo em
pacientes internados em enfermaria de ortopedia [117].

Como mencionado anteriormente, as complicacdes pré-operatérias e estado
clinico-demografico evidenciados neste estudo estdo em moderada concordancia
com o que tem sido visto na literatura. Além disso, sua ocorréncia é multifatorial e
denota necessidade de cuidado perioperatério amplo. Neste sentido, tem crescido o
interesse na implementacdo de equipe multidisciplinar para melhor manejo deste
grupo de pacientes [118][119][120].

O comanejo de pacientes idosos internados para tratamento cirdrgico de fémur
proximal, realizado por meio de ortopedista e geriatra, tem gerado maior probabilidade
dos pacientes serem submetidos a cirurgia em até 48h, menor TTI e reducdo da
mortalidade tardia [120]. Outros dados, ainda, sugerem reducao da mortalidade intra-
hospitalar, das complicagfes perioperatorias e melhoram o reconhecimento do quadro
clinico prévio, em pacientes comanejados por equipe multiprofissional [118]. Em
NOsso servico, os dados aqui mostrados e em estudos prévios, realizados pelo mesmo
grupo de pesquisadores [73], mostraram o0 panorama perioperatorio e a necessidade
de melhor cuidado destes pacientes. Atualmente, reunibes semanais
multiprofissionais estdo sendo realizadas a fim de discutir condutas relacionadas aos
pacientes idosos internados para correcdo de fratura de fémur proximal. No ano de
2020, dados ainda nao publicados, evidenciaram que a mediana do Tpré foi de 72h,
sendo que no presente estudo esta ao redor de 120h (cinco dias). Isto exemplifica o
valor pratico dos resultados obtidos no presente estudo para implementacédo de

melhorias na qualidade do atendimento a esta populagao.

Novos estudos sdo necessarios para avaliar a mortalidade precoce e tardia
desta coorte, bem como, de escrutinar as complicacdes pds-operatérias e mortalidade

pré-operatoria.
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7 CONCLUSAO

Baseado nos dados coletados, as variaveis preditoras de mortalidade intra-
hospitalar ocorrida em até 30 dias totais de internacdo em idosos submetidos a
tratamento cirdrgico de fratura de fémur, foram: infeccao pré-operatoria, hipertensédo
e doenca pulmonar obstrutiva crénica.

Além disso, os preditores do desfecho intermediario, denominado C-PRE-i,
foram idade Tpré e DPOC. Em nosso grupo de pacientes ndo foram encontrados
determinantes clinico-demograficos associados ao atraso maior de 48h para a

realizacdo da cirurgia.
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