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RESUMO

A procalcitonina € um pré-hormoénio sintetizado em diversos tecidos, mas somente
auando produzida na tireoide apresenta uma funcao fisioléaica. A sua medicdo pode
ser realizada por meio de exames de sangue no soro para analisar os niveis de
procalcitonina, ou através de biomarcadores e investiaacdo de algoritmos de
procalcitonina para o tratamento com antibiético. O presente trabalho tem como
objetivo analisar importdncia de medir a procalcitonina sérica como exame de
monitorizacdo do paciente séptico. O método de pesquisa escolhido foi a revisao
intearativa, na qual utilizou-se os descritores procalcitonina, medicdo, exame,
monitoramento do paciente séptico e revisdo, para fundamentacdo cientifica e
construcao do trabalho. A consulta foi realizada nas bases de dados: Associacdo de
Medicina Intensiva Brasileira, Jornal Brasileiro de Patologia e Medicina Laboratorial,
Universidade Federal da Bahia, Revista Brasileira de Medicina e no endereco
eletrénico do Archinternmed entre os anos de 2004 a 2012. A selecao resultou em
sete artigos, que atenderam aos critérios de inclusdo da pesquisa, sendo iniciadas
leitura e analise das producdes cientificas. Apds analise dos artiqos foram eleitos
apontamentos relevantes ao assunto em questao e agrupados com intuito de facilitar
a comparacao entre as modalidades terapéuticas: sucesso terapéutico, custos, taxa
de recorréncia, procalcitonina e o tratamento pos PCT. A analise evidenciou
resultados semelhantes no tratamento dos pacientes com infeccao bacteriana arave
e sepse, com excecdo da comparacdo de custos aque nem todos os artigos
estudados apresentaram essas informacdes que de certa seriam importantes para
esta andlise. portanto. torna-se necessarios estudos voltados a realidade, o que
tornaria as evidéncias cientificas mais aplicaveis a pratica clinica.

Palavras-chave: Procalcitonina sérica. Exame de monitorizacido. Paciente séptico.



FIRMO, Diego de Oliveira; NETO, Joel Campos de Oliveira. The importance of
measuring serum procalcitonin as examination monitoring septic patient: an
integrative review. 2016. Work Course Completion (Graduate Medicine) - Federal
University of Campina Grande, 2016.

ABSTRATC

Procalcitonin is a pro-hormone synthesized in various tissues in patients and only
produced in the thvroid Procalcitonin has a physioloaqical function. The treatment can
be accomplished throuah blood tests in serum to analvze the procalcitonin levels, or
throuah biomarker procalcitonin and research algorithms to antibiotic treatment. This
study aims to analyze the importance of measuring serum procalcitonin as
examination monitoring of the septic patient. The research method chosen was the
intearative review, in which we used the procalcitonin descriptors, measurement,
examination, monitoring of the septic patient and review, for scientific foundation and
construction work. The consultation was held in the databases: Brazilian Association
of Intensive Medicine, Brazilian Journal of Pathology and Laboratory Medicine,
Federal University of Bahia, Brazilian Journal of Medicine and at the website of
Archinternmed between the vears 2004 to 2012. The selection resulted in seven
articles that met the inclusion criteria of the study, being initiated reading and
analysis of scientific production. After analyzing the articles notes were elected
relevant to the subiect matter and arouped with a view to facilitatina comparison of
the therapeutic modalities: therapeutic success, costs. recurrence rate, procalcitonin
and treatment after PCT. The analysis showed similar results in the treatment of
patients with severe bacterial infection and sepsis., except for the cost comparison
that not all articles studied had this information that some would be important for this
analvsis therefore becomes necessary studies aimed at reality , which would make
the scientific evidence more applicable to clinical practice.

Keywords: Procalcitonin serum. Monitoring examination. septic patients.
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1 INTRODUGAO

A procalcitonina é um pro-horménio sintetizado em diversos tecidos, mas
somente quando produzida na tireoide apresenta uma funcgao fisiologica, pois ela
participa na homeostase do célcio. A sua elevagdo ocorre principalmente em
pacientes com diversos eventos agudos, como por exemplo: infec¢gées bacterianas.
Com isso, ela serve de instrumento para auxiliar na estratificacéo de risco e decisao
terapéutica (CASTRO e SILVA, 2012).

Por isso, esse pro-horménio é tao importante, pois € ele que identifica em
nivel aumentado as infecgdes bacterianas graves. Sabe-se que ele esta presente na
circulagdo de todas as pessoas, mas, quando existe um aumento da concentragao
sérica em determinado paciente, € sinal de que existe alguma doencga aguda que
precisa ser rastreada.

Felizmente, a calcitonina foi descoberta pela primeira vez 1962 em
experiéncias na tireoide de caes e foi denominada como hormdnio calcitropico. No
entanto seus precursores intracelulares somente foram descritos em 1975 por Moya,
Nieto e R-Candela, onde o principal precursor, € a procalcitonina (PCT), e teve sua
exata estrutura conhecida apenas em 1981 (CASTRO e SILVA, 2012).

A procalcitonina € uma proteina com 116 aminoacidos com uma
sequéncia idéntica ao proto-horménio da calcitonina, estando presente normalmente
em baixas quantidades na circulagao e permanecendo no interior das células como
principal peptideo precursor da calcitonina. Quando surgem infec¢gées bacterianas
isoladas [apenas em um determinado 6rgdo] ndo se observa alteragdo da
concentragdo de PCT, mas quando parte para um processo infeccioso mais grave,
apresenta-se elevacao dos seus niveis na circulagdo (ANDRIOLO; COSTA; NOVO,
2004).

Os pacientes sépticos podem ser clinicos ou cirurgicos, todos com risco
de O6bito. Quando o diagnéstico inicial € uma infecgdo, o paciente deve ser
reavaliado periodicamente nas primeiras seis horas para se detectar seu estado
infeccioso e impedir que ele avance para uma sepse, e, depois, para um choque
séptico onde sera necessario 0 uso de drogas vasoativas, administragdo de
corticosteroides, além de ventilagdo mecanica protetora. (ANDRIOLO; COSTA;
NOVO, 2004; AZEVEDO et al, 2012).

A paciente precisa urgentemente de um diagnostico para que possa ser
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realizado o manejo adequado, com a administragdo de medicamentos ja referidos,
pois a infeccdo precisa ser controlada, para que o quadro clinico ndo se agrave. A
infeccdo ndo tratada em tempo habil pode levar a sepse, choque séptico e dbito.

O diagndstico de sepse no paciente cirurgico deve ser precoce podendo
ser medido por dosagem do PCT no pré-operatério e até o 5° dia do pos-operatorio,
evitando assim complicagbes infecciosas, porém € necessario observar o intervalo
de tempo e concentragcbes de PCT durante o curso normal de uma cirurgia, também
utilizado em diversas situagdes clinicas, baseado em algoritmos especificos. E de
fato uma importante ferramenta de diagnostico, pois permitem identificar com maior
precisdo 0s processos infecciosos, principalmente, os de etiologia bacteriana,
levando ao uso mais racional dos antimicrobianos (CASTRO e SILVA, 2012).

A medicdo da PCT é uma das maneiras de identificar um processo
infeccioso tanto em pacientes clinicos quanto cirurgicos evitando agravamento do
quadro clinico. Esse monitoramento pode ser feito antes da cirurgia, no decorrer da
cirurgia e no poés-operatério, como por exemplo, em pacientes cirurgicos e
diariamente em pacientes clinicos no uso de antibiético.

Por meio de exame e monitorizacdo podem-se medir marcadores proé-
inflamatdrios para a orientacdo inicial e a duragdo da terapéutica antibidtica para
assim ajudar os médicos a estimar a probabilidade de uma infecg¢ao invasiva ou para
até mesmo medir com rapidez a resposta do paciente ao tratamento evitando assim
a elevada mortalidade por sepse (AGARWAL e SCHWARTZ, 2011).

Com esse monitoramento, o diagnodstico prévio e o tratamento adequado
tém-se maior chance de sucesso e menor grau de mortalidade dos pacientes
sépticos. Isso trata de cuidados primarios que podem ser feitos em servicos de
emergéncia, enfermarias e unidades de terapia intensiva, fazendo com que a
tomada de decis&o seja precisa e satisfatoria.

Sendo assim, a PCT pode ser usada para apoiar a tomada de decisao
clinica para o inicio ou interrupcdo do uso de antibidtico. Em ensaios clinicos
randomizados (ECR) demonstrou-se a viabilidade desta estratégia em diferentes
grupos de pacientes e com diferentes configuragcbes que va&o desde cuidados
primarios até servigos de emergéncia (EDS), enfermarias hospitalares (EH) e
unidades de terapia intensiva (UTI), pois em outros ensaios nédo tinham-se obtidos a

capacidade de avaliar individualmente o risco de mortalidade de doencgas infecciosas
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graves e complicagbes associadas com a tomada de decisdo guiada pela PCT
(SCHUETZ et al, 2012).

Pelo exposto, o presente trabalho tem como objetivo analisar a
importancia de medir a procalcitonina sérica para monitorar um paciente séptico por

meio de um exame laboratorial.

1.1 Justificativa

Devido a procalcitonina ser um importante pro-horménio, ela é utilizada
como um meio para rastrear infecgao de pacientes graves, como a sepse. Isso pode
trazer resultados importantes, como o diagnéstico precoce e consequentemente um
tratamento especifico, rapido e adequado

Viu-se a importancia de um estudo voltado para esse assunto com a
intencdo de que os profissionais possam medir a procalcitonina para monitorizacao
em pacientes sépticos e consequentemente trazer para o seu cotidiano essa pratica.

Varios estudos clinicos apresentam a importancia da procalcitonina e foi
baseado neles que se pode conhecé-la mais profundamente, junto com a pratica
baseada em evidencias tornando todos esses pontos importantes, além dec
compreender o quanto € importante e o quanto este estudo pode fazer a diferenca

em pacientes com infec¢ao grave.
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2 OBJETIVOS
Apresentam-se neste capitulo o objetivo geral e especifico desse estudo
sobre a procalcitonina.

2.1 Geral

Analisar importancia de medir a procalcitonina sérica como exame de

monitorizagdo do paciente séptico.

2.2 Especificos

e Apresentar uma visao geral da procalcitonina;
e Identificar o quadro clinico e o diagndstico em pacientes sépticos;
e Mostrar o tratamento clinico com base na procalcitonina para o

prognostico das infecgdes bacterianas graves.
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3 FUNDAMENTAGAO TEORICA

Neste capitulo sera apresentada a fundamentagao tedrica a qual constara
de 04 (quatro) topicos que trataram sobre a procalcitonina sérica numa visao geral,
seguida do quadro clinico e diagndstico, logo apds o tratamento clinico e por ultimo

a pratica baseada em evidéncias.

3.1 Procalcitonina sérica: visao geral

A calcitonina foi identificada pela primeira vez em 1962 por meio de
experiéncias com tireoides de cdes, a qual foi denominada como hormoénio
calciotropico (CASTRO e SILVA, 2012). A procalcitonina (PCT) € um peptideo
precursor da calcitonina, que € um hormdnio envolvido na homeostase do calcio e
apresenta niveis séricos extremamente reduzidos em individuos normais (0,1 a
0,5ng/ml) (AZEVEDO et al, 2012).

Quando existe um estimulo infeccioso grave por bactéria, ocorre uma
resposta inflamatdria incluindo funcbes quimiotaxicas com modulacdo do Oxido
nitrosintetase induzivel e inducdo de citocinas, causando elevagado substancial do
nivel sérico da procalcitonina (AZEVEDO et al, 2012). Ou seja, nas infecgbes
bacterianas limitadas a um o6rgdo no geral, ndo é observado elevagdo da
concentragdo de PCT, no entanto, quando se trata de processo bacteriano grave,
como a sepse, altos niveis de procalcitonina sdo encontrados na circulagao
(ANDRIOLO; COSTA; NOVO, 2004).

Segundo o autor supracitado, a PCT somente sofre alteragbes em
quadros infecciosos graves como uma resposta a algo que nao esta funcionando
adequadamente no corpo do paciente, 0 que pode ocasionar a morte em pouco
tempo, caso ndo seja identificado com clareza e objetividade na analise.

Ademais, varios estudos apontam que existe uma sensibilidade muito
especifica da PCT para diferenciar a Sindrome da Resposta Inflamatéria Sistémica
(SIRS) da sepse. (AZEVEDO et al, 2012).

O uso indiscriminado na utilizagdo de antibioticos em pacientes com SIRS
acaba ocasionando problemas como a resisténcia das bactérias, toxidade das

drogas ministradas, além do alto gasto hospitalar. No entanto, é dificil identificar uma



15

infeccdo bacterioldgica por meio de culturas as quais muitas vezes tendem a ter
resultados negativos, mas isso ndo descarta que aquela bactéria esteja presente
(SILVA e MACHADO, 2005).

A sintese principal da PCT é nas células “C” parafoliculares da tireoide. A
PCT é liberada no plasma durante todo o processo inflamatério do principal sitio de
producao, além de outros tecidos e comprovada por meio de testes em pacientes
(CASTRO e SILVA, 2012).

A PCT é liberada em grande concentragdo durante a fase de inflamacéao.
A medigdo se faz importante por meio de exames de sangue realizados em
laboratérios sem precisar de cuidados diferenciados e ndo necessariamente precisa
ser analisado no momento da coleta, o que acaba tornando o procedimento ainda
mais facil de ser realizado.

A medicdo da procalcitonina sérica € realizada por meio da coleta de
sangue, podendo ser realizada através de meios habituais no laboratério bioquimico
sem a necessidade de condi¢cdes especiais, podendo a amostra coletada no soro ser
congelada, enquanto nao for realizada a andlise sem causar prejuizo ou valor
(ANDRIOLO;COSTA; NOVO, 2004).

Diante desses expostos, o diagndstico e o tratamento podem ser precisos
e realizados com maior rapidez. E uma ferramenta importante para a tomada de
decisdo. Alguns estudos e ensaios clinicos demostraram variagdes e formas de
monitorizagdo em pacientes infecciosos em estagios que vao desde o inicial ao
grave, assim a administracdo ou interrupcdo do antibidtico pode ser realizada
adequadamente.

E por intermédio da procalcitonina uma maneira que se tem encontrado o
rastreio para infecgbes bacterianas graves. Assim, a PCT pode ser um meio para
tomar decisdes clinicas no que se refere ao inicio e a interrupgdo de antibidticos.
Alguns ensaios clinicos mostraram a viabilidade de tal estratégia em diferentes
populagdes de pacientes com diferentes niveis, que vao desde os niveis primarios
para os de emergéncia, enfermarias hospitalares (EH) e unidades de terapia
intensiva (UTI) (SCHUETZ et al, 2012).

Com a redugado de antibiéticos, mas com a dosagem consciente para
cada paciente, os custos de medicamentos seriam menores. Os problemas nessa

identificacdo s&o a demora nos resultados de exames que identificam o PCT,
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confiabilidade dos testes e o valor do exame.

Existe, portanto, um grande interesse em se reduzir a quantidade de
antibidtico utilizada, e, se possivel, a quantidade certa para cada paciente
individualmente; no entanto, parametros clinicos e microbioldgicos que sejam faceis
e confiaveis ainda s&o insuficientes atualmente. As principais desvantagens dos
métodos atuais sdo a demora no resultado, a sensibilidade abaixo do ideal, a pouca
especificidade devido a grande concentragao de contaminacgao e o custo do exame.
(CASTRO e SILVA, 2012).

A partir desta visdo geral de como a procalcitonina sérica age e influencia
em decisbes aos pacientes com sepse, partiremos para o quadro clinico e

diagndstico deste processo a fim de medir e monitorar o problema.

3.2 Quadro clinico e diagnéstico

Alguns estudos apontam que a producdo extratireoidiana, através de
leucdcitos, macrofagos, células monociticas de varios 6rgaos como figado, pulméao e
intestino e células neuroenddcrinas, tem sido responsavel por sintetizar a PCT em
virtude da infecgdo bacteriana. Contudo, o principal local de produgdo sido as
Células “C” parafoliculares da tireoide (ANDRIOLO; COSTA; NOVO, 2004). Por isso,
tem sido intensificada a utilizagdo desta como parédmetro para o diagnostico e
monitorizacdo da sepse, podendo ser observada a amplitude da reacao inflamatodria,
e, assim, podendo estabelecer um progndstico.

Com a identificacdo de um marcador que no término de 24 a 48 horas, 0
tratamento da sepse e o choque séptico pudesse predizer um final que poderia ser
utilizado no sentido de proporcionar uma reavaliagcido do paciente, identificando as
fontes causadoras da gravidade e permitindo intervengdes e alteragées na conduta
(AZEVEDO et al, 2012).

O historico do paciente n&o inclui somente o seu quadro clinico, mas sim
outros fatores, como por exemplo; os de carater populacional e a duracdo deste no
hospital. Tudo isso leva a medigao de um possivel risco de morte,

O atendimento inicial do paciente inclui informagdées demograficas, tempo
de permanéncia hospitalar, se € um paciente clinico ou cirurgico, avaliagédo pelo

escore APACHE IV que identifica o risco de d6bito, os critérios de SIRS avaliados no
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momento da chegada e o escore SOFA para predizer sepse. No manejo inicial
desse paciente devem ser colhidas hemoculturas na primeira hora, além de
antibioticoterapia; e uma reavaliagdo peridodica pelas préximas seis horas
(AZEVEDO et al, 2012).

As dosagens de procalcitonina devem ser realizadas no momento do
diagndstico da sepse e repetidas ao final das primeiras 24 e 48 horas do inicio do
tratamento. As  determinagbes  foram realizadas por técnica de
eletroquimioluminescéncia (ECLIA). O reagente utilizado nessas dosagens foi
desenvolvido em colaboragdo com Brahms diagnostica, Berlin, Germany (AZEVEDO
et al, 2012; CASTRO e SILVA, 2012).

Com o diagnéstico prévio e tratamento adequado dos quadros sépticos,
contribuem para reducdo da morbidade e mortalidade, as quais sao bastante
elevadas nos quadros de sepse. Com a utilizacdo de marcadores bioquimicos de
alta sensibilidade e especificidade. Essa € a principal forma que o laboratério tem de
apresentar evidéncias objetivas da presenga ou ndo de processos infecciosos
(ANDRIOLO;COSTA.NOVO, 2004).

Conforme estudos realizados em pacientes de diversas regidées do pais,
tém-se percebido uma escassez de recursos como antibidticos e exames
laboratoriais. Portanto, nas regides que tem menos recursos, 0s pacientes acabam
tendo maior indice de mortalidade. Nas regides que tém mais recursos, pode se
detectar com a procalcitonina infecgbes graves com maior rapidez, comeg¢ando o

tratamento adequado e diminuindo a incidéncia de mortes.

3.3 Tratamento clinico

Com o diagndstico prévio, o tratamento clinico pode ser realizado com
mais rapidez. Para analisar as dosagens de PCT pode-se aplicar um teste de Mann-
Whitney para a comparacéo de grupos de pacientes que evoluiram do obito para a
recuperagcao (ANDRIOLO; COSTA; NOVO, 2004).

O importante, de fato é poder diagnosticar e analisar as dosagens de PCT
com maior rapidez. Para tanto, existem alguns testes que podem ser feitos, como o
chamado Mann-Whitney. A comparagdo entre grupos que possuem a infecgdo pode

ser realizada entre aqueles que evoluiram para o Obito e os que tiveram sua
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recuperacgao.

No entanto, durante o tratamento ndo foram encontrados aumentos do
risco de mortalidade ou até mesmo uma falha no tratamento com a utilizacdo das
dosagens de PCT, o qual foi utilizado para orientar a iniciacdo e duragdo da
administracao de antibioticos em pacientes com infecgdes respiratorias agudas, em
comparagao com os pacientes de controle (SCHUETZ et al, 2012).

Os ensaios clinicos para o tratamento sao importantes, pois neles se tém
os parametros, e, assim, pode-se observar e efetuar o melhor momento para iniciar
a administragdo de antibiéticos. A comparacgéo entre grupos de pacientes faz com
que exista um controle mais especifico para infecgdo, assim, ndo se propaga seu
avango, podendo resultar na recuperagao do paciente.

Com limite superior a 95% do intervalo de confianga (IC) para a falha do
tratamento de 0,97, toma-se o tratamento mais frequente de obtencédo improvavel de
falhas no PCT, ou seja, a mortalidade. No entanto, passa a ser relativamente ampla
para o intervalo de confianga (IC). Assim, n&o excluindo um aumento relativo a 23%
na abordagem do PCT, o que se sucede pode corresponder a um aumento no risco
de 1% de mortalidade assumida pela populagdo (SCHUETZ et al, 2012; SILVA e
MACHADO, 2005).

De acordo com testes para o tratamento das infeccdes, a PCT tem se
mostrado eficaz com poucas falhas, o intervalo de confianga se mostrou efetivo
possuindo uma margem aceitavel de mortalidade da populagdo. Isso nos mostra
como é importante a conduta baseada nas dosagens de procalcitonina.

Contudo, devido também a baixa adesao aos protocolos da PCT no
ambiente de UTI, foram utilizadas umas séries de analises de sensibilidade para sua
investigacdo e se estes poderiam afetar os resultados globais, mas, no entanto,
foram encontrados resultados semelhantes em todas as analises (SCHUETZ et al,
2012).

O tratamento com o uso de antibidtico apresentou uma reducao
consideravel em grupos com controle através da PCT. Devido as taxas de prescrigéo
de doses mais baixas, predominantemente, entre os pacientes com pneumonia
(PAC) e bronquite, e menor duracédo do curso de antibiéticos em pacientes de UTI
(com PAV). (SCHUETZ et al, 2012).

Quando o controle é realizado por meio desse exame, ocorre uma menor



19

duracao do uso desses medicamentos.

A PCT serve como um marcador clinico aumentando em 4 a 12h apds a
estimulacdo. Os niveis circulantes diminuem pela metade ao dia, quando a
infecgdo é controlada. Demonstra relagdo direta com a carga bacteriana e
gravidade da infecgdo, e apresenta, portanto, implicagdes progndsticas em
pacientes com sepse. Outra vantagem da PCT, é que o perfil de liberagédo
ndo se altera com o tratamento prévio com corticosteroide em pacientes
higidos (CASTRO e SILVA, 2012; SCHUETZ et al, 2012).

Isto pode desafiar a interpretagdo clinica numa analise geral, mas
também levam a uma melhor interpretacdo do risco do paciente em respectivos
subgrupos, pré-especificados anteriormente. Existem taxas mais baixas de falha no
tratamento para pacientes alocados no grupo da PCT (SCHUETZ et al, 2012).

Os varios ensaios clinicos envolvendo pacientes numa variedade de
clinica de diversas configuragdes, tém se mostrado a partir da utilizacdo de niveis da
procalcitonina com sucesso, ou seja, reduz a iniciagdo antimicrobiana associada a

toxicidade entre os pacientes com infec¢des respiratorias agudas.

Contudo, um recente estudo controlado randomizado (RCT), envolvendo
pacientes em UTIl com pneumonia associada a ventilagdo e outros
envolvendo pacientes de UTI com suspeita de infeccdo bacteriana em
qualquer local do corpo usou medicdo da PCT seriada para avaliar a
necessidade de sua iniciar os antimicrobianos ou para facilitar a
descontinuagéo precoce; todos os ensaios demonstraram que reduziu 0 uso
de antimicrobianos entre os pacientes randomizados a gestdo baseada em
PCT em comparagdo com os controles, sem sobrevivéncia impactante
(AGARWAL e SCHWARTZ, 2011).

Varios autores investigaram a utilizagdo da presenga de antibidtico
referente ao tratamento para a procalcitonina sérica como exame de monitorizagao
de paciente séptico por meio de uma revisdo integrativa, e mesmo diferentes
estudos ainda é pouco, se tratando de numeros, e falta coeréncia nas declaracdes
por meio de desenho do estudo e da populacédo, além de analise de dados dos
tratamentos de antibidticos para os diferentes diagnosticos.

Por fim, um estudo realizado por Burkhardt; Ewig; Haagen (2010), o qual
foi utilizado apenas para uma unica medicao de PCT, encontraram uma redugao de
42% no antibiético em exposi¢gado, mas isso n&o significa uma redugéo na duragéo do
tratamento, o que, por vezes, pode ser facilmente confundido. Enquanto nos ensaios,

nao houve diferengas a serem observadas primariamente nos pontos de seguranga.
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3.4 Pratica baseada em evidéncias

A Pratica Baseada em Evidéncias (PBE) é entendida como uma
abordagem de solugao do problema para a tomada de decisao que envolve a busca
da melhor e mais recente evidéncia de competéncia clinica do profissional e
preferéncias do paciente dentro do contexto do cuidado (MENDES;
SILVEIRA;GALVAO, 2008), caracterizando, assim, o cuidado clinico e o ensino
fundamentado no conhecimento e na qualidade da evidéncia. Envolve, pois; a
definicdo de um problema, a identificacdo das informacdes necessarias, a busca e
avaliagdo critica de estudos disponiveis na literatura, a implementagcdo das
evidéncias na pratica e avaliagdo dos resultados obtidos (GALVAO; SAWADA;
MENDES, 2004 apud CRUZ e MATQOS, 2016).

Sendo assim, este estudo estudo buscara entender a importancia de
medir a procalcitonina sérica como exame de monitorizacdo do paciente séptico, a
qualidade dos estudos apresentados que serve como evidéncia para o cuidado
clinico, embasado em uma fundamentagao tedrica realizada por varios autores
voltados para 0 mesmo assunto, assim pode-se obter resultados confiaveis.

Esse movimento teve origem na Inglaterra, com o epidemiologista Archie
Cochrane (BOTELHO; CUNHA; MACEDO, 2011). As discussdes sobre o tema tém
crescido mundialmente surgindo a partir de 1990, principalmente em paises como
Canada, Reino Unido e Estados Unidos. No Brasil, teve destaque especialmente na
Medicina, nas universidades dos Estados de S&o Paulo, Rio de Janeiro e Rio
Grande do Sul (GALVAO; SAWADA; MENDES, 2003).

Na realizacdo da pratica baseada em evidéncia existe a necessidade de
utilizar métodos como a revisdo literaria, permitindo assim a busca, a avaliacédo
critica e a sintese das evidéncias disponiveis para tema investigado. Dentre os
meétodos se destacam a revisdo sistematica, revisédo integrativa e meta-analise que
através de fontes de informagdes bibliograficas ou eletronicas utilizam resultados de
pesquisas de autores diversos, com o objetivo de fundamentagéao tedrica e cientificar
um determinado tema (MENDES;SILVEIRA;GALVAQ, 2008).

No presente estudo, € realizada uma revisdo integrativa por meio de
fontes bibliograficas de livros, artigos, revistas da area de medicina e enderecos
eletrénicos. Todos servem de subsidio para a elaboracdo deste trabalho, pois a

pratica de evidéncia abrange uma vasta utilizagdo de material desenvolvido por
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outros autores sobre 0 mesmo assunto.

A meta-andlise, portanto, € um método que reune as evidéncias de
multiplos estudos primarios através do emprego de instrumentos estatisticos com a
finalidade de aumentar a objetividade e a validade dos achados. Com o
delineamento e as hipoteses dos estudos utilizados deve-se acabar tornando-os
muito similares, se ndo dizer idénticos, ou seja, cada estudo é sintetizado, codificado
e inserido em um banco de dados quantitativo. Em seguida, os resultados sao
transformados em uma medida comum para calcular a dimensao geral do efeito ou a
intervengdo mensurada (BOTELHO; CUNHA; MACEDO, 2011).
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4 METODOLOGIA

Diante do exposto, nosso estudo teve uma criteriosa selegcao de artigos
de diversos autores para seu embasamento e consolidagdo das informagdes, além
de uma maior precisdo do tema, identificando assim, a qualidade da analise. E
importante ressaltar que a procura de referencial bibliografico foi relativamente
simples, pois existem muitos estudos semelhantes e até mesmo idénticos sobre a
abordagem da procalcitonina, o que facilitou o acesso e os parametros de incluséo
ou exclus&o dos artigos.

4.1 Tipo de estudo

Este estudo trata-se de uma Revisao Integrativa por ser uma revisdo mais
ampla da metodologia, o qual permite a inclusdo de estudos experimentais e nao
experimentais, combina também dados da literatura teérica e empirica, também
determina o conhecimento atual sobre uma tematica especifica, pois busca
identificar, analisar e sintetizar os resultados de estudos independentes sobre o
mesmo assunto contribuindo assim de forma benéfica os cuidados prestados aos
pacientes.

Portanto, decidiu-se pela Revisdo Integrativa por ser oriunda da Pratica
Baseada em Evidéncias conhecida como PBE, uma metodologia em
desenvolvimento utilizada por muitos da area da saude, o que se encaixa
perfeitamente neste trabalho. A Revisao Integrativa é apresentada por meio de seis
fases no processo de elaboragao para esse estudo (SOUZA; SILVA; CARVALHO,
2010).

Neste estudo também foi utilizada a meta-analise, pois para se ter uma
veracidade maior, com mais clareza das informagdes, a abordagem realizada por
outros autores com apresentacdo de dados estatisticos o qual contribuiu para a
validagdo do assunto. Esses dados estatisticos sdo analisados e langados em um
banco de dados e depois sdo quantificados, logo apds passam a dar suporte para a
analise deste estudo.

No que diz respeito a revisdo sistematica, esta € caracterizada por uma
sintese rigorosa de todas as evidéncias relacionadas a um tema especifico,

utilizando prioritariamente estudos experimentais, comumente ensaios clinicos
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randomizados. Tem-se como alicerce um meétodo rigoroso de busca, selegao,
avaliagao da relevancia e validades das pesquisas, assim como a coleta, a sintese e
a interpretacéo dos dados como forma de eliminar possiveis descaminhos, tornando
diferente dos demais métodos de pesquisa pela sua rigorosidade (GALVAO;
SAWADA; MENDES, 2004).

Por fim, a revisdo integrativa, apresenta uma abordagem metodolégica
mais ampla, permitindo a inclusédo de estudos experimentais e nao experimentais
que proporcionam uma compreensao do fendmeno como um todo a ser analisado.
Faz-se uso também de dados da literatura tedrica e empirica, especifica da area,
além de incorporar um vasto leque de propdésitos: definicdo de conceitos, revisao de
teorias e evidéncias, e analise de problemas metodolégicos de um topico particular
(SOUZA; SILVA; CARVALHO, 2010).

As evidéncias s&o classificadas em seis niveis de acordo com Souza,
Silva e Carvalho (2010): Nivel 1: evidéncias resultantes da meta-analise de multiplos
estudos clinicos controlados e randomizados; Nivel 2: evidéncias obtidas em
estudos individuais com delineamento experimental; Nivel 3. evidéncias de estudos
quase-experimentais; Nivel 4: evidéncias de estudos descritivos (ndo-experimentais)
ou com abordagem qualitativa; Nivel 5. evidéncias provenientes de relatos de caso
ou de experiéncia; Nivel 6: evidéncias baseadas em opinides de especialistas.

A qualidade da evidéncia € um dos aspectos primordiais da pratica
baseada em evidéncias. E na literatura sua avaliagdo tem sido realizada de forma
hierarquica com base na abordagem metodolégica da pesquisa (GALVAO;
SAWADA; MENDES, 2003).

4.2 Coleta e amostra de dados

Para que a Revisdo Integrativa possa proporcionar os resultados
esperados e que estes possam ser aplicaveis na pratica clinica, € necessaria uma
metodologia detalhada. Portanto, as etapas descritas devem ser seguidas para que
se tenha a analise e a sintese do conhecimento produzido pela tematica deste
estudo. Assim, foi seguida para a elaboragao desse trabalho a estrutura apresentada
por BOTELHO, CUNHA E MACEDO (2011).

A primeira etapa para a construgdo da revisdo integrativa & possuir

elementos que possam servir de base para o raciocinio teérico e incluir definicbes
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que foram aprendidas pelo pesquisador. Dessa forma, essa primeira etapa deve
iniciar com a formulagdo de uma pergunta e a definicdo de um problema - vale
ressaltar que essa pergunta tem que ser clara e especifica (MENDES; SILVEIRA,;
GALVAO, 2008). Portanto, com relagéo ao tema escolhido, a importancia de medir a
procalcitonina sérica como exame de monitorizagdo do paciente séptico, a pergunta
norteadora é: qual a importancia de monitorar um paciente critico por meio de um

exame laboratorial para obter os resultados esperados?

4.3 Processamento da analise de dados

Nesta fase € a parte do estudo que se faz uma leitura criteriosa dos
artigos selecionados, por meio da busca de palavras-chave, resumos de todas as
publicagdes para averiguar se os textos estdo adequados aos critérios de inclusao
do estudo.

Quando nao é possivel encontrar nos resumos palavras-chave e até
mesmo pelo titulo do artigo, procura-se entdo a publicagdo na integra. Nesta etapa
resultou na obtencéo de 07 (sete) artigos da PUBMED.

Nesta etapa, € realizado um resumo dos documentos, dos dados e
informagdes contidos nos artigos cientificos selecionados na etapa antecedente.
Para isso, foi utilizada ferramenta de extracdo e organizagdo de dados, a qual é
popularmente utilizada nas ciéncias da saude.

A experiéncia clinica do pesquisador contribui na apuragcado da validade
dos métodos e dos resultados, além de auxiliar na determinacéo de sua utilidade na
pratica (SOUZA; SILVA; CARVALHO, 2010). J& o método, descrito por Garrard
(2013) foi a matriz da sintese, e esta tem por finalidade proteger o pesquisador dos
possiveis erros durante analise. As categorias analisadas foram: identificacao,
instituicdo sede do estudo, tipo de publicagdo, objetivo da investigacdo, amostra,
intervengdes realizadas, resultados, analise, implicagdes e nivel de evidéncia.

Esta etapa é a de interpretacdo e de sintese dos resultados fazendo
comparagoes entre os artigos que foram evidenciados com o referencial te6rico com
a finalidade de extrair ao maximo o conhecimento necessario para a criagdo do
trabalho. As lacunas de conhecimento levantadas por nds poderao ser discutidas em

trabalhos cientificos futuros.
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A ultima etapa compreende na elaboragdo de um material cientifico, com
base na analise dos resultados e das conclusdes advindas dos artigos selecionados.
Essa revisao integrativa deve ser clara e completa para que permita o leitor avaliar
criticamente os resultados, além de conter informacdes detalhadas sem omitir
nenhuma evidéncia relacionada. Para Souza; Silva; Carvalho (2010), um dos
métodos para a analise dos dados de uma pesquisa qualitativa relaciona-se com a
variedade de achados da revisao integrativa. Consiste, entdo, na redugao, exposigcao
e comparacdo, bem como na conclusdao e verificacdo dos dados. Por isso é
importante que os documentos possam ser avaliados pelos leitores para que os
mesmos identifiquem a veracidade dos procedimentos realizados na revisédo

integrativa deste trabalho.

4.4 Critérios de inclusao e exclusao

Apoés a escolha do tema e realizagdo da pergunta da pesquisa, € nesta
fase que se inicia o processo pela busca de dados para que se possa fazer uma
revisdo dos estudos e esta etapa depende muito dos dados encontrados na primeira,
pois quando um problema é amplamente descrito tende a possuir uma amostra bem
diversificada e consequentemente um maior critério e rigor para o pesquisador.
Normalmente a selegdo dos artigos comega de forma ampla para que depois seja
restrita ao tema estudado (BROOME, 2006).

Para os critérios de inclusdo e exclusdo, ambos devem ser claros e
objetivos, mas nao engessados, podendo sofrer alteragbes ao longo do processo de
pesquisa dos artigos e da elaboragao da revisdo integrativa (URSI, 2005).

A pesquisa usou com base os bancos de dados da Medical Published
servisse of the U.S National Library of Medicine (PUBMED) e a base de dados
nacional vinculada a Biblioteca Virtual de Saude (BVS), Scientific Electronic Library
Online (SCIELO), artigos da Jornada Brasileira de Patologia de Medicina
Laboratorial e da Revista Brasileira de Clinica Médica.

As palavras-chave foram: “procalcitonina sérica”’, “exame de
monitorizacdo” e “paciente séptico”. Os critérios de inclusio utilizados para limitar a
busca dos artigos foram: apresentar disponibilidade gratuita do conteudo de seus
resumos e textos; ter sido publicado dentro de um periodo de 08 anos (2004 a 2012);

estarem escritos em portugués e inglés; comportarem em sua amostra paciente
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séptico. A averiguacao dos artigos foi realizada na data de 17 de julho de 2016.

As buscas se iniciaram pela base de dados PUBMED e PMC, utilizando-
se as palavras-chave ja citadas. Além disso, limitadores de pesquisa foram
escolhidos (textos gratuitos, no periodo de 08 anos) para afunilar os resultados e

assim coletar informacdes necessarias para fundamentacédo do tema em questao.
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No presente trabalho, foram analisados sete artigos. O quadro 1 mostra a

distribuicdo dos artigos segundo os autores, titulos, periodicos, tipo de estudo e nivel

de evidéncia, respectivamente relacionados a cada artigo analisado. Os referidos

artigos foram todos publicados na base de dados PUBMED, PMC, Associagao de

Medicina Intensiva Brasileira, Jornal Brasileiro de Patologia e Medicina Laboratorial,

Universidade Federal da Bahia, Revista Brasileira de Medicina e no endereco

eletrénico do Archinternmed entre os anos de 2004 a 2012, sendo que os anos de

2004 e 2005 tiverem um artigo publicado em cada ano, 2 artigos publicados em
2011 e 3 artigos publicados em 2012.

Quadro 1 — Especificidades sobre os artigos analisados. quanto aos
autores, titulo do artiao / peridédico. objetivo, tipo de pesquisa e nivel de
evidéncia no periodo de 2004 a 2012.

TITULO DO TIPO DE NIVEL DE
AUTORES | xrmiGo/PERIODICO | OBJETIVO PESQUISA EVIDENCIA

Avaliar as

concentragdes

de
ANDRIOLO, procalcitonina e
Adagmar; de proteina C
COSTA, Pré-calcitonina e reativa no soro
Roberta proteina C reativa de pacientes i
Paslanotto; em processos com processos Descritiva 4
NOVO, Nell |infecciosos graves | infecciosos
Ferreira graves, com
(2004) sepse,

correlacionando-

os com a

evolucao clinica

o Avaliar a
gﬁg?%ﬁg’g otr? of procalcﬂon_ma

AGARWAL, Antimicrobial para reduzir o o niveis de
Rajender; Therapy in uso d_e _ revisdo procalcitonina
SCHWARTZ, Intensive Care antimicrobianos | sistematica da soro
David N Units: A Systematic em pacientes de | literatura
(2011). - unidade de 4

Review. Healthcare

epidemiology

terapia intensiva
(UTI)
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SCHUETZ,
Philipp, et al
(2011)

Procalcitonin to
Guide Initiation and
Duration

of Antibiotic
Treatment in Acute
Respiratory
Infections: An
Individual Patient
Data Meta-
Analysis

Avaliar a
seguranca desta
abordagem em
diferentes
diagnosticos de
infeccoes
respiratorias
agudas

e contextos
clinicos
diferentes

Meta-
Analise

Algoritmo de
procalcitonina

1

AZEVEDO,
JOSE
RAIMUNDO
ARAUJO DE
(2012)

Procalcitonina
como biomarcador
de progndstico da
sepse grave e
choque séptico

Avaliar a
tendéncia da
concentracao
plasmatica e do
clearance de
procalcitonina
(PCT-c) como
biomarcadores
de

prognostico de
pacientes com
sepse grave e
choque séptico,
comparado a
um outro
marcador
precoce de
prognostico,
representado
pelo numero de
critérios de
SIRS no
momento do
diagnodstico da
sepse.

Coorte
prospectivo
observacional

Dosagens de
procalcitonina
no soro

4

SILVA,
Alexandre
Vieira
Ribeiro da e
MACHADO,
Fabio
Santana
(2005)

Procalcitonina e
Proteina C Reativa
como Indicadores
de Sepse

Mostrar as
utilidades e
limitacbes
desses
marcadores no
diagndstico da
sindrome de
resposta
inflamatoria
sistémica com e
sem infecgéo.

Revisao

Procalcitonina
e a proteina
C reactiva

4




29

8?;5’”2%0’ Avaliar a
Martins de. e Procalcitonina no utilidade da .
SILVA. | diagnéstico de procalcitonina Revisdo Procalcitonina
Roserﬁeri doencas no diagnostico sistémica 4
Maurici da infecciosas de doencas
(2012) infecciosas.
Propor
algoritmos de
procalcitonina
especificas para o
baixo, moderado gz’zlelfnagti ca de .
Procalcitonin e alta acuidade N Algoritmo de
SCHUETZ, Algorithms for de pacientes ensaios clinicos | procalcitonina
Philipp, et al AT . ~ randomizados € | em niveis
Antibiotic Therapy | com infeccao ~
(2011) o Recomendacgdes
Decisions para futuros : 1
para Algoritmos
estudos que clinicos
visem reduzir o
consumo
excessivo de
antibioticos.

FONTE: Bases de dados PubMed e PMC, 2004 a 2012.

Em todos os estudos analisados, os objetivos dos autores foram avaliar
os niveis de procalcitonina no diagnéstico de doencgas infecciosas graves como a
sepse, além de visar a reducao futura de antibiéticos com o prognédstico e exames
para monitorar essa proteina, realizado com diferentes abordagens. No que diz
respeito ao tratamento clinico foram usados os protocolos de dosagens de
procalcitonina no soro, exames de sangue, ensaios clinicos randomizados, algoritmo
de procalcitonina e até mesmo uma comparagao da procalcitonina com a proteina C
reativa. No que tange ao idioma encontrado, ndo houve predominancia entre
portugués e inglés, sendo visto uma quantidade equilibrada de artigos em ambas as
linguas, bem como nao foram encontrados artigos publicados em espanhol.

Ao analisar os delineamentos dos estudos, foi observada publicacbes
com baixo nivel de evidéncia cientifica, destacando um estudo de revisdo e uma
revisdo descritiva. Entretanto, o predominio foi de pesquisas com um bom nivel de
evidéncia cientifica, como por exemplo, a revisdo sistémica (03 artigos), meta-
analise (01 artigo) e coorte prospectivo observacional (01 artigo).

Os periédicos que publicaram os artigos foram: Associacdo de Medicina
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Intensiva Brasileira (01 artigo); Jornal Brasileiro de Patologia e Medicina Laboratorial
(01 artigo); Universidade Federal da Bahia (01 artigo); Revista Brasileira de Medicina
(03 artigos); e no endereco eletrénico do Archinternmed (1 artigo).

Para maior compreensdo dos achados, a partir das pesquisas analisadas
nessa reviséo integrativa, o quadro 2 sintetiza os resultados encontrados, quanto da
andlise de medi¢cdo da procalcitonina sérica em exames de monitorizagdo dos
pacientes sépticos. O objetivo da interpretacdo deste trabalho é analisar a
importancia de haver um monitoramento da PCT, visando um progndstico precoce
nos pacientes com infeccéo grave (sepse), o qual vem causando maior numero de
mortes entre pacientes que poderiam ser reavaliados em seu diagnéstico,
tratamento e complicagdes em tempo habil para mudar o quadro clinico antes
desfavoravel.

No trabalho de (ANDRIOLO; COSTA; NOVO, 2004) foram avaliados dois
grupos, sendo que um grupo com 13 pacientes que faleceram no periodo de
internagao, aos quais foram coletadas amostras, e o outro grupo de 6 pacientes que
se recuperam do processo de infeccao recebendo alta hospitalar.

Comparando o tratamento antimicrobiano, o grupo com intervencédo da
PCT possuiu mais tempo de sobrevida em relagdo ao outro grupo que nao passou
pelo tratamento, verificando uma tendéncia significativa para um maior sucesso do
tratamento nos pacientes com monitoramento através da procalcitonina (AGARWAL
e SCHWARTZ, 2011).

Ainda no mesmo trabalho, foi feito combinando os 6 estudos que
incluiram 1476 pacientes. Todos os estudos envolveram adulto com os niveis de
PCT elevados por causa da infecgdo, pois a intencdo era para serem, todos,
clinicamente curados e os pacientes receberem alta da UTI, ou continuarem por
serem pacientes considerados clinicamente instaveis. Em outros estudos, médicos
pararam os antimicrobianos apesar dos baixos niveis de PCT, mesmo com
hemocultura positiva ou infecgéo por bacilos gram-negativos. Com isso, o tempo de
permanéncia na UTI foi significativamente diminuido no grupo da PCT em 2 estudos
(NOBRE; HARBARTH; GRAF; ROHNER; PUGIN, 2008; HOCHREITER; KOHLER;
SCHWEIGER, 2009), e ndo houve diferengas significativas, como encontrado em
outros estudos (AGARWAL e SCHWARTZ, 2011).

No trabalho de Schuetz et al. (2012) um estudo de ensaios clinicos
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randomizados, realizado em 4551 pacientes com suspeita inicial de infeccéo
respiratoria e outros finais diagndsticos foram incluidos na analise global entre os
anos de 2012 e 2014. Assim, foi verificado nesta revisdo sistematica e meta-analise
dados de pacientes individuais de 14 ensaios ndo encontrando nenhum risco de
aumento da mortalidade ou falha do tratamento quando PCT foi utilizada para
orientar a iniciagdo e duracao do tratamento com antibidéticos em pacientes quando
comparados aos pacientes do grupo controle.

A segunda concluséo diz respeito aos biomarcadores. No trabalho de
Azevedo et al ( 2012), foi realizado um estudo de coorte, prospectivo observacional,
tendo o projeto de pesquisa aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital
Sao Domingos, Sao Luis, MA em 16.04.12 sob numero 009/2012.

Foram incluidos no estudo 28 pacientes internados em uma UTI geral de
37 leitos de um hospital terciario de Sao Luis, Maranh&o, no periodo compreendido
entre 1° de maio e 30 de setembro de 2012. Os critérios de inclusédo foram:
pacientes com idade > 18 anos; nao gestantes; que preencheram critérios para
sepse grave ou choque séptico: sepse associada a pelo menos uma disfungéo
organica e/ou sinais de hipoperfusédo tecidual que ndo responde a administragédo
intravenosa de 20ml/kg de fluido, precisando de infusdo de droga vasoativa. Neste
caso a PCT vem sendo utilizada como biomarcador de progndstico. Na sepse grave
e no choque séptico determinagdes isoladas dos niveis séricos de PCT tém
mostrado resultados variaveis (MENG; SU; TANG; WEN; LIU, 2009; ROCHA,;
SOUZA; ABUJAMRA; OSTROWSKI; SOUZA, 2007). A maioria dos estudos refere
que nao é possivel, com base em valores elevados de PCT, predizer desfecho do
paciente grave. Resultados animadores foram obtidos por estudos que envolveram
numero reduzido de pacientes e mostraram que determinacdes seriadas de PTC
correlacionam-se com o prognostico.

A terceira questdo de importante relevancia analisada foi a procalcitonina
como indicador da sepse e sua diferenciacdo com o SIRS. No trabalho de Silva e
Machado (2005), um marcador ideal de sepse deveria permitir diagndstico precoce,
diferenciar inflamacéo sistémica de origem infecciosa e ndo infecciosa de maneira
precisa, além de ser capaz de avaliar o prognostico e ser de facil acesso, bem como
de baixo custo. A PCT preenche apenas alguns destes critérios. Alguns trabalhos

mostram que a PCT é mais sensivel e especifica que a contagem de leucdcitos e a
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temperatura corporal na distingdo entre SRIS e sepse, sugerindo que a leucocitose
ou a leucopenia estdo mais associadas com a reacgao inflamatéria do que com a
presenca de infecgao bacteriana, realizado em 33 a 405 pacientes, conclui-se que
os estudos de PCT ainda s&o inconsistentes e inconclusivos na diferenciagdo entre
SRIS e sepse (GATTAS e COOK, 2003).

Para Castro e Silva (2012), em estudo com 130 pacientes cirurgicos, com
dosagem da PCT pré-operatoria e até o 5° dia de pés-operatério (PO), 117
evoluiram sem complicagdes, porém, em 32% das cirurgias pequenas e assépticas
as concentragdes de PCT foram moderadamente aumentadas em 59% das cirurgias
cardiacas e toracicas e em 95% dos pacientes apds a cirurgia do intestino. Nos
pacientes com complicagdes pds-operatérias, a PCT estava aumentada em 12 dos
13 pacientes, em especial, nas cirurgias intestinais (mediana de 1,5 pyg/L e maxima
de 5,15 ug/L) (MEISNER; TSCHAIKOWSKY;HUTZLER, 1998).

Trauma é a maior causa de sindrome da resposta inflamatéria sistémica
(SIRS) nao infecciosa (BRUN, 2000), tornando o diagnéstico de quadros de infecgao
associados um desafio clinico frequente.

Ainda no mesmo trabalho, Castro e Silva (2012) mostrou-se que a PCT
pode, em diversas situagbes clinicas, baseada em algoritmos especificos, ser
utilizada como uma importante ferramenta diagnédstica. Ela permite maior acuracia
no diagndstico de processos infecciosos, principalmente os de etiologia bacteriana,
levando ao uso mais racional dos antimicrobianos. Isto, além de acarretar economia
em termos de custos totais, possibilitara melhor evolu¢édo no perfil de resisténcia
microbiana no futuro.

Outra abordagem que pode ser feita para analisar os ensaios clinicos
randomizados € por meio de algoritmos clinicos com base nos niveis de
procalcitonina como um marcador de infecgées bacterianas, em virtude do uso de
antibidticos o efeito acaba sendo reduzido. Por outro lado, os algoritmos
diferenciaram-se dos ensaios clinicos. A eficacia e seguranga dos ensaios
randomizados junto com os algoritmos foram definidas nos Estados Unidos
(SCHUETZ et al, 2011).

Ja levando em consideragao para medir a procalcitonina, Schuetz et al
(2011) apresenta um estudo de medi¢ao dos niveis de procalcitonina para a tomada

de decisbes dos antibidticos em pacientes com sepse. Isto parece reduzir a
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exposi¢cao aos antibioticos sem que haja o agravamento da taxa de mortalidade.

Ja Azevedo et al. (2012) no estudo realizado foi avaliado a utilidade da
procalcitonina como biomarcador de prognéstico de pacientes com sepse grave e
choque séptico por meio da analise da tendéncia da concentragdo plasmatica e do
clearance de PCT nas primeiras 24 e 48 horas de tratamento, comparando-o a um
outro marcador precoce de progndstico representado pelo numero de critérios de
SIRS no momento do diagndstico da sepse. Diante disso, a coleta de dados incluiu
dados demograficos, tempo de permanéncia, desfecho, paciente clinico ou cirurgico,
avaliagao pelo APACHE IV para predizer risco de 6bito, numero de critérios de SIRS
no momento da chegada, avaliagdo pelo escore SOFA na chegada para predizer
sepse e resultados das hemoculturas colhidas na primeira hora, germes isolados,
checklist do pacote de seis horas; além disso realizar medidas intervencionista com
0 uso de ventilagdo mecanica protetora, controle da glicemia, glicemia média das
primeiras 24 horas e o clearance de PCT de 24 e 48 horas. As dosagens de
procalcitonina no soro foram realizadas no momento do diagndéstico da sepse e
repetidas ao final das primeiras 24 e 48 horas do inicio do tratamento. As
determinagdes foram realizadas por técnica de eletroquimioluminescéncia (ECLIA).
O reagente utilizado nessas dosagens foi desenvolvido em colaboragdo com Brahms
Diagnostica, Berlin, Germany.

Quadro 2 - Taxa de sucesso, custos e taxa de recorréncia para o exame de
monitorizagcao do paciente séptico.

TAXA DE

AUTORES TAXA DE SUCESSO CUSTOS RECORRENCIA

As dosaagens de PCT e
PCR aplicou-se o teste de
Mann-Whitnev para
comparacao do arupo dos
ﬁg&%gﬁ.‘o’ Dacieptes aue evoluiram
COSTA ’ para obl_to com O arupo
Roberta’ dos pacientes que se
Paslanotto: recuperaram. UtI|IZOU—S~e o
NOVO. Nell coeficiente de correlagcao
Ferreiré de S_Degrman para
(2004) avaliacao da relacao entre
PCT e PCR em cada um
dos arupos estudados.
Fixou-se em 0.05% ou 5%
do limite de significancia.
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AGARWAL,
Raiender;
SCHWARTZ,
David N
(2011).

Dos 307 pacientes
randomizados para
orientacao PCT relatados
por Bouadma e colegas.
93 (30%) teve PCT inicial
a niveis, 0.5 mca/l. o
ponto de corte para
antimicrobiana
desencorajador iniciagao,
mas antimicrobianos
foram inicialmente retidos
por apenas 28 (9%). A
duracdo do tratamento
antimicrobiano foi
significativamente
diminuido

no arupo PCT em 5 de 6
estudos incluidos. Os
pacientes no arupo PCT
tinha 23-37% mais dias
Vvivos sem terapia
antimicrobiana durante o
primeiro 28 dias, em
comparacao com o arupo
controle, e a intervencao
PCT foi associado com
reducoes relativas de 21%
para 38% na duragao do
primeiro curso
antimicrobiana e de 20%
a 23% nos dias de terapia
antimicrobiana por 1000
UTI pacientes-dia. PCT
utilizacdo conduziu a uma
reducao de 33% no total
duracao de
antimicrobianos em um
estudo.

A procalcitonina
foi associada
com uma
reducao
sianificativa de
exposicao
antimicrobiana
(tamanhos de
efeito, 19,5-38%)
em todos 0s 5
estudos que
avaliam o
impacto sobre a
duracao do
tratamento, mas
nao impactou
sianificativamente
na exposicao
antimicrobiano no
estudo de
avaliacao no
inicio do
tratamento.
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Overall, there were 118
deaths in 2085 patients
(5.7%) assianed to
procalcitonin aroups
compared with 134 deaths
in 2126 control patients
(6.3%:; adiusted odds
ratio, 0.94; 95%
confidence interval

Cl, .71-1.23).Treatment
failure occurred in 398
procalcitonin aroup
patients (19.1%) and in
466 control patients
(21.9%; adiusted odds

O uso excessivo de
antibidticos por
super-prescricao em
pacientes
ambulatoriais,
prolonga a duracao
da terapéutica de
antibidticos em

Uso de
procalcitonina
para orientar a
iniciacao e
duracao do
tratamento com
antibidticos em

SCHUETZ. ratio, 0.82; 95% ClI,.71- : pacientes com
Philiop, etal | .97). Procalcitonin bacientes com infeccao foi eficaz
(2011) quidance was not infeccéo bacteriana na reducéo da

associated with increased E(;tzodsgflitr?ilcg OU:éI’I. exposicao aos

falure it any dimoal | 3ssociada comum | SEOCTER AR

setting or ARI diaanosis. r;sisténcia de risco de

Total antibiotic exposure o mortalidade ou

per patient was bactérias. CUSt°S~ falha do

sianificantly reduced elevados e reagoes tratamento

overall (median adversas. '

[interquartile ranael. from

8 [5-12] to 4 [0-81 days;

adiusted difference in

davs, —3.47[95% ClI,

-3.78 to =3.171) and

across all clinical settings

and ARI diagnoses.

O clearance de

procalcitonina de 24 horas Concentracdes

mostrou-se persistentemente

expressivamente mais elevadas de

elevado no arupo de orocalcitonina
AZEVEDO, | sobreviventes (-3.0 versus plasmatica em
JOSE -300.0, p=0.028). Embora pacientes com
RAIMUNDO | o clearance de sepse grave e
ARAUJO DE | procalcitonina de 48 horas choque séptico
(2012) tenha mostrado resultado

mais elevado no arupo de
sobreviventes comparado
aos nao sobreviventes, a
diferenca nao alcancou
significancia estatistica.

associam-se a
mortalidade
sianificantemente
elevada.
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SILVA,

O custo da

C!g;(rgndre A F’_CT elevou-se mais realizacéo da PCR
Ribeiro da e raolda_mente que a,P(_JR aira em,torno de
MACHADO permitindo o diagndstico cinco ddlares,
Fabio ' | de sepse com enquanto a PCT
Santana antecedéncia de 24-48 h. | custa. pelo menos,
(2005) duas vezes mais.

A. PCT~ podq. em diversas A procalcitonina tem

situacGes clinicas, demonstrado ser util

baseada em alqoritmos como instrumento
CASTRO esoecificos., ser utilizada que permite o Uso
Charles como uma importante mais racional dos

Martins de, e
SILVA,
Rosemeri
Maurici da
(2012)

ferramenta diaagnodstica.
Ela permite maior
acuracia no diaanostico
de processos infecciosos,
principalmente os de
etiologia bacteriana,
levando ao uso mais
racional dos
antimicrobianos.

antimicrobianos,
além de obter
economia em termos
de custos totais e
possibilita melhor
evolucao no perfil de
resisténcia
microbiana no futuro.

SCHUETZ,
Philipp, et al
(2011)

Neste estudo, os 188
pacientes com
infeccoes resistentes
aos antimicrobianos
ficou 6.4 para 12,7
dias a mais no
hospital, tinha
atribuindo um indice
de mortalidade de
6.5%. 0 que ocorreu
com custos que
variam de $ 18 588
para $ 29 069 (2008
délares) por
paciente.




Quadro 3 - Procalcitonina sérica para medir o exame de monitorizagao
paciente séptico

QUALIDADE POS

AUTORES PROCALCITONINA TRATAMENTO
DO PCT
ﬁgl;)ql?rl]ngTO, A procalcitonina foi Drpposta como
COSTA ' marcador mais especifico, mas seu
Roberta’ valor progndstico ainda néo esta
Paslanotto: bem estabelecido. Avaliamos qual
NOVO Neil desses marcadores teria maior
Ferreiré poder em prever a evolucao clinica
(2004) dos pacientes com sepse.
A orientacao procalcitonina foi
associada com uma reducgao
sianificativa exposicao
AGARWAL, antimicrobiana (tamanhos de efeito,
Raiender; 19.5-38%) em todos os 5 estudos
SCHWARTZ, | aue avaliam seu impacto sobre a
David N duracao do tratamento mas nao
(2011). impactou sianificativamente a

exposicao antimicrobiano no estudo
de avaliacao unica inicio do
tratamento.

do
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Utilizando o algoritmo da
procalcitonina pode ocorrer a
reducao do uso de antibiéticos para

Uso de
procalcitonina para
orientar a iniciacao
e duracao do
tratamento com
antibioticos em
pacientes com IRA

SCHUETZ infeccoes respiratérias agudas foi efigaz na
Philiop. et él (IRA_). Empreendemos um meta- reduce_loNda
(201 1)’ analise de dados de cada paciente exposicao aos
para avaliar a sequranca desta antibidticos
abordaagem em diferentes através de
diaandsticos de IRA e contextos configuracées sem
clinicos diferentes. um aumento no
risco de
mortalidade ou
falha do
tratamento.
O trabalho
mostrou que a
mortalidade nos
pacientes que
Avaliar a tendéncia da apresentaram
concentracdo plasmatica e do aumento do
clearance de procalcitonina (PCT-c) | clearance de PCT
AZEVEDO, como biomarcadores de nas primeiras 72
JOSE proanostico de pacientes com horas de
RAIMUNDO | sepse arave e choque séptico, tratamento foi
ARAUJO DE | comparado a um outro marcador substancialmente
(2012) precoce de proandstico menor do que nos

representado pelo niumero de
critérios de SIRS no momento do
diagndstico da sepse.

pacientes que
apresentaram
reducéo do
clearance no
mesmo periodo
(15.4% versus
58,8%, p<0.01).
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Nos ultimos anos, tem-se
destacado a importancia do

SILVA, diaandstico precoce dos quadros
Alexandre sépticos, com o auxilio de exames
Vieira Ribeiro | como a procalcitonina e proteina C
dae reativa. Esta revisdo tem como
MACHADO, obijetivo mostrar a importancia
Fabio destes indicadores, utilidades e
Santana limitacdes no auxilio diagndstico
(2005) entre resposta inflamatéria
sistémica com a presenca ou nao
de infeccao.
A procalcitonina tem demonstrado
CASTRO, ser util como instrumento que
Charles permite o uso mais racional dos
Martins de, e | antimicrobianos em diversas
SILVA, situacoes clinicas, através de
Rosemeri protocolos especificos. O obietivo
Maurici da deste estudo foi avaliar a utilidade
(2012) da procalcitonina no diagndstico de
doencas infecciosas.
Ensaios clinicos randomizados
sugerem que o uso de algoritmos
clinicos com base em niveis da
procalcitonina como um marcador
de infeccdes bacterianas., mostram
SCHUETZ. 0 uso equilibrado de antibidticos
Philipp, et al | sem um efeito deletério sobre os
(2011) resultados clinicos. No entanto,

ocorreu diferencas entre os
algoritmos dos ensaios., mas foram
incorporados principalmente dentro
do cenario europeu de cuidados de
saude.
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A procalcitonina € uma proteina que pode monitorar processos
infecciosos em pacientes graves, evitando o uso indiscrimidado de antibiéticos e até
mesmo a mortalidade. Em pacientes com infec¢gdes bacterianas limitadas a um
determinado 6rgéo, ndo se observa nenhuma elevagéo da procalcitonina.

Em processos de infec¢gdes bacterianas graves, como a sepse, a
concentracdo da calcitonina € extremamente elevada na circulagdo. Com isso,
existem varios estudos clinicos que apresentam a capacidade da PCT em detectar
precocemente a sepse em muitos processos infecciosos sejam virais ou bacterianos.

Com os varios trabalhos clinicos experimentais ja se tem em visto uma
inducdo da sintese e a liberacdo, de forma muito rapida, podendo ser observando
concentragdes altas entre duas a seis horas depois do estimulo infeccioso, o qual
vai se normalizando muito rapidamente com o tratamento adequado, e pode ser
visto com a recuperacdo do paciente. E importante dizer que pessoas com saude
também possuem a procalcitonina que circulam a niveis de 0,1ng/ml o qual fica
muito abaixo do limite comum de se observar em um exame de rotina. No entanto,
concentragdes acima de 0,5ng/ml apresentam a indicagcdo de algum processo
infeccioso ou um processo inflamatério sistémico, e, portanto merece a sua devida
atencao, e em concentragdes mais elevadas, o estado se torna muito grave.

Pela quantidade de mortalidade em UTIs e enfermarias hospitalares
pode-se observar que a infecgdo bacteriana grave, como a sepse, tem provocado
uma alta mortalidade, muitas vezes pela falta de parametros clinicos e
microbiolégicos confiaveis e faceis mais que sdo ainda insuficientes, pois os
métodos microbiolégicos atuais demoram com o resultado, atrasando o diagndstico
e, por consequéncia, a uma falha no tratamento. A sensibilidade e a especificidade
sdo baixas, devido a grande contaminag&o do material colhido para analise.

Com o objetivo de dar a devida importdncia sobre a medi¢cdo da
procalcitonina sérica, como um exame de monitorizacdo do paciente séptico, foram
analisadas neste trabalho as producdes cientificas com fortes niveis de evidéncia e
apuramos os resultados com maior impacto.

Avaliando a importancia de se medir a procalcitonina percebe-se a
existéncia de varios estudos direcionados a esse mesmo pensamento, ndo apenas
no Brasil como também em outros paises (como por exemplo, os Estados Unidos),

onde percebe-se que a dificuldade para a devida utilizagdo da PCT e a demora nos
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resultados dos exames e o0 excesso de antibidticos muitas vezes nao especificos
para o paciente. A demora no atendimento de um paciente com infecgdo bacteriana
grave faz toda a diferenga na mortalidade, por isso a importancia em se rastrear a
infecgdo e monitoramento a evolugao da infecgdo neste paciente por meio de um
exame.

Logicamente, também houve alguns artigos que demonstraram uma
tendéncia nao significativa de maior sucesso no tratamento da PCT, mas, em outros,
(maioria dos artigos) apresentou-se uma diferenga estatisticamente significativa em
grupos de pacientes que tiveram o progndéstico detectado com maior rapidez
possivel e com isso conseguiram se recuperar e receber alta hospitalar.

Quanto aos custos totais, tanto diretos como indiretos, associados ao
regime antimicrobiano em regimes ambulatoriais, apresentam grandes proporgdes
tanto em relag&o a resisténcia antimicrobiana como também pelos efeitos colaterais.
Por isso a procalcitonina tem demonstrado ser um meio muito util que permite o uso
racional de antimicrobianos. Isto foi verificado em todos os sete (07) artigos, em que
essa seria a opcdo menos onerosa a utilizacdo de procalcitonina para medir os
niveis de infeccédo bacteriana em pacientes sépticos.

A PCT apresenta um perfil favoravel para uso como um marcador clinico,
sendo aumentada de 4 a 12h apds a estimulacao, e os niveis circulantes diminuem
pela metade ao dia, quando a infecgdo é controlada. Ou seja, isso demonstra uma
relacdo direta com a quantidade de bactéria e a gravidade da infecgdo promovendo
assim determinadas implicagbes no prognostico em pacientes com sepse.

Com relacdo a concentracdo da PCT na circulagdo de um individuo
normal, ou seja, sem infecgao; é tao leve que chega ao ponto de néo ser visto em
um exame de rotina, mas quando a procalcitonina esta em elevada quantidade na
circulagado pode ser facilmente detectada nos exames de sangue realizados. Todos
os pacientes dos estudos analisados estavam na UTI, enfermarias hospitalares ou
no pos-operatorio, sendo verificada que nao houve diferenca estatisticamente
significativa na mudanga destes ambientes.

Quanto a qualidade no tratamento dos pacientes com sepse, a analise
dos niveis de procalcitonina no sangue promove maior seguranga e eficacia na
utilizagcado de um algoritmo baseado em PCT para a tomada de decisdes nas terapias

antibidticas, além de se verificar uma redugdo acentuada na exposicdao de
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antibidticos em todas as configuragcbes e niveis da doenga nos pacientes. Essa
reducao ocorre por causa das taxas mais baixas de antibioticos prescritos para
infeccbes menos graves, como, por exemplo, bronquite, € menor tempo de uso de
antibidticos em pacientes com infeccdo mais grave, tais como aqueles com
pneumonia e sepse.

Foram avaliados 7 produgdes cientificas, entre elas 1 meta-analise, 4 de
revisdo sistematica, 1 estudo de coorte retrospectivo observacional e 1 estudo
descritivo, com fortes niveis de evidéncia, o que deixa consolidada a importancia do
assunto em questdo e exposta as evidéncias, fortes e contundentes, acerca da PCT
como prognostico de infecgdo bacteriana grave, como a sepse e sua medigao para
exame e monitoramento de paciente séptico, objetivando o manejo na pratica clinica
baseada nessas evidéncias firmadas. A desvantagem desse exame é seu alto custo
e baixa disponibilidade em centros menores.
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6 CONSIDERAGOES FINAIS

A procalcitonina como vista ao longo deste trabalho, € uma proteina que
indica quando o paciente esta com infecgcdo grave seus niveis se elevam, mas que
circula normalmente no corpo quando nao existe um processo infeccioso acelerado.

Também podemos observar que varios estudos clinicos demonstram que
por meio de exames laboratoriais pode-se detecta o nivel de procalcitonina e assim
administrar o antibiético de forma correta e precisa para determinadas infeccdes. E
importante que se dé a devida atencdo a medicdo da PCT sérica, por meio de um
exame monitorado no paciente pode-se obter niveis de evidencia significativos.

No entanto, também existe uma série de dificuldades ao se fazer a
medicdo da PCT devido a demora nos resultados dos exames e quantidade
excessiva de antibidticos que muitas vezes nao trazem nenhuma eficacia em
paciente sérico. O propésito deste estudo era compreender a importancia de
monitorar tais pacientes através dos exames laboratoriais com o foco de obter
resultados esperados, em parte esta problematica foi respondida através dos varios
artigos selecionados nesta area, por meio de uma revisao integrativa, mas isso néo
impede que trabalhos futuros venham a elaborar experimentos, e investigacbes mais
aprofundadas, este é apenas um caminho para novas descobertas.

Vale ressaltar que para comecar esta pesquisa tivemos que utilizar
critérios de inclusdo e exclusao, o qual resultou em descritores como: procalcitonina,
medicdo, exame, monitoramento do paciente séptico, minuciosamente estudos e
analisados neste trabalho, mas pode-se perceber que a maioria dos artigos os
autores buscavam avaliar o nivel de PCT para a realizagdo de um diagnostico
preciso nos pacientes com infecgbes graves, também se mostrou a preocupacéao da
reducdo de antibiéticos, os quais procuram combater uma determinada infeccédo a
qual aquela droga nao é a mais indicada, e nisso acaba afetando outros 6rgaos dos
pacientes causando muitas vezes uma sepse, pois a infecgdo se mostra resistente a
determinados antibioticos, e por ultimo também apresentou-se exames que fazem o
devido monitoramento da procalcitonina com diversas abordagens e momentos
diferentes desse estudo.

No que se refere ao tratamento clinico o trabalho analisou autores que
falam da existéncia e utilizacdo de protocolos de dosagens dessa proteina no soro,
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por meio de exames de sangue, ensaios clinicos randomizados, e principalmente
por algoritmo e até mesmo uma comparagao interessante entre a procalcitonina com
a proteina C reativa.

Tudo isso acaba demonstrando a importancia do tema de medir a
procalcitonina sérica como exame de monitorizacdo do paciente séptico, isso é
extremamente importante, pois traz beneficios aos pacientes que poderdo ser
tratados de forma especifica, e medicados proporcionando uma maior possibilidade
de recuperagdo em vez de estes chegarem a Obito, além de uma consideravel
reducao de custos.

Finalizamos dizendo que a evolugao tecnolégica nos ultimos anos tem
aumentado a cada dia as novas possibilidades de técnicas mais avangadas com
menores custos e maior rapidez para o tratamento clinico adequado, através do
quadro clinico e diagnostico no momento da entrada do paciente sérico em hospitais,
unidades de terapia intensiva, enfermarias e prontos-socorros, portanto se faz
importante que os profissionais da saude busquem capacitacbes e procurem
conhecer mais profundamente essa proteina para o melhor manejo de pacientes co
infecgbes graves. Deixamos a certeza de ter contribuido para o aumento do
conhecimento de novos graduandos que tenham o interesse por esse tema de

pesquisa.



45

REFERENCIAS

AGARWAL, R; SCHWARTZ, D. N. Procalcitonin to Guide Duration of Antimicrobial Therapy
in Intensive Care Units: A Systematic Review. Healthcare epidemiology, CID, 2011.

ANDRIOLO, A; COSTA, R. P; NOVO, N. F. Pré-calcitonina e proteina C reativa em
processos infecciosos graves. J Bras Patol Med Lab. Vol.40. n.3. p. 169-74, 2004.

AZEVEDO, J. R. A de, et al. Procalcitonina como biomarcador de prognostico da sepse
grave e choque séptico. Revista Colegéo Brasileira Circulagdo. 2012.

BOTELHO, L. L. R; CUNHA, C. C. de A; MACEDO, M. O método da reviséo integrativa nos
estudos organizacionais. Gestao e Sociedade, v. 5, n.11, p. 121-36, 2011. Disponivel em:
<http://www.gestaoesociedade.org/gestacesociedade/article/viewFile/1220/906>. Acesso em
17 de junho 2016.

BROOME, M. E. Integrative literature reviews for the development of concepts. In:
RODGERS, B. L.; CASTRO, A. A. Revisao sistematica e meta-analise, 2006. Disponivel
em:<www.metodologia.org/meta1.PDF>. Acesso em 12 outubro 2016.

BRUN, B. C. The epidemiology of the systemic inflammatory response. Intensive Care
Medicine, 2000.

BURKHARDT, O; EWIG, S; HAAGEN U, et al. Procalcitonin guidance and reductions of
antibiotic use in acute respiratory tract infection. Eur Respir J, 2010.

CASTRO, C. M de; SILVA, R. M. da. Procalcitonina no diagnéstico de doencgas infecciosas.
Revista Brasileira Clinica Medicina. Sao Paulo, 2012.

CRUZ, A. T. de O; MATOS, S. D. Tratamento medicamentoso versus tratamento cirdrgico
da gravidez ectépica tubaria: revisao integrativa. 2016. Trabalho de Conclusdo do Curso
(Graduagao em Medicina) — Universidade Federal de Campina Grande, 2016.

GALVAO, C. M.; SAWADA, N. O. TREVISAN, M. A. Revisdo sistematica: recurso que
proporciona a incorporagdo das evidéncias na pratica da enfermagem. Revista Latino
Americana de Enfermagem, v. 12, n. 3, p.549-56, 2004. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/pdf/rlae/v12n3/v12n3a14.pdf>. Acesso em 20 de outubro 2016.

GALVAO, C. M; SAWADA, N. O; MENDES, I. A. C. A busca das melhores evidéncias.
Revista da Escola de Enfermagem da USP, v. 37, n. 4, p. 43-50, 2003. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/pdf/reeusp/v37n4/05.pdf>. Acesso em 20 de outubro 2016.

GARRARD, J. Health sciences literature review made easy: the matrix method. Burlington:
Jones & Bartlett Publishers, 2013. Disponivel em: <http://books.google.com.br/ > . Acesso
em 20 de outubro 2016.

GATTAS DJ, COOK DJ. Procalcitonin as a diagnostic test for sepsis: health tech technology
assessment in the ICU. J Crit Care, 2003.

HOCHREITER M, KOHLER T, SCHWEIGER A.M, et al. Procalcitonin to guide duration of
antibiotic therapy in intensive care patients: a randomized prospective controlled trial. Critic



46

Care, 20009.

MEISNER M, TSCHAIKOWSKY K, HUTZLER A, et al. Postoperative plasma concentrations
of procalcitonin after different types of surgery. Intensive Care Med, 1998.

MENDES, K. D. S.; SILVEIRA, R. C. C. P.; GALVAO, C. M. Revis&o integrativa: método de
pesquisa para a incorporagcao de evidéncias na saude e na enfermagem. Texto e Contexto
Enfermagem, V. 17, n. 4, p. 758, 2008. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S010407072008000400018>
Acesso em 22 de setembro 2016.

MENG, FS; SU, L; TANG, YQ; WEN, Q; LIU, YS; LIU ZF. Serum procalcitonina at the time of
admission to the ICU as a predictor of short-term mortality. Clinic Biochem. 2009.

MOYA, F; NIETO, A; R-CANDELA, J.L. Calcitonin biosynthesis: evidence for a precursor.
Eur J Biochem. 1975.

NOBRE, V; HARBARTH, S; GRAF, J.D; ROHNER, P; PUGIN, J. Use of procalcitonina to
shorten antibiotic treatment duration in septic patients: a randomized trial. Am J Respir Crit
Care Med, 2008.

ROCHA, S.L; SOUZA, G.R.M.R; ABUJAMRA, K.B; OSTROWSKI, M.A.B; SOUZA, M.C.M.R.
Gasometria arterial e inflamacdo pulmonar de ratos com diferentes tempos de sepse
abdominal. ABCD arq bras cir dig.,2007.

SCHUETZ, P. et al. Procalcitonin Algorithms for Antibiotic Therapy Decisions: A Systematic
Review of Randomized Controlled Trials and Recommendations for Clinical Algorithms.
ARCH INTERN MED/VOL 171, 2011. Disponivel em: < www.archinternmed.com>. Acesso
em: 20 de setembro 2016.

SCHUETZ, P. et al. Procalcitonin to Guide Initiation and Duration of Antibiotic Treatment in
Acute Respiratory Infections: An Individual Patient Data Meta- Analysis. PCT to Guide
Antibiotic Treatment, 2012.

SILVA, A. V. R. da; MACHADO, F. S. Procalcitonina e Proteina C Reativa como Indicadores
de Sepse. RBTI - Revista Brasileira Terapia Intensiva, Volume 17 - Numero 3 -
Julho/Setembro 2005.

SOUZA, M. T; SILVA, M. D; CARVALHO, R. Revisdo integrativa: o que é e como fazer.
Einstein, Sao Paulo, V. 8, p. 102-106, 2010. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/pdf/eins/v8n1/pt_1679-4508-eins-8-1-0102.pdf>. Acesso em 04 de
agosto 2016.

URSI, E.S. Prevencéao de lesées de pele no perioperatério: revisao integrativa da literatura.
[dissertagao]. Ribeirao Preto: Universidade de Sao Paulo, Escola de Enfermagem de
Ribeirdao Preto; 2005.



ANEXO A - Matriz de sintese para coleta de dados

47

Artigo
1

Artigo
2

Artigo
3

Artigo
4

Artigo
5

Artigo
6

Artigo
7

Artigo
8

Identificacao

Instituicao
sede do
estudo

Tipo de
publicacao

Obietivo da
investigacao

Amostra

Intervencoes
realizadas

Resultados

Analise

Implicagoes

Nivel de
Evidéncia

Fonte: (GARRARD, 2013).




