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Resumo

Introducao: A dispneia € um dos sintomas mais frequentes no Servico de Urgéncia. O seu
diagnéstico continua a ser um desafio devido a subjetividade enquanto sintoma e a
multiplicidade de causas que lhe podem estar subjacentes. Neste sentido, o marcador NT-
proBNP evidenciou ser um método sensivel e especifico na diferenciacao entre dispneia de
causa cardiaca e de causa pulmonar com elevado impacto no diagnostico precoce e no
tratamento da insuficiéncia cardiaca, com reducdo do tempo de internamento e dos custos

totais associados.

Objetivos: Avaliar os pedidos do marcador no Servico de Urgéncia do Centro Hospitalar Cova
da Beira durante 12 meses, particularmente em contexto de dispneia. Analisar a utilizacao do
marcador e verificar o impacto nas decisdes clinicas sobre os doentes internados com

diagnéstico de insuficiéncia cardiaca.

Estatistica: Realizou-se um estudo observacional transversal retrospetivo, cuja amostra
incluiu todos os doentes com pedido do NT-proBNP no Servico de Urgéncia do Centro
Hospitalar Cova da Beira durante o ano de 2016. Os registos dos doentes com dispneia foram
recolhidos a partir dos seus processos clinicos, tendo sido identificados os diagnosticados com
insuficiéncia cardiaca, e a partir dai realizada a sua analise a luz dos valores de corte do

marcador.

Resultados: Durante o ano de 2016 foi pedido o teste NT-proBNP a 907 doentes no Servico de
Urgéncia no contexto de 58 episodios clinicos diferentes. Dessa amostra, foram selecionados
348 casos com dispneia. Verificou-se que a amostra era maioritariamente do sexo feminino e
que a idade média foi de aproximadamente 78 anos. Desses 348 doentes, 139 foram
diagnosticados com insuficiéncia cardiaca, sendo este o diagnostico que apresentou a segunda
média de valores do marcador mais elevada, mas com valor maximo superior e com menor
desvio padrdo. Tiveram ordem de internamento pds-Servico de Urgéncia 61 doentes: 11
obtiveram alta clinica com subida do marcador, 27 apresentaram uma descida do marcador e
em 23 nao foi possivel realizar a monitorizacdo devido a falta de dados. Nao se conseguiu
aferir correlacdo entre o valor de NT-proBNP e as variaveis “dias de internamento”,

“reentradas” e “mortalidade”.

Conclusdo: Na amostra estudada, o marcador NT-proBNP nao foi relevante nem na
determinacdo etiolégica da dispneia, nem no destino e/ou progndstico dos doentes
diagnosticados com insuficiéncia cardiaca. Isto podera levantar questoes de caracter

econdémico a gestao hospitalar e impde a necessidade de rever os critérios de recurso ao
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marcador NT-proBNP na insuficiéncia cardiaca, face aos custos inerentes a sua utilizacdo
desajustada.

Palavras-chave

NT-proBNP, Dispneia, Insuficiéncia Cardiaca, Progndstico.
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Abstract

Introduction: Dyspnoea is one of the most frequent symptoms in the Emergency Services. Its
diagnosis continues to be a challenge due to its subjectivity as a symptom and due to its
multiple causes. Being so, the NT-proBNP marker proved to be a specific and sensitive
method to differentiate cardiac from pulmonary dyspnoea, having a high impact on an early
diagnosis and the treatment of heart failure, and reducing hospital admissions and total

associated costs.

Purpose: Evaluate the requests for the marker in Cova da Beira Hospital Centre's Emergency
Services, for 12 months, particularly in matters of dyspnoea. Analyze the use of the marker
and verify its impact on clinical decision making in admitted patients with a heart failure
diagnosis.

Methods: A retrospective transversal observational study was made, which sample included
every patient with a NT-proBNP request, in Cova da Beira Hospital Centre's Emergency
Services, in 2016. The dyspnoea patients' records were collected from their medical charts;
those with a heart failure diagnosis were identified, and from there an analysis based on the

cut-off values of the marker was performed.

Results: During 2016, the NT-proBNP test was requested to 907 patients in the Emergency
Services, in the context of 58 different clinical episodes. Therefore, 348 cases with dyspnoea
were selected. It was verified that the sample consisted mainly of women, and that the
average age was 78 years old. From those 348 patients, 139 were diagnosed with a HF, being
this the diagnosis with the second highest average of the values from the marker, but with a
higher maximum value and a lower standard deviation. A total of 61 patients had admission
order after being in the Emergency Services: 11 had medical release with a rising of the
marker, 27 showed a dropping of the marker, and it was not possible to monitor 23 due to the
lack of data. It was not possible to correlate the NT-proBNP value with the variables

"inpatient days", “readmissions” and “mortality”.

Conclusion: In the studied sample, the NT-proBNP marker was not relevant neither in the
etiological determination of dyspnoea, nor in the fate and/or prognosis of the patients
diagnosed with a heart failure. This can create financial questions regarding hospital
management, and it imposes the need to review the criteria of the NT-proBNP marker

resource in the Emergency Services, due to the costs associated with its misuse.

Vi
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1. Introducao

Em Portugal, tal como noutros paises desenvolvidos, o nimero de admissdes no Servico de
Urgéncia (SU) aumenta ano apds ano pelo acréscimo absoluto e relativo do nimero de idosos
com doenca crénica e multiplas comorbilidades (1). Sao os high users dos servicos de urgéncia
geral e dos internamentos dos servicos hospitalares das varias especialidades médicas (2). O
diagnostico rapido e preciso das patologias € importante, constituindo ainda um dos grandes

desafios a acdo médica nos dias de hoje e a sustentabilidade do sistema nacional de saude

(3).

E consensual que a insuficiéncia cardiaca (IC) é um problema grave da saide publica que
atinge proporcoes epidémicas. Todavia o seu diagnostico continua particularmente
desafiante, tendo em conta a diversidade de sintomas e sinais que pode apresentar (1,4,5). A
forma de apresentacdo mais frequente da IC no SU é a dispneia, mas a sua baixa
especificidade devido a vasta variedade de causas cardiovasculares e nao-cardiovasculares
que lhe podem estar subjacentes, tornam a sua avaliacao dificil, levando frequentemente a
sua subvalorizacao e a erros diagnosticos (3,5). A IC esta identificada como a principal causa
de internamento hospitalar apds os 65 anos, na Europa e nos Estados Unidos (1), com fraco
progndstico pos-internamento e risco aumentado de reinternamento, sendo detentora de um
enorme impacto social e econémico (7). A mortalidade por insuficiéncia cardiaca, nas suas
fases mais evoluidas, atinge os 50% ao ano, e é mais elevada em doentes com IC do que com

cancro da mama, colon ou prostata individualmente (3).

0 diagndstico apropriado e terapéutica precoce estdao fortemente associados a diminuicao da
mortalidade por dispneia e IC. Neste sentido, a American Heart Association/ American College
of Cardiology e a Sociedade Europeia de Cardiologia (ESC) reconhecem a importancia de se
estabelecerem critérios simples e reprodutiveis para o diagnostico da IC aguda e crénica (8).
Em Agosto de 2016, é publicada pela ESC as “Guidelines for the diagnosis and treatment of
acute and chronic heart failure” onde se volta a enfatizar a importancia do pedido da
concentracao plasmatica dos péptidos natriuréticos (NPs), BNP (B-Type natriuretic peptide) e

NT proBNP (N-terminal pro-B type natriuretic peptide) como testes diagnosticos iniciais (9).

O BNP e o NT-proBNP sdo secretados pelos miocitos ventriculares, em resposta a sobrecarga
de pressao e/ou de volume (10,11). Tem acao local e sistémica, induzindo vasodilatacao e
natriurese por inibicdo do sistema nervoso simpatico e do sistema renina-angiotensina-
aldosterona (12). O NT-proBNP é maioritariamente excretado pelo rim e apresenta uma
semivida mais longa (120 minutos), com uma concentracao sérica 6 vezes superior ao BNP e
maior suscetibilidade a fatores como a idade, género, funcao renal e indice de massa corporal
(IMC) (13).
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Na ultima década, este marcador tem vindo a mostrar-se (til no estabelecimento ou exclusao
de IC em doentes com dispneia aguda no SU (10), sendo um método facil, rapido e de baixo
custo que ajuda a selecionar os doentes e a determinar a necessidade de realizar
ecocardiograma e outros exames complementares (14). Além disso e pelo papel significativo
na gestao da insuficiéncia cardiaca desde o diagnostico a terapéutica e monitorizacao dos
doentes, o NT-proBNP apresenta-se também como a melhor variavel laboratorial na
estratificacdo prognostica da IC (2,15).

Assim, os objetivos principais deste estudo sao:

v' Avaliar os pedidos do marcador no SU do Centro Hospitalar Cova da Beira (CHCB)
durante 12 meses, particularmente em contexto de dispneia e a sua influéncia nas
decisoes clinicas.

v' Analisar e avaliar os pedidos do marcador efetuados aos doentes com ordem de
internamento pos-SU e o impacto na conduta clinica.

v' Reforcar a importancia que o NT-proBNP pode ter no diagnostico, terapéutica e

prognostico em contexto de dispneia no SU e da IC no internamento.
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2. Material e Métodos

Este estudo transversal e retrospetivo, documental na observacao teve como populacao alvo
os utentes do CHCB a quem foi pedida a analise do marcador NT-proBNP no Servico de
Urgéncia Geral durante os doze meses do ano de 2016, periodo que se considerou aceitavel

pois cobre toda a sazonalidade.

Foi realizado o levantamento dos pedidos com posterior cruzamento com os episodios clinicos
atribuidos a admissao do SU de modo a selecionar os doentes com dispneia, sendo importante
referir que a nomenclatura atribuida foi realizada pela equipa de enfermagem de acordo com

a Triagem de Manchester.

Efetuou-se depois, uma pesquisa individual dos doentes através do Alert® ER "relatdrio de
urgéncia completo” para identificar o diagndstico de saida e assim determinar a causa
etiologica da dispneia. Apds essa pesquisa foi dada relevancia aos doentes com etiologia
cardiaca e diagnostico de saida de insuficiéncia cardiaca. Dentro dessa amostra de doentes,
foram depois analisados os dados dos que tiveram episodio de internamento pds-SU para
levantamento e analise dos pedidos de NT-proBNP até a alta hospitalar, através da plataforma

de informacao SClinic® (Figura 1).

2016

Doentes com pedido de NT-proBNP no SU
(n=907)
[

Selecao: casos com episddio clinico de dispneia
(n=348)

Alert® ER
Relatério de Urgéncia Completo
- Diagnostico de Saida

Selecdo: casos diagnosticados com IC
(n=139)

Selecao: doentes com ordem de internamento
(n=61)

SClinic®
- Analise dos pedidos de NT-proBNP
durante o internamento

Figura 1 - Organograma do estudo.
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2.1 Teste NT-proBNP

O teste NT-proBNP utilizado pelo CHCB é um teste de electroguimioluminescéncia
comercializado pela empresa Roche Diagnostics®. O ensaio Elecsys proBNP Il STAT contém
dois anticorpos monoclonais que reconhecem epitopos localizados na parte N-terminal do
proBNP em soro e plasma humanos (16). E um ensaio preciso, simples, rapido e acessivel com

baixo custo associado (2).

O teste deteta valores entre 5 e 35000pg/ml ou até 70000pg/ml no caso de amostras diluidas

duas vezes. O seu valor unitario é de 10€.

2.2.1 Valores de corte

» Valores recomendados em doentes com insuficiéncia cardiaca cronica estavel
diagnosticada: Varios estudos suportam um limiar de decisdo para o NT-proBNP de
125pg/ml.

Tabela 1 - Valores de corte do NT-proBNP para doentes com insuficiéncia cardiaca cronica estavel.

Valores de NT-proBNP (pg/ml) Interpretacao

Excluem disfunc¢éo cardiaca com alto nivel de
<125 certeza em doentes com sintomas sugestivos de

insuficiéncia cardiaca

Podem indicar disfungdo cardiaca e estao
> 125 associados a aumento do risco de complicacées

cardiacas

» Valores de corte para doentes com dispneia e suspeita de IC aguda: O limiar de
decisdao para o NT-proBNP é de 300pg/ml. No entanto, como o NT-proBNP é
influenciado pela idade dos doentes com ou sem insuficiéncia cardiaca aguda, os

valores de exclusao sao estratificados por idades, como mostra a tabela seguinte.
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Tabela 2 - Valores de corte do NT-proBNP estratificados de acordo com a idade para eventos agudos de
IC.

Idade (anos) Valores de NT-proBNP (pg/ml)
<50 [300-450] >450
50-75 [300-900] >900
>75 [300-1800] >1800

Insuficiéncia Cardiaca Aguda
i Insuficiéncia Cardiaca Aguda
B pouco provavel: devem procurar-
Interpretacao provavel: considerar fatores que
se causas alternativas para a
) ) elevam o NT-proBNP
dispneia

Quando utilizado com os valores de corte recomendados o ensaio produz valores preditivos

negativos compreendidos entre os 97% e os 100% dependendo da idade e do sexo.

De salientar que a concentracdo sanguinea do NT-proBNP varia com a idade, género, peso
(IMC) e funcao renal (5,13). O valor do marcador mostra-se proporcional a idade e a
insuficiéncia renal, enquanto que varia em razao inversa relativamente ao IMC. (12) Quanto
ao género, as mulheres apresentam valores mais elevados. Assim, quando se avalia a
probabilidade da insuficiéncia cardiaca deve ter-se em conta estes fatores. No entanto, neste
estudo nenhum doente foi excluido da amostra com base no IMC ou funcéo renal uma vez que

no SU nao havia informacao clinica suficiente para avaliar essas varaveis.

De referir que, para testar a relacao entre os dias de internamento e o valor do marcador,
estes foram agrupados em intervalos ([0-4], [5-9], [10-14], [15-29], [30-44]), criados de 5 em
5 dias até os 15 dias e depois de 15 em 15 dias até perfazer os 42 dias (nUmero maximo de

periodo de internamento).

Do mesmo modo, aquando da procura de relacdo entre as variaveis “valor de NT-proBNP a
alta”, “mortalidade” e “nimero de entradas no SU”, os valores do marcador foram agrupados
em intervalos (]900], ]900-1800], ]1800-8400], ]8400-16200], ]16200-48600], ]48600]) de
modo a facilitar a analise devido as dimensdes reduzida da amostra nessa fase do estudo (61

doentes).

2.2 Analise Estatistica

O programa Statistical Package for the Social Sciences (SPSS), versao 23, foi usado para criar

a base de dados que permitiu a analise e o tratamento estatistico. Procedeu-se a uma analise
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descritiva de variaveis quantitativas e qualitativas. No que diz respeito a variavel “valor de
NT-proBNP” fez-se a analise descritiva das medidas de tendéncia central (média, mediana,
moda e quartis) e das medidas de dispersao (desvio-padrao, valor minimo e valor maximo). Na
abordagem posterior da mesma variavel foi feita a sua distribuicao por trés escaldes etarios
(<50 anos, 50-75 anos e >75 anos). A descricdo das variaveis foi realizada sob a forma de
frequéncia absoluta e percentagem. O teste estatistico utilizado foi o Teste Qui-Quadrado. A
significancia estatistica foi estabelecida como valor de p inferior a 0,05, com intervalos de

confianca de 95%.
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3. Resultados

3.1 Caracterizacao da amostra geral

A populacao em estudo corresponde a doentes com entrada no SU do CHCB com pedido do
marcador NT-proBNP no periodo compreendido entre janeiro e dezembro de 2016, inclusive.
Reuniu-se um total de 1091 pedidos correspondentes a 907 doentes com idade compreendida

entre 28 e 100 anos. A idade média foi de aproximadamente 78 anos (Tabela 3).

Tabela 3 - Distribuicao da amostra geral por idade.

N 907
Média 78,27
Mediana 80,00
Moda 84
Desvio padréo 10,958
Idade Minima 28
Idade Méxima 100
Quartis 25 72,00
50 80,00
75 86,00

Tendo em conta a distribuicao por sexo, 528 (58,2%) eram doentes do sexo feminino com
média de idade de aproximadamente 79 anos e 379 (41,8%) do sexo masculino com média de
idade de 76 anos (Tabela 4 e Anexos - Tabela 24).

Tabela 4 - Distribuicdo da amostra geral por género.

n %
Feminino 528 58,2
Masculino 379 41,8
Total 907 100,0

Em relacdo a caracterizacdo do marcador NT-proBNP no SU durante os 12 meses do estudo a

média foi de 4140,95pg/ml e a sua restante caracterizacao encontra-se na Tabela 5.
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Tabela 5 - Caracterizacao dos valores do NT-proBNP no SU durante o ano de 2016.

n 907
Média 4140,95
Erro padréo 280,757
Mediana 1318,00
Desvio padrédo 8455,396
Amplitude 69995
Minimo <5
Méaximo >70000
Percentis 25 335,40

50 1318,00

75 3909,00

3.1.1 Aplicacdo dos valores de corte do marcador para situacdes de

insuficiéncia cardiaca cronica

Considerando o valor de corte de 125pg/ml para situacdes de insuficiéncia cardiaca cronica,
verificamos que 810 doentes (89,3%) apresentavam, aparentemente, disfuncao cardiaca e que
em 96 (10,7%) excluiu-se a disfuncao cardiaca mesmo com sintomatologia sugestiva de

insuficiéncia cardiaca.

Tabela 6 - Aplicacao dos valores de corte do NT-proBNP para a insuficiéncia cardiaca cronica estavel a

amostra geral.

n %
Valor inferior a 125 97 10,7
Valor superior ou igual a 125 810 89,3
Total 907 100,0

3.2 Andlise da amostra de doentes com episodio clinico de
dispneia
Dentro da amostra total de 907 doentes foram atribuidos 58 episodios clinicos diferentes

(Anexos - Tabela 25), sendo os mais frequentes: "dispneia” (38,4%), "outros diagnodsticos"

(19,4%), "dor toracica” (9,2%), "edema e edema dos membros" (4,5%) e “astenia” (4,2%).

Relativamente aos 348 doentes com episodio de entrada de dispneia, a maioria (56,3%) era do
sexo feminino, sendo a faixa etaria mais prevalente a de doentes com idade superior a 75

anos (Anexos - Tabela 26 e 27). No que respeita ao valor do marcador, nesta amostra a média
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foi de 5801,34pg/ml com valor de desvio padrao bastante elevado, o que revela uma grande

dispersao dos valores em relacdao a média amostral (Tabela 7).

Tabela 7 - Caracterizacao dos valores de NT-proBNP nos individuos com dispneia.

n
Média
Mediana

Desvio padrao

Minimo

Méaximo

Quartis 25
50
75

348
5801,34
2138,00

10359,588
18

>70000
600,83

2138,00
5993,00

Analisando a distribuicdo dos episodios de dispneia no SU ha evidéncias estatisticamente

significativas de que a incidéncia de casos de dispneia nos diferentes meses do ano é

diferente, sendo que nos meses de fevereiro, marco e abril essa incidéncia é maior (Anexos -

Tabela 28).

3.2.1 Analise etiolégica da amostra de doentes com dispneia

No que respeita ao diagnostico etiolégico da dispneia e tendo como base o diagndstico de

saida registado no "relatorio completo do SU", verificou-se que em 164 doentes (47,1%) a

causa da dispneia foi pulmonar e em 139 doentes (39,9%) a causa foi cardiaca,

especificamente por IC. As restantes causas estao expressas na tabela seguinte:

Tabela 8 - Distribuicdo dos doentes com dispneia pelas diferentes causas etiologicas.

%

Causa Cardiaca: IC
Causa Cardiaca: exceto IC
Causa Pulmonar

Causa Mista

Outras Causas

) Total

139
13
164

23
348

39,9
3,7
47,1
2,6
6,6

100,0

No que concerne, a média de valores do marcador NT-proBNP, a dispneia de causa mista foi a

causa etioldgica que apresentou o maior valor médio com 16037,57pg/ml, seguida da dispneia
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de causa cardiaca por IC com valor médio de 7801,33pg/ml (Tabela 9). No entanto, é
importante referir que a causa cardiaca por IC foi a que apresentou o valor maximo superior,
atingindo >70000pg/ml com o menor desvio-padrao de 10697,934pg/ml, o que representa
uma menor dispersao dos valores em relacdo a média da amostra. Os restantes valores,

representativos das outras causas podem ser observados na tabela seguinte:

Tabela 9 - Caracterizacao dos valores de NT-proBNP tendo em conta a causa etioldgica da dispneia.

Causa cardiaca: IC

n Minimo Maximo Média Desvio padrdo
Valor de NT-proBNP 139 82 >70000 7801,33 10697,394
Total 139

Causa cardiaca: exceto IC

n Minimo Maximo Média Desvio padréo
Valor de NT-proBNP 13 39 10633 3550,95 3115,695
Total 13

Causa Pulmonar

n Minimo Maximo Média Desvio padrao
Valor de NT-proBNP 164 18 63437 3779,71 8334,124
Total 164

Causa Mista

n Minimo Maximo Média Desvio padrédo
Valor de NT-proBNP 9 864 52487 16037,57 20081,444
Total 9

Qutras causas

n Minimo Maximo Média Desvio padrdo
Valor de NT-proBNP 23 31 12975 2691,70 3835,999
Total 23

10
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3.2.2 Aplicagdo dos valores de corte do marcador para episédios de

dispneia com suspeita de IC aguda

A partir da aplicacao dos valores de corte do NT-proBNP, de acordo com a Tabela 2, dos 348
doentes que constituem a amostra total de dispneia, foram obtidos 196 (56,3%) doentes com
valores de “provavel IC”, 96 doentes (27,7%) com “IC pouco provavel e 56 (16,1%) com valores

que excluem a presenca de IC (Tabela 10 e 11).

Tabela 10 - Andlise da amostra de doentes com dispneia tendo em conta os valores de corte do NT-

proBNP, estratificados por idade, para eventos agudos de IC.

Idade inferior a 50 anos

%

=]

NT-proBNP < 300 1 50,0
NT-proBNP entre 300 e 450 0 0,0
NT-proBNP > 450 1 50,0
Total 2 100,0
Idade entre 50 e 75 anos
n %
NT-proBNP < 300 31 34,1
NT-proBNP entre 300 e 900 12 13,2
NT-proBNP > 900 48 52,7
Total 91 100,0
Idade superior a 75 anos
n %
NT-proBNP < 300 24 9,4
NT-proBNP entre 300 e 1800 84 32,9
NT-proBNP > 1800 147 57,7
Total 255 100,0

11
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Tabela 11 - Resultados da aplicacao dos valores de corte do NT-proBNP na amostra geral de doentes com

dispneia.

n %
IC provavel 196 56,3
IC pouco provavel 96 27,7
Exclui-se IC 56 16,1
Total 348 100,0

3.3 Analise da amostra de doentes com dispneia por IC

Dentro da amostra de doentes com dispneia por IC (diagnostico de saida) verifica-se que a
maioria (80,6%) tinha idade superior a 75 anos, nao havendo doentes com menos de 50 anos.
Da analise do fator género, 77 (55,4%) dos casos sao do sexo feminino e 62 (44,6%) sdao do

sexo masculino (Anexos - Tabela 29).

3.3.1 Destino dos doentes com IC e caracterizacdo do marcador

Ao determinar a distribuicao por destino dos 139 doentes com IC, verificou-se que 61 dos
doentes (43,9%) foram internados, 58 (41,7%) tiveram alta hospitalar, 18 (12,9%) foram
referenciados para consulta externa e 2 (1,4%) foram transferidos para outra unidade
hospitalar (Tabela 12).

No que diz respeito ao comportamento do marcador nos diferentes destinos, os doentes
internados apresentaram maior média, 11746,38pg/ml, e o maior valor maximo
(>70000pg/ml) comparativamente aos restantes. No entanto, é o destino que apresenta
também, o maior valor de desvio padrao, com 15468,1pg/ml (Anexos - Tabela 30).

Tabela 12 - Distribuicao dos doentes com IC por destino apds episodio no SU.

n %
Alta 58 41,7
Consulta Externa 18 12,9
Internamento 61 43,9
Transferéncia Hospitalar 2 1,4
Total 139 100,0

12
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3.3.2 Relacgao entre os valores do marcador e a decisao de internamento

Tendo em conta a distribuicao do destino dos doentes (Tabela 12) procurou-se averiguar se

existia alguma relacdo entre os valores do marcador a entrada no SU e a decisao de

internamento. No entanto, como podemos observar nas Tabelas 13 e 14, pelo resultado dos

Testes de Qui-quadrado (p=0,224 e p=0,140), ndo ha evidéncia estatisticamente significativa

que permita concluir que a variavel destino esta diretamente relacionada com valor do

marcador.

Tabela 13 - Relacao entre o valor de NT-proBNP e o destino dos doentes entre os 50 e os 75 anos.

Idade entre 50 e 75 anos

Destino
Alta Consulta Externa  Internamento Total
Valor de NT-proBNP < 300 n 1 0 0 1
%  100,0% 0,0% 0,0% 100,0%
Valor do NT-proBNP entre 300 e 900 n 0 1 1 2
% 0,0% 50,0% 50,0% 100,0%
Valor do NT-proBNP > 900 n 14 2 12 28
% 50,0% 7,1% 42,9% 100,0%
Total n 15 3 13 31
% 48,4% 9,7% 41,9% 100,0%
Teste Qui-quadrado
Est. Teste G.L. p-valor
Pearson Qui-quadrado 5,632 4 224

13
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Tabela 14 - Relacao entre o valor de NT-proBNP e o destino dos doentes com idade superior a 75 anos.

Idade superior a 75 anos

Destino
Consulta Transferéncia
Alta Externa Internamento Hospitalar Total
Valor NT-proBNP < 300 n 2 0 0 0 2
% 100,0% 0,0% 0,0% 0,0% 100,0%
Valor NT-proBNP entre 300 e n 14 5 7 1 27
1800 %  51,9% 18,5% 25,9% 3,7% 100,0%
Valor NT-proBNP > 1800 n 27 10 41 1 79
%  34,2% 12,7% 51,9% 1,3% 100,0%
Total n 43 15 48 2 108
%  39,8% 13,9% 44.,4% 1,9% 100,0%
Teste Qui-quadrado
Est. teste G.L. p-valor
Pearson Qui-quadrado 8,857 6 ,140

3.4 Analise da amostra de doentes internados

Relativamente a amostra constituida pelos 61 doentes internados, verificou-se que a maioria
(53%) é do sexo feminino (Anexos - Tabela 31) e que 48 dos doentes (78,7%) apresentaram

idade superior a 75 anos (Tabela 15). No que diz respeito ao valor do marcador, os doentes

desta amostra apresentaram uma média de 8335,59pg/ml e um desvio padrdao de

13289,4pg/ml (Tabela 16).

Tabela 15 - Distribuicdo dos doentes internados por faixa etaria.

N %
Idade entre 50 e 75 anos 13 21,3
Idade superior a 75 anos 48 78,7
Total 61 100,0

14
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Tabela 16 - Caracterizacao dos valores de NT-proBNP nos doentes internados.

N 61
Média 11746,38
Erro padréo 1980,492
Mediana 5419,00
Desvio padrédo 15468,135
Amplitude 69659
Minimo 341
Méaximo >70000
Percentis 25 2038,50

50 5419,00

75 14842,00

Sobre os periodos de permanéncia no internamento verificou-se que os 61 doentes
estiveram internados em média 8,57 dias, sendo que o periodo variou entre 0 e 42 dias
(Anexos - Tabela 32).

Aplicou-se o Teste Qui-quadrado para determinar a existéncia de relacdo entre o valor do
marcador e o numero de dias do internamento. E para um valor de p=1,000, para os
doentes entre os 50 anos e os 75 anos, e um valor de p=0,426 para os doentes com idade
superior a 75 anos, nao existe evidéncia estatisticamente significativa que relacione
diretamente as duas variaveis (Tabela 17 e 18). Pode-se também verificar pela analise das
tabelas que os doentes com idade entre os 50 e 75 anos apresentam menor tempo de

internamento do que os doentes com idade superior a 75 anos.

Tabela 17 - Relacao entre o nimero de dias de internamento e o valor de NT-proBNP em idades entre os
50 e 75 anos.

Idade entre 50 e 75 anos

Numero de dias de internamento

Oa4 5a9 10a 14 Total
NT-proBNP entre 300 e 900 n 0 0 1 1
% 0,0% 0,0% 100,0% 100,0%
NT-proBNP > 900 n 3 5 4 12
% 25,0% 41,7% 33,3% 100,0%
Total n 3 5 5 13
% 23,1% 38,5% 38,5% 100,0%

15
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Teste Qui-quadrado

Est. teste

G.L. p-valor

Pearson Qui-quadrado

1,733

2 1,000

Tabela 18 - Relagao entre o niUmero de dias de internamento e o valor de NT-proBNP para doentes com

idade superior a 75 anos.

Idade superior a 75 anos

Numero de dias de internamento Total
Oa4 5a9 10a 14 15a 29 30 a44

NT-proBNP entre 300 e 1800 n 2 3 0 1 1 7

% 28,6% 42,9% 0,0% 14,3% 14,3% 100,0%
NT-proBNP > 1800 n 16 10 10 3 2 41

% 39,0% 24,4% 24,4% 7,3% 4,9% 100,0%
Total n 18 13 10 4 3 48

% 37,5% 27,1% 20,8% 8,3% 6,3% 100,0%

Teste Qui-quadrado

Est. teste

G.L. p-valor

Pearson Qui-quadrado

3,830

4 426

3.4.1 Analise do numero de pedidos do marcador durante o internamento

No que respeita a distribuicdo do nimero de pedidos do marcador no internamento na

Tabela 19 podemos observar que 23 (37,7%) doentes nao apresentaram nenhum pedido, 16

(26,2%) apresentaram um pedido apenas e 22 (36,1%) apresentaram dois ou mais.

Tabela 19 - Distribuicdo do nimero de pedidos de NT-proBNP no internamento.

n %
Sem pedido de NT-proBNP durante o internamento 23 37,7
Um pedido de NT-proBNP durante o internamento 16 26,2
Dois ou mais pedidos de NT-proBNP durante o internamento 22 36,1
Total 61 100,0

16
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3.4.2 Analise da evolucao do marcador durante o internamento

Tendo em conta a evolucao do marcador durante o internamento, verificou-se que em 23
doentes (37,7%) nada se conseguiu aferir devido a falta de dados; 16 (26,2%) tiveram uma
diminuicao do valor do marcador superior a 30%, 11 (18,0%) uma diminuicao do valor do
marcador inferior a 30% e nos restantes 11 (18,0%) ocorreu uma subida dos valores de NT-

proBNP (Tabela 20).

Tabela 20 - Evolucao do NT-proBNP no internamento.

n %
Sem dados suficientes 23 37,7
Descida inferior a 30% 11 18,0
Descida superior a 30% 16 26,2
Subida 11 18,0
Total 61 100,0

3.5 Analise da mortalidade na amostra de doentes com

internamento

Dos 61 doentes com internamento, 26 acabaram por falecer, o que se traduz numa taxa de
mortalidade de 42,6%. Dos 26 6bitos, 1 ocorreu durante o internamento e 25 apos o periodo

de internamento, sendo que 24 destes morreram dentro de 6 meses (Tabela 21 e 22).

Tabela 21 - Taxa de mortalidade na amostra de doentes com internamento.

n %
Vivo 35 57,4
Falecido 26 42,6
Total 61 100,0

Tabela 22 - Distribuicao dos 6bitos nos doentes com internamento.

n %
Obito durante o periodo de internamento 1 3,8
Obito apds o internamento 25 96,2
. < 6 meses: 24
.26 meses: 1
Total 26 100,0
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Relativamente a relagcdo entre a evolucdo do NT-proBNP durante o internamento com o
numero de 6bitos, para um valor de estatistica de teste de 3,639 com um p-valor=0,801 nao

ha evidéncias estatisticamente significativas que sustentem essa relacdo (Tabela 23).

Tabela 23 - Relacao entre a evolucao do NT-proBNP no internamento e a mortalidade.

Evolucdo do NT-proBNP no Internamento Total
Sem dados  Descida Descida Subida
suficientes <30% >30%
N&o ocorreu 6bito n 12 5 10 8 35
% 34,3% 14,3% 28,6% 22,9% 100,0%
Obito durante o periodo de n 1 0 0 0 1
internamento % 100,0% 0,0% 0,0% 0,0%  100,0%
Obito apds o internamento n 10 6 6 3 25
% 40,0% 24,0% 24,0% 12,0% 100,0%
Total n 23 11 16 11 61
% 37,7% 18,0% 26,2% 18,0% 100,0%

Teste Qui-quadrado

Est. teste G.L: p-valor

Pearson Qui-quadrado 3,639 6 ,801

Procurou-se também determinar também se existiria relacdao entre o valor do marcador a
alta do internamento e a mortalidade. Pelo teste do Qui-quadrado, obteve-se um valor de
p=0,783, pelo que que ndo ha evidéncia estatisticamente significativa entre estas duas

variaveis na amostra em estudo (Anexos - Tabela 33).

3.6 Analise da amostra de doentes com reentradas no SU

durante o periodo em estudo

Dentro da amostra dos 61 doentes internados, questionou-se se existiria relacdo entre o
valor de NT-proBNP aquando da alta e o nimero de entradas no periodo de 12 meses. Pela
analise da Tabela 34 dos Anexos, para um valor de p=0,872, verificou-se que nao ha evidéncia

estatisticamente significativa entre as variaveis.

Relativamente a relacdo entre o numero de entradas no SU e a mortalidade, verificou-se
que para um valor de p=0,657, as variaveis sao independentes nao havendo correlacao

estatisticamente significativa entre as duas (Anexos - Tabela 35).
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4. Discussao de resultados

4.1 Pedidos do NT-proBNP no SU do CHCB durante o ano de
2016

Durante os 12 meses do ano de 2016 foram realizados testes de NT-proBNP a 907 doentes em
contexto de SU o que corresponde, na amostra total de 56166 episddios de urgéncia geral

durante esse ano a 1,94% das entradas no SU.

Verificou-se que a maioria dos doentes da amostra foi do sexo feminino (58,2%) sendo a média
de idade aproximadamente 78 anos. Os doentes nesta faixa etaria apresentam-se
habitualmente com multimorbilidade o que se torna numa limitacdo ao diagndstico final em

contexto de SU.

Relativamente ao marcador verificou-se que foi pedido em contexto de 58 episodios clinicos
diferentes registados na admissao do SU (Anexos - Tabela 25). O NT-proBNP pode estar
elevado num conjunto de patologias de causa cardiaca e nao cardiaca, muitas das quais
incluidas em alguns destes episddios (5). No entanto, em diagnosticos como "otalgia”, "recusa
alimentar” e "tosse" nao se encontra justificacao para o pedido do marcador. O marcador em
ambiente de urgéncia deve ser pedido preferencialmente em contexto de dispneia, situacdo
clinica para a qual é indicado com o mais alto nivel de recomendacdo pelas principais
diretrizes internacionais (9). Logo depois da "dispneia”, o diagnostico mais frequente foi
"outros diagnosticos” o que demonstra que o marcador foi pedido e efetuado em contextos
clinicos para além dos 58 episadios identificados. Dito isto, tudo parece indicar que o pedido

do marcador possa traduzir num gasto econdmico desnecessario a instituicao.

No que respeita ao valor do marcador nos 907 doentes estudados, a média geral foi de
4410,95pg/ml, o que demonstra um aumento geral dos valores do marcador em toda a
amostra, o que acaba por surpreender. Ao seguir as diretrizes da Sociedade Europeia da
Cardiologia e aplicar o valor de corte de 125pg/ml do NT-proBNP (Tabela 6) como rastreio
geral independentemente de causa para suspeita de IC crénica, verificamos que 89,3% dos
casos apresentam valor igual ou superior a 125pg/ml, o que ¢ indicador de presenca ou
desenvolvimento de disfuncdo cardiaca e risco acrescido de eventos cardiacos. Estes
resultados indicam, a partida, que 810 doentes desta amostra deveriam ter sido investigados
para possivel IC, com colheita detalhada de histéria clinica, exame fisico e pedido de
eletrocardiograma (ECG), sendo que a probabilidade de grande parte da amostra necessitar
de ecocardiograma poderia ser elevada. Este facto leva-nos a ponderar duas questdes. A

primeira relaciona-se com o facto destes doentes refletirem apenas 1,94% de todas as
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Urgéncias Gerais, muitos deles com sintomatologia ndo relacionavel com patologia cardiaca.
Que percentagem de doentes com disfuncdo cardiaca e em risco de eventos cardiovasculares
podem existir subdiagnosticados? A segunda questdo, prende-se com a possivel confirmacédo
da suspeita de IC nestes doentes. Ainda que este estudo seja limitado a 12 meses, o que
constitui um periodo curto para avaliar uma amostra, que peso podera apresentar a IC na

regiao da Beira Interior?

Estima-se que a prevaléncia global da IC em Portugal Continental seja de 4,3% (3). No
entanto, é expectavel que existam mais doentes com disfuncdo cardiaca assintomatica (a
porcao submersa do iceberg) que sem diagndstico precoce e tratamento adequado evoluirao
inexoravelmente para IC sintomatica, doenca cronica incapacitante, com internamentos
frequentes e compromisso da qualidade de vida e elevada mortalidade (1,3). E a identificacao
deste nicho de doentes assintomaticos, que pode ser auxiliada pelo pedido de NT-proBNP. A
valorizacao deste teste deve constituir uma prioridade no desenvolvimento de estratégias de

rastreio e de prevencao, no sentido de monitorizar a progressao da IC.

4.1.1 Pedidos de NT-proBNP em contexto de dispneia

No que diz respeito, ao comportamento do marcador nas diferentes etiologias da dispneia
(Tabela 9) a média dos valores do marcador na patologia cardiaca por IC surge em 2° lugar, o
que nao seria expectavel. Em contrapartida apresenta o valor maximo superior e o menor
desvio padrao, o que reflete valores mais consistentes com menor dispersao. Relativamente,
ao facto da causa mista aparecer em 1° lugar, é justificavel na medida em que a dispneia de
causa pulmonar em doentes com historia de IC, apresenta alguma sobreposicdo da
concentracao do marcador entre os dois grupos diagnosticos (12). Isto cria uma dificuldade
diagnostica na interpretacao dos valores do NT-proBNP e por isso, este nicho de doentes,
deve requerer atencado redobrada no exame fisico, no pedido de exames complementares e

na interpretacao dos mesmos.

Nos casos de dispneia de causa pulmonar o valor médio do marcador (3779,71pg/ml)
apresentou-se superior a média dos casos de dispneia de causa cardiaca, exceto IC
(3550,95pg/ml). Apesar de neste estudo nao termos valores seriados do NT-proBNP para o
comprovar, os resultados obtidos podem ser justificados pelo facto de num quadro de
dispneia aguda severa ocorrer hipoxia e sobreativacdo do sistema nervoso simpatico. Estes
fendmenos podem interferir com a funcado cardiaca, independentemente do coracdo ser
estruturalmente normal (17) e assim aumentar temporariamente os valores do marcador em
circulacao.

A dispneia tem baixa especificidade enquanto sintoma de apresentacao da IC, devido a sua
variedade etiologica. E precisamente na amostra de 348 doentes que recorreram ao SU com
dispneia que o pedido do NT-proBNP tem maior utilidade. A aplicacao dos valores de corte do

marcador para quadros clinicos agudos com dispneia e suspeita de IC aguda auxilia a conduta
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diagnédstica da origem etiolégica da dispneia, também pela exclusao de causas ndo cardiacas
da dispneia (5), ja que nestes casos o marcador apresenta valores preditivos negativos
elevados (entre 97% e 100%) dependendo da idade e do sexo (4). Através da aplicacdao dos
valores de corte (Tabela 11) podemos verificar que 196 doentes apresentaram valores
analiticamente compativeis com “provavel IC" com indicacdo para realizar ecocardiograma e
outros exames complementares; 96 doentes tinham valores que sugerem que a IC seria pouco

provavel e em 56 doentes excluiu-se por completo a presenca de IC.

Por outro lado, se analisarmos os dados dos diagnosticos de saida registados eletronicamente
no relatorio completo do SU, observamos (Tabela 8) que 164 (47,1%) doentes apresentaram
patologia pulmonar, 139 (39,9%) IC, 13 (3,7%) patologia cardiaca, exceto IC e 9 (2,6%)
patologia mista. Deste modo, dos 196 doentes com valor de marcador sugestivo de provavel IC
70,91% tiveram confirmacdo diagndstica final concordante. Esta percentagem nao parece
atingir as expectativas pois apresenta-se mais baixa comparativamente aos resultados obtidos
noutros estudos, onde a percentagem de doentes com IC confirmada com o ecocardiograma
apos validacao positiva do NT-proBNP ronda os 90% (5). No caso do CHCB, isto pode dever-se
ao facto de nado se realizar ecocardiograma por rotina em contexto de urgéncia a estes
doentes e/ou pela nao exclusao dos doentes com fatores que comprovadamente influenciam o
valor do marcador. Deste modo, os diagnosticos definitivos a alta do SU nao sao obtidos tendo
em conta os resultados do ecocardiograma, mas sim pela combinacao dos resultados
laboratoriais, eletrofisiologicos (ECG), imagioldgicos (raio-x) e avaliacdo clinica onde se
incluem critérios de diagnostico para a IC (como os Critérios de Framingham), realizada pelo
médico assistente. Estudos revelam que o uso do NT-proBNP é um complemento e nao
substitui a avaliacao clinica (5), mas esta provado que o marcador constituiu um forte fator
preditivo independente do diagndstico final de IC e a precisdo do seu diagndstico € superior
ao do médico assistente, em contexto de dispneia em particular em doentes com idade mais
avancada (4). Para além disso, o facto de existir, neste estudo, uma categoria de doentes
com etiologia mista (IC secundaria a patologia pulmonar), que os distingue dos doentes de
causa cardiaca por IC, faz com que o valor total nos doentes com IC seja menor aquando do
calculo da taxa de confirmagao do marcador contribuindo, possivelmente, para um resultado
abaixo do que era esperado. Neste sentido, surge a necessidade de se conseguir identificar os
doentes com IC de modo mais preciso, evitando-se assim que a doenca evolua
comprometendo a qualidade de vida e sobrevida dos doentes, e diminuindo o seu custo intra-

hospitalar.

4.1.2 Pedidos de NT-proBNP em doentes com IC

VerificAmos que nesta amostra nao existem doentes com menos de 50 anos (Anexos -Tabela
29). Ainda que a amostra de doentes com IC seja reduzida, este facto pode ser indicador que
os clinicos suspeitam menos de dispneia de causa cardiaca na faixa etaria abaixo dos 50 anos

ou que conseguem diagnostica-la sem recorrer ao marcador NT-proBNP.
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4.1.3 Destino dos individuos com IC
Dos 139 doentes com IC, 61 (43,9%) foram internados e 58 (41,7%) tiveram alta (Tabela 12)

nao havendo qualquer tipo de correlacao entre o valor do marcador no SU e a decisao de
internamento. Ao analisar o comportamento do marcador nos diferentes destinos verifica-se
que o internamento tem maior média do marcador. No entanto, tem também o maior desvio
padrao e, por isso, maior dispersao de resultados. E apesar dos restantes destinos terem uma
média menor, apresentam ainda assim valores muito elevados. Deste modo, pela atuacao dos
profissionais do CHCB nao se consegue determinar um valor ou valores de corte que nos
permitam estabelecer a partida o destino de cada doente, o que pode significar que a
importancia do marcador nao esta a ser valorizada na hora de tomar uma decisdo. Existem
varios estudos que estabelecem a relacdo entre o valor do marcador e a reducao do nimero
de hospitalizacdes, a ponderacdo na decisao da alta e a necessidade de ajuste da terapéutica
e monitorizacao dos doentes durante o internamento (4,5,13). A decisao relativa ao destino
dos doentes tem aplicacao em contexto de situacdes agudas, como as que existem no SU. Em
situacoes de seguimento em doentes com IC cronica diagnosticada, por exemplo, a utilidade
do marcador é mais importante para conhecer o estado de evolucdao da patologia e a

necessidade de ajuste na terapéutica, como vai ser discutido mais a frente.

4.1.4 Pedidos de NT-proBNP no internamento

Relativamente ao internamento, a média de dias foi de 8,57, sendo que os dias variaram de 0,
que corresponde a menos de 24horas, e 42 dias. Os internamentos de menos de 24h, sao

referentes a mortes e transferéncias hospitalares.

Nao existe correlacdo estatisticamente significativa entre o valor de NT-proBNP e o nimero
de dias de internamento, o que significa que doentes com valores mais elevados nao
permanecem mais tempo internados do que os doentes com valor mais baixo. Ao contrario do
que sugere a bibliografia, onde os valores de NT-proBNP se relacionam com a duracao de
internamento (4,5), no CHCB este comportamento € variavel. Estes resultados podem advir de
dois fatores: o primeiro prende-se com o nimero reduzido de doentes internados o que torna
a amostra pequena e o segundo a possibilidade do pedido e da analise do marcador nao

estarem a ser relevantes para os médicos durante o internamento.

O facto dos doentes com idade entre os 50 e 75 anos apresentarem menor tempo de
internamento do que os doentes com idade superior a 75 anos, também nao surpreende, uma
vez que estes ultimos apresentardo, a partida, multipatologia e com isto uma maior
descompensacao funcional, com o aumento da necessidade de permanéncia hospitalar até a

alta clinica.

Ainda que varios estudos demonstrem a importancia que a monitorizacdo do marcador tem

durante o internamento no prognostico pods-alta, ndao existem normas relativamente ao
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numero de pedidos de NT-proBNP que devem ser realizados durante esse periodo. No entanto,
deve imperar o bom senso aliado ao conhecimento cientifico e a relacdo custo
econémico/beneficio do pedido do marcador. E por isso, seria razoavel obter dois valores do
marcador, um valor a entrada do internamento que pode corresponder ao pedido no SU e um
valor aquando da alta, nao negligenciando as situacoes de descompensacao durante o

internamento onde também deveria ser pedido.

Na referida amostra de 61 doentes internados, a 23 doentes (37,7%) nao foi realizada pedido
do marcador durante o internamento. Este facto, mostra a falta de relevancia que ainda é
atribuida ao marcador enquanto ferramenta prognéstica e de avaliacao terapéutica, tendo a
decisao da alta sido tomada apenas de acordo com a aparente evolucéo clinica favoravel. Em
16 doentes (26,2%) foi feito um pedido de marcador durante o internamento, o que parece
ser suficiente para monitorizar a evolucao juntamente com o valor obtido no SU. E nos
restantes 22 doentes (36,1%) registaram-se dois ou mais pedidos do marcador no
internamento. De notar que este Ultimo grupo aparenta o que pode ser um excesso de
pedidos sem beneficio para a avaliacdo da evolucado clinica dos doentes. Assim, tendo em
conta a analise dos resultados obtidos, o ideal seria rever as estratégias que permitam o
equilibrio entre o nimero de pedidos de marcador no internamento e o beneficio que pode

trazer para os doentes, reduzindo o custo econémico que condicionam.

Sobre a analise da evolucdo do marcador durante o internamento (Tabela 20) é importante
referenciar, como referido, que em cerca de 23 doentes (37,7%) nao foi possivel monitorizar a
evolucao do marcador. Estudos recentes estabelecem uma diminuicao de pelo menos 30% do
valor do marcador durante o internamento como o objetivo a atingir durante o tratamento
intra-hospitalar da IC, dado que este valor é definidor de bom prognoéstico (3,13,17). Doentes
com diminuicdo do marcador em mais de 30% apresentam menor risco de eventos
cardiovasculares, menor numero de re-hospitalizacées, menor tempo de internamento e
menor custo associado. Dos 38 internados a quem foi pedido o marcador, 16 (26,2%)
apresentaram uma diminuicao superior a 30% e 11 (18%) obtiveram uma diminuicao inferior a
30%, contribuindo assim para que 27 dos 38 doentes referidos (71%) apresentassem uma

diminuicdo dos valores antes da alta o que representa um resultado dentro do expectavel.

Por outro lado, os restantes 11 doentes (18%) tiveram uma subida dos valores durante o
periodo de internamento, mas que nao alterou a decisdo da alta. Este facto pode ser o
reflexo de varias situacdes: a evolucao clinica favoravel foi privilegiada relativamente ao
valor do marcador; o evento que levou a descompensacdo da IC pode ter tido um impacto
significativo no valor do marcador e que por isso nao foi valorizado (no caso de um enfarte
agudo do miocardio); ou o tratamento farmacoldgico nestes doentes nao foi suficientemente
eficaz. No entanto, independentemente da causa ou causas é importante referir que, de
acordo com a literatura, os doentes com aumento significativo do marcador durante o

internamento apresentam um prognostico adverso, com risco de eventos quatro a sete vezes
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superiores aos 6 meses apés o internamento, estando esse aumento consequentemente

relacionado com o aumento da mortalidade (a curto-prazo) (5,13).

Para além do valor prognostico, o NT-proBNP é um marcador igualmente valido para
monitorizar a resposta a terapéutica em contexto hospitalar (11,18). Os mais recentes
estudos demonstraram que os tratamentos guiados pelos valores do marcador reduzem o
numero total de eventos cardiovasculares e estao associados a uma reducao da morbilidade e
mortalidade, comparativamente ao tratamento guiado clinicamente em doentes a efetuar a
mesma terapia farmacoldgica (3,14). Em ambulatorio, em casos de insuficiéncia cardiaca
cronica, a determinacdo da concentracao sérica de NT-proBNP pode ser utilizada para

monitorizar a progressao da doenca e avaliar o sucesso do tratamento.

A analise da evolucdo do marcador durante o internamento e o seu valor a alta hospitalar sao
assim, um contributo a ter em conta para a decisao da alta, identificando os doentes que

necessitam de maior agressividade terapéutica e vigilancia e com progndstico adverso (2).

4.1.5 Valores de NT-proBNP e a mortalidade

Relativamente aos doentes com internamento, a taxa de mortalidade foi de 42,6%. Um valor
bastante elevado com predominio no periodo pods-alta clinica com 25 6bitos no total dos 26.
Em relacao ao periodo temporal, dos 25 individuos falecidos apds o internamento, 24 dos

obitos ocorreram até 6 meses apods o internamento (Tabela 21 e Tabela 22).

O comportamento do marcador ao longo do internamento é um forte preditor de mortalidade
a curto prazo (<6 meses) (1,14). No entanto, neste estudo nao se verificou correlacao entre a

evolucao do marcador durante o internamento e a mortalidade (Tabela 23).

Estudos recentes sugerem também que o valor de NT-proBNP a admissao tem valor
progndstico significativo. No entanto, o valor a alta hospitalar apos internamento é o que
apresenta maior valor preditivo de progndstico a longo prazo (1,3,4). Mais uma vez, com esta
amostra de doentes internados nao conseguimos obter correlacao entre o valor de NT-proBNP
a alta clinica e a mortalidade (Anexos - Tabela 10). Esta auséncia de correlagdes pode estar
relacionada com o nimero reduzido de doentes que constituem a amostra a quem foi pedido

0 marcador.

Relativamente ao elevado valor da mortalidade, é importante referir que é uma mortalidade
independente da causa com 78,7% dos doentes de idade superior a 75 anos (Figura 15) com
provavel multimorbilidade associada, o que os torna mais suscetiveis a situacoes clinicas com

potencial risco de vida.
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4.1.6 Os valores de NT-proBNP e as reentradas

Para além de ser um forte preditor da mortalidade, o valor do NT-proBNP a alta esta
comprovadamente relacionado com a reducdao do tempo de permanéncia dos doentes no

hospital e com reducao das re-hospitalizacdes (3,10).

Assim, questionou-se se existiria relacao entre o valor de NT-proBNP aquando da alta e o
numero de reentradas no periodo de 12 meses. Pela analise da Tabela 11 nos Anexos, para um
valor de p=0,872, verificou-se que nao ha evidencia estatisticamente significativa entre as
variaveis. Do mesmo modo, a relacao entre o nimero de entradas e a mortalidade também
nao se verificou (p=0,667), sendo comprovada a independéncia das duas variaveis (Anexos -
Tabela 12). Esta falta de correlacao entre as variaveis pode, mais uma vez, estar relacionada
com o facto da amostra em estudo ser muito reduzida comparativamente com a amplitude do

intervalo de valores que o marcador apresenta (5 a 70000pg/ml).

4.2 Limitacées do estudo e sugestoes

A principal limitacdo deste estudo prende-se com o seu caracter retrospetivo. Com este
método, dependente da consulta de registos clinicos pode haver perdas de informacao,
limitacao na informacao disponivel por registos incompletos ou variacdo na interpretacao da

informacéo essencial realizada pela equipa de triagem e médico assistente no SU.

E um estudo com uma componente de afunilamento, pois & medida que se parte da analise da
populacao inicial, a amostra final revelou-se de pequenas dimensoes. E este facto, pode ter
sido responsavel por alguns dos resultados que acabaram por nao ir ao encontro do que se

verifica em estudos comparados. Um periodo maior de estudo afigura-se como vantajoso.

A nao exclusao de doentes da amostra tendo em conta fatores que influenciam
comprovadamente o marcador, constitui outra limitacdo. Por falta de dados suficientes nos

registos do SU, nao foi feita exclusao nem por IMC nem por alteracao da funcao renal.

Por tudo o que foi dito, sugere-se a realizacdo de um estudo de carater prospetivo com
duracéo superior a 12 meses, com o intuito de ultrapassar muitos dos obstaculos encontrados.
Isto permitiria a definicao prévia dos exames complementares a realizar em todos os doentes
(ecocardiograma incluido), assim como de todas as informagdes necessarias para determinar e
poder excluir os doentes obesos e/ou com insuficiéncia renal e conseguir classificar
corretamente a IC (de acordo com a fracao de ejecao e o status funcional, New York
Association Classification). A nivel do internamento, poder-se-ia seguir uma estratégia
terapéutica e de alta com base nos valores do marcador e estender o estudo e a recolha de
informacdes dos doentes até aos 6 ou 12 meses apds alta para precisar a relacdo que o

marcador possa ter no prognéstico a curto e médio prazo da IC.
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5. Conclusao

A insuficiéncia cardiaca é reconhecida como um problema de saude publica associado a
elevada morbilidade e mortalidade e em que a prevaléncia e incidéncia continuam a
aumentar. A identificacdo precoce dos doentes com IC é essencial para a tentativa de
modificar a historia natural desta sindrome, melhorando a sobrevida dos doentes e reduzindo

os custos de saude associados.

O exame gold-standard para excluir, diagnosticar e classificar a IC em pacientes com dispneia
€ o ecocardiograma. No entanto, na indisponibilidade deste exame, o doseamento do
marcador NT-proBNP em contexto do SU torna-se uma ferramenta auxiliar fiavel e economica

para o diagnéstico da IC.

No CHCB o pedido do marcador foi feito frequentemente, mas com uma provavel incorrecao
tendo em conta o contexto em que foi pedido. Evidenciaram-se algumas limitacdes na sua
valorizacao e aplicacdo dos resultados ao contexto clinico onde se esperava ser mais Uutil,
nomeadamente perante uma dispneia e no diagnodstico da IC no SU e no prognostico dos

doentes internados com esta sindrome.

Este estudo, tal como outros referenciados na literatura, pretende chamar a atencdo dos
clinicos e dos gestores hospitalares para a importancia do marcador NT-proBNP como método
preciso, rapido e de baixo custo no diagndstico etiologico da dispneia no SU, mas também
com valor prognostico e de avaliacao terapéutica na IC. Sugere-se a divulgacao e informacao
da utilidade do marcador de forma a garantir uma solicitacdo mais pertinente e a criacao de
uma estratégia de alta baseada também nos valores do marcador (descida de mais de 30%) a
implementar no internamento. Tal procedimento permitira melhorar o prognodstico dos

doentes com IC e a rentabilizar as potencialidades do marcador.
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7. Anexos

Tabela 24 - Caracterizacao da variavel “idade” na amostra geral.

Idade

N 907
Média 78,27
Mediana 80,00
Moda 84
Desvio padrao 10,958
Idade Minima 28
Idade Méxima 100
Quartis 25 72,00

50 80,00

75 86,00

Tabela 25 - Episodios clinicos atribuidos aos pedidos do NT-proBNP na amostra geral, no SU.

n %
Acidente Isquémico Transitério 2 2
Acidente Vascular Cerebral 1 1
Afasia 1 1
Alergia 1 0
Alteracdo da Coagulagdo 1 1
Alteragdo da consciéncia 2 2
Anasarca 2 2
Ansiedade 2 2
Arritmia 3 3
Asma 6 7
Astenia 38 4,2
Bradicardia 1 0
Bronquite aguda/Bronquite crénica 2 2
Cefaleias 8 9
Cistite 1 1
Constipagao 3 3
Derrame pleural 2 2
Dispneia 348 38,4
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Doenca mental

Dor

Dor Abdominal

Dor nos Membros

Dor Retroesternal

Dor Toracica
Edema/Edema dos membros inferiores
Enfarte Agudo do Miocardio
Erupgéo Cutanea

Estado Confusional Agudo
Febre

Fibrilhag&o Auricular
Hematuaria

Hemorragia

Hiperglicemia

Hipertensé&o Arterial
Hiponatrémia

Hipotenséo

Infecdo Respiratoria
Infecdo Urinaria
Insuficiéncia Cardiaca
Lipotimia

Lombalgia

Nauseas

Outros Diagnésticos
Otalgia

Palpitacdo

Paragem Cardiorrespiratéria
Parestesias

Pneumonia

Precordialgia

Prostracéo

Queda

Recusa Alimentar
Sindrome Vestibular/Vertigens

_Taquicardia

22
11

83

A ONODN
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Tonturas 12 13
Tosse 18 2,0
Tremores 2 2
VOémitos 9 1,0
Total 907 100,0

Tabela 26 - Distribuicdo dos doentes por género com episodio clinico de dispneia.

n %
Feminino 196 56,3
Masculino 152 43,7
Total 348 100,0

Tabela 27 - Distribuicao dos doentes por faixa etaria com episodio clinico de dispneia.

n %
Idade inferior a 50 anos 2 ,6
Idade entre 50 e 75 anos 91 26,1
Idade superior a 75 anos 255 73,3
Total 348 100,0

Tabela 28 - Distribuicdo dos diagndsticos de dispneia pelos diferentes meses do ano.

n %
Janeiro 27 7,8
Fevereiro 46 13,2
Margo 36 10,3
Abril 37 10,6
Maio 31 8,9
Junho 27 7,8
Julho 22 6,3
Agosto 18 52
_ Setembro 24 6,9
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Outubro
Novembro
Dezembro

Total

31 8,9
23 6,6
26 7,5
348 100,0

Tabela 29 - Distribuicao dos doentes com dispneia por IC por faixa etaria e género.

Faixa Etéaria
n %
Idade entre 50 e 75 anos 31 22,3
Idade superior a 75 anos 108 77,7
Total 139 100,0
Género
n %
Feminino 77 55,4
Masculino 62 44.6
Total 139 100,0
Tabela 30 - Caracterizacao do valor do NT-proBNP nos diferentes destinos.
Destino: Alta

n 58
Média 5229,29
Erro padréo 874,578
Mediana 2923,50
Desvio padréo 6660,585
Amplitude 30692
Minimo 82
Maximo 30774
Percentis 25 1406,75

50 2923,50

75 6384,75




Destino: Consulta externa
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n 18
Média 6832,66
Erro padréo 2014,062
Mediana 2326,50
Desvio padrédo 8544,941
Amplitude 28418
Minimo 629
Méaximo 29047
Percentis 25 1416,00
50 2326,50
75 13731,25
Destino: Internamento
N 61
Média 11746,38
Erro padrédo 1980,492
Mediana 5419,00
Desvio padrao 15468,135
Amplitude 69659
Minimo 341
Méximo >70000
Percentis 25 2038,50
50 5419,00
75 14842,00
Destino: Transferéncia hospitalar
n 2
Média 1884,00
Erro padréo 451,000
Mediana 1884,00
Desvio padréo 637,810
Amplitude 902
Minimo 1433
Maximo 2335
Percentis 25 1433,00
50 1884,00
75
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Tabela 31 - Distribuicdo dos doentes internados por género.

n %

Feminino 35 57,4

Masculino 26 42,6

Total 61 100,0

Tabela 32 - Caracterizacdo do nimero de dias de internamento.
Numero de dias de internamento

n 61
Média 8,57
Erro padréo 1,059
Mediana 7,00
Desvio padrédo 8,267
Amplitude 42
Minimo 0
Méximo 42
Percentis 25 3,00
50 7,00
75 11,00

Tabela 33 - Relagdo entre o valor de NT-proBNP aquando da alta clinica no internamento e a

mortalidade.

Valor do NT-proBNP & alta vs Mortalidade

Valor do NT-proBNP a alta (pg/ml)

11800- 15400- 116200-
1900] ]900-1800]  5400] 16200] 48600] 148600[ Total

Mortalidade Vivo n 9 4 3 3 2 1 22
% 41,0% 18,2% 13,6% 13,6% 9,1% 4,5% 100,0%

Falecido n 7 2 3 2 1 1 16
% 43,8% 12,5% 18,8% 12,5% 6,2% 6,2% 100,0%

Total n 16 6 6 5 3 2 38
% total 42,1% 15,8% 15,8% 13,2% 7,9% 5,2% 100,0%
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Teste Qui-quadrado

Est.teste G.L. p-valor
Pearson Qui-quadrado 2,456 5 , 783
N 38

Tabela 34 - Relacao entre o valor do NT-proBNP aquando da alta cinica no internamento e o nimero de

entradas no SU durante 12 meses.

Numero de entradas no SU durante 12 meses vs Valor do NT-proBNP a alta

Valor do NT-proBNP a alta (pg/ml) Total
]900-  ]1800-  ]5400-  ]16200-
1900] 1800] 5400]  16200]  48600]  ]48600[

Ndmero de Uma entrada n 12 4 5 2 3 1 27
entradas no SU % 444%  148%  185% 7,4% 11,2% 3,7%  100,0%

durante 12 meses Duas entradas n 2 1 1 1 1 1 7
% 28,5% 14,3% 14,3% 14,3% 14,3% 14,3% 100,0%

Trés entradas n 1 0 0 0 0 0 1
% 100,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 100,0%

Quatro entradas n 1 0 0 0 0 0 1
% 100,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 100,0%

Cinco entradas n 0 0 0 1 0 0 1
% 0,0% 0,0% 0,0% 100,0% 0,0% 0,0% 100,0%

Seis entradas n 0 0 0 1 0 0 1
% 0,0% 0,0% 0,0% 100,0% 0,0% 0,0% 100,0%

Total n 16 5 6 5 4 2 38
% Total  42,1% 13,2% 15,8% 13,2% 10,5% 5,2% 100,0%

Teste Qui-quadrado

Est.teste G.L. p-valor
Pearson Qui-quadrado 17,256 25 ,872
N 38
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Tabela 35 - Relagao entre o niUmero de entradas no SU durante 12 meses e a mortalidade.

Numero de entradas no SU durante 12 meses vs Mortalidade

Mortalidade
Vivo Falecido Total

Numero de entradas no Uma entrada n 24 21 45
SU durante 12 meses % 53,3% 46,7% 100,0%
Duas entradas n 7 5 12

% 58,3% 41,7% 100,0%

Trés entradas n 1 0 1

% 100,0% 0,0% 100,0%

Quatro entradas n 1 0 1

% 100,0% 0,0% 100,0%

Cinco entradas n 1 0 1

% 100,0% 0,0% 100,0%

Seis entradas n 1 0 1

% 100,0% 0,0% 100,0%

Total n 35 26 61
% Total 57,4% 42,6% 100,0%

Teste Qui-quadrado
Est.teste G.L. p-valor
Pearson Qui-quadrado 3,277 5 ,657
N 61
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