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RESUMO

Introducdo: A terapia ECMO (Extraxorporeal Membrane Oxygenation) foi amplamente
disseminada em Portugal e por todo o mundo durante a pandemia de COVID-19. A
procura de uma terapéutica de resgate que resultasse numa melhor sobrevida levou a
que hospitais portugueses atualizassem critérios de submissédo a ECMO. A inexisténcia
de estudos que avaliem os individuos submetidos a ECMO antes e durante a pandemia
levou a realizagdo do presente estudo. O objetivo é analisar as caracteristicas e
complicacdes dos individuos submetidos a ECMO no CHUSJ entre 2017 e 2022.

Metodologia: Estudo observacional descritivo retrospetivo de individuos submetidos a
ECMO e admitidos numa unidade de cuidados intensivos (UCI). A base de dados de
morbilidade hospitalar e da respetiva UCI foram utilizadas para a selecao dos episodios.
Foi realizada uma analise descritiva de médias e frequéncias, teste qui-quadrado para
avaliar a associacao entre complicacdes e relacdo com outras variaveis, test t para aferir
a relacao entre as complicacdes e o tempo de internamento e uma regressao logistica
binaria para identificar fatores associados a ocorréncia de complicagdes.

Resultados: Foram analisados 376 individuos, entre os quais verificou-se um aumento
pontual em ECMO durante a pandemia (incremento de 11,7% vs. periodo pré-
pandemia). Verificou-se um aumento do periodo de internamento durante a pandemia,
nas trés variaveis estudadas: média de dias em ECMO (17,36 vs. 31,78); média de dias
em UCI (24,0 vs. 38,0) e demora média do internamento (34,1 vs. 49,6 dias). As
comorbilidades mais frequentes antes da pandemia foram fumador (40,9%), hipertensao
arterial (39,6%) e obesidade (28,9%). Durante a pandemia as que registaram com maior
frequéncia foram obesidade (42,8%), hipertensdo (40,2%) e doenca cardiaca pré-
existente (33,8%). No caso das condi¢des, as que se observaram com maior frequéncia
foram as mesmas em ambos os periodos: ARDS (Acute Respiratory Distress Syndrome)
(59,1%; 60,7%), lesdo renal aguda (44,7%; 44,8%) e insuficiéncia cardiaca (37,7%;
25,4%). Infecdo da corrente sanguinea (32,7%), complicacbes hematolégicas (32,7%)
e tromboembolismo (25,2%) foram as complicagbes mais frequentes antes da
pandemia. Durante a pandemia as mais comuns foram infe¢do da corrente sanguinea
(45,8%), pneumonia associada a ventilagdo mecéanica invasiva (39,3%) e
tromboembolismo (32,3%). Internamento prolongado, ARDS, lesdo renal aguda e
infecdo por SARS-CoV-2 estdo frequentemente associados a um risco acrescido de
varias complicagbes médicas. As complicagbes com maior risco acrescido de
mortalidade foram hemorragia gastrointestinal, AVC, hemorragia cerebral. Na presenca
de pneumonia associada a ventilacdo mecanica invasiva, complicacées hematolégicas,
infecdo da corrente sanguinea, infecdo no local de puncao e infecdo do trato urinario a
demora média foi significativamente maior (p<0,001).

Concluséo: Com a pandemia de COVID-19, a ECMO reafirmou o seu papel como um
suporte vital essencial em cuidados intensivos. As conclusfes deste estudo poderdo
servir de apoio para a evolucao das praticas clinicas, assim como para um planeamento
e distribuicdo de recursos mais eficiente e eficaz, com um impacto final positivo para a
saude da populacéo, por forma a enfrentar com resiliéncia os atuais e futuros desafios.

Descritores: ECMO; Comorbilidades; Complicacbes; COVID-19.
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ABSTRACT

Introduction: ECMO (Extraxorporeal Membrane Oxygenation) was widely used during
the COVID-19 pandemic in Portugal and around the world. The search for a rescue
therapy that would result in better survival led Portuguese hospitals to update ECMO
submission criteria. The lack of studies evaluating individuals undergoing ECMO before
and during the pandemic led to the present study. The aim is to characterize the
population submitted to ECMO between 2017 and 2022 in one reference center.

Methodology: Retrospective descriptive observational study of individuals who
underwent ECMO and were admitted to an intensive care unit (ICU). The hospital
morbidity database and the respective ICU database were used to select the episodes.
A descriptive analysis of means and frequencies was conducted, along with a chi-square
test to evaluate the association between complications and other variables, a t-test to
assess the relationship between complications and length of hospital stay, and a binary
logistic regression to identify factors associated with the occurrence of complications.

Results: A total of 376 individuals were analyzed, showing a specific increase in ECMO
use during the pandemic (an increase of 11.7% compared to the pre-pandemic period).
There was an increase in the length of hospital stay during the pandemic across the
three variables studied: average days on ECMO (17,36 vs. 31.78); average days in the
ICU (24.0 vs. 38.0); and average length of hospital stay (34.1 vs. 49.6 days). The most
frequent comorbidities before the pandemic were smoking (40.9%), hypertension
(39.6%), and obesity (28.9%). During the pandemic, the most frequent were obesity
(42.8%), hypertension (40.2%), and pre-existing heart disease (33.8%). The conditions
most frequently observed in both periods were the same: ARDS (Acute Respiratory
Distress Syndrome) (59.1%; 60.7%), acute kidney injury (44.7%; 44.8%), and heart
failure (37.7%; 25.4%). The most frequent complications before the pandemic were
bloodstream infection (32.7%), hematologic complications (32.7%), and
thromboembolism (25.2%). During the pandemic, the most common complications were
bloodstream infection (45.8%), ventilator-associated pneumonia (39.3%), and
thromboembolism (32.3%). Prolonged hospitalization, ARDS, acute kidney injury, and
SARS-CoV-2 infection are frequently associated with an increased risk of several
medical complications. The complications with the highest increased risk of mortality
were gastrointestinal hemorrhage, stroke, and cerebral hemorrhage. In the presence of
ventilator-associated pneumonia, hematologic complications, bloodstream infection, site
infection, and urinary tract infection, the average length of stay was significantly longer
(p<0.001).

Conclusion: With the COVID-19 pandemic, ECMO reaffirmed its role as an essential
vital support in intensive care. The conclusions of this study may support the evolution
of clinical practices, as well as more efficient and effective planning and distribution of
resources, ultimately having a positive impact on public health to resiliently face current
and future challenges.

Keywords: Extracorporeal Membrane Oxygenation; Comorbidities; Complications;
COVID-19.
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1. INTRODUCAO

A Oxigenacdo por Membrana Extracorpérea (ECMO) representa um avango notavel na
medicina intensiva, proporcionando um suporte vital a individuos cujo sistemas cardiaco ou
pulmonar se defrontam com disfuncdes graves. Este método, embora possa oferecer uma

Otima oportunidade de recuperacédo, ndo esté isento de desafios e complexidades.

Ao unir conhecimentos clinicos e evidéncias cientificas, este trabalho visa contribuir para o
raciocinio aprofundado do perfil dos individuos em ECMO, oferecendo insights para a area

clinica, na orientacao de praticas clinicas futuras.

A compreensdo das caracteristicas demogréficas, condigbes clinicas subjacentes e
indicadores de gravidade desses pacientes € essencial para otimizar a sele¢cdo de candidatos

a ECMO e a eficacia do tratamento.

Além disso, analisaremos as complicacdes mais frequentes associadas ao uso da ECMO,
desde eventos hemorragicos até complicacdes infeciosas, por forma a melhorar os desfechos
clinicos. Vamos examinar também as taxas de mortalidade, reconhecendo a variabilidade em

diferentes contextos clinicos e destacando os fatores que podem influenciar os resultados.

A demora média de internamento, um indicador que reflete a complexidade dos cuidados e a
recuperacdo dos individuos, também sera abordada. Essa dimenséo temporal € vital para
compreender ndo apenas a eficacia do tratamento, mas também para notificar as decisbes

clinicas e otimizar a gestéo hospitalar.

Por isso, uma andlise aprofundada das caracteristicas individuais dos pacientes submetidos
a este procedimento é essencial de forma a identificar fatores de risco, contribuindo assim
para uma prética clinica mais informada e eficaz. Almejamos ndo apenas documentar o0s
eventos associados a ECMO, mas também identificar padrées e desafios. Este estudo torna-
se importante para diferentes areas da administracdo hospitalar, como o planeamento, a

eficiéncia operacional, a qualidade dos cuidados e a alocagéo de recursos.

A literatura existente e descrita no nosso pais € escassa relativa a esta tematica
especialmente por se tratar de dois periodos distintos, antes e durante a pandemia. Contudo,
os estudos existentes revelam que a ECMO € um recurso de suporte de vida que demonstrou
ter um impacto significativo na recuperacdo dos doentes tratados, com base em outras
experiéncias, como por exemplo HIN1 (Peek et al., 2006). O suporte de ECMO veno-venosa
(VV) e veno-arterial (VA) é conhecido como uma modalidade terapéutica e de tratamento
instituido na insuficiéncia respiratéria (Supady et al., 2022) e circulatéria (Guglin et al., 2019)

refrataria ao procedimento convencional (Combes et al., 2018).
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Em 2009, o recurso a esta técnica, em cuidados intensivos, foi uma consequéncia resultante
da infecdo pelo virus Influenza A (H1N1), da qual decorreram casos de ARDS (Acute
Respiratory Distress Syndrome) grave, com variacao de taxas de mortalidade entre os 17% e
0s 46% (Nin et al., 2011), sendo que individuos com comorbilidades e internamentos mais

prolongados tinham maior risco de mortalidade (Zangrillo et al., 2013).

Apoés identificacdo do SARS-CoV-2, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) declarou em
janeiro de 2020 a existéncia do sétimo dos coronavirus, infetantes para o homem, responséavel
pela doenca COVID-19.

A Extracorporeal Life Support Organization (ELSO), para além de outras funcdes, colabora
em termos de necessidade organizacional dos centros de ECMO para que se possam oferecer
cuidados de alta qualidade, utilizacdo racional dos recursos e seguranga para pacientes e
profissionais de saude (Matos et al., 2021). De acordo com mesmo organismo, desde o inicio
da pandemia até novembro de 2022, foram submetidos a ECMO cerca de 31.582 individuos
em todo o mundo (ELSO, 2022).

Em Portugal, os primeiros casos confirmados de doenca por coronavirus ocorreram em 2 de
margo de 2020 no Norte do pais, (Portugal. Ministério da Saude. DGS, 2020) e no plano
global, a situacdo de pandemia foi classificada pela OMS a 9 de mar¢co do mesmo ano
(Cucinotta e Vanelli, 2020).

A nivel nacional, a sociedade portuguesa de cuidados intensivos e o grupo de infecéo e sépsis
para a abordagem da COVID-19 em medicina intensiva, atualizou, em 2022, as
recomendacdes para abordagem a doentes com diagnostico de COVID-19. Estas
recomendacdes mencionam que doentes criticos com insuficiéncia respiratéria e choque
cardiogénico associados a COVID-19 devem ser referenciados para suporte respiratorio de
vida extracorporal perante faléncia da ventilacio mecénica invasiva e para suporte

cardiorrespiratdrio de vida extracorporal perante faléncia da terapéutica convencional.

Mais recentemente, com a era da medicina de precisdo ou personalizada, esta técnica foca-
se nos resultados em saude potenciados pela mesma, indo ao encontro do Objetivo de
Desenvolvimento Sustentavel 9: Indastria, Inovacdo e Infraestruturas: desenvolver
infraestruturas de qualidade, de confiancga, sustentaveis e resilientes, incluindo infraestruturas
regionais e transfronteiricas, para apoiar o desenvolvimento econémico e o bem-estar

humano, focando-se no acesso equitativo e a precos acessiveis para todos.

Do ponto de vista estrutural e organizativo do trabalho, optou-se pela divisdo em sete
capitulos: a introducéo (1), o enquadramento tedrico (2), os objetivos (3), a metodologia (4), a

apresentacao dos resultados (5), a discusséo (6) e, por fim, a concluséo (7).
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2. ENQUADRAMENTO TEORICO

2.1. Oxigenagéo por Membrana Extra-Corporal (ECMO)

A Extracorporeal Membrane Oxygenation (ECMO) consiste numa técnica de suporte de vida
gue pressupfe a circulacdo e oxigenacdo extracorporal do fluxo de sangue, tendo como
génese o0 suporte circulatério efetuado em contexto cirdrgico cardiaco (bypass
cardiopulmonar). Este suporte possui um carater temporario, permitindo que o coracdo e/ou
o pulmé&o recuperem de uma situacao de faléncia reversivel perante o insucesso dos suportes
tidos como convencionais, ou suportando as suas fungfes até ao tratamento definitivo, por
exemplo, o transplante (Oliveira et al., 2021). A Extracorporeal Membrane Oxygenation

VenoVenous (ECMO-VV) é utilizada na faléncia pulmonar, ao passo que a Extracorporeal

Membrane Oxygenation ArterioVenous (ECMO-VA) tem como objetivo principal suportar a
faléncia cardiaca e circulatoria, podendo sustentar igualmente a fungdo pulmonar em caso de
faléncia respiratéria (Chaves et al., 2019; Oliveira et al., 2021). A modalidade veno-venosa
(VV) é a opgdo padrdo no tratamento da insuficiéncia respiratoria grave, ao passo que a veno-

arterial (VA) é dirigida ao tratamento da insuficiéncia cardiaca grave (Combes et al., 2020).

As indicacOes para referenciacao de doentes criticos com insuficiéncia respiratdria ou choque
cardiogénico para suporte respiratério e cardiorrespiratério de vida extracorporal, bem como
as suas contraindicacfes, encontram-se bem definidas pela Sociedade Portuguesa de

Cuidados Intensivos (Mendes et al., 2022).

As mesmas, vao ao encontro do relatdrio da Extracorporeal Life Support Organization (ELSO)
que demonstra que as trés principais indicacdes de ECMO-VV s&o: a pneumonia bacteriana
(261 horas; 61%), pneumonia viral (325 horas; 65%) e ARDS secundaria a pds-operatério ou
trauma (256 horas; 57%) (Thiagarajan et al., 2017).

J& as indicacdes de ECMO-VA séo o choque cardiogénico (144 horas; 42%), cardiomiopatia
(162 horas; 51%), cardiopatia congénita (129 horas; 37%) e miocardite (188 horas; 65%)
(Thiagarajan et al., 2017).

N&o existe contraindicacdo absoluta para o uso da ECMO, considerando-se que o risco e o
beneficio deverdo ser analisados caso a caso (Keller, Anderson e Stafford, 2013). Existem,
no entanto, contraindicacdes relativas, como a hemorragia ativa ndo controlada, neoplasia
sem tratamento, transplante de 6rgdo ou imunossupressao, disfuncao irreversivel do sistema
nervoso central e faléncia cardiaca ou respiratoria irreversiveis (Kulkarni, Sharma e Diaz-
Guzman, 2016; MacLaren, Combes e Bartlett, 2012).

Em Portugal, a modalidade veno-venosa (VV) teve a sua grande difusdo quando da pandemia

mundial da entdo denominada “gripe das aves” em 2009 (causada pelo virus Influenza tipo A
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subtipo HIN1) sendo na altura considerada como o Ultimo recurso em caso de Sindrome de
Dificuldade Respiratéria Aguda (SDRA) (Sukhal et al., 2017). A técnica teve novo pico de
utilizacdo durante o surto de Legionella em 2014 e, mais recentemente, na pandemia da
COVID-19, causada pelo virus SARS-CoV-2 (Oliveira et al., 2021).

2.2. Perfil dos individuos submetidos a ECMO com base na literatura

Historicamente, foi na década de 80 e 90 que a ECMO se tornou mais evidente, sendo
publicados ensaios que evidenciavam beneficio no tratamento de patologias em recém-

nascidos, mas sem beneficio no tratamento em adultos, a excecéo da cirurgia cardiaca.

Com o estudo CESAR, a consideravel diminuicdo da taxa de mortalidade (21%) em doentes
com ARDS levou a que fosse redefinida a abordagem da faléncia respiratéria no adulto. Tais
resultados ocorreram aquando a pandemia HLN1 que culminou com quadros graves de ARDS
levando ao aumento da utilizagdo da ECMO, com resultados positivos (Peek et al., 2006). O
mesmo aconteceu com o surto de Legionella corroborado por Roncon-Albuquerque Jr. (2017)
numa coorte de doentes com pneumonia por Legionella vs doentes com outras causas de
insuficiéncia respiratéria aguda grave em que a sobrevida hospitalar era mais elevada no

primeiro grupo (85,7% vs. 62,2%).

Portugal seguiu a tendéncia internacional na adocdo da ECMO em doentes com ARDS grave.
No entanto, foi durante a pandemia da COVID-19 que atingiu o0 seu pico.

Até ao dia 30 de julho de 2022, encontravam-se infetados 5 340 612 individuos (Dire¢éo Geral
de Saulde, 2022). O pico de doentes internados em Unidades de Cuidados Intensivos ocorreu
a 05 de fevereiro de 2021 com 904 doentes internados. Morreram até ao dia 30 de julho de
2022, 24 592 individuos.

Estiveram sob suporte ECMO 336 doentes (Lorusso et al., 2022) até 12 de setembro de 2022,
dispersos pelos trés centros de referéncia: Centro Hospitalar Universitario Lisboa Norte (96),
Centro Hospitalar e Universitario de S&o Jodo Do Porto (93), e Centro Hospitalar Lisboa
Central (96). Foram também incluidos o Centro Hospitalar Universitario de Coimbra (45),
Hospital do Funchal (4) e o Centro Hospitalar Vila Nova de Gaia/Espinho (2), apesar de n&do

estarem incluidos como centros de referéncia.

Dada a escassez de estudos publicados em Portugal sobre a tematica, decidiu-se incluir um
estudo de coorte observacional retrospetivo de todos os individuos submetidos a ECMO em
duas UCI (polivalente e cardiaca) entre 2011 e 2016. Foram submetidos 29 individuos a
ECMO-VA e 19 a ECMO-VV; a indicacdo para a sua implantacado foi o EAM e a ARDS

secundaria a infecao viral, respetivamente (Passos et al., 2017).

18



Durante a segunda onda da pandemia, foi feito um estudo que incluia 24 centros ECMO (22
em Espanha e 2 em Portugal) num total de 319 individuos. A indicacéo para o suporte ECMO
foi a SDRA 151 (47,3%) na primeira onda e 168 (52,6%) na segunda. Predominancia
acentuada para o sexo masculino 117 (77,5%) e um ligeiro aumento na segunda onda 141
(83,9%) (Riera et al., 2021).

Um outro estudo nos mesmos centros ECMO, num total de 353 individuos, identifica a
hipertensdo como a comorbilidade mais frequente 121 (36,2%) e com uma média de idade de
52,9 anos. Refere que os doentes submetidos a ECMO durante a segunda onda eram mais

velhos e com mais comorbilidades (Riera et al., 2021, 2021).

A insuficiéncia respiratéria refrataria a COVID-19 (Autschbach et al., 2021; Mansour et al.,
2022) ou a faléncia respiratéria (Passos et al., 2017) foram os diagndsticos major que
conduziram o doente a ECMO-VV (Barbaro et al., 2020). No entanto, para a disfungéo
ventricular direita grave a escolha recaiu na ECMO-VA (Alessandri et al., 2023), podendo

assim, serem concomitantes (Maharaj et al., 2022).

A idade média dos individuos elegiveis situa-se entre os 49 e os 57 anos, sendo que em todos
0s estudos revistos a populacdo major era do sexo masculino (Autschbach et al., 2021,
Barbaro et al., 2020; Mansour et al., 2022). Este perfil pode estar associado aos antecedentes
pessoais dos individuos, sendo predominantes a hipertensdo arterial (74%) (Autschbach et
al., 2021), a obesidade (IMC>31kg/m?) (47%), IRC (2%) (Barbaro et al., 2020), a ICC, o
cancro, ser fumador ativo, ter diabetes mellitus, a DPOC, a DRC, as doencas cardiovasculares
e a pneumonia (Mansour et al., 2022) indo de encontro aos descritas pelo Extracorporeal Life

Support Organization (ELSO).

Tendo em conta a populacdo vulneravel, as gravidas também estéo incluidas, pese embora a
sua representatividade ser minuta. Na pandemia surgiram pelo menos quatro casos de
gravidas infetadas com COVID-19, no Norte (Diario de Noticias. Lusa, 2022) e Centro
(Campos, 2021) do pais, ambas com cerca de 35 anos, em coma induzido, conectadas a um
ventilador e ECMO. Apesar da identificagdo destes casos, ndo existem dados relativos a
comorbilidades, sabe-se que nado estariam vacinadas, sendo que uma delas ao 7° dia de
internamento em ECMO desenvolveu complicacbes como: hipertensdo arterial e

trombocitopenia (Costa et al., 2022).

Houve casos a nivel internacional pré-pandemia, em maior nimero, de gravidas submetidas

a ECMO e durante a pandemia com casos pontuais.

O fator idade néo foi coincidente com o descrito na literatura internacional, uma vez que ambas

as gravidas eram jovens adultas.
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2.3. Complicacbes

A experiéncia em ECMO, no tratamento de doentes durante a pandemia da Influenza A
(H1N1) e com diagnéstico de ARDS grave, levou a que durante a pandemia da SARS-CoV-2
0 uso da ECMO fosse aceite como terapia de resgate para o tratamento da ARDS (Noah et
al., 2011). Nao obstante, existem riscos associados a ampla dissemina¢ao a que se tem vindo
a assistir, em virtude de ser uma técnica profundamente invasiva. Apesar das vantagens que
a literatura apresenta, este procedimento € de alta complexidade e especificidade n&o estando

isento de complicagdes no seu decurso.

De entre as complicagbes existentes as mais frequentes sdo as complicacbes mecénicas e
médicas. Nas complicagbes mecéanicas destacam-se a descanulagcdo acidental, embolia
gasosa e formacédo de coagulos no circuito. J& as complicagdes médicas mais comuns séo a
hemorragia cerebral, gastrointestinal ou do local de insercdo das cénulas, acidentes
vasculares cerebrais, convulsfes, infecdo, hemdlise e hipertensdo arterial (MacLaren,
Combes e Bartlett, 2012; Oliveira et al., 2021).

A descanulacdo acidental decorre normalmente do posicionamento em decubito ventral do
doente, pela multiplicidade de artefactos que o doente apresenta, no entanto, parece evidente
gue o posicionamento em prono promove uma homogeneizacdo da ventilagdo no pulméo e
diminui o colapso dos segmentos dorsais do pulmdo (Combes et al., 2014) (Guérin et al.,
2013).

Embora uma ampla variedade de disturbios hemostaticos possa ocorrer durante a ECMO, as
complicagdes hemorragicas sdo uma das complica¢cdes mais comuns e potencialmente fatais.
Existindo dados que sugerem que 0s mecanismos fisiopatolégicos primarios do sangramento
associado a ECMO estédo relacionados com a disfungdo do fator de coagulacdo e a

hemostasia plaquetéaria (Popugaev et al., 2020).

Por forma a evitar este tipo de complicacado, € importante a monitorizacao clinica e laboratorial
diaria dos fatores de coagulacao e a utilizacdo de anticoagulante, a heparina nao fracionada
(Oude Lansink-Hartgring et al., 2019). A utilizacdo da heparina é necessaria para a prevencao

de tromboembolismos e AVC, devido ao risco de coagulagc&o associada ao circuito da ECMO.

Um dos ensaios revistos que compara doentes com infecdo por COVID-19 em ECMO e
doentes com outras causas de ARDS em ECMO conclui que se desenvolveram elevadas
taxas de complicagbes hemorragicas graves em doentes com COVID-19, nomeadamente
sangramento das vias aéreas (37,3% vs. 15,0%) e hemotorax (13,4% vs.

3,3%), comparativamente ao outro grupo (Tavares et al., 2023).

Numa revisdo sistemética e meta-analise sobre a implementacdo de oxigenagao por

membrana extracorpérea em doentes com COVID-19, constatou-se que as complicacbes

20



mais comuns, em 18 dos 21 artigos analisados num total de 1721 individuos, sao as renais
(559/1583), seguidas das mecénicas (429/1583) e infeciosas (171/1583) (Ramanathan et al.,
2021).

Apesar das suas muitas vantagens, as complicacdes associadas a ECMO apresentam
implicacOes relevantes nos resultados imediatos e de longo prazo, pelo que a prevencéo e
detecdo precoce de sintomas podem ajudar a minimizar a ocorréncia de efeitos colaterais
(Appelt et al., 2020).

Embora um estudo controlado e randomizado, realizado em 2009, que incidiu na eficacia e
avaliacdo econdémica do tratamento convencional de suporte ventilatério vs. ECMO para a
insuficiéncia respiratdria grave do adulto (CESAR) demonstre que o recurso a ECMO melhora
a sobrevida dos doentes comparativamente ao tratamento convencional (Peek et al., 2009),
existe evidéncia que também documenta um amplo nimero de complicagdes decorrentes da
técnica ou ndo, nomeadamente, complica¢cdes do foro hematoldgico, neurolégico, motor e

infecioso.

Estas estdo associadas a um mau progndéstico e impactam a morbilidade e mortalidade dos
pacientes, um melhor conhecimento da fisiopatologia subjacente, uma detecdo precoce e uma
monitorizacdo rigorosa das complicacbes podem reduzir a sua frequéncia e melhorar o

prognéstico e a incidéncia de resultados positivos (Coco, Lo et al., 2018).

Ensaios como o de Thiagarajan et al. (2017) reportam uma mortalidade maior em individuos
submetidos a ECMO-VA (77,14%) comparativamente a ECMO-VV (22,86%), (p=0,015). O
desenvolvimento de infe¢cdes esta associado a abundancia de dispositivos invasivos, o que
aumenta o risco de infecdo da corrente sanguinea, sendo a incidéncia de infecdo em
pacientes adultos, em ECMO-VV, de 17,5%.

Mulheres gravidas também foram submetidas a ECMO. Caracteristicas como o aumento da
idade materna, o elevado indice de massa corporal e as comorbilidades pré-existentes, como
hipertenséo, pré-eclampsia e diabetes, sdo fatores de risco que poderdo explicar que cerca
de 0,2% tenham recorrido a ECMO (Allotey et al., 2020; Yang et al., 2021).

Briller (2022) refere que ha maior risco de eventos adversos em gravidas comparativamente

a mulheres nédo gravidas por infecdo por COVID-19.

Em suma, os estudos comprovam que as complicacbes que advém da ECMO, quer sejam
relacionadas a patologia subjacente (médicas) ou da prépria maquina (mecanicas), sao

comuns e estdo associadas a um aumento significativo de morbilidade e mortalidade.
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2.4. Demoramédia dos episddios de internamento

A demora média dos episddios de internamento de individuos submetidos a ECMO pode
variar dependendo da complexidade inicial e individual dos individuos, assim como as

complicacdes que podem advir durante o procedimento.

Individuos com ARDS grave associada a H1IN1 e que foram submetidos a ECMO entre 2013-
2014 registaram uma demora média de internamento em UCI de 27 dias (variagédo de 14 - 39)
e uma média de dias de internamento hospitalar de 29,1 dias (variacdo de 16,0 - 46,9) (Menon
et al., 2017).

Num estudo realizado em Portugal em 2020 que analisou as caracteristicas dos individuos
com SARS-CoV-2 que necessitaram de internamento em UCI, tendo em conta dois periodos
da pandemia (pico e plateau) a demora média de internamento em UCI situou-se em 14 vs. 7
dias (p<0,001) respetivamente. O total de internamento hospitalar com 24 dias vs. 21
(p=0,001) (Pereira et al., 2022).

Um estudo que compara doentes com diagndstico de COVID-19 e SDRA e doentes sem
COVID-19 mas com SDRA indica-nos que a duracdo média de suporte em ECMO foi
semelhante nos dois grupos (16 vs. 13 dias) respetivamente (Autschbach et al., 2021), tal

como aconteceu com a duracao de internamento com 29 vs. 33 dias.

N&o muito diferente foi o estudo publicado pela Lancet (2020) com dados de 1035 doentes,
em que a média foi de 13,9 dias (Barbaro et al., 2020). Segundo Mansour et al. (2022), a
duragéo de suporte ECMO foi associada a um maior risco de hemorragias e tromboses, no
entanto, doentes com infegdo por COVID-19 ndo apresentaram maior risco de hemorragia

comparativamente a doentes sem COVID-19.

2.5. Fatores associados a mortalidade dos individuos submetidos a ECMO

Apesar de ndo se evidenciarem duvidas relativas ao aumento da oxigenacao por terapia
ECMO, parece incerto o impacto que tera na sobrevida dos doentes e na mortalidade tendo

em conta as complicagdes inerentes ao circuito e ao proprio doente.

Em alguns casos, a ECMO tem sido associada a melhorias significativas nas taxas de
sobrevivéncia, especialmente quando utilizada em estagios iniciais e em individuos

criteriosamente selecionados.

Um ensaio clinico randomizado realizado em 2018 em doentes com ARDS severa comparou

a utilizacdo de ECMO com o método convencional, revelando que a mortalidade n&do era
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significativamente mais baixa. A frequéncia de complicagbes era maior no grupo ECMO,

embora nao tenha variado significativamente nos dois grupos (Combes et al., 2018).

No entanto, os beneficios da utilizacdo da ECMO em individuos com ARDS provocada pela
infec@o por COVID-19 parecem discutiveis. Por exemplo, num ensaio onde séo avaliados dois
periodos distintos concluiu-se que num primeiro periodo a mortalidade € menor (41,1%,
p=0,001) comparativamente a segunda onda da pandemia (60,1%) (Riera et al., 2021).
Todavia, 0s mesmos autores ressalvam alguns aspetos que poderéo ter tido impacto nestes
resultados como o volume de doentes tratados levando a maior dispersdo dos doentes e
mudanca de protocolo na abordagem ao individuo. Porém, os doentes na segunda onda
tiveram mais coinfe¢cdes 59 (35,1%) comparativamente a primeira 36 (23,8%) podendo

explicar a alta taxa de mortalidade.

No estudo publicado na revista Lancet, envolvendo uma populagéo de cerca de 1035 doentes,
ocorreram cerca de 380 6bitos, aproximadamente 39%, no entanto, a incidéncia cumulativa
estimada de mortalidade intra-hospitalar a 90 dias ap6s o inicio da ECMO foi de 38% (Barbaro
et al., 2020). Num outro ensaio, realizado em Franca a mortalidade foi muito superior quando

comparada com o estudo anterior, com 62,6% (330/527) (Mansour et al., 2022).

Segundo Barbaro (2020) individuos com lesao renal aguda e insuficiéncia cronica obtiveram
maior risco associado de mortalidade, tal como o aumento da idade e a duracdo da terapia
ECMO (Ramanathan et al., 2021).

Outros fatores que podem contribuir para o sucesso dos cuidados dizem respeito aos centros
ECMO, onde foi associada a maior sobrevida quando realizados em centros de ECMO com
experiéncia em termos de volume de casos tratados (Nseir et al., 2022). O mesmo refere um
estudo de 2015 da Extracorporeal Life Support Organization (ELSO), apurando que um maior
volume de casos tratados estava associado a uma menor mortalidade de doentes em ECMO
(Barbaro et al., 2015).

De forma a minimizar este impacto na mortalidade, individuos em suporte ECMO devem ser
transferidos para centros especializados e com uma equipa treinada em ECMO, sendo que
estes centros foram associados a melhores resultados de sobrevida quando comparados com

outros centros (Lucchini et al., 2023).

Parece certo que as taxas de mortalidade associadas a Oxigenagdo por Membrana
Extracorp6rea podem variar consideravelmente e sdo influenciadas por uma série de fatores,
incluindo a condicdo clinica subjacente, a gravidade da doenca, o tempo até iniciar-se a

técnica, a experiéncia da equipa e a presenca de complicacdes.
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3. OBJETIVOS

O presente trabalho tem como objetivo geral analisar as caracteristicas e complicacfes dos

individuos submetidos a ECMO num centro de referéncia entre 2017 e 2022.

Como objetivos especificos foram delineados os seguintes:

1.1.

1.2.

1.3.

1.4.

Descrever o0s internamentos dos individuos submetidos a ECMO
(caracteristicas demogréficas e clinicas);

Descrever a ocorréncia de complicacbes médicas e mecéanicas e identificar
fatores associados a essa ocorréncia.

Comparar a mortalidade e demora média de internamento dos individuos com
e sem complicacdes.

Analisar as caracteristicas dos individuos e as complicagbes associadas a

ECMO antes e durante a pandemia.
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4, METODOLOGIA

Este capitulo apresenta o desenho de estudo realizado, o contexto, a populacéo, fontes de

dados e questdes éticas, a descricdo das variaveis e o tratamento e analise dos dados.

4.1, Desenho do estudo

Este trabalho corresponde a um estudo observacional descritivo retrospetivo de individuos
submetidos a ECMO, maiores de 18 anos, no CHUSJ entre janeiro de 2017 e julho de 2022.

4.2. Descricdo do contexto

O Centro Hospitalar Universitario de Sao Joao, E.P.E é um dos centros hospitalares com mais
experiéncia no tratamento de doentes em ECMO em Portugal, segundo a Rede de
Referenciagdo de Medicina Intensiva (Miranda et al., 2016). Encontra-se inserido da regido
de saude norte, € um hospital terciario com 1100 camas e abrange uma populagéo estimada

em cerca de 300 mil habitantes.

Os servicos clinicos encontram-se divididos em centros de referéncia, de responsabilidade
integrados e pelas UAG (Unidades Autonomas de Gestao). A medicina intensiva encontra-se
adstrita a UAG da urgéncia e medicina intensiva. O servico de medicina intensiva possui um
total de 68 camas distribuidas pelas trés unidades funcionais. Uma das unidades esta
vocacionada para o tratamento de doentes cardiacos graves, onde se inclui o Centro de
Referéncia de ECMO, com 30 camas disponiveis (CHUSJ, 2023).

E o unico centro de referéncia (Despacho n° 6669/2017. Diario da Republica n® 148. Série Il
(2017-08-02): 16069-16070, [s.d.]) em ECMO do Norte de Portugal. Tem um volume de
atendimento de 30 a 40 doentes por ano em ECMO, sendo membro da Organizagéo
Extracorporea de Suporte a Vida (ELSO) (Roncon-Albuquerque et al., 2017). Segundo dados

do EuroElso o CHUSJ tratou 92 doentes com ECMO durante a pandemia.

4.3. Populagdo em estudo

A populacdo em estudo incluiu todos os individuos, maiores de 18 anos, submetidos a ECMO

no CHSJ entre janeiro de 2017 e julho de 2022, num total de 510 episodios.

Deste grupo, foram posteriormente excluidos:
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e episddios que ndo estavam codificados (20 episodios);
e episbddios com informacédo incompleta (26 episddios);

e episddios com 0 dias de internamento (88 episodios);

Apés este processo de selecdo foram incluidos no estudo 376 episoédios, (74% da populacao

inicial) e excluidos 134 episddios (26%).

4.4. Fonte de dados e questdes éticas

Foram utilizados os registos da Unidade de Medicina Intensiva da instituicdo, contendo os
dados dos doentes submetidos a ECMO (hospital de proveniéncia, tipo de ECMO, numero de
dias em ECMO, ndmero de dias em UCI, AVC associado a ECMO, tromboembolismo
associado a ECMO, infecdo do CVC e sépsis). Posteriormente, foram cedidos os dados sobre
a idade (a4 data de admisséo) e a presencga ou ndo de comorbilidades, a partir do Sclinico,
para os individuos constantes daqueles registos. Foram ainda utilizados os dados da Base de
Dados de Morbilidade Hospitalar (BDMH) para os mesmos doentes, incluindo diagndstico
principal, diagnésticos adicionais e procedimentos (codificados de acordo com a International
Classification of Diseases, 10th version, Clinical Modification/Procedure Coding System - ICD-

10-CM/PCS), dias de internamento, GDH, niveis de severidade e niveis de mortalidade.

Para ter acesso a base de dados foi obtida autorizacdo do diretor do Servico de medicina
intensiva (Anexo IlIl), declaracdo do profissional de ligacdo (Anexo IV) e aprovacdo da
Comisséo de Etica e Conselho de Administracéo que constam do Anexo V. O Anexo V inclui

também uma adenda ao pedido inicial.

45. Variaveis em estudo

As variaveis estdo organizadas em sete grupos: variaveis demograficas, comorbilidades pré-
ECMO, doencas agudas, coinfecbes, complicacBes, caracteristicas do episodio de

internamento e periodo de internamento.

Para a variavel diagnéstico principal, foram agrupados os respetivos codigos nos primeiros
trés digitos por forma a ndo haver uma dispersdo de episddios. A excec¢do foi para o
diagnostico principal da COVID-19, em que se mantiveram o0s quatro digitos, em primeiro por
ser um diagndstico novo e ainda se encontrar alocado as grandes categorias de diagnoéstico
“codigos para fins especiais” e em segundo por apresentar uma amostra consideravel de

individuos com COVID-19 na amostra.
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Para a identificagdo das comorbilidades e das complicaces foi tida em conta a lista elaborada

pelo “Registry Form Extracorporeal Life Support Organization” (ELSO), estimada como

contendo as mais prevalentes e relevantes (ELSO, 2022). As variaveis, comorbilidades e

complicacbes, foram ordenadas seguindo o critério do ELSO no documento “ECLS SARS

CoV-2 Addendum Form” a excecao das variaveis “Fumador” e “DPOC” que foram incluidas

por se considerarem variaveis relevantes. O mesmo critério foi tido em conta para a variavel

“Pneumonia associada a ventilagdo mecanica invasiva”. As variaveis foram identificadas

tendo por base os cddigos de diagndstico de acordo com a metodologia de Prevention Quality

Indicators (PQI), da Agency for Healthcare Research and Quality (2023). Para cada variavel

relativa as comorbilidades e complicacdes consideraram-se os codigos de diagndstico e

procedimento de cada uma das comorbilidades e complica¢des (Anexo ).

Tabela 1 - Lista de variaveis

Variaveis

Valores/Descri¢ao

Tipo de variavel

Variaveis demograficas

Sexo

Feminino; masculino;

Variavel nominal

Idade

N° de anos

Variavel discreta

Diagndstico principal

Cédigo da ICD-10-CM/PCS. Aquele que, depois
do estudo do doente, é considerado responsavel
pela admissédo do doente no hospital.

Variavel nominal

Ano

2017 - 2022

Variavel ordinal

Més de admissao

Janeiro - Dezembro

Variavel ordinal

Estacao

Primavera; Verdo; Outono; Inverno

Variavel nominal

Proveniéncia

01 (Porto), 02 (Braga), 03 (Viana do Castelo), 04
(Vila Real) e 05 (Outros distritos)

Variavel nominal

Pandemia

Varavel categorica binéria (0-Antes da
pandemia; 1-Durante a pandemia)

Variavel nominal

Episodios de internamento

GDH

Grupos de Diagnéstico Homogéneos

Variavel nominal

Tipo de ECMO

ECMO-VA; ECMO-VV; ECPR

Variavel nominal

Mortalidade
Niveis de Severidade

Niveis de Mortalidade

Alta “vivo”; Alta “6bito”
Menor; moderado; major; extremo
Menor; moderado; major; extremo

Variavel nominal
Variavel ordinal

Variavel ordinal

Periodo de internamento

Dias em ECMO

Numero de dias do doente em ECMO

Variavel continua

Dias de internamento em UCI

Numero de dias do doente em UCI

Variavel continua

Dias de internamento

Numero de dias de estadia do doente internado

Variavel continua

Comorbilidades pré-ECMO

Fumador

DPOC

Cancro
Imunocomprometido
Diabetes

Insuficiéncia renal pré-existente

Obesidade; (IMC>30kg/m?) IMC

Hipertenséo

Gravidez

Asma

Doenca pulmonar pré-existente

Doenca cardiaca pré-existente

As comorbilidades sdo do tipo categéricas
binarias (0-néo; 1-sim)

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal
Variavel nominal
Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal
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Variaveis

Valores/Descricao

Tipo de variavel

Doencas agudas

ARDS

Insuficiéncia cardiaca aguda

Miocardite

Lesdo renal aguda

Paragem cardiaca pré-ECMO

As doencgas agudas sdo do tipo categéricas
binarias (0-n&o; 1-sim)

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Coinfecdes

COVID-19

Pneumonia

As coinfe¢Bes sdo do tipo categoéricas binarias
(0-n&o; 1-sim)

Variavel nominal

Variavel nominal

Complicacdes

Falha membrana

Rotura do circuito

As complicacbes mecénicas sdo do tipo
categoricas binérias (0-n&o; 1-sim)

Variavel nominal

Variavel nominal

Pneumonia associada a ventilacao
mecanica invasiva

Descanulagédo acidental

Embolia gasosa

Tromboembolismo

Hemorragia gastrointestinal

Hemorragia do local de inser¢éo das
canulas

Convulsdes

Acidentes vasculares cerebrais

Hemorragia cerebral

Complicacdo hematoldgica

Infecdo da corrente sanguinea

Infec&o no local de puncao

Infecéo do trato urinério

As complicagdes médicas sao do tipo
categoricas binérias (0-n&o; 1-sim)

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

Variavel nominal

ECMO-VA: Oxigenacdo por membrana Extracorporal — Veno-Arterial; ECMO-VV: Oxigenag¢do por membrana
Extracorporal — Veno-Venosa; ECPR: Extracorporeal Cardiopulmonary Resuscitation; UCI: Unidade de Cuidados
Intensivos; DPOC: Doencga Pulmonar Obstrutiva Cronica; ARDS: Acute Respiratory Distress Syndrome.

Depois das variaveis estarem organizadas por grupos, procedemos a sua operacionalizacao.

4.6. Andlise e tratamento de dados

Foi feita uma andlise descritiva das varidveis em estudo, foram determinadas frequéncias
absolutas (n) e relativas (%) para as caracteristicas dos individuos (sexo, diagnéstico,
comorbilidades, doengas agudas, coinfe¢fes, niveis de severidade, niveis de mortalidade e
proveniéncia), para as caracteristicas do episodio (ano, més estacdo e pandemia) e por fim o
tipo de ECMO, complicacdes e mortalidade.

Para as variaveis quantitativas (idade) foi calculada a média e desvio-padréo; para o periodo
de internamento a mediana, média, desvio padrdo, minimo e maximo;

Para descrever as complicacdes médicas e fatores associados a sua ocorréncia foi feita uma
analise descritiva das complicacdes. Para a concretizagdo destas analises, foram incluidos

apenas os individuos codificados no GDH 4 (n=360). Para as variaveis qualitativas foram
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calculadas frequéncias absolutas (n) e relativas (%). Posteriormente, procurou-se perceber a
relacdo entre as variaveis sociodemogréficas (variaveis independentes) e ocorréncia de
complicacdes (variavel dependente). Para a varidvel independente categdrica “sexo”
procedeu-se ao teste do Qui-Quadrado; para as variaveis independentes numéricas “idade” e
“numero de dias de internamento”, usou-se uma regressao logistica binaria.

Com o objetivo de identificar preditores das complicacbes médicas, foi realizada uma
regressao logistica binaria para cada complicacdo médica, incluindo como variaveis preditoras
0 sexo, a idade, dias de internamento (internamento prolongado), assim como as
comorbilidades (fumador, obesidade, hipertenséo e doenca cardiaca pré-existente), para as
doencas agudas (ARDS, insuficiéncia cardiaca aguda e leséo renal aguda) e as coinfe¢cdes
(pneumonia e SARS-CoV-2) mais frequentes. Para esta andlise houve necessidade de se
codificar as variaveis “dias de internamento” e “idade”. Para a variavel idade agrupou-se em
grupo etario 1 (0 - 218-42 anos e 1 - 243 anos), para a variavel dias de internamento codificou-
se em internamento prolongado numa variavel dicotomica 0 - <13 dias e 1 - 214 dias. Esta
analise nao foi realizada para as complicagbes “descanulagéo acidental” e “embolia gasosa”
porque nao existiam ocorréncias suficientes para executar a analise (minimo 6 ocorréncias).
Pelo mesmo motivo, a analise néo foi realizada para as complicagbes mecanicas, uma vez
que nédo se registaram ocorréncias destas complicacfes. Nesta analise também foi calculado
0 odds ratio para as diferentes variaveis.

Para avaliar a relacéo entre as complicacdes médicas e a mortalidade, foi realizado o teste de
Qui-Quadrado, comparando-se cada complicagdo médica (sem complicagdo vs. com
complicacdo) com a mortalidade (6bito).

Por forma a aferir a relacdo entre as complicagdes médicas associadas a ECMO e o tempo
de internamento, foi realizado o teste t para amostras independentes comparando-se cada
complicacdo médica (sem complicacéo vs. com complicagdo) com a média do numero de dias

de internamento.

Por fim, foi feita uma analise descritiva das caracteristicas dos individuos, caracteristicas do
episadio, tipo de ECMO, complicacBes e mortalidade separadamente para os periodos antes
e durante a pandemia. Para a variavel sexo, aplicou-se o teste do Qui-Quadrado; para a
variavel idade o teste t. Na variavel idade, avaliou-se o pressuposto a distribuicdo normal dos
dados (anexo 2), antes de se efetuar o teste t. Apesar de se ter rejeitado a hipotese nula de
normalidade pelo teste de Kolmogorov-Smirnov, considerou-se que os dados tendem a seguir
uma distribuicdo normal, uma vez que 0os mesmos assumem valores de assimetria e curtose
baixos, (<|0,5|). Para as variaveis tipo de ECMO, mortalidade, niveis de mortalidade e niveis
de severidade, recorreu-se ao teste do Qui-Quadrado. Para os dias de internamento, avaliou-
se previamente a distribuicdo dos dados para cada uma das amostras (anexo 2). Pelo teste
de Kolmogorov-Smirnov, verificou-se que as mesmas nao seguem uma distribuicdo normal e

gue os seus valores de assimetria e curtose ndo permitem assumir esse pressuposto (Maroco,
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2011). Assim, efetuou-se a comparagéo das amostras entre os dois periodos, para cada tipo

de internamento, recorrendo ao teste Mann-Whitney (Laureano, 2011).

Para as comorbilidades e complicactes também foi aplicado o teste de qui-quadrado.

Em todas as analises foi considerado um nivel de significancia de 0,05 e um intervalo de
confianca de 95% para o odds ratio.

Para o tratamento e analise de dados recorrer-se-a ao software Microsoft Office Excel e ao
IBM SPSS® Statistics 22.0.
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5. RESULTADOS

5.1. Caracterizacdo da amostra

O presente estudo analisou uma amostra composta por 376 individuos que foram submetidos
a ECMO no periodo de janeiro de 2017 a julho de 2022. Destes, 135 eram do sexo feminino
(35,9%) e 241 do sexo masculino (64,1%), com idades variando entre 18 e 77 anos
(média=49,60; desvio padrdo=13,34).

Os participantes apresentaram 81 diagndsticos principais distintos. Os diagnosticos mais
frequentes foram o U071 - COVID-19, que representou 21,0% do total de episédios, seguido
pelos diagndsticos 121 - Enfarte agudo do miocardio (9,6%) e J96 - Faléncia respiratéria aguda
(7,4%).

No que diz respeito a sazonalidade das admissfes, observou-se que 0s meses de janeiro
(12,0%) e fevereiro (12,8%), concentraram 24,8% das admissdes. O verdo foi a estacdo do
ano com menor nimero de individuos em ECMO, representando 17,0% e o inverno com mais

admissdes com 34,8%.

A maioria dos individuos eram provenientes do distrito do Porto, representando 67,6% da
amostra. Braga, Viana do Castelo, Vila Real e “Outros distritos”, contribuiram com proporgdes

menores para a amostra.
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Tabela 2 — Caracterizagdo dos episédios

Variaveis N (%)
Total 376 (100,0)
Sexo Feminino 135 (35,9)
Masculino 241 (64,1)
Idade Média + DP 49,60 + 13,34
U071 - COVID-19 79 (21,0)
121 — Enfarte agudo do miocardio 36 (9,6)
SenGaiEs J96 - Fa,lén.cia respiratoria aguda 28 (7,4)
principal A4l - Sépsis _ 23 (6,1)
J18 — Pneumonia 16 (4,3)
J80 - Sindrome do desconforto respiratério agudo 12 (3,2)
J09 - Influenza devido a outro virus influenza identificado 9(2,4)
2017 45 (12,0)
2018 49 (13,0)
2019 68 (18,1)
Ano
2020 91 (24,2)
2021 88 (23,4)
2022 35(9,3)
Janeiro 45 (12,0)
Fevereiro 48 (12,8)
Marco 38 (10,1)
Abril 31 (8,2)
Maio 24 (6,4)
Més de admisséo Junho 29(7.7)
Julho 20 (5,3)
Agosto 23 (6,1)
Setembro 22 (5,9)
Outubro 34 (9,0)
Novembro 30 (8,0)
Dezembro 32 (8,5)
Primavera 91 (24,2)
N Verao 64 (17,0)
Estacéao
Outono 90 (23,9)
Inverno 131 (34,8)
Porto 254 (67,6)
L Braga 40 (10,6)
P'rov.enlenC|a por Viana do Castelo 8 (2,1)
distrito -
Vila Real 19 (5,1)
Outros distritos 55 (14,6)

N (%): Frequéncia absoluta e relativa; COVID-19: Coronavirus disease 2019.

5.2. Episodios de internamento

O GDH 4, caracterizado por casos de traqueostomia com ventilacdo mecéanica prolongada

(>96 horas) associada a procedimentos extensos ou necessidade de oxigenagdo por

membrana extracorpérea, concentra 96% da amostra.

No que concerne a modalidade de ECMO, observou-se que a ECMO-VV foi a predominante,

sendo utilizada em 68,1% dos casos analisados.
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Quanto aos desfechos clinicos, a taxa de mortalidade atingiu 31,6%, enquanto 68,4% dos
individuos sobreviveram ao tratamento com ECMO.

Tabela 3 — Episédios de internamento

Variaveis N (%)
GDH 2 — Transplante cardiaco e/ou transplante de pulmao 16 (4,3)
GDH GDH 4 - Traqueostomia com ventilagdo mecéanica >96h com
procedimentos extensos ou oxigenagao por membrana extra- 360 (95,7)
corporal
ECMO-VV 256 (68,1)
) ECMO-VA; 90 (22,9)
Tipo de ECMO ECPR 29(7.7)
DPC 1(0,3)
Mortalidade \(ivp 258 (68,6)
Obito 118 (31,4)

N (%): Frequéncia absoluta e relativa; GDH: Grupos de Diagndéstico Homogénios; ECMO-VV: Oxigenagdo por
membrana Extracorporal — Veno-Venosa; ECMO-VA: Oxigenag¢do por membrana Extracorporal — Veno-Arterial;
ECPR: Extracorporeal Cardiopulmonary Resuscitation; DPC: Distal Perfusion Cannula.

5.3. Periodo de internamento

No que concerne ao periodo de internamento, verificou-se uma demora média de
internamento de 43,0 dias e uma mediana de 30 dias. O desvio padréo é relativamente alto,
45,9, indicando uma grande dispersdo dos dados, o que significa que ha uma grande

variabilidade nos periodos de internamento de 1 a 392 dias.

Referente ao niumero de dias em UCI e em ECMO respetivamente, verifica-se uma média de
32,0 e 25,9 dias enquanto a mediana é de 23 e 16 dias. O desvio padrdo é consideravel, com

um valor de 31,6 e 29,3 respetivamente.

Tabela 4 — Periodo de internamento

Variaveis Dias de internamento Dias UCI Dias ECMO
Mediana 30,0 23,0 16,0
Média 43,0 32,0 25,9
Desvio padréo 45,9 31,6 29,3
Minimo 1 0 0
Maximo 392 199 198

UCI: Unidade de Cuidados Intensivos; ECMO: Oxigenacdo por Membrana Extracorporal.

5.4. Descricado das caracteristicas de saude da amostra

No ambito de comorbilidades, a hipertensao (39,4%), a obesidade (35,9%), ser fumador

(34,0%) a doenca cardiaca pré-existente (30,1%) foram as mais frequentes.
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Referente as doencas agudas, a ARDS (57,4%), a leséo renal aguda (44,4%) e a insuficiéncia
cardiaca (32,2%) foram as patologias agudas mais prevalentes nos individuos que foram
submetidos a ECMO. Ainda, relativamente a coinfec¢do, a pneumonia foi a mais prevalente
com 57,2% seguindo-se 0 SARS-CoV-2 com 23,4%.

Tabela 5 — Comorbilidades, doenga aguda e coinfecdo

L N&o Sim
Variaveis N (%) N (%)
Comorbilidades
Fumador 248 (66,0) 128 (34,0)
DPOC 352 (93,6) 24 (6,4)
Cancro 347 (92,3) 29 (7,7)
Imunocomprometido 334 (88,8) 42 (11,2)
Diabetes 303 (80,6) 73 (19,4)
Doenca renal pré-existente 342 (91,0) 34 (9,0)
Obesidade (IMC>30kg/m?) IMC 241 (64,1) 135 (35,9)
Hipertenséo 228 (60,6) 148 (39,4)
Gravidez 367 (97,6) 9(2,4)
Asma 354 (94,1) 22 (5,9)
Doenga pulmonar pré-existente 322 (85,6) 54 (14,4)
Doenca cardiaca pré-existente 263 (69,9) 113 (30,1)
Doenca aguda
ARDS 160 (42,6) 216 (57,4)
Insuficiéncia cardiaca 255 (67,8) 121 (32,2)
Miocardite 353 (93,9) 23 (6,1)
Leséo renal Aguda 209 (55,6) 167 (44,4)
Paragem cardiaca pré-ECMO 337 (89,6) 39 (10,4)
Coinfecéo
Pneumonia 161 (42,8) 215 (57,2)
SARS-CoV-2 288 (76,6) 88 (23,4)

N (%): Frequéncia absoluta e relativa; DPOC: Doenga Pulmonar Obstrutiva Crénica; UCI: Unidade de Cuidados
Intensivos; ARDS: Acute Respiratory Distress Syndrome; ECMO: Oxigenagéo por Membrana Extracorporal; SARS-
CoV-2: Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2.

5.5. Descricdo das complicacbes

Atinente a tabela 6, encontram-se explanadas as complicacdes registadas. Assim, a infecao
da corrente sanguinea (41,5%), as complicacdes hematol6gicas (29,3%), o tromboembolismo
(28,7%) e a pneumonia associada a ventilagdo mecénica invasiva (28,5%) foram as
complicagbes mais frequentes durante o internamento dos individuos que foram submetidos

a ECMO.
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Tabela 6 — Descri¢cdo da ocorréncia de complicaces

Variaveis Ndo Sim

N (%) N (%)
Complicacdes
Pneumonia associada a ventilagdo mecéanica invasiva 269 (71,5) 107 (28,5)
Embolia gasosa 371 (98,7) 5(1,3)
Tromboembolismo 268 (70,6) 108 (28,7)
Hemorragia gastrointestinal 336 (89,4) 40 (10,6)
Hemorragia do local de inser¢do das canulas 350 (93,1) 26 (6,9)
Convulsdes 371 (98,7) 5(1,3)
Acidentes vasculares cerebrais 352 (93,6) 24 (6,4)
Hemorragia cerebral 367 (97,6) 9(2,4)
Complicacdes hematoldgicas 266 (70,7) 110 (29,3)
Infecdo da corrente sanguinea 220 (58,5) 156 (41,5)
Infecdo no local de puncéo 338 (89,9) 38 (10,1)
Infecéo do trato urinério 278 (73,9) 98 (26,1)

N (%): Frequéncia absoluta e relativa.

Os resultados da relagdo entre as varidveis sociodemograficas e a ocorréncia de
complicagbes apresentam-se na tabela 7. Pode observar-se que o sexo feminino apresenta
maior propor¢cdo de individuos com complicacdes (89%), comparativamente ao sexo
masculino (76%), sendo que esta diferenca é estatisticamente significativa (p=0,001). Verifica-
se, ainda, que o0 sexo feminino apresenta 2,7 vezes mais risco de ter complicagbes em

comparagdo com o sexo masculino (OR = 2,705, IC 95%: 1,439-5,084).

Quanto ao numero de dias de internamento, observa-se que existe um efeito estatisticamente
significativo e positivo na ocorréncia de complicagbes (B=0,056; p<0,001). Por cada dia de
internamento, a hipotese de desenvolver complicagbes aumentou em 6%. Assim, quanto
maior for o tempo de internamento maior seré o risco de desenvolver complicagfes. Ja quanto
a idade, ndo apresentou um efeito estatisticamente significativo com a ocorréncia de

complicacbes (p=0,510).

Tabela 7 — Caracteristicas demograficas e ocorréncia de complicacdes

L cocC
z 0, .

Variaveis N (%) OR IC (95%) p-value
Variaveis demograficas

Feminino 117 (89) 2,705 1,439-5,084 0,0012
Sexo

Masculino 173 (76)
Idade B= 0,007 0,993 0,973-1,014 0,510°
N° dias de internamento B=0,056 1,058 1,036-1,079 <0,001°

N (%): Frequéncia absoluta e relativa; 2Teste do Qui-Quadrado; "Regressdo Logistica Binaria. COC: Com
Complicagdes; OR: Odds Ratio; IC (95%): Intervalo de Confianga foi definido a 95% para o odds ratio.
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Com o objetivo de identificar fatores associados para as complicagdes médicas, foi realizada
uma regressao logistica binaria para cada complicacdo médica, incluindo como variaveis
preditoras, 0 sexo, 0 grupo etario, o internamento prolongado, assim como cada uma das
comorbilidades, doencas agudas e coinfecdes mais frequentes. Os resultados encontram-se

sintetizados na Tabela 8.

Por exemplo, relativamente a pneumonia associada a ventilagdo mecanica invasiva, a infecao
por SARS-CoV-2 é estatisticamente significativa (p<0,001) representando um risco de
desenvolver pneumonia (OR=2,713), o mesmo se verifica para as complicacbes
hematolégicas, com a ARDS como preditor (OR=2,915, p<0,001). Para a infecdo do trato
urinario, sugere-se que o sexo (OR = 0,334, p<0,001) pode influenciar o risco, tal como a
infecdo por SARS-CoV-2 (OR=5,692, p<0,001).

Pode observar-se que determinados preditores como o internamento prolongado, ARDS,
les&o renal aguda e infecdo por SARS-CoV-2 surgem frequentemente como fatores de risco
significativos para varias complicagbes médicas. Determinados grupos etarios e 0 sexo
também mostram influéncia em algumas complicacdes, mas os resultados variam em
significancia. Esta andlise sugere a importancia da monitorizacao dos individuos com estas

caracteristicas de risco para prevenir complicagdes graves.

Tabela 8 — Sintese dos resultados da regressao logistica binaria para as diferentes complicacdes médicas

Variaveis Fatores associados OR IC 95% p-value®

Complicagbes médicas

Idade 218-42 anos 0,470 0,221-1,000 0,050

Pneumonia associada a Internamento prolongado 7,888 1,819-34,209 0,006
ventilagdo mecanica invasiva Doenca cardiaca pré-existente 1,759 0,960-3,221 0,068
SARS-CoV-2 2,713 1,498-4,914 <0,001

Tromboembolismo Internamento prolongado 2,463 1,013-5,990 0,047
Idade 243 anos 3,123 0,835-11,686 0,091

Hemorragia gastrointestinal ARDS 2,115 0,881-5,079 0,094
Lesdo Renal Aguda 2,327 1,053-5,143 0,037

Hemorragia do local de

. ~ ~ Nenhum preditor - - -
insercdo das canulas

Idade 218-42 anos 7,421 0,477-115,412 0,152
Convulsdes
Obesidade 7,656 0,624-93,948 0,112
Acidente vascular cerebral ARDS 0,281 0,099-0,796 0,017
Hemorragia cerebral Lesao Renal Aguda 7,275 1,244-42,538 0,028
ARDS
Complica¢des hematolégicas 2,915 1,616-5,258 <0,001
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Variaveis Fatores associados OR IC 95% p-value®

Complicacbes médicas

Sexo 0,509 0,307-0,844 0,009

ARDS 1,862 1,078-3,215 0,026

Infecdo da corrente sanguinea Lesdo Renal Aguda 2,204 1,326-3,665 0,002

Pneumonia 1,683 0,997-2,840 0,051

SARS-CoV-2 2,048 1,144-3,665 0,016

Sexo 0,431 0,200-0,928 0,031

Idade 218-42 anos 0,268 0,087-0,819 0,021

s e Joesl 6o s Idade 243 anos 0,323 0,120-0,868 0,025

ARDS 2,408 0,945-6,138 0,066

Lesdo Renal Aguda 1,796 0,804-4,013 0,154

SARS-CoV-2 2,516 1,053-6,013 0,038

Sexo 0,334 0,187-0,598 <0,001

Idade 218-42 anos 2,330 1,067-5,087 0,034

~ L Internamento prolongado 10,190 2,289-45,363 0,002
Infe¢do do trato urinério —

Lesdo Renal Aguda 1,348 0,754-2,410 0,314

Pneumonia 0,535 0,288-0,995 0,048

SARS-CoV-2 5,692 2,932-11,051 <0,001

OR: Odds Ratio; IC (95%): Intervalo de Confianca foi definido a 95% para o odds ratio, "Regresséo Logistica
Binaria.

5.6. Relagcdo complicagdes vs. mortalidade

Com o objetivo de perceber quais as complicagdes (variavel independente) mais associadas
a mortalidade (variavel dependente), procedeu-se ao teste do Qui-Quadrado, comparando-se

a mortalidade dos doentes sem e com complicacoes.

Verifica-se uma associagao significativa entre hemorragia gastrointestinal e 6bito. O grupo
com hemorragia gastrointestinal apresentou uma taxa de O6bito mais alta (49%) em
comparacao com o grupo sem complicacdo (31%), com um OR de 2,144 (IC 95%: 1,079-
4,260, p=0,027). O mesmo se confirma para o acidente vascular cerebral e a hemorragia
cerebral mostrando uma forte associacdo positiva com o 6bito. Os grupos com complicagcdo
apresentaram taxas de Obito significativamente maiores em comparagdo com 0 grupo sem

complicacbes, com p-valores muito baixos (p<0,001 para ambos os casos).

Ja os doentes com tromboembolismo (OR=0,274; p<0,001) e infecdo no trato urinario
(OR=0,530; p=0,022) apresentam uma menor propor¢do de mortalidade do que aqueles que

ndo tém esta complicacao.

Para as restantes complicacbes as diferencas ndo se mostraram estatisticamente

significativas.

Quanto as complicacdes que apresentam maior risco de mortalidade sdo, em primeiro lugar,
a hemorragia cerebral (OR=7,668), seguida do acidente vascular cerebral (OR=5,341) e da

hemorragia gastrointestinal (OR=2,144).
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Tabela 9 — Comparacao da mortalidade segundo as complica¢des associadas

Sem Com

Complicagdes médicas Co T()ptl:(t:c?)g a0 Co T()ptlli(t::)g a0 OR IC (95%) p-value?
N N

Pneumonia associadaa 88 97 0,798  0,483-1,320 0,379
ventilagdo mecanica invasiva
Embolia gasosa 114 3 3,171 0,523-19,242 0,186
Tromboembolismo 101 16 0,274 0,152-0,494 <0,001
Hemorragia gastrointestinal 99 18 2,144 1,079-4,260 0,027
Hemorragia do local de 109 8 0976  0,408-2,331 0,956
insercdo das canulas
Convulsdes 117 0 1,492 1,387-1,604 0,118
Acidente vascular cerebral 101 16 5,341 2,132-13,378 <0,001
Hemorragia cerebral 110 7 7,668 1,568-37,511 0,003
Complica¢des hematol6gicas 86 31 0,777 0,475-1,270 0,314
Infecdo da corrente sanguinea 49 68 1,123 0,717-1,758 0,613
Infecdo no local de pungéo 107 10 0,748 0,349-1,601 0,453
Infecdo do trato urinério 96 21 0,530 0,307-0,916 0,022

N: Frequéncia absoluta; OR: Odds Ratio; IC (95%): Intervalo de Confianca foi definido a 95% para o odds ratio;
aTeste do Qui-Quadrado.

5.7. Relac&o complicag6es vs. demora média de internamento

Para avaliar a relacdo entre as complicagcdes médicas associadas a ECMO e o tempo de
internamento, foi realizado um teste t para amostras independentes, comparando-se cada
complicacao médica (sem complicacao vs. com complicacdo) com a média do numero de dias

de internamento.

Para todas as complicagbes médicas, a demora média foi mais elevada quando havia registo
de complicacéo. Conforme dados na tabela 10, os individuos que desenvolveram pneumonia
associada a ventilagdo mecanica invasiva apresentaram uma demora média
significativamente maior (60,0 dias) em comparacdo com aqueles sem complicacdes (32,3
dias), evidenciando uma forte associacdo entre esta complicacdo e a demora média de
internamento (p<0,001). O mesmo aconteceu para a complicagdo hematoldgica, infe¢cdo da
corrente sanguinea, infecéo no local de puncao e infecao do trato urinario, verificando-se uma
demora média significativamente maior para individuos com complicacdes, com valores de -

p muito baixos para todos (p<0,001).

Os individuos com hemorragia gastrointestinal apresentaram uma demora meédia mais
prolongada, comparativamente aos que nao tinham registo desta complicagéo (64,7 vs. 37,1
dias, p=0,003). O mesmo aconteceu com a infegdo do trato urinario (31,4 vs. 65,0 dias,
p<0,001), onde se regista uma diferenca consideravel entre os individuos que nao tinham

complicacdo e os que tinham complicagéo.
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Embora a demora média seja mais elevada nos individuos sem complicacdo, como a
hemorragia do local de insercao das canulas e acidentes vasculares cerebrais, 0 mesmo nao
se verifica com complica¢des sugerindo que as diferencas podem nédo ser estatisticamente

significativas.

Estes resultados sugerem uma associagao entre a presenca destas complicagdes médicas e

uma duracao de internamento mais prolongada dos pacientes submetidos a ECMO.

Tabela 10 - Comparagéo de dias de internamento segundo as complicacdes associadas

Sem Complicacao Com Complicacéo

Complicacdes médicas p-value®

N Demora média N Demora média
Pneumonia associadaa 260 32,3 100 60,0 <0,001
ventilagdo mecanica invasiva
Tromboembolismo 255 37,3 105 46,7 0,025
Hemorragia gastrointestinal 323 37,1 105 64,7 0,003
Hemorragia do local de
insercdo das canulas 335 40,5 25 333 0,201
Acidente vascular cerebral 337 40,3 23 34,7 0,261
Complicagtes hematoldgicas 252 36,5 108 48,1 0,007
Infecdo da corrente 216 30,0 144 54,9 <0,001
sanguinea
Infec&o no local de puncao 323 37,6 37 60,7 <0,001
Infecéo do trato urinério 268 31,4 92 65,0 <0,001

N: Frequéncia absoluta; ‘Teste t

5.8. Andlise das caracteristicas e das complica¢gdes associadas a ECMO antes e
durante a pandemia

O presente estudo analisou 360 admissdes hospitalares relacionadas a terapia de oxigenacéo
por membrana extracorporea, divididas em dois periodos: antes e durante a pandemia.
Destas, 159 (44,2%) ocorreram antes e 201 (55,8%) durante a pandemia. N&o se verificaram
diferencas estatisticamente significativas entre os dois periodos, sendo que a maioria dos
individuos sdo homens, quer para a amostra antes da pandemia (64,2%), como durante a
pandemia (63,2%).

A média de idades entre os dois periodos foi comparavel (50,0 anos antes vs. 49,3 anos
durante), ndo se verificando diferencas estatisticamente significativas entre as médias de
idade antes (M=50,0; DP=14,1) e durante (M=49,3; DP=12,7) a pandemia.

Os primeiros sete diagnosticos principais com maior expressao correspondem a 42,1% antes
da pandemia e 59,8% durante a pandemia. Importa referir que durante a pandemia o
diagndstico COVID-19 € o que assume maior destaque com 21,0%, sendo que, as doencas

cardiacas e as doencas do foro respiratdrio sdo as mais prevalentes.
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As admissdes foram mais frequentes nos meses de janeiro e fevereiro em ambos os periodos,
especialmente durante o inverno (63 (39,6%) vs. 66 (32,8%)). Mais de metade dos individuos
séo provenientes do distrito do Porto 101 (63,5%) vs. 140 (69,7%).

Tabela 11 - Caracterizacdo demografica antes e durante a pandemia

Antes da Durante da
Variaveis pandemia pandemia p-value
N (%) N (%)
Total 159 (100,0) 201 (100,0)
Sexo Feminino; 57 (35,8) 74 (36,8)
Masculino; 102 (64,2) 127 (63,2) 0,796
Idade Média + DP 50,0 + 14,1 49,3+12,7 0,630¢
U071 - COVID-19 - 79 (21,0)
121 — Enfarte agudo do miocardio 13 (8,2) 18 (9,0)
J18 — Pneumonia 12 (7,5) -
Diagnéstico A4l — Sépsis 12 (7,5) 11 (5,5)
principal J80 — Sindrome do desconforto
S 9 (5,7) -
respiratorio agudo
J96 — Faléncia respiratoria aguda 9(2,4) -
126 — Embolia pulmonar - 7 (3,5)
2017 44 (27,7) -
2018 48 (30,2) -
Ano 2019 67 (42,1) -
2020 - 87 (43,3)
2021 - 81 (40,3)
2022 - 33 (16,4)
Janeiro 16 (10,1) 27 (13,4)
Fevereiro 25 (15,7) 23 (11,4)
Marco 16 (10,1) 21 (10,4)
Abril 14 (8,8) 14 (7,0)
Maio 14 (8,8) 10 (5,0)
Més de Junho 10 (6,3) 17 (8,5)
admissao Julho 7(4,4) 13 (6,5)
Agosto 7 (4,4) 14 (7,0
Setembro 9 (5,7) 10 (5,0)
Qutubro 13 (8,2) 21 (10,4)
Novembro 9(5,7) 19 (9,5)
Dezembro 19 (11,9) 12 (6,0)
Primavera 40 (25,2) 45 (22,4)
Estagdo Veréo 21 (13,2) 39 (19,4)
Outono 35 (22,0) 51 (25,4)
Inverno 63 (39,6) 66 (32,8)
Porto 101 (63,5) 140 (69,7)
A Braga 16 (10,1) 22 (10,9)
Provgmgnua Viana do Castelo 6 (3,8) 2 (1,0
por distrito -
Vila Real 12 (7,5) 6 (3,0)
Qutros distritos 24 (15,1) 31 (15,4)

N (%): Frequéncia absoluta e relativa; DP: Desvio Padréo. 2Teste do Qui-Quadrado; Teste t.

A ECMO-VV foi a modalidade mais utilizada seguindo-se a ECMO-VA. Houve mais 6bitos
antes da pandemia comparativamente ao periodo da pandemia, em termos percentuais 34,2%
vs. 31,5%. Nao se verificam diferengas significativas no tipo de ECMO (p=0,796) e na

mortalidade (p=0,592) antes e durante a pandemia.
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Atentando aos niveis de severidade do GDH 4, em ambas as épocas, o nivel de severidade
extremo foi o mais frequente (61,6% e 75,6% respetivamente antes e durante a pandemia).
Este facto indica-nos que os doentes tratados possuem um grande nivel de complexidade e,
portanto, exigem um maior volume de recursos. Em relacdo ao nivel de risco de morte

atribuido, o nivel 3, “major”, foi 0 mais frequente (39,6% e 39,3%).

Caracterizando os episodios de internamento antes e durante a pandemia observa-se que ha
uma diferenca estatisticamente significativa (p=0,024) nos niveis de severidade, respeitante
ao GDH 4. Verifica-se que durante a pandemia o nivel de severidade extremo foi
significativamente superior ao observado antes da pandemia. Nao se observam, contudo,

diferencas significativas relativas ao tipo de ECMO, mortalidade e niveis de mortalidade.

Tabela 12 — Episédios de internamento antes e durante a pandemia

Antes da pandemia Durante a pandemia

Variaveis N (%) N (%) p-value?
ECMO-VV 113 (71,1) 142 (75,6)
Tipo de ECMO-VA 33(20,8) 44 (21,9)
0,796
ECMO E-CPR 13 (8,2) 14 (7,0)
DPC 0 1 (0,5)
) Vivo 105 (65,8) 138 (68,5)
Mortalidade — 0,598
Obito 54 (34,2) 63 (31,5)
1 — Menor 3(1,9) 3(1,5)
Niveis de 2 — Moderado 10 (6,3) 12 (6,0) 0.024
severidade 3 — Major 48 (30,2) 34 (16,9) ’
4 — Extremo 98 (61,6) 152 (75,6)
1 — Menor 14 (8,8) 22 (10,9)
Niveis de 2 — Moderado 24 (15,1) 22 (10,9) 0630
mortalidade 3 — Major 63 (39,6) 79 39,3) '
4 — Extremo 58 (36,5) 78 (38,8)

N (%): Frequéncia absoluta e relativa; @Teste do Qui-quadrado. ECMO-VV: Oxigenagcdo por membrana
Extracorporal — Veno-Venosa; ECMO-VA: Oxigenagdo por membrana Extracorporal — Veno-Arterial; ECPR:
Extracorporeal Cardiopulmonary Resuscitation; DPC: Distal Perfusion Cannula.

A Tabela 13 apresenta a distribuicdo dos periodos de internamento dos episodios antes e
durante a pandemia tendo em consideracao as variaveis: dias de internamento, dias em UCI
e dias em ECMO. Observando a tabela, podemos aferir que os dias de internamento, os dias
em UCI e os dias em ECMO foram mais prolongados durante a pandemia, comparativamente
ao periodo pré-pandemia. A mediana de dias de internamento, dias em UCI e dias em ECMO
foi sempre maior durante a pandemia. A média de dias em UCI, antes da pandemia, foi de
23,8 dias, oscilando de 0 a 109 dias, com um desvio padrédo de 21,2. Durante a pandemia
houve um aumento significativo para uma média de 36,9 dias (p=0,003). Quanto aos dias em

ECMO, antes da pandemia, a média foi de 17,4 dias, variando de 0 a 80 dias, com um desvio
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padrdo de 15,1. Durante a pandemia registou-se um aumento significativo para uma média
de 31,8 dias (p=0,001).

Estes resultados indicam um aumento significativo na duracdo do periodo de internamento
hospitalar durante a pandemia em comparagédo com o periodo anterior, sugerindo uma maior

gravidade dos casos durante o periodo pandémico.

Tabela 13 — Periodo de internamento antes e durante a pandemia

Variaveis Antes da pandemia Durante a pandemia p-value®
Periodo de internamento
N 159 201
Mediana 22 34
Dias de internamento Medl? — 33,6 44,9 <0,001
Desvio padréo 40,0 41,6
Minimo 1 1
Maximo 276 220
N 159 201
Mediana 18 26
Dias em UCI Media 23,8 36,9 0,003
Desvio padrao 21,2 37,3
Minimo 0 0
Maximo 109 199
N 159 201
Mediana 13 19
Dias em ECMO Mediz'a 17,4 31,8 0,001
Desvio padrédo 15,1 36,2
Minimo 0 0
Maximo 80 198

N: Frequéncia absoluta; ‘Teste de Mann-Whitney. ECMO: Oxigenagéo por membrana Extracorporal; UCI: Unidade
de Cuidados Intensivos.

Através da observagdo da tabela 14, contata-se que, antes da pandemia, 20,1% dos
individuos apresentavam doencga cardiaca pré-existente, em comparag¢do com 33,8% durante
a pandemia (p=0,004). Além disso, a prevaléncia de diabetes aumentou de 13,2% para 23,9%
(p=0,011) e a obesidade de 28,9% para 42,8% (p=0,007) durante a pandemia em comparagao
com o periodo anterior. Observou-se uma reducao significativa no nimero de fumadores
durante a pandemia, de 40,9% para 26,9% (p=0,005) e a prevaléncia de insuficiéncia cardiaca
diminuiu de 37,7% para 25,4% (p=0,012).

Relativamente a gravidez, a prevaléncia de gravidez aumentou durante a pandemia, mas a
diferenca ndo € estatisticamente significativa (p=0,507). No entanto, como apresenta um

namero reduzido de casos (inferior a 6 casos) pode levar a vieses no valor de significancia.

N&o foram observadas diferencas significativas em relagéo a outras comorbilidades e doencas
agudas entre os dois periodos. No entanto, € importante ressalvar que a coinfecado por SARS-
CoV-2 s6 ocorreu durante a pandemia, afetando 43,8% dos pacientes.
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Esses resultados sugerem uma mudanca no perfil clinico dos individuos durante a pandemia,
com um aumento nas comorbilidades cardiovasculares e metabdlicas e uma diminuicao na

prevaléncia de tabagismo.

Tabela 14 - Comorbilidades antes e durante a pandemia

Antes da Durante
Variaveis pandemia pandemia p-value?
(N=159; %) (N=201; %)
Comorbilidades
Fumador 65 (40,9) 54 (26,9) 0,005
DPOC 13(8,2) 9 (4,5) 0,146
Cancro 17 (10,7) 11 (5,5) 0,066
Imunocomprometido 19 (11,9) 19 (9,5) 0,444
Diabetes 21 (13,2) 48 (23,9) 0,011
Insuficiéncia renal pré-existente 14 (8,8) 16 (8,0) 0,773
Obesidade 46 (28,9) 86 (42,8) 0,007
Hipertenséo 63 (39,6) 82 (40,8) 0,822
Gravidez 3(1,9) 6 (3,0) 0,507
Asma 10 (6,3) 12 (6,0) 0,888
Doenca pulmonar pré-existente 28 (17,6) 23 (11,4) 0,096
Doenca cardiaca pré-existente 32 (20,1) 68 (33,8) 0,004
Doenca Aguda
ARDS 94 (59,1) 122 (60,7) 0,762
Insuficiéncia cardiaca 60 (37,7) 51 (25,4) 0,012
Miocardite 14 (8,8) 8 (4,0) 0,056
Leséo renal aguda 71 (44,7) 90 (44,8) 0,982
Paragem pré-ECMO 17 (10,7) 22 (10,9) 0,939
Coinfecdes
Pneumonia 87 (54,7) 120 (59,7) 0,342
SARS — CoV-2 0 88 (43,8) -

N (%): Frequéncia absoluta e relativa; @Teste do Qui-Quadrado. DPOC: Doenga Pulmonar Obstrutiva Crénica;
ARDS: Acute Respiratory Distress Syndrome; ECMO: Oxigenagdo por Membrana Extracorporal; SARS-CoV-2:
Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2.

A andlise comparativa das complicacbes médicas nos dois periodos em estudo revela
algumas diferencas significativas nos tipos e prevaléncia de determinadas complicacdes.
Observou-se um aumento substancial na incidéncia de pneumonia associada a ventilacao
mecanica invasiva durante a pandemia, com 13,2% dos casos antes da pandemia e 39,3%
durante a pandemia (p<0,001).

As infecBes também mostraram diferencas significativas entre os dois periodos. Houve um
aumento significativo na incidéncia de infecdo do local da punc¢éo (4,4% antes da pandemia
e 14,9% durante a pandemia, (p<0,001)) e infecdo do trato urinario (17,6% antes da
pandemia e 31,8% durante a pandemia, (p=0,002)) durante a pandemia em comparagado com

o periodo anterior.
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Antes da pandemia, 0s pacientes apresentaram uma menor incidéncia de hemorragias
cerebrais comparativamente ao periodo durante a pandemia, representando 0,6% e 4,0%,
respetivamente (p=0,043). No entanto, as hemorragias gastrointestinais ndo mostraram uma
diferenca significativa entre os dois periodos (7,5% antes da pandemia e 12,4% durante a
pandemia, (p=0,129).

Houve uma reducdo significativa na incidéncia de embolia gasosa durante a pandemia, com
2,5% dos casos antes da pandemia em comparacédo com apenas 0,5% durante a pandemia
(p=0,104).

Em sintese, durante a pandemia, houve um aumento na incidéncia de complicacdes como
hemorragias cerebrais, pneumonia associada a ventilagdo mecanica invasiva e infegdes
relacionadas a procedimentos médicos, enquanto a incidéncia de embolia gasosa diminuiu
significativamente. Estas diferencas sugerem uma possivel influéncia da pandemia na

natureza e gravidade das complicag6es médicas.

Tabela 15 — Complicagdes antes e durante a pandemia

Varaveis Antes da pandemia Durante pandemia p-value®
(N=159; %) (N=201; %)

Complicagdes médicas

Pneumonia associada a
I A . 21 (13,2) 79 (39,3) <0,001

ventilag@o mecéanica invasiva
Embolia gasosa 4 (2,5) 1(0,5) 0,104
Tromboembolismo 40 (25,2) 65 (32,3) 0,137
Hemorragias gastrointestinais 12 (7,5) 25 (12,4) 0,129
Hemorragias do local de
. ~ gA 12 (7,5) 13 (6,5) 0,689
inser¢éo canulas
Convulsdes 2(1,3) 3(1,5) 0,850
Acidentes vasculares cerebrais 7(4,4) 16 (8,0) 0,170
Hemorragias cerebrais 1(0,6) 8 (4,0) 0,043
Complica¢des hematoldgicas 52 (32,7) 56 (27,9) 0,319
Infecéo da corrente sanguinea 52 (32,7) 92 (45,8) 0,012
Infecdo do local da puncéo 7 (4,4) 30 (14,9) <0,001
Infegdo do trato urinario 28 (17,6) 64 (31,8) 0,002

N (%): Frequéncia absoluta e relativa; @Teste do Qui-Quadrado.
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6. DISCUSSAO

Este estudo procura analisar as caracteristicas e complicacfes dos individuos submetidos a

ECMO no CHUSJ, dando resposta ao objetivo geral da investigacéo.

O estudo analisou 376 individuos, maioritariamente do sexo masculino (64,1%) e com idade
média de 49,60 anos. A COVID-19 (21%), enfarte agudo do miocérdio (9,6%) e faléncia
respiratdria aguda (7,4%) foram os diagndsticos mais comuns. A taxa de mortalidade foi de
31,6%, com um periodo médio de internamento de 42,95 dias. Individuos com hemorragia
gastrointestinal (OR=2,144), acidentes vasculares cerebrais (OR=5,341), e hemorragia
cerebral (OR=7,668), apresentaram maior risco de mortalidade. Contrariamente, o
tromboembolismo (OR=0,274) e infecdo do trato urinario (OR=0,530) foram associados a
menor mortalidade. Durante a pandemia, houve um aumento de 11,7% nas admissdes
hospitalares para ECMO. Complicacdes como hemorragia cerebral, pneumonia associada a
ventilagdo mecéanica e infe¢bes da corrente sanguinea, do local de puncéo e do trato urinario
aumentaram durante a pandemia e estiveram associadas a um prolongamento do

internamento.

Seguidamente sera realizada uma andlise mais detalhada de forma a permitir uma melhor
percecdo acerca das caracteristicas e complicagbes dos individuos confrontando 0s nossos

resultados com os dados obtidos na literatura.

6.1. Caracterizacdo dos internamentos

O primeiro objetivo especifico definido para este trabalho foi a caracterizagdo dos
internamentos dos individuos submetidos a ECMO e as caracteristicas demogréficas e de
saude. Assim, a populacdo em estudo é constituida por 376 individuos submetidos a ECMO;
a frequéncia é maior no sexo masculino (64,1%) quando comparada ao sexo feminino
(35,9%), indo ao encontro de estudos que indicam que o sexo masculino tem maior
expressividade (Autschbach et al., 2021; Barbaro et al., 2020; Mansour et al., 2022; Passos
et al., 2017; Riera et al., 2021).

No que diz respeito a idade média da populacéo global, é de 49,60 anos. No entanto, ha
estudos que demonstram idades superiores durante a pandemia (Autschbach et al., 2021;
Mansour et al., 2022; Riera et al., 2021).

Os diagnosticos mais frequentes incluem COVID-19 (21,0%), enfarte agudo do miocérdio
(9,6%) e faléncia respiratéria aguda (7,4%). Estes resultados s@o consistentes com a
literatura, destacando as condi¢Bes cardiacas e respiratérias graves como principais
indicacbes para ECMO. A configuracdo do tipo de ECMO depende das condi¢cdes dos

individuos, estudos anteriores indicam que o choque cardiogénico e/ou a PCR sao indicacdes
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para ECMO-VA e que a faléncia respiratdria seja indicacao para ECMO-VV (Kim et al., 2018;
Maharaj et al., 2022; Makdisi e Wang, 2015; Mendes et al., 2022).

Observou-se que 67,6% dos individuos eram provenientes do distrito do Porto, indicando uma
concentracdo significativa de pacientes provenientes desta regido. A presenca de cerca de
1/3 de individuos de outros distritos, indica uma diversidade geografica na origem dos
individuos internados, que podera refletir a importancia do CHUSJ e a sua capacidade de
atrair doentes de areas nao sO da regido Norte, como de todo o pais, para cuidados

especializados deste centro de referéncia.

A maioria dos episadios (96%) esta classificada no GDH 4, relacionado a tragueostomia com

ventilagcdo mecéanica prolongada ou oxigenagado por membrana extra-corporal.

O tipo de ECMO mais utilizado é a ECMO-VV (68,1%), a semelhanca do que foi observado
no estudo de Oliveira et al., sobre o uso de ECMO no tratamento da COVID-19 em que 73%
dos individuos foram submetidos a ECMO-VV (Oliveira et al., 2021).

Cerca de nove gravidas estiveram em terapia ECMO, trés das quais com diagndstico de
COVID-19, uma outra com Legionella e as outras cinco com outro tipo de diagnéstico. As
gravidas com diagndstico COVID-19 tinham em comum diabetes, obesidade e hipertensao
arterial. Num estudo de coorte retrospetivo nos EUA, envolvendo 100 gravidas com infecdo
por SARS-CoV-2 submetidas a ECMO, a prevaléncia da obesidade foi de 79%, (Byrne et al.,

2023), valor superior ao observado neste estudo (33%).

A taxa de mortalidade é de 31,6%, consistente com estudos anteriores que relatam taxas de
mortalidade entre os 31% a 68% (Ahmad et al., 2023). As taxas de mortalidade associadas a
ECMO séo altamente variaveis e dependem de varios fatores, incluindo as caracteristicas da

populacéo, a gravidade da doencga e o tratamento recebido.

O periodo médio de internamento é de 42,95 dias, com uma média de 25,85 dias em ECMO,
0 que evidencia a complexidade e gravidade dos casos tratados com ECMO. Os resultados
mostram um aumento no tempo de internamento, e na utilizacdo de recursos intensivos, como
camas de UCI e ECMO, durante a pandemia, conforme evidenciado pelo aumento na média
de dias em UCI (p=0,003) e em ECMO (p=0,001). Especial destaque para a necessidade de
uma gestao eficiente de recursos por forma a garantir que o hospital e/ou hospitais estejam
preparados para a crescente procura de cuidados durante periodos de pandemia,
desenvolvendo planos de contingéncia de modo a expandir a capacidade do hospital,

incluindo a abertura de novas camas de UCI e a contratacdo de profissionais.

Hipertensao (39,4%), obesidade (35,9%) e tabagismo (34,0%) sdo comorbilidades comuns
entre a populacdo estudada, indicando a presenca de fatores de risco, tal como observado

em estudos anteriores (Autschbach et al., 2021; Barbaro et al., 2020; Mansour et al., 2022;
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Riera et al., 2021). A Sindrome do Desconforto Respiratorio Agudo (ARDS - 57,4%), Lesdo
Renal Aguda (44,4%) e Insuficiéncia Cardiaca (32,2%) sdo condi¢cfes agudas frequentes —
no caso da ARDS os valores observados sdo semelhantes a estudos anteriores (Riera et al.,
2021). Emrelacdo a LRA, os primeiros estudos publicados reportaram incidéncias mais baixas
de LRA nos doentes infetados (29%) (Cheng et al., 2020). No entanto, estudos mais recentes
remetem-nos para valores superiores ao nosso estudo. Por exemplo, num estudo retrospetivo
realizado por Fisher et al., a incidéncia de LRA em doentes com COVID-19 representou cerca
de 56,9% (Fisher et al., 2020). Este estudo demonstrou que a Lesdo Renal Aguda foi
associada a um aumento significativo no risco de complicacdes, facto observado no presente
estudo (OR=2,366; IC 95%: 1,341-4,172; p=0,002) como acidentes vasculares, hemorragias

cerebrais e infe¢éo da corrente sanguinea.

O segundo objetivo definido foi a ocorréncia de complicagdes médicas e mecénicas e fatores
associados a sua ocorréncia. Verificou-se neste estudo que a infe¢do da corrente sanguinea
(41,5%), as complicacdes hematoldgicas (29,3,0%), o tromboembolismo (28,7%) e a
pneumonia associada a ventilagdo mecénica (28,5%) sdo complicagdes significativas, o que
também se observou em estudos anteriores (Mansour et al., 2022; Peek et al., 2009;

Popugaev et al., 2020; Sreenivasan et al., 2022; Thiagarajan et al., 2017).

Verifica-se que o internamento prolongado, ARDS, lesdo renal aguda e infecdo por SARS-
CoV-2 sao preditores frequentemente associados a um aumento significativo de varias
complicagcdes médicas. Além disso, 0 sexo e 0s grupos etarios influenciam também o risco de
determinadas complicacdes. E crucial ter uma abordagem diferenciada a este tipo de
individuos, por forma a prevenir a ocorréncia de complicacdes. A implementacdo de
programas de reabilitacdo precoce, estratégias de prevencdo de infecbes hospitalares e
planos de alta estruturados e precoces podem contribuir para minimizar o tempo de

internamento e reduzir o risco de complicagbes associadas.

A promocéo de medidas de prevencdo como a vacinagéo contra a COVID-19 e medidas de
etigueta respiratéria poderdo ter um papel fundamental na prevencgéo, minimizando o risco de
complicacdes. A atuacdo dos cuidados de saude primarios assume um papel de especial

relevancia neste ponto.

Do aumento da complexidade e gravidade dos casos tratados com ECMO durante a pandemia
ressalta a necessidade de treino e capacitacdo continuos para os profissionais de saude,
podendo incluir programas de formacgao continua em terapia de ECMO e cuidados intensivos,
garantindo que a equipa esteja preparada para este tipo de casos desafiadores e de elevada

complexidade.

A prevaléncia de comorbilidades como hipertenséo, obesidade e diabetes entre os pacientes

submetidos a ECMO destaca a importancia da identificacdo precoce e da gestdo adequada
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destes fatores de risco. Tona-se de especial importancia desenvolver programas de rastreio
regulares, possiveis intervencdes no estilo de vida e terapéutica adequada de forma a

controlar estas condicdes e reduzir o risco de complicacoes.

Parece-nos que a ocorréncia de complicacdbes médicas e mecanicas, como infe¢cdes
sanguineas, complica¢cdes hematoldgicas e tromboembolismo, requerem uma monitorizagéo
cuidadosa e a adogao de medidas preventivas. Para isso € necessario incluir aimplementacéo
de protocolos de prevencdo de infegcbes, profilaxia do tromboembolismo venoso e a

monitorizacdo regular da funcao renal e hematoldgica.

O tratamento de pacientes submetidos a ECMO geralmente requer uma abordagem
multidisciplinar, envolvendo uma equipa médica, de enfermagem, de fisioterapia, de farmacia
e de outros profissionais de salde. Durante estes periodos de maior afluéncia, é crucial
promover a colaboracdo e a comunicagéo eficaz entre as diferentes equipas para garantir a

prestacéo de cuidados integrados e de alta qualidade.

A analise detalhada dos resultados dos pacientes submetidos a ECMO, incluindo taxas de
mortalidade, duragéo do internamento e ocorréncia de complicacdes, permite a identificacdo
de areas de melhoria e a implementacao de intervencgfes corretivas. A avaliacdo regular dos

processos e resultados clinicos é essencial para garantir cuidados seguros e eficazes.

6.2. Mortalidade e demora média de internamento dos individuos com e sem
complicacdes

No que concerne a comparacao entre a mortalidade dos individuos com e sem complicagées,
relativo ao terceiro objetivo, verificamos que a proporcdo de mortalidade de individuos com
hemorragia gastrointestinal (p=0,027), acidentes vasculares cerebrais (p<0,001) e hemorragia
cerebral (p=0,003) é superior a de doentes sem estas complicacdes. Esta afirmacdo é
sustentada por alguns estudos onde a ocorréncia de, por exemplo, AVC foi associada a uma

maior probabilidade de ébito (Kannapadi et al., 2022; Sutter, Tisljar e Marsch, 2018).

Em relacdo as complicagbes que apresentam maior risco de mortalidade destaca-se a
hemorragia cerebral (OR=7,668), o que vai de encontro com a evidéncia publicada que
demonstra que o risco de mortalidade se encontra relacionado com a hemorragia cerebral
(Rajsic et al., 2023).

Um achado importante neste estudo foi que individuos com tromboembolismo (OR=0,274;
p<0,001) e infecdo no trato urinario (OR=0,530; p=0,022) apresentam uma menor propor¢cao
de mortalidade do que aqueles que ndo tinham esta complicacdo. O que significa que a
presenca de tromboembolismo e infecdo do trato urinario parece estar associada a uma

reducédo no risco de Obito. Estes resultados podem sugerir a interferéncia de outras variaveis,
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nomeadamente a ocorréncia de outras patologias em doentes que ndo tém estas

complicacdes e que fazem aumentar a sua mortalidade.

Em relacdo a demora média de internamento, constatamos que individuos com e sem
complicacdes médicas revelaram diferencas significativas em varias condi¢cdes. Pacientes
com pneumonia associada a ventilacdo mecanica invasiva, infe¢cdes da corrente sanguinea,
do local de punc@o e do trato urinario, apresentaram significativamente mais dias de
internamento comparativamente aos que ndo tinham complicacdes. Estes resultados
destacam a gravidade destas complicacdes e a necessidade de estratégias preventivas ao
nivel dos cuidados de saude primarios por forma a monitorizar e a prevenir estas
complicacdes, dado que se encontram correlacionadas com internamentos hospitalares mais
longos que impactam negativamente a salde e o bem-estar dos individuos, além de

aumentarem os custos de internamento e saude.

Internamentos prolongados e uma maior afluéncia as UCI durante a pandemia podem afetar
indiretamente a taxa de mortalidade, uma vez que individuos mais graves podem exigir uma
maior alocacdo de recursos e de vagas de cuidados intensivos, o que pode sobrecarregar o
sistema de salde e impactar a qualidade do atendimento. A capacidade de resposta do
hospital diante de um aumento do nimero de casos e complicagbes médicas pode ter um
impacto direto na mortalidade. Hospitais preparados e com protocolos claros de resposta a
urgéncias/emergéncias podem ser capazes de fornecer cuidados oportunos e eficazes,

podendo reduzir a taxa de mortalidade.

Estes achados destacam a importancia da vigilancia continua, da capacidade de adaptacdo
e da constante revisdo da priorizagcdo dos recursos por forma a garantir uma prestagédo de
cuidados de elevada qualidade durante uma pandemia, ou outras situagdes de crise na saude,

como foi o caso da pandemia de COVID-19.

6.3. Caracteristicas e variacdo de complica¢cdes antes e durante a pandemia

O ultimo objetivo consistiu na andlise das caracteristicas e complicacdes associadas a ECMO
antes e durante a pandemia. Das 360 admissfes hospitalares, 159 (44,2%) aconteceram
antes da pandemia e 201 (55,8%) durante a pandemia. A proporcdo de doentes foi maior
durante a pandemia com um aumento de cerca de 11,7% comparativamente ao periodo
temporal do estudo antes da pandemia. A maioria dos individuos era do sexo masculino
(64,2% versus 63,2%), 0 que esta em linha com a literatura (Ahmad et al., 2023; Aubron et

al., 2013), apesar de a distribuicdo ndo revelar mudangas significativas.

A média de idades dos individuos é semelhante (antes da pandemia:18-74 anos, M=49,98,
DP=14,10; durante a pandemia: 18-77 anos. M=49,30, DP=12,73), o que vai ao encontro de
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diferentes estudos (Ahmad et al., 2023; Chandel et al., 2023). Contudo, a distribuigéo etéria
apresentou uma pequena reducédo na média de idade durante a pandemia, podendo indicar

uma possivel mudanca no perfil dos individuos.

Durante o periodo pandémico, as admissdes de doentes com diagnéstico de COVID-19
representaram 21,0% dos casos. No entanto, ndo foram identificadas disparidades
significativas no tipo de ECMO utilizado e nas taxas de mortalidade ao comparar os periodos

antes e durante a pandemia.

Os niveis de gravidade atingiram aumentos notaveis durante a pandemia, com uma marcante
intensificacdo nos casos classificados como severidade extrema. Contudo, ndo houve
diferencas estatisticamente significativas nos niveis de risco de morte, pese embora se

observe uma proporcao diferente nos niveis 3 e 4 durante a pandemia.

No que tange a demora média de internamento, os periodos de internamento foram mais
longos, incluindo os dias em Unidade de Cuidados Intensivos (UCI) e os dias sob suporte
ECMO durante o contexto pandémico, em linha com estudos anteriores (Ahmad et al., 2023;
Chandel et al., 2023).

Houve diferencas estatisticamente significativas nas comorbilidades, incluindo um aumento
na prevaléncia de diabetes (p=0,011) e obesidade (p=0,007) durante a pandemia, enquanto

a prevaléncia de fumadores diminuiu (40,9% vs. 26,9%).

No que respeita as complicacbes, registou-se um aumento significativo em relacdo as
hemorragias cerebrais, pneumonia associada a ventilagdo mecénica invasiva, infecdo da
corrente sanguinea, infecao no local de puncao e infe¢ao do trato urinario durante a pandemia.
Estas complicacbes estiveram associadas a diferencas significativas comparando os dois
periodos em anadlise (p<0,001). Estas associacdes sugerem a necessidade de estratégias
preventivas e protocolos especificos para minimizar o impacto de complicacdes,
especialmente em contexto de pandemia. Com o aumento das complica¢cdes médicas durante
a pandemia, € crucial manter um foco continuo na seguranca dos individuos. Para isso &
necessaria a implementacdo de medidas preventivas para minimizar o risco de infecdes
hospitalares e garantir o uso adequado de equipamentos de protecdo individual, conforme
sugerido pelo aumento na incidéncia de infe¢des do local da puncéo e do trato urinario durante

a pandemia.

Verificou-se um maior nimero de complicacdes e aumento da mortalidade durante o suporte
ECMO comparativamente a individuos pré-pandemia, conforme corroborado por diferentes
estudos (Ahmad et al., 2023; Aubron et al., 2013; Chandel et al., 2023; Chong, Saha e
Medarov, 2022). Estes resultados destacam a complexidade dos casos tratados durante
contextos de pandemia, reforcando a necessidade de estratégias e abordagens preventivas

para otimizar os desfechos clinicos.
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Por outro lado, num estudo de Sreenivasan et al (2022) demostraram que a taxa de
mortalidade e o risco de complicacBes entre pacientes com COVID-19 e ndo COVID-19 que
necessitaram de ECMO foram semelhantes. Nao foram encontradas diferencas significativas
na ocorréncia de lesdo renal aguda, infe¢cdes secundarias, complicacdes trombdéticas ou
hemorragicas entre pacientes com COVID-19 e ndo COVID-19 em ECMO. Além disso, a
mortalidade em 28 dias em pacientes com COVID-19 (37%) e pacientes ndo COVID-19 (27%)
sob ECMO foi semelhante. Esses achados indicam que os pacientes com COVID-19 em
ECMO podem nao ter uma predisposicdo maior para desenvolver complica¢des do que outros

pacientes em ECMO.

A predominancia do uso de ECMO-VV e a distribuicAo de mortalidade sugerem uma

consisténcia nas praticas clinicas ao longo dos periodos analisados.

A analise dos dados sugere que a pandemia de COVID-19 impactou significativamente a
casuistica hospitalar, com mudangas nas caracteristicas demograficas, padrbes de
comorbilidades, gravidade dos casos e complicagbes médicas. Destaca-se 0 aumento na
demora média de internamento e na utilizagdo de recursos intensivos indicando desafios
adicionais a toda a unidade hospitalar, nomeadamente a UCI. Em circunstancias
semelhantes, estes factos deverdo ser tidos em conta na definicdo e atribuicdo de metas de
desempenho das unidades de saude, nomeadamente nas relacionadas com o desempenho

assistencial.

A mudanca no perfil dos individuos, como por exemplo o aumento das comorbilidades e
complicacdes médicas, destaca a necessidade de uma abordagem multidisciplinar para a
gestdo de casos complexos. Isso inclui a criagdo de equipas especializadas e protocolos de
tratamento especificos para lidar com as complicagbes médicas mais comuns durante a
pandemia. Estes dados indicam, portanto, uma possivel alteracdo no perfil dos individuos
submetidos a ECMO, com variagbes demograficas e uma possivel diversificacdo nos
diagnoésticos primarios. Estas mudancas podem influenciar a alocagdo de recursos, como
camas de cuidados intensivos e equipamentos de ECMO, e o planeamento de unidades
especializadas, com recursos humanos especializados para lidar com o aumento do nimero

de individuos em estado critico.

Torna-se necessario e emergente a preparacao para futuros eventos pandémicos,
considerando os desafios Unicos enfrentados na gestao de doentes criticos, como 0s que sédo
submetidos a ECMO. Esta preparacdo poderd incluir o desenvolvimento de planos de
contingéncia, formacao dos profissionais de salde e por consequéncia tornando a capacidade
de resposta do sistema de saude mais eficaz e organizada. Sera também essencial manter
um nivel aprofundado e continuo de investigacao relativo a terapia ECMO e a potenciais novas
situacdes de crise pandémica. A permanente revisdo e atualizacao de protocolos clinicos e
terapéuticos, de seguran¢a do doente, de emergéncia e administrativos poderdo contribuir
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para a diminuicdo de complicacdes decorrentes da técnica, tendo um impacto positivo na
saude dos individuos. Para além disso, a permanente atualizacdo dos conhecimentos dos
profissionais de saude torna-se também essencial, nhomeadamente ao nhivel de novas

evidéncias cientificas e da inovagao tecnologica.

Em sintese, os resultados destacam mudancas significativas nas caracteristicas dos
individuos, préticas clinicas e desfechos associados a ECMO antes e durante a pandemia.
Estes achados poderéo ter implicagdes importantes para a gestao de recursos, estratégias de
gestao clinica e preparacao para futuros eventos pandémicos, através de um planeamento
prévio e eficiente de recursos, como profissionais de saude, equipamentos, camas de

internamento e de UCI.

6.4. LimitagOes do estudo

O estudo apresenta limitacées que devem ser tidas em conta. Em primeiro lugar, o estudo
utilizou a base de dados da BDHM, estando dependente da qualidade dos dados registados
e do timing da codificacéo clinica pelo respetivo centro hospitalar. Em relacédo a codificacéo
clinica, as ocorréncias de falhas na codificacdo podem colocar em causa a fiabilidade dos
dados recolhidos como, por exemplo, o ndo registo de comorbilidades e de todos os
diagnosticos adicionais. A nao documentacao de complicacdes mecanicas € outro dos vieses
de informacé&o neste trabalho, uma vez que estas ndo se encontravam codificadas, o que pode

resultar em informacdes incompletas ou inconsistentes.

Uma segunda limitag&o diz respeito a inclusdo de apenas um centro hospitalar, que podera
nao ser representativo da realidade do pais, tendo em conta a existéncia de trés centros de
referéncia em ECMO no pais. Teria sido importante alargar a amostra aos trés centros de

referéncia permitindo trabalhar com uma amostra mais abrangente e robusta.

A dimensdo da amostra pode ser considerada relativamente pequena tendo em conta a
diversidade de diagndsticos encontrados, e consequente heterogeneidade do grupo
analisado, o que pode revelar-se um fator limitativo para andlise estatistica e para a

generalizagdo dos resultados.

O periodo em estudo ndo tem em conta anos anteriores a 2017 e, portanto, poderdo néo estar
incluidos uma grande parte de individuos infetados com o virus influenza A subtipo H1IN1 ou
com o surto de pneumonia causada por Legionella, periodos nos quais pode ter-se verificado

um aumento de individuos submetidos a ECMO.
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De realcar que foram incluidos apenas episddios de internamento completos, ou seja, que
respondessem a todas as varidveis do estudo, ficando de fora 158 e, portanto, uma

quantidade consideravel de episodios.

A andlise observa padrbes estatisticos, mas ndo estabelece causalidade direta, podendo

outros fatores, ndo abordados, influenciar as relacdes observadas.

A limitacdo do tamanho da amostra em alguns grupos, como gravidez, destaca a necessidade
de cautela na interpretacdo desses resultados.

Uma outra limitacdo prende-se com o periodo em estudo que ndo contempla o ano de 2022

completo o que pode influenciar os resultados da amostra.

Por fim e ndo menos importante, a ndo inclusdo da populacdo com idade inferior a 18 anos,
excluindo as unidades de cuidados intensivos pediatricos, deixa de fora uma fatia da

populacéo portuguesa.

Reconhecer estas limitacdes € crucial para interpretar os achados do estudo de forma critica
e precisa. Apesar das limitagbes, o estudo fornece informagfes importantes sobre os

desfechos e complicacdes em individuos submetidos a ECMO.
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7. CONCLUSAO

A andlise do uso da Oxigenacdo por Membrana Extracorpérea revelou insights sobre as
caracteristicas e complicacdes dos individuos submetidos a esta técnica. De uma forma
genérica, pretendeu-se fazer uma analise das caracteristicas e complicacdes destes
individuos, para assim potenciar estratégias de melhoria ao nivel da procura e do

atendimento.

O estudo foi realizado no CHUSJ no periodo de janeiro de 2017 a julho de 2022. Para tal, foi
realizada uma andlise descritiva dos episodios de internamento, recorrendo-se a diferentes
metodologias para dar resposta aos objetivos definidos. Posteriormente foram definidas
variaveis para o estudo que incluiu varidveis demograficas, episodios de internamento,

periodo de internamento, comorbilidades, doencas agudas, coinfe¢cdes e complicacdes.

A amostra, foi composta por 376 episddios sendo que os diagnésticos principais mais
frequentes foram COVID-19, enfarte agudo do miocéardio e faléncia respiratéria aguda,

refletindo a gravidade das condi¢des dos individuos que necessitaram deste tipo de suporte.

A andlise das comorbilidades revelou que hipertenséo, obesidade e doencas cardiacas pré-
existentes sdo comuns, 0 que pode impactar negativamente os resultados do tratamento.
Além disso, doencas agudas como ARDS, lesdo renal aguda e complicacdes como
pneumonia associada a ventilagdo mecéanica invasiva foram frequentemente observadas e
associadas a um maior risco de complicacdes e mortalidade. Adicionalmente, o sexo feminino,
internamento prolongado, ARDS, leséo renal aguda e infecdo por SARS-CoV-2 séo fatores

frequentemente associados a um aumento significativo de varias complica¢cdes médicas.

Relativamente as complicacdes médicas observou-se uma variedade ao longo do periodo
estudado, indicando a importancia de uma andlise continua de forma a compreender as
dindmicas das condicbes de saude destes individuos. Alguns tipos de complicacbes
mostraram variacbes estatisticamente significativas ao longo dos anos, sugerindo a

necessidade de uma abordagem diferenciada.

Quando comparados os dois periodos em analise, apesar de se verificarem mais 6bitos no
periodo pré-pandémico, ndo se verificaram diferencas estatisticamente significativas para a
mortalidade. Durante a pandemia o periodo de internamento foi mais prolongado (p<0,001),
0 que nos reporta para internamentos com casos mais complexos. Doenca cardiaca pré-
existente, diabetes e obesidade aumentaram significativamente durante a pandemia enquanto
comorbilidades. Relativo as complicacdes, neste periodo, contatou-se um aumento da

incidéncia de infe¢cdes e pneumonia associada a ventilagdo mecanica invasiva.

Estes resultados destacam alguns desafios, como o0 aumento de determinados diagndsticos

secundarios, que podem necessitar de estratégias de prevencao e gestao especificas. Ao
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mesmo tempo, fornecem oportunidades de forma a aprimorar os protocolos de tratamento e
cuidados, visando melhorar os resultados dos individuos que sdo submetidos a ECMO.
Considerando a evolucao das caracteristicas e complicaces ao longo dos anos, ressalta-se
a importancia da monitorizacao continua e da adaptacéo de estratégias clinicas para otimizar
a eficacia e a seguranca do uso de ECMO no centro de referéncia, podendo servir de base a
outros centros. E de ressalvar também que estas conclusdes podem ser pertinentes ao nivel
da atuacéo dos cuidados de saude primarios, que desempenham um papel fundamental na

prevencao, sensibilizacao e controlo de varias comorbilidades aqui mencionadas.

Apesar da COVID-19 ter representado um contexto excecional, esta continua a ter relevancia
ao nivel da gestao hospitalar, uma vez que o virus SARS-CoV2 continua em circulagé@o entre
a populacéo, apesar de existir agora uma elevada taxa de vacinagdo. No entanto, este facto
deve ser tido em conta pelas unidades hospitalares no planeamento dos recursos a longo
prazo e na adaptacdo das capacidades de resposta.

Apesar dos avangos observados, é essencial reconhecer as limitagdes inerentes a um estudo
retrospetivo, incluindo a possibilidade de viés de selecédo e a falta de controle sobre variaveis
externas. Sugerimos que futuras pesquisas explorem ainda mais os subgrupos de individuos
e fatores especificos que podem influenciar os resultados, contribuindo para uma
personalizacdo ainda mais refinada do tratamento. Uma outra sugestdo passa pelo
desenvolvimento de estudos longitudinais e de modelos preditivos de complicagdes para
identificar precocemente doentes com maior risco de desenvolver complicacbes, o que

poderia permitir intervencdes preventivas direcionadas e melhorar os desfechos clinicos.

O estudo realca a importancia da ECMO como uma forma de suporte vital, mas a pesquisa
continua e a colaboragdo entre profissionais de saude s&o imperativas para enfrentar os
desafios persistentes. Assim, do ponto de vista da administracéo hospitalar, considera-se que
o0 estudo das caracteristicas e complicacdes destes individuos fornece insights para a gestao
estratégica, nomeadamente para um melhor planeamento, distribuicdo de recursos e

definicdo de metas de desempenho.

Este estudo pretendeu constituir um contributo para a evolucdo continua das praticas clinicas
e estratégias da gestdo hospitalar, sublinhando a importancia da terapia ECMO em cuidados
intensivos e visando a exceléncia no atendimento e a maximizacao dos beneficios para a

populacdo, de modo a enfrentar com resiliéncia os atuais e futuros desafios.
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Anexo | - Cédigos ICD-10-CM/PCS

ECMO

ICD-10-CM/PCS
ECMO-VA; ECMO-VV; ECPR.

5A1522G; 5A1522H

Comorbilidades
Pré-ECMO

Fumador
DPOC

F720; F17.200; F17.210; Z87891,

J44.1; J44.9

Cancro

C00-C14, C00-C14,; C15-C26; C30-C39;
C40-C41,; C43-C44,; C45-C49; C50-C50; 51-
C58; C60-C63; C64-C68; C69-C72; C73-
C75; C76-C80; C7A-C7A; C7B-C7B; C81-
C96,; D00-D09; D10-D36; D37-D48; D3A-
D3A; D49-D49

Imunocomprometido

D83.9; D84.9; D86; D50-D89; D80-D89

Diabetes

E10; E11; E119; E111; E1119; E1121; 1122;
E1165

Insuficiéncia renal pré-existente

112.0; 112.9; 113.0; N18.3; N18.4; N18.6;
N18.9; N18.31; N17-N19;

Obesidade (IMC>30kg/m?) IMC
Hipertenséo

E6601; E6602; E669; IMC: Z268.30; -268.45

110
Gravidez Z33; Z3A.01; Z3A.10; Z3A.23; Z3A.27;
Z3A.28; Z3A.30; Z3A.34;
Asma J45.902

Doenga pulmonar pré-existente

C34.92; B909; J44.9; J45.51, J45.52;
45.909; J45.901; J45.902; J47.1; J47.9;
84.89; J84.112; J84.178; J84.10; Z22.7,

786.11; 786.12; 790.2; R91.1

Doenca cardiaca pré-existente

105-199; 1110; 1130; 1132

Doenca aguda

ARDS e/ou Faléncia respiratoria aguda

J80; J9600-J9602

Insuficiéncia cardiaca aguda
Miocardite

150.1; 150.21; 1508.1; 150.2; 150.23; 150.82

B33.22; 140.0; 140.1; 140.9; 141; 151.4
Leséo renal aguda N170; N179;
Paragem cardiaca pré-ECMO 146.9
J69.0; J14; J15.0-J15.9; J15.211; J15.212;
Coinfeccéo Pré- Pneumonia J15.9; J12.0-J12.9; J12.1; J12.8; J12.82;
ECMO J12.9; J10.1; J18.9.
SARS-CoV-2 U07.1; J12.82; B97.29
Pneumonia assom;tiz;\\//aentllagao mecanica J95.851
Embolia gasosa 174.9;

Tromboembolismo

180; 180.3, 180.8; 180.9, 180.11; 180.12;
180.291; 182.9, 126.0, 126.9; 182.C11;
182.C12; 182.C13; 180.299;

Complicagdes

Hemorragias gastrointestinais

médicas

K28.4; K92.0; K92.1; K92.2;
Hemorragias do local de insercédo das canulas L76.22
Convulsbes R56.9
Acidentes vasculares cerebrais 163.9
Hemorragias cerebrais 162 - 162.02
Complicacdes hematoldgicas

D62; D65; D50.9; D59.6; D64.9; D68.9

Infecdo corrente sanguinea

A41.9; R652.1; R788.1
Infecéo do local de pungéo T80211A
Infecéo do trato urinério N39.0
Descanulagéo acidental 131**
. ~ Falha membrana 104**
Complicagdes
mecanicas Rotura do circuito 132%*
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Anexo |l

a) Requerimento ao Conselho de Administracéo (CA)

Escola Nacional L Curso de EspecializacSo
de Saide Publica em Administrac3o Hospitalar

Carlos Antdnio de Jesus Aguiar

Contacto eletronico:

taj.aguiar@ensp.unl.pt

[Exma. Sra. Presidente do Conselho de Administragdo do CHUS)

Assunto: Requerimento para realizagSo de estudo com o tema: “Caracterizac3o da populagio
submetida a ECMO entre 2017 e 2022: impacto da COVID-19 em dois hospitais portugueses”.

Venho pelo presente documento requerer autorizagdo para realizar um estudo na Vossa
instituigdo no dmbito do trabalho de campo do Curso de Especializag3o em Administragdo
Hospitalar da Escola Nacional de Sadde Pablica da Universidade Nova de Lisboa, sob orientagao
da Profd. Dra. Silvia Lopes.

0 tema do trabalho é: “Caracterizacdo da populagio submetida a ECMO entre 2017 e 2022
impacto da COVID-19 em dois hospitais portugueses”.

Este ensaio tem como objetivo analisar as caracteristicas e complicactes dos individuos
submetidos a ECMO em dois centros hospitalares antes e durante a pandemia.

Serdo selecionados para a amostra doentes submetidos a ECMO provenientes de um gualguer
servigo do hospital ou doentes provenientes de outros hospitais, entre janeiro de 2017 e julho
de 2022, excluindo menores de 18 anos.

Em relag3o aos beneficios para as instituicbes espera-se dar a conhecer as caracteristicas da
populagdo submetida a ECMO, apurar as comorbilidades associadas ao risco de desenvolver
complicagies entre os individuos submetidos a ECMO antes e durante a pandemia; descrever a
ocorréncia de complicagbes médicas e mecdnicas antes e durante a pandemia e os fatores
associados 3 essa ocorréncia; avaliar o impacto de complicagbes associadas a ECMO na
mortalidade e demora média.

Para o efeito, solicito autorizacdo para a cedéncia de dados clinicos e administrativos de doentes

que foram submetidos a ECMO no periodo mencienado (janeino de 2017 a julho de 2022).

Torres Vedras, 11 de abril de 2023
Ao dispor para gualguer esclarecimento,

Com os melhores cumprimentas,

.-__‘\h‘_\_‘\
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b) Requerimento & Comiss&o de Etica para a Saude (CE) do CHUSJ;

Escola Nacional Ll Curso de Especializaco
de Saide Publica em Administracio Hospitalar

Carlos Antdnio de Jesus Aguiar

Contacto eletronico: caj.aguiar@ensp.unl.pt

Exmao. (a) 5¢. (a) Presidente da Comissdo de Etica para a Sadde do CHUS)

Assunto: Requerimento para realizacio de estudo com o tema: “Caracterizacio da
populacdo submetida a ECMO entre 2017 e 2022 impacto da COVID-19 erm dois hospitais
portugueses”.

Venho pelo presente documento requerer autorizagde para realizar um estude na
Vossa instituigdo no ambito do trabalho de campo do Curso de Especializacdo em
Administracdo Hospitalar da Escola MNacional de Sadde Pablica da Universidade Nova de
Lisboa, sob orientagdo da Profd. Dra. Silvia Lopes.

O tema do trabalhe é: “Caracterizacio da populacio submetida a ECMO entre 2017 e
2022: impacta da COVID-19 em dois hospitais portugueses™.

Este ensaio tem como objetivo analisar as caracteristicas e complicactes dos
individuos submetidos a ECMO em dois centros hospitalares antes e durante a pandemia.
Serdo selecionados para a amostra doentes submetides a ECMO provenientes de um
qualquer servigo do hospital ou doentes provenientes de outros hospitais, entre janeiro de
2017 e julho de 2023, excluindo menores de 18 anos.

Em relacio aos beneficios para as instituigbes espera-se dar a conhecer as caracteristicas
da populacde submetida a ECMO, apurar as comorbilidades associadas ao risco de
desenvolver complicagBes entre os individuos submetidos a ECMO antes e durante a
pandemia; anmalisar a ocorréncia de complicagdes médicas e mecdnicas antes e durante a
pandemia; awvaliar o impacto de complicagbes associadas a ECMO no desempenho dos
hospitais: na mortalidade e demaora média.

Para o efeito, solicito autorizacio para a cedéncia de dados clinicos e administratives de

doentes que foram submetidos a ECMO no periodo mencionado (janeiro de 2017 a julhe de
2022).

Torres Vedras, 11 de abril de 2023
Ao dispor para qualguer esclarecimenta,

Com os melhores cumprimentos,

L :J‘Rﬁ.\“'\
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Anexo Il - Autorizacdo do Diretor do Servico de Medicina Intensiva

| Pedido de Declaragio | e

Realizacao de Investigagao

SAO JOAD

[Exmo. Senhor Diretor do Serviode Medicina Intensiva

Nome do Investigador Principal:

Carlos Antodnio de Jesus Aguiar

Titulo da Investigagdo:

Caracterizagdo da populagio submetida a ECMO entre 2017 e 2022:
impacto da COVID-19 em dois hospitais portugueses.

Pretendendo realizar a investigagéio em epigrafe ne Centro Hospitalar de Sao Jodo, solicitoa V.
Exa, na qualidode de Investigador, a emissdo de declaragdo abaixo indicada.

Com os melhores cumprimentos. O Investigador

555.'35}\
Porto, _14 de margo de 2023 . =
asunaturg

Pura ser presente & Comissiio de Etica do Centro Hospitalar de Sdo Jodo/ FMUF, declaroque o

Servigode_Medicina Intensiva retine as condigbes logisticas e de recursos
humanos que permiter a realizagfio da investigago em aprego.

Forto,_03 _de Abril de 2023 .
0 Diretor de Servigo
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Anexo |V - Declaracao do profissional de ligacédo

Declaracao nt [

Profissional de Ligagao

‘i {para investigaderes que nfo pertengam ao CHSJ)
4
SAQ [OAQ
Nome do Investigador Principal:

Caflod Antdnio de Jesus Agular
Institui¢do a que pertence o Investigador Principal:
Escela Naclonal de Saide Publica - Universidade Nova de Lishoa

Titulo da Investigagdo:

Caracterizaghio da populagio submetida a ECMO entre 2017 e 2022: impacte da COVID-19 am doi hospitas portugueses.

Servigo onde pretende realizar a Investigagdo:

Medicina Intensiva/Unidades de Cuidados intensivos (servicas onde os doentes foram submetidos a ECMT)

De acordo com a ética institucional, o profissional de saide que fard a ligagdo do investigador

com os doentes, seus familiares ou processos éfome]_= Cllcy o 4 A7 Ao
[fungiio desempenhodane Servige) [0 ool Dol o Lo Offe ET D CHYS Y,
o qual, ao assinar este documenta, declara ter conhecimento da Nota Informativa da CES intitu-
lada ‘Profissional de Ligagéc'.
PUTT'CI, M Ho margo e 2023
0 Prc"ﬁssional de Ligagiio O Investioador Principal
[ ’/ — "1~_56-,>'~..\
s A ! i
.v',f = “".‘h’_'”";f aiknatu:

12
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0 “PROFISSIONAL DE LIGACAD"

NOTA INFORMATIVA DA CES

O Centro Hospitalar de Stio Jodo recebe, hoje, muitos pedidos para realizacdo de estudos de in-
vestigagho, por investigadores que néo pertencem a esta Instituicdo. Torna-se indispensdvel,
nestas circunstiincios, acoutelar os direitos dos doentes e, bem assim, a confidencialidade de-
vida aos seus dados pessoais, para que 05 mesmos nio possam ser revelados sem o respetivo
consentimento.

Para responder a esta questdo, a Comissdo de Etica do Centro Hospitalar de Séo Jodio criou a

ﬁgumdo ‘Pmﬁss:onnj de Ligagao” que mrres;uondem aopmﬁgmgﬁamﬂd&qmm
d

0Profissional de Ligagao”deve assim ser um profissional da equipa de satide dodoente, conhece-
dor pela ineréncia dos suas fungées assistenciais dos dados pessoais do doente que acompanhe.

Ao “profissional de ligagio" competird efetuar um contacto prévio com o doente. Neste contacta
terd coma tarefa primordial informar o doente:

1. Do interesse do investigador em contactd-lo, parn o convidar a participar no estudo

2. Dos direitos que lhe pertencem para, livremente, aceitar ou recusar este contacta do in-
vestigador, sem que dessa decisiio decorra qualquer prejuizo para a cssisténcia a que tem
direito

3. De que serd, enquanto “profissional de ligagds®, & garante do respeito pela confidenciali-
dade de todos os seus dados que, constantes do pracesso clinico, nada tenham a ver com o
estudo em causa

56 depois desta anuéncia do doente € que serd possivel o investigador aceder & entrevista com
o doente e, entdo, inicior toda a dindrmica inerente ao processo que conduzird a um eventual
consentimento de doente a participar no estudo,

22
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Anexo V — a) Deliberacdo do Conselho de Administracao

| £

SAO JOAO
DELIBERACAQ DO CONSELHO DE ADMINISTRACAQ

Apos apreciacao e pareceres favoraveis da Comiss3o de Etica e do Centro de
Epidemiologia Hospitalar, considerando que se encontram reunidos os requisitos e
demais tramites previstos no circuito para submissao de projetos de investigacio no
Centro Hospitalar Universitario de S. Jodo e em conformidade com as disposicGes legais
em vigor, o Conselho de Administracdo - ao abrigo das competéncias previstas no
Artigo 71.0 dos Estatutos dos hospitais, centros hospitalares, institutos portugueses de
oncologia e unidades locais de satde, aprovados pelo Decreto-Lein.° 52/2022, de 4 de

agosto - delibera:

1. Aprovar a realizagao do projeto de investigacao:
- “Caraterizacgo da populacao submetida a ECMO entre 2017 e 2022: impacto da
COVID-19 em dois hospitais portugueses”.
- Servico(s) onde decorrerd o projeto de investigacdo: Medicina Intensiva e
unidades de cuidados intensivos - ECMO.
- Investigador(a) principal: Carlos Antonio de Jesus Aguiar
2. Remeta-se 3 Comissdo de Etica para os procedimentos adequados e demais

tramites convenientes.

CCONSELHO DE ADMINISTRAGAO DO CENTRO HOSPITALAR UNIVERSITARIO DE S. JOAO, EPE » REUNIAO DE 7 DE JUNHO DE 2023

Presidente do Conselho de Administrago

Prof2 D}\QMana Jodo Baptista

Diretor Clinico Enfermeiro [32 Vogal Executiva Vogal Executiva
ﬂ// @ S).uf
\__Prof:° Doutor Roberto Roncon Enfermeiro PRvlo Emilio }Ibta Dra.Jofia Leal Dra. Fernanda G

!

y Comissao de Etica
) Centro de Epidemiologia Hospitalar
) Direcdo Clinica

0 CE155/2023

MEC-INO11-1
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Centro de Epidemiologia Hospitalar

Tomei conhecimento. Nada a opor. A DC.

02 de Junho de 2023

A Dire!ora-&o\(:entro de Epidemiologia Hospitalar

(Prof® Doutora Ana Azevedo)

DIRECCAC CLinica
_ 06 15

PEDIDO DE AUTORIZAGAO

Realizacao de Investigacao

n°_ 4SS / 2023

Exmo. Senhor Presidente do Conselho de Administracéo
do Centro Hospitalar de Sdo Jodo

Nome do Investigador Principal:
Carlos Antonio de Jesus Aguiar
Titulo da Investigagdo:

Caracterizacdo da populagdo submetida a ECMO entre 2017 e 2022:
impacto da COVID-19 em dois hospitais portugueses.

Pretendendo realizar no(s) Servico(s) de:

Medicina Intensiva e Unidades de cuidados intensivos - ECMO

a investigac@o em epigrafe, solicito a V. Exa., na qualidade de Investigador/Promotor, autoriza-

¢Go para a sua efetivagdo.

Para o efeito, anexo toda a documentagdo referida no dossier da Comisséo de Etica do Centro

Hospitalar de Sdo Jodo/ Faculdade de Medicina da Universidade do Porto respeitante & investi-

gagdo, a qual enderecei pedido de apreciagdo e parecer.

Com os melhores cumprimentos. 0 Investigador/ Promotor

assinatura

Porto, 11 de abril de 2023 .

=Centro Hospitalar Saec Jodc -

3 Centro de Epidemiologia Hospitajaz
58;'{{;’.;{; Dz;mPro ecyfor} Officer b j /Q C

siojoro | e D 2512 A "

—_——
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22003AMT

1 Questionario eletrénico f

SUBMISSAODE PROJETO ..
DEINVESTIGACAOPARA . WPORTO
PARECER E AUTORIZACAO ‘ 2 [FWUP) FACULDADE DE MEDICINA

UNIVERSIDADE DO PORTO

SAO JOAO 3125720004 200
Preenchimento em formato digital obrigatdrio A'WS* z oy L}
fIDENTIFICACflO DOESTUDO
Titulo do projeto: C izagdo da populagé ida a ECMO entre 2017 e 2022: impacto da COVID-19 em dois hospitais portugueses.
Data prevista para inicio: 10 , 01 /2023 Data prevista para o término: 31 , 12,2023
EQUIPA DE INVESTIGAGAO

1.Investigador principal
Nome: Carlos Anténio de Jesus Aguiar

Contacto telefénico: 967806204 Endereco eletrénico: Caj-aguiar@ensp.unl.pt
Afiliagaoinstitucional: [_| CHUSJ [ FMUP Outro: Escola Nacional de Saude Publica-UNL
Servico/ Departamento: Curso de Especializagéo em Administracéo Hospitalar

Grupo profissional: Enfermeiro Cédula Profissionaln?; 77983

Formagao em Boas Praticas Clinicas (GCP):[_] Nao [] Sim

2.Co-investigadores

Nome: Silvia Lopes

Contacto telefénico: Enderego eletronico: silvia.lopes@ensp.unl.pt
Afiliacio institucional: Escola Nacional de Saude Publica

Grupo profissional: Professora Auxiliar Cédula Profissional n.°:

Nome:

Contacto telefénico: Enderego eletrénico:

Afiliagdoinstitucional:

Grupo profissional: Cédula Profissional n.°:

(acrescentar n°de investigadores, se apropriado ao projeto de investigagao)

3.Promotor (se aplicdvel):

CARACTERIZACAO DA INVESTIGAGAO
1.Metodologia da investigacao
[ Qualitativa [] Mista (qualitativa+quantitativa) ] outra. Qual?

Se quantitativa:
[C] Experimental Observacional Sem intervengo [] Comintervencao

Se experimental ou observacional com intervencdo, qual o tipo de intervengdo? - . e
[] Algoritmo de decisdo diagndstica/terapéutica [J Comunicagio 1
[J oOutra.Qual? 1
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rcmmcn-:mzm:fm DA INVESTIGAGAQ

2. Aleatorizagdo dos bragos de intervengao: [ Nao [ sim
3.Se observacional, qual o desenho?

[] Coorte prospetivo Coorte retrospetivo [] caso-controlo
[] Transversal [] Ecoldgico ] outro.Qual?

REALIZAGAO DA INVESTIGAGAO

Local onde se realiza a investigagao: cHUS] [JFMUP [] Outro
Servigo/ Departamento: Medicina Intensiva e Unidades Cuidados intensivos - ECMO

Existermn outros Centros onde se realizara a investigacao? [ Nao SiTr: Oiaisp Centro Hosphsar Unkarsiirio de Lsbos Nor

ENTIDADE(S) QUE TUTELA(M) A INVESTIGAGAQ

1. CHUS]J - Servigo:

2.FMUP - Departamento:

3. Outra institui¢ao. Qual?

ORIENTADOR (se aplicdvel)

Nome:

Afiliagao: Enderego eletrénico:

PROFISSIONAL DE LIGAGAOQ (se aplicdvel - ver anexo)

Nome: Sérgio Mina Gaido Servigo: Coordenador do Cre-ECMO

ENQUADRAMENTO DA INVESTIGAGAO

Em trabalho académico? [] Néo Sim Conferidor de grau? Nao [ Sim

Sintese dos objetivos:

Fundamentagao ética (incluir informagdo sobre o estado da arte, ganhos em conhecimento/inovagdo, pondera¢do

geral sobre beneficios/risco):

(Protocolo em anexo)

PARTICIPANTES PREVISTOS PARA A INVESTIGAGAO

Doentes? [X] Nao  [] Sim
Pessoas incapazes do exercicio de autonomia? O Nao [JSim
Pessoas menoresde 18anos? [X] Nao  [] Sim.Justifique:

Voluntarios saudaveis? [X] Nao  [] Sim.Justifique:

N
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7 =
PARTICIPANTES PREVISTOS PARA AINVESTIGAGAO
Estao definidos critérios de inclusao / de exclusdo de doentes? [_] Nao Sim

Onde e como serao recrutados os participantes no estudo?
Através de dados clinicos e administrativos de doentes submetidos a ECMO.

Qual é o tamanho amostral?
Estd prevista a recolha de material biolégico especifico para a investigagao?
Nio [] Sim.Identifique ejustifique:

BENEFICIO/RISCO DE CORRENTE DA PARTICIPAGAO

Descreva os beneficios previsiveis:
(Protocolo em anexo)

Descreva os riscos/incémodos previsiveis:

Sem riscos/incémodos previsiveis.

CONSENTIMENTO INFORMADO,ESCLARECIDO ELIVRE
Prevé a obtengéo de consentimento informado? [ ] Sim [ Nao. Justifique:

Se sim, prevé informacao escrita para os participantes?
(] Nao. Justifique:
[ sim (se sim, enviar documnento de informagao a utilizar na investigagéo)

Omodelo para obtencio de consentimento é o modelo institucional do CHUSJ? [ ] Nao [ ] Sim

PROTEGAO DE DADOS PESSOAIS

Necessita consultar registos clinicos? [_] Nao Sim

Estd previsto o tratamento de dados pessoais? [X] Nao [ ] Sim

Se sim, de que forma é garantida a pseudonimizacéo dos dados recolhidos? (codificagdo, uso de filtros, siglas...)

Descreva o patriménio informacional a que pretende ter acesso (v.g.: nome, idade, data nascimento, idade, morada,

diagndstico, histdria clinica, tratamento...):

Estd prevista a criagio de um Bancode Dados? [X] Nao  [] Sim
Esté previsto o registo de som ou de imagem dos participantes? [X]Nao [] Sim
Oestudo envolve investigagio genética? [X] Nao  [] Sim

PROPRIEDADE INTELECTUAL

De quem serd a propriedade intelectual da investigacao e seus resultados?
Investigador [ Promotor [ Servigo (] Todos

A
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DIVULGAGAO DOS RESULTADOS

Estd prevista a divulgagao dos resultados da investigacao? [_] Nao Sim

Se sim, estao definidos critérios de publicagao? [_] Nao Sim. Quais? ° poro ge.

CONTRAPARTIDAS PARA 0S PARTICIPANTES

Estdo previstas contrapartidas para os participantes? Nio [] Sim

Pela participagao? Nao D Sim
Pelas deslocagdes? Nao [] Sim
Pelas perdas salariais? Nao [] Sim
Por outras perdas e/ou danos? Nao [] Sim

EXAMES COMPLEMENTARES DE DIAGNGSTICO

Estao previstos exames complementares de diagndstico, para além dos inerentes arotina assistencial?

Nao [] Sim.Quais?

Por quem serdo suportados estes custos?

PROTOCOLO FINANCEIRO

Existe protocolo financeiro com o CHUSJ? Nao [] Sim(sesim, enviar documento)

SEGURO

Este estudo prevé intervencéo clinica que implique a existéncia de umseguro para 0s participantes?
Nao [ ] Sim (sesim, juntecdpiadarespetiva Apdlice)
s

Ejata previsivel para fim das credenciais de acesso: 31 /12 j2023

DOCUMENTOS ANEXOS (em suporte digital)

e

Protocolo do estudo

[] Caderno derecolha de dados (CRF)

Declaragéo Diretor(es) Servigo(s)

D Informagao Orientador

Profissional de ligagéo

E] Informagdo aos participantes

D Modelo de consentimento a utilizar

l:] Instrumentos de avaliagdo (escalas...)

Curriculurn vitae (investigador/es)

D Questionario para Encarregado de Protegao de Dados (EPD)
E] Termo de Responsabilidade do Centro Académico Clinico (para investigadores da FMUP que ndo pertengam ao CHUSJ)
|:] Protocolo financeiro

u:] Outros
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(TERMO DE RESPONSABILIDADE

Aceitacdio dos termos e condicdes de reutilizagdo

Cumulativamente com as obrigacdes decorrentes da Lei n.° 26/2016, de 22 de agosto, maxime dosn°2e3doartigo21eon®le
2doartigo 12, ao submeter o presente pedido, concordo e fico ainda juridicamente vinculado aos seguintes termos e condigdes:
+  Comprometo-me a manter confidencial toda ainformagdo a qual vou ter acesso;
= Apos explicagdo do RAl do CHUSJ, embora a Lei 26/2016, de 22 de agosto, imponha como requisito a anonimizaggo
sem possibilidades de revers3o, tal desiderato, é ndo sd uma impossibilidade matematica ja comprovada, como ainda
resulta num prejuizo para a investigacdo, face a quantidade e a qualidade da informag&o a retirar a fonte, razéo pela
qual, concordando com o RAI, assumimos como compromisso a pseudonimizagdo, o que impde uma avaliagao e gestdo
do risco, num quadro ético-juridico que aceitamos e nos comprometemos a colaborar e respeitar;
*+  N3o vou elaborar registos, suscetiveis de identificar ou tornar identificdvel a identidade das pessoas a quem os mes-
mos dizem respeito;
+  Comprometo-me a consultar os processos clinicos nos termos e locais que me forem indicados para o efeito;
+  Tomei conhecimento, que a violagdo de qualquer dos compromissos aqui assumidos, podera resultar no apuramento
de responsabilidades disciplinares, civis e penais, e ainda, & impossibilidade futura de aceder a informag&o de salde

para fins de investigagao.

«  Independentemente de requerer a Certid3o de Reutilizagdo, DAta REuse Certificate for Research (DARE), comprome-

to-me a citar as fontes, sempre que publicitar, no todo ou em parte, resultados da presente investigagao.

- N
/_COMPROMISSD DEHONRAEDECLARAGAODE INTERESSES

Eu, carlos Anténio de Jesus Aguiar "

abaixo assinado, na qualidade de Investigador Principal, declaro por minha honra que as informagdes prestadas neste
questiondrio sdo verdadeiras. Mais declare que, durante o estudo, serdo respeitadas as recomendagdes constantes na
Declaracdio de Helsinquia (1960, e sucessivas emendas), e da Organizagdo Mundial de Salde, do Convencéio de Oviedo
e das ‘Boas Prdticas Clinicas’ (GCP/ICH) no que se refere & experimentagdo que envolve seres humanos. Aceito, tam-
bém, a recomendagdo da CE de que o recrutamento para este estudo se fard junto de doentes que ndo tenham parti-

cipado em outro estudo, nos Ultimos trés meses. Comprometo-me a entregar & CE o relatdrio final da investigagdo,

assim que concluido.
?‘-:’2\).-\
rarl
Data: 11 / 04 f2023 Carlos Anténio de Jesus Aguiar
assinatura
N

para a SatGde|
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Anexo V - b) Parecer da Comisséo de ética do CHUSJ/FMUP

Parecer da Comissao de Etica do

Centro Hospitalar Universitario de S&o Jodo / Faculdade de Medicina da Universidade do Porto

Titulo do Projeto: Caracterizagéo da populagéo submetida a ECMO entre 2017 e 2022: impacto da COVID-
19 em dois hospitais portugueses

Nome do Investigador Principal: Enf.° Carlos Anténio de Jesus Aguiar, a realizar o Curso de
Especializagdo em Administragdo Hospitalar, da Escola Nacional de Saude Publica

Onde decorre o Estudo: No Servico de Medicina Intensiva do CHUSJ. Apresentou declaragéo do Prof.
Doutor José Artur Paiva (Diretor de Servigo). O profissional de ligagdo sera o Dr. Sérgio Gaido
(Coordenador do Cre-ECMO do CHUSJ).

Objetivos do Estudo:

- Analisar as caracteristicas e complicagées dos individuos submetidos a ECMO em dois centros
hospitalares antes e durante a pandemia.

- Analisar a ocorréncia de complicagbes médicas e mecanicas antes e durante a pandemia: descrever a
ocorréncia de complicagdes; analisar o risco de ocorréncia de desenvolver complicagdes.

- Avaliar o impacto de complicagdes associadas a ECMO no desempenho dos hospitais: avaliar o impacto
das complicagdes na mortalidade e na demora média.

Estudo realizado no ambito do Curso de Especializagdo em Administragcao Hospitalar, da Escola Nacional
de Saude Publica, sob orientagdo da Prof.? Silvia Lopes.

Concegao e Pertinéncia do estudo:

O presente estudo propde-se aferir o impacto da pandemia, averiguando se houve variagdo em termos de
mortalidade, demoras médias de internamento, comorbilidades, complicagbes associadas a técnica
(Complicagdes mecanicas: descanulagdo acidental, embolia gasosa, formagdo de coagulos no circuito;
Complicagbes médicas: hemorragia cerebral, gastrointestinal ou do local de inser¢do das canulas, acidentes
vasculares cerebrais, convulsées, infecdo, hemdlise e hipertenséao arterial).

Este estudo tem como objetivo principal analisar as caracteristicas e complicagées dos individuos
submetidos a ECMO em dois centros hospitalares antes e durante a pandemia. O estudo sera realizado no
Centro Hospitalar Universitario de Sdo Jodo, no Porto e no Centro Hospitalar Universitario Lisboa Norte, em
Lisboa. A populagdo em estudo inclui todos os individuos, maiores de 18 anos, submetidos a ECMO nos
dois hospitais entre janeiro de 2017 e julho de 2022 (cerca de 30 doentes pré pandemia e cerca de 93
doentes submetidos a ECMO durante a pandemia, segundo o Euro-ELSO (Extracorporeal life support
organization) num total de cerca de 123 doentes.).

Estao definidos os critérios de incluséo e os dados a recolher.

Sera co-investigadora a Prof.? Doutora Silvia Lopes.

Beneficio/risco: Nao aplicavel.
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Confidencialidade dos dados:

Todos os dados ser&o codificados.

Apresentou um pedido de reutilizagao de registos clinicos para Investigagao e Desenvolvimento ao RAI, e
uma ‘avaliag&o sobre o impacto da protegao de dados’ para o EPD.

Respeito pela liberdade e autonomia do sujeito de ensaio: Nao aplicavel.

Curriculum do investigador: Adequado a investigag@o.

Data previsivel da concluséo do estudo: dezembro de 2023

Conclusio: Proponho um parecer favoravel a realizagéo do estudo.

Porto, 28 de abril de 2023

O Relator da CE,

Tedis "B
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Anexo V - b.1) Autorizacéio da Comisséo de Etica ao pedido de adenda do estudo

Parecer da Comisséo de Etica do
Centro Hospitalar Universitario de S&o Jodo

E solicitado parecer a esta Comisséo de Etica para a Salde do CHUSJ pelo Sr. Enf.° Carlos
Anténio de Jesus Aguiar sobre duas alteragbes ao estudo ‘Caracterizagdo da populagdo
submetida a ECMO entre 2017 e 2022: impacto da COVID-18 em dois hospitais portugueses’,
aprovado pela CE em 28 de abril de 2023 e autorizado pelo Conselho de Administrago em 7
de junho de 2023. A primeira alteracio diz respeito 4 utilizacio do nome do CHUSJ no titulo do
estudo, ficando assim ‘Caracterizacio da populagdo submetida a ECMO entre 2017 e 2022:
impacto da COVID-19 no CHUSJ'. A segunda alteracio pretende a inclusio de mais trés
variaveis a ser consultadas: numeroc de dias em UCI; nimero de dias em ECMO: e
proveniéncia.

Nada ha a opor do foro ético a estas alteragdes ao protecolo 155/23, ‘Caracterizagio da
populagao submetida a ECMO entre 2017 e 2022: impacto da COVID-19 em dois hospitais
portugueses’. '

Porto, 27 de novembro de 2023 / &
e 7

.

O Presidente da CE do CHUSJy.’ﬁbu r Manuel Vaz da Silva
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Anexo V - ¢) Parecer do Encarregado de Protecdo de Dados (EPD) do Regulamento Geral
de Protecdo de Dados (RGPD) do CHUSJ.

ENCARREGADO DE PROTEGAQ DE DADOS (EPD)
CENTRO HOSPITALAR UNIVERSITARIO DE S. JOAO, EPE

Paulo Alexandre Mota da Silva

Encarregado de Protecio de Dados do CHUS!

epd@chsi.min-saude.pt

Ref.2 CES CHUS: 155 / 2023

50 da Dépulécé’o submetida a ECMO entre 2017 e 2022: impacto da COVID-19 em
I i i
: _ais-portugueses i

Responsavel pelo tratamento|Carlos Anténio de Jesus Aguiar
Iastituicdo |Centro Hospitalar Universitario Sio Jodo (CHUSJ)
Escola Nacional de Salide Publica da Universidade Nova de Lisboa
Imrestigador, Interno Externo I
Contacto telefénico 967806204 Endereco Electrénico ] cal.aguiar@ensp.unl.pt
Profissional de Ligacde}Sérgio Gaido (Coordenador do Cre-ECMO)
Amostrafl23

Elevado Muito Elevado

Andlize ce Risx:ol Toleravel

Parecer do EPD: Data: 01/06/2023

Finalidade: analisar as caracteristicas e complicagdes dos individuos submetidas a ECMO em dois centros hospitalares antes e
durante & pandemia. Analisar a ocorréncia de complicagBes médicas e mecanicas antes e durante a pandemia; descrever a
occorréncia de complicagdes; analisar o risco de ocorréncia de desenvolver complicagBes. Avaliar o impacto das complicagdes
associadas a ECMO no desempenho dos hospitais; avaliar o impacto das complicacées na mortalidade e na demora média.

Licitude: fundamentc previsto no artigo 9(2)(j), com as garantias do 89(1) do RGPD, & artigo 31(1) da LERGPD.

Categorias de dados pessoais: varidveis identificadas com detalhe na AIPD, datada de 22/05/2023, ponto 13, tendo presente o
principio da minimiza¢io dos dados.

Conservacgo: os dades serdo alvo de pseudonimizagdio, armazenados em local seguro, em &rea restrita com acesso limitado ao
profissional de ligacdio e Investigador Principal, com acesso a ficheiros protegido por palavra-passe, efetuando-se a conservagao
até 2 concluséo da investigagdo, que se estima ser até 31 de dezembro de 2023. Os dados recolhidos serdo destruidos apés a
finalizagdo do estudc.

Comuniczcdo de Dados: hé partilha de dzdos pessoais pseudonimizados.

Face ao exposto, e chservadas as recomeandagées, entende-se que a presente AIPD apresenta os elementos necessarios para
assegurar que o tratamento € realizado em conformidade com o RGPD.

Recomendacdes:

Garantir medidas de seguranca adicionais para o envio da informagdio por correio eletrénico, nomeadamente através de
" medidas de encriptacdo / codificacdo dos dados a tratar;

Garantir medidas de seguranga adicionais no transporte dos dados com recurso a dispositivos electrénicos de armazenamento
" (Laptop), nomeadamente através de medidas de cifragem e autenticagio;

Em caso de nzcessidede de extensdo de orazo efou de qualquer alteragdo dos pressupostos atinentes ao presente parecer o

3. . s s s . . P
Investigador Principal deverd solicitar a reapreciagio do projeto de investigagdo junto do EPD.
Revisdo AIPD:
[:] Data da préxima revisdo: /7 @ N&o carece de revisdo.
Anexos:
Encarrggado de Protecdo de Dadoes
1. Processo CES n.2 155/2023 Assinada por: PAULO ALEXANDRE MOTA DA
SILVA
2. Parscer CES (28/04/2023) Data: 2023.06.01 17:53:13+01'00"
3. AIPD (22/05/2023) Localizagao: CHUSJ
4. Protocolo de Investigagdc

& _ R lde1
4 CARTAOQ DE CIDADAQ
*e 66
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Anexo VI -

a) Resultados daregresséo logistica binaria para cada complicacdo médica

Variavel dependente: Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecénica Invasiva

95% C.I. para EXP

B SE.  Wald df sig.  EXP (B)
(B) . .
Inferior ~ Superior
Variaveis demograficas
Sexo -0,046 0,276 0,028 1 0,866 0,955 0,556 1,640
Idade =18-42 anos -0,756 0,385 3,846 1 0,050 0,470 0,221 1,000
Idade =43 anos -0,119 0,344 0,120 1 0,729 0,888 0,452 1,743
Internamento 2065 0749 7,612 1 0006 7,888 1,819 34,209
Prolongado
Comorbilidades
Fumador -0,016 0,290 0,003 1 0,957 0,984 0,557 1,738
Obesidade 0,094 0,265 0,126 1 0,722 1,099 0,654 1,847
Hipertensao 0,021 0,290 0,005 1 0,941 0979 0,554 1,730
Doenca Cardiaca 0,565 0,309 3,342 1 0,068 1,759 0,960 3,221
Pré-existente
Doencas Agudas
ARDS -0,202 0,293 0,474 1 0,491 0,817 0,460 1,451
Insuficiéncia -0,482 0322 2,244 1 0,134 0618 0,329 1,160
Cardiaca Aguda
Lesdo Renal Aguda 0,289 0274 1,107 1 0293 1335 0,779 2,286
Coinfecéo
Pneumonia 0,065 0,287 0,052 1 0,820 1,068 0,609 1,872
SARS-CoV-2 0,998 0,303 10,850 1 0,001 2,713 1,498 4,914
Constante 2,988 0,775 | 14,853 1 0,000 | 0,050
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Variavel dependente: Tromboembolismo

95% C.I. para EXP

B SE.  Wald df sig.  EXP (B)
(B) . .
Inferior Superior

Variaveis demograficas
Sexo -0,410 0,259 2,507 1 0,113 0,664 0,399 1,102
Idade =18-42 anos -0,068 0,333 0,042 1 0,838 0934 0,486 1,795
Idade =43 anos -0,474 0,331 2,058 1 0,151 0,622 0,326 1,190
Internamento 0,901 0,453 3,953 1 0,047 2463 1,013 5,990
Prolongado
Comorbilidades
Fumador 0,057 0277 0,042 1 0,838 1,058 0,615 1,821
Obesidade 0,136 0,256 0,282 1 0,595 1,146 0,693 1,894
Hipertens&o -0,044 0,284 0,024 1 0,876 0957 0,548 1,669
Doenca Cardiaca -0,061 0309 0,039 1 0844 0941 0513 1,725
Pré-existente
Doencas Agudas
ARDS -0,086 0,281 0,093 1 0,761 0918 0,529 1,592
Insuticiéncia -0,581 0312 3,469 1 0,063 0560 0,304 1,031
Cardiaca Aguda
Les&o Renal Aguda 0,267 0,265 1,015 1 0314 1,305 0,777 2,192
Coinfecao
Pneumonia -0,091 0271 0,113 1 0,737 0913 0,536 1,554
SARS-CoV-2 0,372 0,298 1,562 1 0211 1,451 0,809 2,600
Constante -1,188 0,489 5,911 0,015 0,305
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Variavel dependente: Hemorragia Gastrointestinal

95% C.I. para EXP

B SE.  Wald df sig.  EXP (B)
(B) . .
Inferior Superior
Variaveis demograficas
Sexo -0,382 0,405 0,890 1 0,345 0682 0,308 1,510
Idade =18-42 anos 1,053 0,700 2,264 1 0,132 2,867 0,727 11,311
Idade =43 anos 1,139 0,673 2,861 1 0,091 3,123 0,835 11,686
Internamento 0,302 0,675 0,200 1 0,655 1,353 0,360 5,076
Prolongado
Comorbilidades
Fumador 0,500 0,396 1,600 1 0,206 1,649 0,760 3,581
Obesidade -0,521 0,407 1,641 1 0,200 0594 0,267 1,318
Hipertens&o 0,171 0,402 0,180 1 0671 1,186 0,539 2,608
Doenca Cardiaca 0,585 0415 1,988 1 0159 1,795 0,796 4,049
Pré-existente
Doencas Agudas
ARDS 0,749 0,447 2,807 1 0,094 2115 0,881 5,079
Insuficiéncia -0,104 0,425 0,060 1 0,807 0901 0,392 2,075
Cardiaca Aguda
Lesdo Renal Aguda 0,845 0,405 4,357 1 0,037 2327 1,053 5,143
Coinfecao
Pneumonia -0,101 0,411 0,060 1 0,806 0,904 0,404 2,022
SARS-CoV-2 -0,243 0,474 0,263 1 0,608 0,784 0,310 1,985
Constante -4,205 0,875 23,113 1 0,000 0,015
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Variavel dependente: Hemorragia do Local de Insergao das Céanulas

95% C.I. para EXP

B SE.  Wald df sig.  EXP (B)
(B) . .
Inferior Superior

Variaveis demograficas
Sexo -0,300 0,447 0,450 1 0,502 0,741 0,309 1,778
Idade 218-42 anos 0,578 0,667 0,752 1 0,386 0561 0,152 2,072
Idade =43 anos 0,159 0,552 0,083 1 0,773 1,172 0,398 3,456
Internamento 0,087 0,685 0,016 1 0,899 1,091 0,285 4,175
Prolongado
Comorbilidades
Fumador -0,189 0,496 0,145 1 0,704 0828 0,313 2,189
Obesidade -0,479 0,491 0,951 1 0329 0619 0,237 1,622
Hipertens&o -0,081 0,495 0,027 1 0,871 0923 0,350 2,433
Doenca Cardiaca -0,567 0579 0,958 1 0328 0567 0183 1,764
Pré-existente
Doencas Agudas
ARDS -0,045 0,497 0,008 1 0929 0956 0,361 2,534
Insuticiéncia 0,303 0515 0,346 1 0556 1,354 0,493 3,716
Cardiaca Aguda
Les&o Renal Aguda 0,383 0,467 0,674 1 0412 1,467 0587 3,665
Coinfecao
Pneumonia 0,731 0,508 2,073 1 0,150 2,077 0,768 5,616
SARS-CoV-2 -0,037 0,540 0,005 1 0,946 0964 0,335 2,777
Constante 2,796 0,786 | 12,643 1 0,000 | 0,061
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Variavel dependente: Convulsbes

95% C.I. para EXP

B S.E. Wald df Sig. Exp (B) (B)

Inferior Superior
Variaveis demograficas
Sexo -2,730 1,573 3,013 1 0,083 0,065 0,003 1,423
gjna:se 218-42 2,004 1,400 2,049 1 0,152 7,421 0,477 115,412
gjna:se 243 -1,809 2,018 0,803 1 0,370 0,164 0,003 8,555
Internamento 15,796  4803,553 0,000 1 0,097  7247839,142 0,000
Prolongado
Comorbilidades
Fumador -17,632  2908,645 0,000 1 0,995 0,000 0,000
Obesidade 2,036 1,279 2,532 1 0,112 7,656 0,624 93,948
Hipertensao 1,677 1,530 1,202 1 0,273 5,352 0,267 107,396
Doenca
Cardiaca Pré- 0,851 1,566 0,295 1 0,587 2,342 0,109 50,370
existente
Doencas Agudas
ARDS 1,240 1,371 0,818 1 0,366 3,455 0,235 50,716
Insuficiéncia
Cardiaca 0,443 1,550 0,082 1 0,775 1,557 0,075 32,518
Aguda
Lesdo Renal 0,122 1,142 0,011 1 0,915 1,130 0,121 10,589
Aguda
Coinfecao
Pneumonia 0,245 1,190 0,042 1 0,837 1,278 0,124 13,174
SARS-CoV-2 -1,739 1,334 1,700 1 0,192 0,176 0,013 2,398
Constante -21,514  4803,553 0,000 0,996 0,000
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Variavel dependente: Acidente Vascular Cerebral

95% C.I. para EXP

B SE.  Wald df sig.  EXP (B)
(B) . .
Inferior Superior

Variaveis demograficas
Sexo -0,272 0,474 0,330 1 0,566 0,761 0,301 1,929
Idade 218-42 anos 0,309 0,632 0,239 1 0,625 1,362 0,395 4,703
Idade 243 anos -0,108 0,630 0,029 1 0,864 0,898 0,261 3,086
Internamento -0,219 0601 0,132 1 0716 0,804 0,247 2,612
Prolongado
Comorbilidades
Fumador -0,592 0,558 1,127 1 0,288 0553 0,185 1,651
Obesidade -0,890 0,595 2,242 1 0,134 0411 0,128 1,317
Hipertensao -0,335 0,523 0,411 1 0,521 0,715 0,257 1,993
Doenca Cardiaca 0,127 0543 0,055 1 0,814 1136 0,392 3,204
Pré-existente
Doencas Agudas
ARDS -1,270 0,531 5,714 1 0,017 07281 0,099 0,796
Insuficiéncia 0,579 0,512 1,278 1 0,258 1,783 0,654 4,863
Cardiaca Aguda
Lesdo Renal Aguda 0,705 0,494 2,038 1 0,153 2,023 0,769 5,323
Coinfecao
Pneumonia 0,678 0,505 1,805 1 0,179 1,970 0,733 5,296
SARS-CoV-2 0,452 0,613 0,544 1 0,461 1,572 0,473 5,229
Constante -2,382 0,745 10,220 1 0,001 0,092
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Variavel dependente: Hemorragia Cerebral

95% C.I. para EXP

B SE.  Wald df sig.  EXP (B)
(B) . .
Inferior Superior
Variaveis demograficas
Sexo -0,224 0,786 0,081 1 0,775 0,799 0,171 3,726
Idade 218-42 anos 1,267 1,194 1,126 1 0,289 3549 0,342 36,831
Idade 243 anos 0,393 1,236 0,101 1 0,751 1,481 0,131 16,684
Internamento -1,500 0,990 2,293 1 0,130 0223 0,032 1,555
Prolongado
Comorbilidades
Fumador 0,620 0,769 0,652 1 0,420 1,860 0,412 8,386
Obesidade 0,447 0,752 0,353 1 0553 1,564 0,358 6,832
Hipertens&o -0,436 0,789 0,305 1 0581 0647 0,138 3,038
Doenca Cardiaca 0,695 0838 0,688 1 0407 2,003 0388 10,347
Pré-existente
Doencas Agudas
ARDS 0,445 0,877 0,257 1 0612 1,560 0,280 8,709
Insuficiéncia -0,416 0,834 0,249 1 0,618 0660 0,129 3,383
Cardiaca Aguda
Lesdo Renal Aguda 1,984 0,901 4,851 1 0,028 7275 1,244 42,538
Coinfecao
Pneumonia 0,335 0,855 0,153 1 0,696 1,397 0,261 7,471
SARS-CoV-2 0,492 0,885 0,309 1 0578 1,635 0,289 9,262
Constante -5,007 1,436 12,601 1 0,000 0,006
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Variavel dependente: ComplicagGes Hematolégicas

95% C.I. para EXP

B SE.  Wald df sig.  EXP (B)
(B) . .
Inferior Superior

Variaveis demograficas
Sexo -0,464 0,264 3,097 1 0,078 0629 0,375 1,054
Idade 218-42 anos -0,022 0,362 0,004 1 0,953 0979 0,482 1,989
Idade =43 anos 0,400 0,339 1,397 1 0,237 1,492 0,768 2,897
Internamento 0,678 0,459 2,181 1 0,140 1,971 0,801 4,848
Prolongado
Comorbilidades
Fumador 0,031 0277 0,013 1 0,910 1,032 0,600 1,775
Obesidade -0,371 0,267 1,938 1 0,164 0,690 0,409 1,164
Hipertens&o 0,338 0,283 1,428 1 0,232 1,402 0,805 2,441
Doenca Cardiaca -0,349 0311 1,261 1 0261 0705 0383 1,297
Pré-existente
Doencas Agudas
ARDS 1,070 0,301 12,628 1 0,000 2915 1,616 5,258
Insuticiéncia 0,109 0,305 0,127 1 0,722 1,115 0,613 2,027
Cardiaca Aguda
Les&o Renal Aguda 0,235 0,266 0,780 1 0377 1,265 0,751 2,130
Coinfecao
Pneumonia 0,041 0,276 0,022 1 0,881 1,042 0,607 1,790
SARS-CoV-2 -0,154 0,305 0,255 1 0614 0857 0472 1,558
Constante 2,119 0,516 16,869 1 0,000 0,120
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Variavel dependente: Infecdo da Corrente Sanguinea

95% C.I. para EXP

B SE.  Wald df sig.  EXP (B)
(B) . .
Inferior Superior

Variaveis demograficas
Sexo -0,675 0,258 6,844 1 0,000 0509 0,307 0,844
Idade =18-42 anos -0,247 0,352 0,492 1 0,483 0,781 0,392 1,557
Idade =43 anos 0,404 0,327 1,524 1 0,217 1,498 0,789 2,844
Internamento 0,472 0,413 1,305 1 0,253 1,602 0,714 3,599
Prolongado
Comorbilidades
Fumador 0,092 0,268 0,118 1 0,731 1,097 0,649 1,854
Obesidade 0,166 0,253 0,431 1 0512 1,181 0,719 1,939
Hipertens&o 0,016 0,273 0,003 1 0,954 1,016 0,595 1,736
Doenca Cardiaca 0,556 0294 3567 1 0059 1,743 0,979 3,102
Pré-existente
Doencas Agudas
ARDS 0,622 0279 4,977 1 0,026 1,862 1,078 3,215
Insuficiéncia 0,045 0,293 0,023 1 0,879 1,046 0,589 1,855
Cardiaca Aguda
Lesdo Renal Aguda 0,790 0,259 9,283 1 0,002 2204 1,326 3,665
Coinfecao
Pneumonia 0,520 0,267 3,797 1 0,051 1,683 0,997 2,840
SARS-CoV-2 0,717 0,297 5,824 1 0,016 2,048 1,144 3,665
Constante -2,070 0,478 18,743 1 0,000 0,126
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Variavel dependente: Infe¢cdo no Local de Puncéo

95% C.I. para EXP

B SE.  Wald df sig.  EXP (B)
(B) . ,
Inferior Superior

Variaveis demograficas
Sexo -0,842 0,391 4,627 1 0,031 0431 0,200 0,928
Idade 218-42 anos -1,319 0571 5,330 1 0,021 07268 0,087 0,819
Idade 243 anos -1,130 0,504 5,021 1 0,025 0323 0,120 0,868
Internamento 0,566 0,793 0,508 1 0,476 1,760 0,372 8,335
Prolongado
Comorbilidades
Fumador -0,594 0,506 1,378 1 0,240 0552 0,205 1,489
Obesidade -0,180 0,406 0,196 1 0,658 0836 0,377 1,851
Hipertens&o 0,416 0,458 0,827 1 0,363 1,516 0,618 3,718
Doenca Cardiaca 0,782 0466 2,814 1 0093 2186 0877 5454
Pré-existente
Doencas Agudas
ARDS 0,879 0,477 3,392 1 0,066 2,408 0,945 6,138
Insuticiéncia -0,020 0,485 0,002 1 0,967 0980 0,378 2,537
Cardiaca Aguda
Les&o Renal Aguda 0,585 0,410 2,037 1 0,154 1,796 0,804 4,013
Coinfecao
Pneumonia -0,161 0,417 0,149 1 0,700 0851 0,376 1,928
SARS-CoV-2 0,923 0,444 4311 1 0,038 2516 1,053 6,013
Constante -2,666 0,843 10,008 1 0,002 0,070
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Variavel dependente: Infecdo do Trato Urinario

95% C.I. para EXP

B S.E. Wald df Sig.  Exp (B) (B)
Inferior Superior

Variaveis demograficas
Sexo -1,096 0,297 13,595 1 0,000 0,334 0,187 0,598
Idade =18-42 anos 0,846 0,398 4,510 1 0,034 2,330 1,067 5,087
Idade 243 anos 0,110 0,394 0,078 1 0,780 1,117 0,516 2,418
Internamento 2,321 0,762 9,283 1 0,002 10,190 2,289 45,363
Prolongado
Comorbilidades
Fumador -0,278 0,323 0,743 1 0,389 0,757 0,402 1,426
Obesidade -0,160 0,290 0,304 1 0,581 0,852 0,483 1,504
Hipertensao 0,452 0,317 2,033 1 0,154 1,572 0,844 2,927
Doenga Cardiaca -0,407 0345 1,389 1 0239 0666 0338 1,310
Pré-existente
Doencas Agudas
ARDS -0,231 0,318 0,528 1 0,467 0,793 0,425 1,481
Insuticiéncia 0,275 0,339 0,657 1 0,418 1,316 0,677 2,558
Cardiaca Aguda
Lesdo Renal Aguda 0,299 0,297 1,014 1 0,314 1,348 0,754 2,410
Coinfecao
Pneumonia -0,625 0,317 3,901 1 0,048 0,535 0,288 0,995
SARS-CoV-2 1,739 0,338 26,401 1 0,000 5,692 2,932 11,051
Constante -3,046 0,809 14,185 1 0,000 0,048
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b) Estatistica descritiva dos dias de internamento das amostras sem e com complicacoes.

Estatistica

Amostras N M DP Md  Normalidad P

Assimetria Curtose

Pneumonia associada a ventilagdo mecanica invasiva

Sem 260 32 38 21 0,204 0,00 3,0 12,0

Com 100 60 43 45 0,156 0,00 1,7 2,7
Embolia gasosa

Sem 355 40 41 28 0,192 0,00 2,3 6,7

Com 5 20 24 15 0,780 0,05 1,8 3,5
Tromboembolismo

Sem 255 37 39 25 0,193 0,00 2,1 51

Com 105 46 46 33 0,191 0,00 2,5 8,1
Hemorragia Gastrointestinal

Sem 323 37 38 26 0,191 0,00 2,5 6,9

Com 37 65 56 47 0,178 0,00 1,6 4,2
Hemorragia do local de insercdo das canulas

Sem 335 40 42 28 0,189 0,00 2,3 6,4

Com 25 33 25 28 0,179 0,03 1,5 2,8
Complicacbes hematoldgicas

Sem 252 36 40 24 0,196 0,00 2,6 8,6

Com 108 48 42 35 0,186 0,00 1,8 4,4
Convulstes

Sem 355 39 41 27 0,194 0,00 2,3 6,9

Com 5 68 26 66 0,336 0,31 1,1 2,5
Acidente vascular cerebral

Sem 337 40 42 28 0,192 0,00 2,3 6,7

Com 23 35 33 28 0,834 0,00 1,6 2,8
Hemorragia cerebral

Sem 351 49 41 28 0,190 0,00 2,3 6,8

Com 9 37 40 25 0,741 0,00 2,2 5,2
Infecdo da corrente sanguinea

Sem 216 30 30 21 0,170 0,00 2,5 8,5

Com 144 55 50 39 0,185 0,00 1,8 3,9
Infecdo no local de puncgéo

Sem 323 33 40 25 0,196 0,00 2,5 7,9

Com 37 61 45 47 0,181 0,00 1,6 3,2
Infecéo do trato urinario

Sem 268 31 32 22 0,173 0,00 2,9 14,3

Com 92 65 53 45 0,187 0,00 1,4 1,4

M: Média; DP: Desvio Padrdao; Md: Mediana.
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c) Estatistica descritiva das amostras antes e durante a pandemia

Amostras N M DP Md EStat'S.t'ca p Assimetria Curtose
Normalidade

Idade

Antes 360 50 14 51 0,070 0,05 -0,4 -0,5

Depois 360 49 13 51 0,074 0,00 -0,5 -0,2
Dias de internamento

Antes 159 33 40 22 0,208 0,00 3,2 13,5

Depois 201 45 42 33 0,190 0,00 1,7 3,3
Dias em UCI

Antes 159 24 21 18 0,136 0,00 1,7 3,6

Depois 201 37 37 25 0,179 0,00 1,8 3,5
Dias em ECMO

Antes 159 17 15 13 0,162 0,00 1,6 2,9

Depois 201 32 36 18 0,195 0,00 2,1 4,7

M: Média; DP: Desvio Padrdao; Md: Mediana.
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