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Quais desfechos devem ser avaliados nos pacientes 
graves?

ARTIGO DE REVISÃO

INTRODUÇÃO

Conceitualmente, o surgimento das unidades de tratamento intensivo (UTIs) 
balizou-se na premissa de salvar a vida dos pacientes críticos, isto é, reduzir a 
mortalidade. Esse objetivo foi alcançado em muitas situações clínicas, como na 
sepse(1) e na insuficiência respiratória aguda.(2) Isso se deveu ao progresso das 
técnicas de monitorização dos órgãos vitais,(3) à organização e especialização das 
equipes(4-6) e à melhora dos tratamentos sintomáticos da disfunção múltipla de 
órgãos (DMO).(7)

Embora o objetivo – mortalidade – continue muito valioso para os 
intensivistas, desfechos centrados no paciente foram ganhando importância no 
decorrer dos anos. Entre eles, estão um controle mais efetivo da dor, a avaliação 
dos resultados em médio e longo prazo naqueles que sobrevivem à doença crítica 
e uma maior atenção aos novos sintomas surgentes nos cuidadores e também 
nos familiares (nova classe de pacientes).(8-10) 

Assim, o objetivo deste texto é, por meio de uma revisão narrativa, descrever 
quais são os desfechos mais importantes para os pacientes criticamente doentes, 
compará-los com os desfechos mais frequentemente estudados nos ensaios 
clínicos randomizados (ECRs) e descrever possíveis barreiras que impedem a 
avaliação de desfechos centrados nos pacientes em ambiente de terapia intensiva.

MÉTODOS

Trata-se de uma revisão não sistemática na qual as referências bibliográficas 
dos estudos recuperados foram também pesquisadas, visando à identificação de 
outros estudos relevantes. 
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A pesquisa de literatura da MEDLINE® foi conduzida 
no PubMed® em 25 de agosto de 2020, usando termos de 
pesquisa e sinônimos para desfechos centrados no paciente 
(“patient-centered outcome”) e doente crítico (“critical illness”). 
Foram revisados somente artigos encontrados em língua 
portuguesa, inglesa e espanhola, o que totalizou 40.629 
abstracts publicados nos últimos 10 anos. A partir desses 
abstracts, foram selecionados os artigos que participaram do 
desenvolvimento deste estudo. Os artigos foram revisados 
por sua contribuição para a compreensão atual dos desfechos 
avaliados em pacientes de UTI, com prioridade para revisões, 
metanálises, revisões sistemáticas e ECR. 

FOCO ATUAL DO ESTUDO DA MEDICINA INTENSIVA

Os desfechos descritos nos ECRs são distribuídos 
de forma hierárquica.(11) Os pesquisadores caracterizam 
mortalidade (categoria 1) e morbidade (categoria 2; por 
exemplo: necessidade de hospitalização, recorrência de 
doença, necessidade de terapia dialítica, entre outros) como 
os desfechos mais importantes. Presença de sintomas (por 
exemplo: dor, dispneia, fadiga, entre outros), qualidade 
de vida e estado funcional são classificados na categoria 
3, somente superando em importância os desfechos 
substitutos, de categoria 4 (por exemplo: pressão arterial, 
nível de oxigenação, níveis de interleucinas, entre outros). 
Esses autores acreditam que o estudo da mortalidade 
seja uma opinião consensual entre médicos e pacientes, 
portanto indiscutível.(9,12) Além disso, outros desfechos 
muito importantes para os médicos, como a utilização 
dos recursos de saúde ou o tempo de ventilação mecânica, 
parecem ser muito menos importantes para os pacientes 
quando comparados à presença de dor ou de dispneia.(9) Ou 
seja, as respostas que os médicos buscam quando realizam 
um estudo clínico provavelmente não sejam as mesmas 
que os pacientes gostariam de obter.(9,12-14)

Na doença crítica, os desfechos avaliados nos ECRs já 
foram categorizados previamente em diferentes domínios 
(Tabela 1).(10,15) A revisão sistemática de Gaudry et al.(10) avaliou 
112 ECRs envolvendo pacientes críticos que preenchiam os 
critérios de inclusão definidos pelos autores. Os tópicos mais 
estudados foram ventilação mecânica (27%), sepse (19%) 
e nutrição (17%). Os autores identificaram que desfechos 
centrados no paciente foram objetivados em 65% dos ECRs 
avaliados. No entanto, quando o desfecho mortalidade foi 
excluído da análise, somente 10% dos estudos avaliavam 
outros desfechos centrados no paciente, como qualidade de 
vida, desempenho físico ou cognitivo após a alta da UTI. 
A figura 1 mostra a prevalência dos ECRs cujos desfechos 
principal ou secundário foram centrados no paciente, bem 
como sua distribuição, conforme o foco do estudo.

Mais recentemente, de Grooth et al.(16) demonstraram 
que revistas de medicina intensiva de alto fator de impacto 
têm publicado cada vez mais estudos com desfechos 
primários focados em doença (por exemplo: escores de 
DMO, dias livres de ventilação mecânica, entre outros). 
Isso tem ocorrido especialmente a partir de 2016 e em 
estudos com mais de 200 - 500 pacientes. Desfechos 
focados em doenças são aparentemente válidos, porém 
podem ser interpretados ambiguamente em relação 
ao benefício real para os pacientes. Uma terapia pode 
diminuir a falência de órgãos sem melhorar a sobrevida 
ou a qualidade de vida, sugerindo erroneamente que 
essa nova terapia realmente resultou em benefício para o 
paciente.(16) Desse modo, a escolha de desfechos focados 
em doença, além de potencialmente distantes dos desejos 
dos pacientes, pode levar a conclusões ilusórias a respeito 
da efetividade de determinados tratamentos. No entanto, 
ressalta-se que a escolha desses desfechos aumenta a chance 
dos autores de encontrarem um desfecho positivo, quando 
comparado aos ECRs que objetivam desfechos centrados 
no paciente (por exemplo: mortalidade).(17,18) Ou seja, o 
cálculo do tamanho amostral costuma ser menor, uma 
vez que muitos dos desfechos substitutos são variáveis 
contínuas ou ordinais.

QUE DESFECHOS SÃO REALMENTE IMPORTANTES 
PARA OS PACIENTES?

Em pesquisa clínica, um desfecho relevante para o 
paciente já foi previamente definido como uma característica 
ou variável que reflete como o paciente se sente, funciona 
ou sobrevive.(10,19) Estudos clínicos realizados em pacientes 
diabéticos já demonstraram que sobrevivência, qualidade 
de vida, desempenho funcional, cognitivo e neurológico 
são os desfechos mais importantes almejados por essa 
população.(20) Porém, quando se posiciona o paciente no 
centro do cuidado, pode transparecer a ideia de redução 
da importância do médico e de sua opinião perante 
decisões que ele se julga capaz de tomar sem necessidade 
de discussões mais aprofundadas ou compartilhamento 
de expectativas. No entanto, lembremos que os maiores 
interessados nos desfechos são aqueles que os sofrem: os 
pacientes. Médicos e pesquisadores deveriam orientá-los 
sobre as questões técnicas e as dificuldades na mensuração 
dos desfechos, porém deveriam necessariamente trazê-los 
para a discussão e para a escolha dos desfechos a serem 
investigados nos ECRs. Só com a participação de mais 
pacientes na construção do desfecho, isso seria possível, 
colocando peso na “preeminência dos valores e preferências 
do interessado”.(21) Assim, quais desfechos deveríamos 
mensurar nos pacientes críticos? 
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Tabela 1 - Categorização dos desfechos em medicina intensiva

Domínios Exemplos

Desfechos importantes para o paciente Mortalidade a qualquer momento

Qualidade de vida

Capacidade funcional após a alta da UTI

Capacidade cognitiva após a alta da UTI

Desfechos clínicos Falência de órgãos

Eventos adversos (por exemplo: reação cutânea induzida por drogas ou hipotensão durante terapia renal substitutiva)

Desfechos associados à assistência médica (por exemplo: pneumonia hospitalar, infecções relacionadas a cateteres) e delírio

Eventos clínicos (por exemplo: tromboembolismo venoso e infarto do miocárdio)

Dor (na UTI)

Ansiedade (na UTI)

Nível de consciência

Retorno à circulação espontânea

Força/ circunferência muscular

Duração do sono

Pontuação do NIHSS para fase aguda do AVC

Resposta clínica a antibióticos

Dispneia (na UTI)

Tolerância à ventilação não invasiva

Desfechos biológicos, fisiológicos ou radiológicos BNP

NGAL

Capacidade pulmonar total

Escore de gravidade no raio X

Desfechos relacionados à decisão do prestador 
de cuidados

Duração da ventilação mecânica

Tempo de UTI ou de hospital

Exposição a antibióticos

Reintubação

Exposição à sedação (dose/tempo)

Necessidade de terapia de reposição renal

Necessidade de suporte ventilatório (invasivo ou não invasivo)

Taxa de readmissão na UTI

Taxa de traqueostomia

Necessidade de hemoderivados

Necessidade de procedimento cirúrgico

Desfechos relacionados ao desempenho 
assistencial

Qualidade do procedimento assistencial

Exposição a ruído

Exposição à luz

Outros desfechos Satisfação familiar

Satisfação do staff da UTI

Custos e encargos

Julgamento do paciente sobre sua prontidão para alta

Carga de trabalho da equipe

Conformidade com os protocolos de atendimento

Conflito médico-legal

UTI - unidade de terapia intensiva; NIHSS - National Institute of Health Stroke Scale; AVC - acidente vascular cerebral; BNP - peptídeo natriurético atrial; NGAL - lipocalina associada à gelatinase de neutrófilos.
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Desfechos mensurados em longo prazo

O estudo da mortalidade na UTI foi e sempre será 
um marcador de qualidade assistencial.(15) No entanto, as 
possíveis consequências adversas de uma permanência na 
UTI são muito melhor avaliadas após a alta dessa unidade e, 
principalmente, após a alta hospitalar, já que a doença crítica 
está associada à elevada mortalidade(22-24) e à alta prevalência 
de sequelas em longo prazo.(25-28) Aproximadamente 20% 
dos idosos americanos que saem do hospital são readmitidos 
nos primeiros 30 dias da alta.(29-31) Sobreviventes de sepse 
apresentam elevadíssima mortalidade nos primeiros meses 
(~40%)(32) e anos (~70%)(23,33) após a alta da UTI. Além 
disso, os sobreviventes de cuidados intensivos experimentam 

mudanças profundas em suas vidas devido ao surgimento 
de déficits em um ou mais domínios(25) do funcionamento 
físico,(23,34) psicológico(35-37) ou cognitivo.(38)

Assim, importante decisão seria migrar a avaliação dos 
desfechos de dentro para fora do hospital. Isso, porém, 
ainda não é uma realidade. Gaudry et al.(10) demonstraram 
que, dos 73 ECRs incluídos em uma revisão sistemática 
avaliando desfechos em pacientes críticos, somente 17,8% 
acompanharam os pacientes por mais de 30 dias após a 
internação na UTI. Além disso, a escolha de desfechos em 
longo prazo poderia dificultar a realização e a avaliação de 
estudos clínicos com populações de doentes criticamente 
enfermos (Tabela 2). O maior risco de perda de seguimento 
pode aumentar o viés de seleção. A grande heterogeneidade 
dos instrumentos utilizados para avaliação de desfechos 
centrados no paciente no contexto pós-alta da UTI 
pode dificultar a adequada sumarização da evidência e a 
reprodutibilidade da evidência.(39) Por exemplo, em 425 
publicações examinando sobreviventes de UTI após a alta 
hospitalar, 250 diferentes instrumentos de mensuração 
foram identificados. A qualidade de vida foi o desfecho 
mais frequentemente relatado (em 65% dos artigos). Já 
a limitação da atividade física, desfecho também muito 
relevante para os pacientes, apareceu em somente 6% dos 
artigos. Apesar dessa elevada heterogeneidade repercutir 
a natureza crescente desse campo de pesquisa, ela reflete 
negativamente a falta de padronização dos instrumentos 
de medida,(8) o que limita a comparação entre os estudos e 
dificulta a realização das metanálises.(40) Finalmente, muitos 
instrumentos de entrevista ainda não estão validados para 
sua aplicação via telefone, requisito fundamental para 
acompanhamento dos pacientes em longo prazo. 

Figura 1 - Prevalência dos ensaios clínicos randomizados avaliando pacientes graves 
com desfechos primário ou secundário centrados no paciente, bem como sua 
distribuição conforme o foco do estudo.
As definições “incluindo mortalidade” e “excluindo mortalidade” referem-se à avaliação de todos os estudos em 
pacientes graves (VM + nutrição + sepse). As definições “VM”, “nutrição” e “sepse” referem-se a estudos de 
populações específicas. A definição “excluindo mortalidade” refere-se à avaliação de outros desfechos, além da 
mortalidade. 
VM - ventilação mecânica.

Tabela 2 - Desafios para maior utilização de desfechos em longo prazo e centrados no paciente na medicina intensiva 

Desafios para implementação Comentário

Perdas de seguimento Longos períodos de seguimento podem resultar em grandes perdas de seguimento (por morte ou sequela) 

Viés de seleção Pacientes mais graves podem se tornar inacessíveis ao longo do tempo por morte ou sequela grave, 
resultando em uma população diferente daquela representativa da realidade pós-UTI

Viés de memória Seguimentos de longo prazo podem favorecer a ocorrência de viés de memória a respeito de desfechos 
relevantes, especialmente se o intervalo entre os seguimentos for longo

Viés de confusão Os desfechos em longo prazo podem ser determinados por eventos subsequentes àqueles estudados

Desfechos centrados no paciente

Escassa inclusão de pacientes e familiares na determinação de 
desfechos relevantes

Existe um gap na valorização de importância de desfechos entre pacientes (e seus familiares) e 
pesquisadores/profissionais de saúde

Falta de consenso acerca dos domínios de saúde avaliados A falta de consenso entre os investigadores a respeito de um set mínimo de domínios de saúde avaliados 
contribui para a falta de uniformidade de publicações e o atraso da evolução do conhecimento na temática

Grande heterogeneidade de instrumentos de avaliação A falta de uniformidade de instrumentos de aferição pode dificultar a sumarização da evidência em 
metanálises, por exemplo
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Avaliação de mortalidade associada à qualidade de vida

Na distribuição hierárquica dos desfechos, mortalidade 
ganha sempre um papel de destaque.(11) No entanto, 
sobreviver é tão importante para os pacientes quanto o 
é para os médicos? Em estudos avaliando a vida pós-UTI 
de pacientes com síndrome do desconforto respiratório 
agudo (SDRA), sobreviver foi o desfecho mais bem 
avaliado pelos pesquisadores e pelos médicos; porém foi 
o segundo desfecho menos importante ranqueado pelos 
pacientes.(9) Essa incongruência poderia ser explicada por 
alguns fatores: pela amostra do estudo, composta somente 
por sobreviventes de UTI (não avaliando obviamente os 
falecidos); pela propensão dos pesquisadores de aumentar 
a importância da sobrevida devido à sua consciência da 
importância na contabilização da morte ao avaliar os 
desfechos funcionais após a alta hospitalar e pela prática 
comum de avaliar a mortalidade como resultado primário 
nos estudos de terapia intensiva.(10)

Sobreviver à doença crítica, infelizmente, está associado 
a uma ampla variedade de sequelas físicas e psíquicas 
em longo prazo que podem afetar o estado funcional e 
a qualidade de vida.(25-28) Assim, é crescente a valorização 
da qualidade de vida como desfecho central para os 
sobreviventes de UTI.(27,41) Trata-se de desfecho relatado 
pelo próprio paciente e que não aceita interferência externa 
de pesquisadores ou familiares. Valoriza a perspectiva do 
paciente e permite a avaliação do real impacto de uma 
enfermidade e das consequências de seu tratamento sob 
um aspecto multidimensional (ou seja, extrapolando a 
simples definição de morbidade ou mortalidade). Tal 
multidimensionalidade possibilita avaliar a percepção do 
indivíduo em relação a diferentes domínios de sua vida, 
como, por exemplo, aspectos físicos, funcionamento no 
dia a dia, desempenho social e aspectos emocionais.(27) 

Assim, uma boa qualidade de vida poderia trazer muito 
mais satisfação aos pacientes do que determinações de 
redução da capacidade motora ou da capacidade de realizar 
atividades básicas ou instrumentais de vida diária.

Nessa visão, a sobrevivência do paciente à doença crítica 
isoladamente não permite avaliar se ele recuperou sua 
felicidade, suas atividades e sua capacidade de interagir com 
o meio. Sobreviver, assim, não significa necessariamente 
ter qualidade de vida. Os autores sugerem que ambos os 
desfechos sejam sempre avaliados conjuntamente.

Desfechos conjuntos de paciente, familiares e/ou 
cuidadores

Em ambientes de pesquisa clínica e acompanhamento 
de longo prazo, familiares ou cuidadores geralmente são 

os informantes da evolução dos sobreviventes de UTI. 
Porém, suas informações sobre os pacientes são confiáveis? 
Parece que sim. Em estudo realizado com sobreviventes 
de SDRA, também foram entrevistados pesquisadores e 
familiares.(9) Dos 19 desfechos importantes selecionados 
pelos pesquisadores, aproximadamente 80% apresentaram 
também concordância entre pacientes e seus familiares. 
Os desfechos melhor ranqueados foram função física, 
sintomas pulmonares, sintomas cognitivos, sintomas de 
saúde mental, dor, fadiga e capacidade de retornar ao 
trabalho ou atividades prévias. Papéis sociais, atividades 
ou relacionamentos, sobrevida e sintomas sexuais tiveram 
o menor nível de concordância. Esses dados ressaltam 
que familiares poderiam servir como informantes 
substitutos de desfechos centrados no paciente (em caso 
de impossibilidade de avaliação do paciente), visando 
minimizar as perdas de dados relacionados às possíveis 
incapacidades ou a indisposibilidade dos pacientes em 
responder os questionários. Além disso, cabe lembrar que 
familiares de pacientes críticos costumam adoecer junto 
com eles. Esses apresentam elevada carga psicológica 
no primeiro ano após a alta hospitalar do paciente,(42,43) 

pois são subitamente e despreparadamente obrigados 
a assumirem papéis decisórios com relação a condutas 
e tratamentos de seus entes queridos. Assim, considerar 
familiares e cuidadores como uma população que deveria 
ter seus desfechos estudados parece lógico, além do fato de 
que mantê-los em acompanhamento clínico poderia trazer 
benefícios a eles mesmos.(44)

BARREIRAS PARA A IMPLEMENTAÇÃO DA MUDANÇA

Mudanças são difíceis de serem aceitas em quaisquer 
áreas das ciências exatas ou humanas.(45) A troca de um 
“modelo paternalista” médico decisório para um “modelo 
de compartilhamento” das decisões com os pacientes (no 
qual o “paciente está no centro” da tomada de decisões 
médicas) vem modificando a escala de importância dos 
desfechos estudados. Parece que agora interessa menos o 
que é um efeito “clinicamente relevante” e ganha destaque 
um efeito “importante para o paciente”.(16,46,47)

Algumas dificuldades são vislumbradas até que essa 
lenta mudança possa ocorrer nos estudos científicos 
dos pacientes críticos. Primeiro, até o momento, não 
existe taxonomia dos desfechos estudados em pacientes 
críticos, nem agrupamento definido de conjunto de 
desfechos.(10,40,48,49) No entanto, algumas experiências já 
estão sendo realizadas em algumas especialidades médicas, 
como a reumatologia(50,51) e a endocrinologia,(20) e também 
em estudos de educação de pacientes.(19) Também na área 
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da medicina intensiva, iniciativas nas áreas do suporte 
ventilatório(52) e da insuficiência respiratória aguda(53-55) 

vêm surgindo.
Em segundo lugar, a descoberta do quão diferentes são 

as expectativas dos pacientes e dos médicos com relação 
aos desfechos propostos nos estudos é relativamente 
recente,(9,12,13,56,57) ou seja, ainda muito nova para ser de 
domínio de toda a comunidade médica.

Terceiro, os métodos para envolver os pacientes na 
determinação de desfechos centrados neles ainda estão em 
desenvolvimento e incluiriam a realização de pesquisas 
qualitativas(58) bem como a necessidade de participação 
dos pacientes em reuniões ou conferências relacionadas à 
saúde.(8,40,57) Até o momento, poucos congressos médicos 
permitem participação ativa dos pacientes nas plenárias de 
discussão. 

Em quarto lugar, optar por desfechos primários focados 
em doença (por exemplo: índice de oxigenação, escore 
de falências orgânicas, tempo de reversão do choque, 
dias livres de ventilação, entre outros) geralmente exige 
menor tamanho amostral e pode ser um indicador mais 
sensível dos efeitos de determinado tratamento, quando 
comparado a desfechos realmente importantes (por 
exemplo: sobrevida ou qualidade de vida).(16)

E, finalmente, a escolha de um desfecho composto (um 
desfecho centrado na doença associado a um centrado no 
paciente) visando facilitar a execução da pesquisa poderia 
ser difícil de ser interpretado, pois o tratamento oferecido, 
muitas vezes, tem efeitos diferentes em cada um dos 
componentes individuais do desfecho.(16) Tal fato poderia 
dificultar muito a interpretação deste “novo” desfecho 
composto proposto para o estudo.

CONSIDERAÇÕES FINAIS

Desfechos primários orientados em doença vêm 
se tornando mais prevalentes em estudos de medicina 
intensiva. A opção por desfechos centrados nos pacientes 
visaria corrigir esse rumo equivocado da pesquisa médica 
atual. Porém inúmeras barreiras financeiras, organizacionais 
e individuais impedem que essa transição “correta” ocorra 
com a rapidez que ela deveria ocorrer. A escolha de um 
desfecho em um estudo científico deveria ser construído em 
conjunto, no qual as perspectivas do paciente, da família, 
do pesquisador e do clínico sejam avaliadas, discutidas 
e sintetizadas, visando obter uma compreensão coesa e 
representativa dos resultados que seriam importantes para os 
pacientes – além de serem de fácil execução e interpretação 
por parte dos médicos, dos familiares e dos pesquisadores.

Randomized clinical trials in intensive care prioritize disease-
focused outcomes rather than patient-centered outcomes. A 
paradigm shift considering the evaluation of measures after 
hospital discharge and measures focused on quality of life and 
common symptoms, such as pain and dyspnea, could better 
reflect the wishes of patients and their families. However, 
barriers related to the systematization of the interpretation of 

ABSTRACT these outcomes, the heterogeneity of measurement instruments 
and the greater difficulty in performing the studies, to date, 
seem to hinder this change. In addition, the joint participation 
of patients, families, researchers, and clinicians in the definition 
of study outcomes is not yet a reality.

Keywords: Patient outcome assessment; Critical illness; 
Critical care; Prognosis; Intensive care units
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