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ARTIGO ORIGINAL

Desempenho do PRISM III e do PIM 2 em unidade
de terapia intensiva pedidtrica oncolégica

Performance of PRISM I1I and PIM 2 scores in a cancer pediatric

intensive care unit

RESUMO

Objetivo: Avaliar o desempenho do
Pediatric Risk of Mortality (PRISM)
Il e do Pediatric Index of Mortality
(PIM) 2 em unidade de terapia intensiva
pedidtrica.

Métodos: Estudo de coorte
retrospectivo. Os dados retrospectivos
foram  coletados dos  prontudrios
de todos os pacientes admitidos na
unidade de terapia intensiva pedidtrica
de um hospital infantl oncoldgico,
entre janeiro de 2017 a junho de 2018.

Resultados: A média do PRISM
III foi de 15 e do PIM 2 de 24%. Dos
338 pacientes estudados, 62 (18,34%)
morreram. A mortalidade estimada pelo
PRISM III foi de 79,52 (23,52%) e pelo
PIM 2 de 80,19 (23,72%) pacientes,
correspondendo a taxa padronizada de
mortalidade (intervalo de confianca
de 95%) de 0,78 para o PRISM 1II e

0,77 para o PIM 2. O teste de ajuste
de Hosmer-Lemeshow obteve qui-
quadrado de 11,56, 8df, com p = 0,975,
para PRISM 1II, e qui-quadrado de
0,48, 8df, p = 0,999, para o PIM 2. Foi
obtida drea sob a curva Caracteristica de
Operagio do Receptor de 0,71 para o
PRISM III € 0,76 para o PIM 2.
Conclusao: Os dois escores
superestimaram a mortalidade e
demonstraram  poder regular de
discriminagio entre sobreviventes e ndo
sobreviventes. Devem ser desenvolvidos
modelos para quantificar a gravidade
de pacientes pedidtricos com cAncer em
unidade de terapia intensiva pedidtrica
e predizer o risco de mortalidade que
contemplem suas peculiaridades.

Descritores: Medicio de  risco;
Prognéstico; Mortalidade da  crianga;
PRISM; PIM 2; Unidades de terapia

intensiva pedidtrica; Oncologia pedidtrica

INTRODUGAO

Os sistemas de escore sao utilizados com vista a proporcionar pontos de
referéncia que sejam reconheciveis por outros observadores. Sao utilizados
para indicar a gravidade e avaliar o risco de mortalidade na unidade de terapia
intensiva (UTI). Esses sistemas ajudam na identificacio e na resolugio de
problemas e objetivam medir a gravidade da doenca, calibrando esses dados
a um determinado desfecho, como, por exemplo, 6bito ou sobrevida. Esses
resultados sio também indicadores da qualidade do servigo prestado e servem
para avaliagio comparativa interna e externa.!”

A implementagio desses sistemas é de grande importincia para precisio e
acurdcia do prognéstico em pacientes oncoldgicos internados em UTI pedidtrica,
pois esse grupo de pacientes apresenta maiores taxas de mortalidade e, desse
modo, tem necessidade de previsao de desfechos desfavordveis de maneira mais
precoce e efetiva.
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Inicialmente, para fazer esse tipo de avaliagio, eram
adotados métodos subjetivos, como sistema de classificacio
clinica, no qual os doentes eram agrupados de acordo com
sua estabilidade e necessidade de intervencio terapéutica.”’

Em 1974, Cullen criou o Therapeutic Intervention
Scoring System (TISS), um método indireto e objetivo de
andlise da gravidade da doenca baseando-se em recursos
terapéuticos e fatores de piora clinica do paciente. Esse
método foi posteriormente revisto por Keene, em
1983.%9 Surgiram também escores para situagdes clinicas
especificas, como a escala de coma de Glasgow e o Injury
Severity Score.*)

Escores quantitativos subjetivos surgiram a partir
do avango de dados clinicos associados ao uso de
ferramentas estatisticas para determinagio de varidveis
clinicas relevantes, possibilitando, a partir de uma
férmula matemdtica, correlacionar o risco de morte em
porcentagem.© Sio exemplos desse tipo de escore o
Physiologic Stability Index que, apés um processo de revisao,
deu origem ao Pediatric Risk of Mortality (PRISM).7®

Os principais escores desenvolvidos para populagio
pedidtrica sio o PRISMY'? e o Pediatric Index of Mortality
(PIM){315) e suas novas versdes, o PRISM IV!D e o PIM
3.0319 Esses escores foram desenvolvidos identificando-se
varidveis relevantes para o risco de mortalidade, tendo sido
pontuados ap6s andlise estatistica de regressao logistica.

Estimam-se, para o Brasil, 420 mil casos novos de
cancer durante o ano de 2019, sem considerar o cAncer
de pele nio melanoma.’®"” Uma vez que o percentual
mediano dos tumores infanto-juvenis observados nos
Registros de Cancer de Base Populacional (RCBP)
brasileiros é de aproximadamente 3%, depreende-se que
ocorrerdo 12.500 casos novos de cAncer em criangas e
adolescentes (até os 19 anos).®

Nas dltimas décadas, tem havido aumento acentuado

(7 com taxas de

na sobrevida global de criangas com cincer,
sobrevida de 5 ou mais anos em torno de 58% na década
de 1970 e, atualmente, sdo superiores a 80% em paises
ricos."”?” No entanto, nos paises em desenvolvimento
(baixa e média renda), a expectativa de cura ainda fica em
torno de 20%.%1-?»

Essas melhorias na mortalidade e na sobrevivéncia sio
acompanhadas por um aumento de complicacoes, como
insuficiéncias respiratérias e cardiovasculares, bem como
problemas neuroldgicos, que podem requerer admisso na
unidade de terapia intensiva pedidtrica, onde a maioria das
terapias de suporte pode ser fornecida.?**>

O desempenho de escores de gravidade em criancas
com desordens onco-hematoldgicas, além de apresentar
ampla variacdo de progndstico, intimamente relacionado

a populagio, também apresenta grande limitacio de
estudos.”  Essas divergéncias geram questionamento
sobre o uso desses escores quando aplicados em oncologia
pedidtrica. Infelizmente, ainda hoje nio existe um
sistema de escore preditivo de mortalidade desenvolvido
especificamente para a populagio com cincer infantil que
nio foi submetida a transplante de medula 6ssea,*® apesar
de indmeros esforgos.

E importante ressaltar que, no periodo da coleta de
dados deste estudo, o PRISM IV ainda nao era de dominio
publico e o padrio adotado institucionalmente para essa
avaliacio se baseava no PRISM III e no PIM 2.

Este estudo teve como objetivo avaliar o desempenho e
a validagio interna do PRISM III e do PIM 2 em hospital

referéncia em oncologia pedidtrica.

METODOS

Foi realizado um estudo de coorte retrospectivo. Os
dados retrospectivos foram coletados dos prontudrios
de todos os pacientes admitidos na UTI pedidtrica do
Hospital Oncolégico Infantil Octédvio Lobo em Belém,
Pard, regido amazonica brasileira, entre janeiro de 2017 a
junho de 2018.

Foram incluidos pacientes internados no periodo e
com permanéncia na UTT pedidtrica por mais de 8 horas.
Nio fizeram parte do estudo pacientes com permanéncia
inferior a 8 horas ou inferior a 4 horas em caso de
obito; admitidos em parada cardiorrespiratéria que nao
atingiram estabilidade de sinais vitais em 12 horas; em
cuidados paliativos ou com ordem de ndo reanimar e em
morte encefdlica.

As varidveis estudadas constituiram trés grupos: para
caracterizagdo clinico-epidemioldgica; para o célculo dos
sistemas de escores, correspondendo as primeiras 24 horas
de internagio para andlise do PRISM, e de desfecho.
Varidveis demograficas e clinicas foram incluidas para
estratificacio da amostra.

Foi construido um banco de dados, os quais foram
organizados em planilhas no software Excel® 2010. Para
a calibragio dos modelos estatisticos, utilizou-se o teste
de Hosmer-Lemeshow.”” A andlise foi feita dividindo os
pacientes em dez niveis de risco de mortalidade, para comparar
a mortalidade observada e a esperada. Para a discriminagio
dos sobreviventes e os dbitos, foi calculada a drea sob a curva
Caracteristica de Operagio do Receptor (COR).29

Para quantificar a qualidade dos cuidados prestados na
UTT pedidtrica por meio do escore de mortalidade, utilizou-se
o indice padronizado de mortalidade (IPM),*” que compara
a estimativa de mortes com a mortalidade observada.
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No presente estudo, foram adotados os preceitos da
resolucio 466/12 do Conselho Nacional de Satde, sendo
aprovado, em 6 de junho de 2018, pelo Comité de Etica
em Pesquisa da Fundacio Santa Casa de Misericérdia
do Pard (FSCMPA), baseado em um parecer consultivo
2.695.187, CAAE 89172218.8.0000.5171.

RESULTADOS

Durante o periodo do estudo, ocorreram 489
internagdes, mas foram incluidas apenas 338 (69,1%).
As 151 (30,8%) internacoes excluidas continham
informagoes incompletas ou nio se adequaram aos
critérios de inclusdo, sendo descartadas. A maioria era do
sexo feminino (50,9%), mediana de 8, desvio padrio de
+ 5 anos, com variacio de 3 meses a 18 anos (Tabela 1).

A maioria dos pacientes teve interna¢io clinica (66,7%)
e apresentava leucemia aguda (38%), seguida por tumores
do sistema nervoso central (20%). O tipo de leucemia
mais comum foi a linfobléstica aguda (72,5%), seguida de
mieloide aguda (24,5%).

Os diagnésticos mais frequentes na admissdo foram
distarbios respiratérios (22,8%), seguidos por sepse/
choque séptico/disfuncio de multiplos érgios (18,4%) e
distarbios de coagulagao e sangramento (16,8%).

Dos 338 pacientes estudados, 62 (18,3%) foram a
6bito, sendo que 38 (61,5%) desses dbitos tiveram como
causa o choque séptico e/ou disfungao de maltiplos 6rgaos.

As tabelas 2 e 3 avaliam as semelhancas na mortalidade
observada e esperada em dez intervalos de risco de
mortalidade, por meio do teste de ajuste de Hosmer-
Lemeshow para o PRISM III — nas primeiras 24 horas
e para o PIM 2 estimado a partir de toda a amostra do
escore original, respectivamente (qui—quadrado de 11,56,
8df, p = 0,975, para PRISM 1II; e qui-quadrado de =0,438,
8df, p = 0,999, para PIM 2).

A média do PRISM 1II foi 15 e a do PIM 2 foi de
24%. A mediana do PIM 2 e do PRISM III para
sobreviventes e nio sobreviventes foi de 2,3% (0,6 -
7,8%) e 13,4% (6,5 - 62%), € 2,8% (1,4-9,1%) ¢ 18,7%
(6,2 - 55,9%) respectivamente, porém nio houve diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos (p > 0,05)
pelo teste U de Mann-Whitney.

Obteve-se drea sob a curva COR de 0,71 (intervalo de
confianca de 95% - 1C95% 0,47 - 0,92) para o PRISM
I e 0,76 (IC95% 0,58 - 0,89) para o PIM 2 (Figura 1).

A mortalidade estimada pelo PRISM I1I foi de 79,5
(23,5%) e pelo PIM de 80,1 (23,7%) pacientes. Isso
corresponde a um IPM de 0,78 (IC95% 0,70 - 0,87) para
o PRISM Il € 0,77 (IC95% 0,69 - 0,88) para o PIM2.
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Tabela 1 - Andlise das varidveis sociodemogréficas, clinicas e de suporte
terapéutico em pacientes internados na unidade de terapia intensiva pediatrica

Variavel Admissao
Sexo 338 (100)
Masculino 166 (49,1)
|dade
1 mesa1ano 25 (7,3)
2 -5anos 140 (41,3)
6 - 12 anos 85 (25,3)
13 - 21 anos 88 (26)
Outros hospitais 96 (28,5)
Diagnéstico de admisséo 338 (100)
Desordem respiratdria 77 (22,8)
Desordem cardiovascular 32(9,5)
Desordem neuroldgica 31(9,1)
Sepse/choque séptico/disfuncdo de miltiplos drgéos 62 (18,4)
Infeccéo (sem sepse relatada) 75 (22,2)
Desordem endacrino-metabadlica e nutricional 7(2,2)
Desordem digestiva 17 (5.1)
Desordem hematoldgica e coagulacao 57 (16,8)
Monitorizagdo 53 (15,7)
Desordem renal 15 (4,4)
Tempo de internacéo (dias) 338 (100)
1 18 (5,3)
2-7 178 (52.8)
7-14 117 (34,5)
> 14 25 (7,4)
Suporte renal 10 (100)
Peritoneal 2 (20)
Hemodialise 8 (80)
Suporte de oxigénio na admissao 338 (100)
Ventilagdo mecénica 155 (45,9)
Invasiva 310 (91,6)
Na&o invasiva 13 (8,4)
Respiragdo espontanea 183 (54,1)
Sem assisténcia 18 (9,8)
Mascara facial 130 (71)
Canula nasal 35(19,2)
Droga vasoativa 338 (100)
Sim 104 (30,9)
Nao 234 (69,1)
Tempo de ventilagado mecanica (dias) 189 (100)
0-1 42 (22,2)
1-3 45 (23,8)
3-7 35(18,5)
>7 67 (35,4)
Choques 139 (100)
Séptico 56 (40,3)
Hipovolémico 37 (26.,6)
Cardiogénico 33(23,7)
QOutros 131(9.3)
Sepsis continuum 83 (100)
Sepses e sepse severa 27 (32,5)
Choque séptico/disfungdo de mdltiplos 6rgaos 56 (67.5)

Resultados expressos por n (%).
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Tabela 2 - Calibragao dos escores do Pediatric Risk of Mortality Ill, por meio do teste de ajuste de Hosmer-Lemeshow, em estratos de risco para mortalidade e sobrevivéncia

de pacientes internados na unidade de terapia intensiva pediatrica

Escore do PRISM Il Admissao (338) Sobrevida Mortalidade

Valor de p = 0,975 Observado Esperado Observado Esperado
<1 3 3 2,9807 0 0,0193
1-5 15 14 14,7598 1 0,2402
5-75 39 37 37,8253 2 11747
75-10 44 43 41,7476 1 2,2524
10-125 42 40 38,6120 2 3,3880
125-15 54 49 49,3062 9 4,6938
15-20 60 48 44,3365 12 15,6634
25-30 17 4 4,803 13 12,197
> 30 15 6 1,2975 9 13,7025
Total 338 276 258,478 62 79,52197

PRISM - Pediatric Risk of Mortality.

Tabela 3 - Calibracéo dos escores do Pediatric Index of Mortality 2, por meio do teste de ajuste de Hosmer-Lemeshow, em estratos de risco para mortalidade e

sobrevivéncia de pacientes internados na unidade de terapia intensiva pediatrica

Admissao (338) Sobrevida Mortalidade

Escore do PIM 2

Valor de p = 0,99 Observado Esperado Observado Esperado
<1 36 35 35,8762 1 0,1238
1-5 44 42 42,7990 2 1,201
5-10 78 73 72,0547 5 5,9453
10-15 39 34 34,0602 5 4,9398
15-20 33 30 26,9570 3 6,043
20-25 1 10 8,4690 1 2,531
25-30 10 9 7,1650 1 2,835
30-40 10 6 6,5020 4 3,498
40-50 9 5 4,7210 4 4,279
> 50 68 32 18,0470 36 49,95301
Total 338 276 257,8098 62 80,19025

PRISM - Pedliatric Risk of Mortality.
DISCUSSAQ

Figura 1 - Superposicéo da curva Caracteristica de Operagéo do Receptor: 0,71
(intervalo de confianca de 95% 0,47 - 0,92) para o Pediatric Risk of Mortality Il e
0,76 (intervalo de confianca de 95% 0,58 - 0,89) para o Pediatric Index of Mortality
2 de pacientes internados na unidade de terapia intensiva pediatrica.

PRISM - Pediatric Risk of Mortality; PIM - Pediatric Index of Mortality.

Quanto ao desempenho dos escores em relacio a
mortalidade geral da populagao por meio do IPM, tanto o
PRISM III quanto o PIM 2 a superestimaram. Ambos os
escores foram criados hd alguns anos e podem nao levar em
consideragio a atual populagao de criancas e adolescentes
com doengca cronica complexa, que pode influenciar nessa
diferenca entre mortalidade observada e esperada. Alguns
estudos apresentaram resultados similares.”

A avaliagio do desempenho discriminatério dos modelos
por meio da drea sob a curva COR evidenciou que tanto o
PRISM IIT como o PIM 2 t&ém regular poder de discriminagio
entre sobreviventes e nio sobreviventes (0,71 para o PRISM
III e 0,76 para o PIM2). Muitos autores relataram que o
PRISM III superestima®’ a mortalidade e ndo apresenta boa
calibragio e discriminagio em populagoes especificas.®*3?

Rev Bras Ter Intensiva. 2021;33(1):119-124



123 Farias EC, Mello ML, Assuncao PB, Wanderley AV, Ferraro KM, Machado MM, et al.

A populagio estudadaapresentou taxa de mortalidade
geral de 18,3% e, dentre esse percentual, 61,5% foram
por choque séptico/disfungao de multiplos érgaos.
Outros estudos mostraram mortalidade préxima
ou superior.®?V O desenvolvimento de infeccoes
potencialmente graves provavelmente estd associado ao
grau de imunossupressdo, resultado tanto da doenca
neopldsica de base, quanto pés-quimioterapia.®?3? E
importante ressaltar também que, no periodo estudado,
ainda nao tinham sido estabelecidos protocolos de
sepse e bundles preventivos de infec¢io relacionada a
assisténcia, o que pode ter contribuido para a elevada
taxa de mortalidade

O presente estudo apresenta limitagoes por basear-se
em revisoes retrospectivas de prontudrios, ocasionando
viés de coleta e interpretagio, e por ser unicéntrico. Além
disso, apresenta grande percentual (30,8%) de pacientes
excluidos do estudo. Como vantagens, no entanto, o
estudo apresentou nimero amostral moderado, além de
ser pioneiro na regiio.

A literatura ainda ¢ deficiente em estudos demonstrando
o desfecho de pacientes pedidtricos com cincer admitidos
em UTT pedidtrica. No cuidado ao paciente oncolégico, é
necessdrio desenvolver modelos para quantificar a gravidade
da doenga e prever o risco de mortalidade que abranjam
suas peculiaridades. A aplica¢io desses modelos no futuro
pode ser ttil para prever melhor a evolugao da doenga.

CONCLUSAO

Na unidade de terapia intensiva pedidtrica oncoldgica,
ambos os escores superestimaram a mortalidade real com
a prevista. Os modelos preditivos estudados apresentaram
regular capacidade de discriminagdo entre os sobreviventes
e nio sobreviventes nos pacientes com cancer infanto-
juvenil, sendo o PIM 2 superior ao PRISM III. Sao,
portanto, ferramentas importantes na avaliagio progndstica
desses pacientes. E importante frisar que este foi o primeiro
estudo do género a ser realizado nessa amostra populacional
especifica, e novas pesquisas sio necessdrias para melhor
calibragao e validagio desses escores nessa populagio.

ABSTRACT

Objective: To assess the performance of Pediatric Risk
of Mortality (PRISM) III and Pediatric Index of Mortality
(PIM) 2 scores in the pediatric intensive care unit.

Methods: A retrospective cohort study. Data were
retrospectively collected from medical records of all
patients admitted to the pediatric intensive care unit of a
cancer hospital from January 2017 to June 2018.

Results: The mean PRISM III score was 15, and
PIM 2, 24%. From the 338 studied patients, 62
(18.34%) died. The PRISM III estimated mortality was
79.52 patients (23.52%) and for PIM 2 80.19 patients
(23.72%), corresponding to a standardized mortality ratio

(95% confidence interval: 0.78 for PRISM II and 0.77 for
PIM 2). The Hosmer-Lemeshow chi-square test was 11.56,
8df, 0.975 for PRISM Il and 0.48, 8df, p = 0.999 for PIM
2. The area under the Receiver Operating Characteristic
curve was 0.71 for PRISM III and 0.76 for PIM 2.

Conclusion: Both scores overestimated mortality
and have shown a regular ability to discriminate between
survivors and non-survivors. Models should be developed
to quantify the severity of cancer pediatric patients in
Pediatric Intensive Care Units and to predict the mortality
risk accounting for their peculiarities.

Keywords: Risk assessment; Prognosis; Child mortality;
PRISM; PIM 2; Intensive care units, pediatric; Pediatric oncology
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