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Os niveis de pro-peptideo natriurético
cerebral N-terminal determinam o
prognostico de pneumonia adquirida na
comunidade?

Evrim Eylem Akpinar'?, Derya Hosglin??, Serdar Akpinar®<, Can Ates*<,
Ayse Baha®¢, Esen Sayin Giilensoy"f, Nalan Ogan'¢

RESUMO

Objetivo: A pneumonia & uma das principais causas de mortalidade no mundo,
especialmente em idosos. O uso de escores de risco clinico para determinar o
prognostico & complexo e, portanto, leva a erros na pratica clinica. A pneumonia pode
causar aumento nos niveis de biomarcadores cardiacos, como o N-terminal pro-brain
natriuretic peptide (NT-proBNP, pro-peptideo natriurético cerebral N-terminal). O papel
prognostico do nivel de NT-proBNP na pneumonia adquirida na comunidade (PAC)
continua incerto. O objetivo deste estudo foi avaliar o papel prognostico do nivel de NT-
proBNP em pacientes com PAC, bem como sua correlacao com escores de risco clinico.
Métodos: Pacientes consecutivos internados com PAC foram incluidos no estudo. Na
internacao hospitalar, foram coletadas amostras de sangue venoso para avaliacao dos
niveis de NT-proBNP. Foram calculados o Pneumonia Severity /ndex (PSI, Indice de
Gravidade de Pneumonia) e o escore Confusao mental, Ureia, frequéncia Respiratoria,
Blood pressure (pressao arterial) e idade = 65 anos (CURB-65). O desfecho primario de
interesse foi mortalidade por todas as causas nos primeiros 30 dias apos a admissao
hospitalar, e um desfecho secundario foi admissao na UTI. Resultados: O nivel de NT-
proBNP foi um dos melhores preditores de mortalidade em 30 dias, com uma area sob
a curva (ASC) de 0,735 (IC95%: 0,642-0,828; p < 0,001), assim como o PSI, que teve
uma ASC de 0,739 (IC95%: 0,634-0,843; p < 0,001), enquanto CURB-65 teve uma
ASC de apenas 0,659 (IC95%: 0,556-0,763; p = 0,006). O nivel de corte do NT-proBNP
que mostrou ser o melhor preditor de admissao na UTI e de mortalidade em 30 dias foi
de 1.434,5 pg/ml. Conclusées: O nivel de NT-proBNP parece ser um bom preditor de
admissao na UTI e de mortalidade em 30 dias entre pacientes internados com PAC, com
um valor preditivo para mortalidade comparavel ao do PSI| e superior ao do CURB-65.
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INTRODUGAO

Apesar dos avangos recentes na assisténcia clinica e no
tratamento antimicrobiano, a pneumonia continua sendo
uma das principais causas de mortalidade em todo o
mundo, especialmente em idosos. Nos casos de pneumonia
adquirida na comunidade (PAC), o Pneumonia Severity
Index (PSI, Indice de Gravidade da Pneumonia) e o escore
Confusdo mental, Ureia, frequéncia Respiratoria, Blood
pressure (pressao arterial) e idade > 65 anos (CURB-65)
sdo usados para predizer a gravidade e determinar o

ideal de avaliagdo do NT-proBNP para a estratificagdo
de risco ndo esta claro. Weber et al. mostraram que,
para determinar a elevagdo maxima de NT-proBNP, é
necessario realizar testes sequenciais, sendo a segunda
amostra coletada 24-36 h apds o inicio dos sintomas
de sindrome coronariana aguda. No entanto, é ainda
discutivel se os valores de pico de NT-proBNP tém um
valor preditivo importante ou ndo. Os niveis de BNP e
NT-proBNP estdo elevados nos casos de aumento da tensdao
miocardica. Em pacientes com insuficiéncia cardiaca, o

prognostico.(» No entanto, o calculo de escores de risco,
especialmente o PSI, é complexo e depende de impressdes
subjetivas, o que pode levar a erros na pratica clinica.®
O brain natriuretic peptide (BNP, peptideo natriurético
cerebral) é um potente hormdnio natriurético e diurético
que ¢é liberado do coragdo para a circulagdo sistémica
e é clivado enzimaticamente em uma forma ativa e
uma inativa — BNP e N-terminal pro-brain natriuretic
peptide (NT-proBNP), respectivamente. O momento

nivel de NT-proBNP pode ser medido rapidamente com
um método simples. A pneumonia também pode causar
um aumento nos niveis de biomarcadores cardiacos.®®

Comparado ao BNP, o NT-proBNP tem varias vantagens,
incluindo uma meia-vida mais longa e maior estabilidade
in vitro.”” Embora estudos prévios tenham sugerido
que os niveis de BNP e NT-proBNP sejam Uteis para a
estratificagdo de risco e para determinar o progndstico
em pacientes com PAC,®* o papel progndstico do nivel de
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NT-proBNP na PAC ainda ndo esta claro. O objetivo do
presente estudo foi avaliar o papel progndstico do nivel
de NT-proBNP em pacientes com PAC, investigando sua
associagao com a mortalidade em 30 dias, admissdo
na UTI, tempo de internagdo hospitalar e escores de
risco clinico (PSI e escore CURB-65).

METODOS

Este foi um estudo prospectivo que incluiu pacientes
consecutivos hospitalizados por PAC entre margo de
2014 e outubro de 2018. O protocolo do estudo foi
aprovado pelo comité de ética em pesquisa local e
todos os pacientes participantes assinaram um termo
de consentimento livre e esclarecido.

Os critérios de inclusdo foram os seguintes: ter >
18 anos de idade; ter febre (= 37,3°C); apresentar
tosse de inicio recente, producdo de escarro ou outros
sintomas de infecgdo respiratoria, incluindo expectoracdo
purulenta, com ou sem dor toracica; ter contagem de
leucdcitos > 10x10%1 ou < 4x10%I; e mostrar sombras
infiltrativas segmentadas ou alteragdes intersticiais,
com ou sem efusdo, em radiografia de térax. Pacientes
com tuberculose ativa, cancer de pulmao, fibrose
pulmonar, embolia pulmonar, hipertensdo pulmonar
ou pneumonia nosocomial foram excluidos, assim
como aqueles com insuficiéncia cardiaca congestiva,
cirrose, sindrome coronariana aguda, doenca renal
em estagio terminal ou lesdo renal aguda.

Os niveis de NT-proBNP foram avaliados com o
ensaio Elecsys-ProBNP (Roche Diagnostics, Penzberg,
Alemanha). O ensaio utiliza dois anticorpos policlonais,
um dos quais marcado com complexo de ruténio e
mede o produto inativo da clivagem do BNP (ou seja,
o NT-proBNP). Também inclui um imunoensaio de
eletroquimioluminescéncia automatizado. O analisador
de imunoensaio Elecsys (Roche Diagnostics) fornece os
resultados iniciais em 18 min. Dois pontos de corte sdo
usados, um em 125 pg/ml, para pacientes com idade
< 75 anos, e outro em 450 pg/ml, para pacientes > 75
anos de idade.'® Os niveis de PCR de alta sensibilidade
foram medidos por ensaio calorimétrico automatico
em um analisador COBAS INTEGRA 400 plus (Roche
Diagnostics, Mannheim, Alemanha), com um nivel de
corte de 5 pg/l.

Os historicos médicos e as caracteristicas demograficas
dos pacientes foram registrados. Na admissao, foram
avaliados os sinais vitais, hemograma completo, nivel
sérico de glicose, funcdo hepatica, fungdo renal e
gasometria arterial. Uma radiografia de térax também foi
obtida. O PSI e o escore CURB-65 dos pacientes foram
calculados de acordo com as diretrizes da American
Thoracic Society.™™ A necessidade de internagao na UTI
foi determinada com base nos critérios estabelecidos
pelas diretrizes da Infectious Diseases Society of
America e da American Thoracic Society para PAC.(*")
Os escores Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation II (APACHE II) foram calculados para os
pacientes admitidos na UTI.(*?
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Para excluir causas cardiacas de tensdo miocardica,
como insuficiéncia cardiaca congestiva, foram
realizados um eletrocardiograma e um ecocardiograma
transtoracico na admissdo. As medidas ecocardiograficas
foram realizadas em um sistema ViVid 7 Pro (GE
Vingmed, Horten, Noruega) com um transdutor de 1,7
MHz com capacidade de fornecer imagens harmonicas.
Um ecocardiograma convencional e um de Doppler
tecidual foram realizados por dois cardiologistas
que desconheciam o estado clinico dos pacientes.
Hipertensao pulmonar foi definida como uma pressao
arterial pulmonar sistélica > 35 mmHg, enquanto
disfungdo sistdlica ventricular esquerda foi definida
como uma fragdo de ejecdo < 50%.(31%

O desfecho primario de interesse foi mortalidade
por todas as causas nos primeiros 30 dias apds a
internagdo hospitalar. Os desfechos secundarios foram
admissao na UTI e duragdo da internagao hospitalar.

Andlise estatistica

A andlise estatistica foi realizada com o pacote de
software SPSS Statistics, versao 23.0 (IBM Corporation,
Armonk, NY, EUA). Para identificar os fatores de risco
para admissdo na UTI e mortalidade em 30 dias,
realizamos analises de regressdo logistica univariada
e multivariada. Nos modelos de regressdo logistica
multivariada, utilizou-se regressdo logistica retrograda
e o critério para inclusdo das variaveis candidatas no
modelo foi um p < 0,25. Modelos de regressdo linear
multivariada foram utilizados para variaveis de resposta
continua, como a duragdo da internagdo hospitalar.
O desempenho progndstico de parametros como o
CURB-65, o PSI e a SpO, foi comparado pela andlise
da curva ROC. Os resultados estdo resumidos como a
area sob a curva (ASC), com intervalos de confianca
de 95% e erros-padrdo. Além disso, os pontos de corte
ideais foram calculados usando o indice de Youden. Para
as comparagoes entre os grupos, a distribuicdo normal
foi avaliada com o teste de Shapiro-Wilk, as variaveis
continuas foram avaliadas com testes t de Student ou
testes U de Mann-Whitney, e as variaveis categoéricas
foram avaliadas com testes do qui-quadrado ou exato
de Fisher. A relacdo entre as varidveis, como o escore
CURB-65, PSI, APACHE II e NT-proBNP, foi analisada com
os coeficientes de correlagdo de Spearman. Valores de p
< 0,05 foram considerados estatisticamente significantes.

RESULTADOS

Inicialmente, 179 pacientes foram considerados para
inclusdo no estudo. Com base nos critérios do estudo,
24 desses pacientes foram excluidos por apresentarem
uma das seguintes comorbidades: tuberculose ativa
(n = 1); cancer de pulméo (n = 3); fibrose pulmonar
(n = 2); embolia pulmonar (n = 2); hipertensdo
pulmonar (n = 1); pneumonia nosocomial (n = 2);
insuficiéncia cardiaca congestiva (n = 4); cirrose
(n = 1); sindrome coronaria aguda (n = 3); doenca
renal terminal (n = 3); e lesdo renal aguda (n = 2).
Portanto, 155 pacientes foram incluidos no estudo.
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Desses 155 pacientes, 54 (34,8%) eram do sexo
feminino e 101 (65,2%) do sexo masculino. A média
de idade dos pacientes era de 72,70 £ 12,64 anos.
A distribuicdo por sexo, status tabagico, PSI, escore
CURB-65, taxa de mortalidade e taxa de internagao
na UTI é mostrada na Tabela 1.

A analise univariada mostrou que os fatores que
influenciaram a admissao na UTI e a mortalidade em

Tabela 1. Distribuicdo de género, tabagismo, escores
de risco clinico, taxas de internagdo na UTI e taxas de
mortalidade entre pacientes internados com pneumonia
adquirida na comunidade (N = 155).

30 dias foram PSI (p < 0,001 para ambos), escore
CURB-65 (p < 0,001 e p = 0,002, respectivamente),
nivel sérico de NT-proBNP (p < 0,001 e p = 0,023,
respectivamente), e contagem de leucdcitos (p = 0,034
e p = 0,024, respectivamente). A analise de regressdo
logistica multivariada mostrou que o PSI e o escore
CURB-65 foram ambos preditivos de mortalidade em
30 dias. De acordo com a analise univariada, os fatores
que afetaram a duragdo da internagao foram o escore
CURB-65, nivel sérico de NT-proBNP, nivel de albumina,
contagem de leucdcitos e SpO, (p < 0,001; p < 0,001;
p =0,020; e p = 0,024, respectivamente). A Tabela 2
mostra os resultados das analises de regressdo logistica

Variaveis n (%) univariada e multivariada dos potenciais preditores de
Sexo mortalidade em 30 dias.
Femmmo S454;8) Como pode ser visto na Figura 1, a média do nivel
Masculino 101 (65,9) de NT-proBNP foi significativamente maior entre os
Tabagismo pacientes que faleceram nos primeiros 30 dias ap6s a
Nunca fumou 68 (43,9) admiss&o hospitalar do que entre os que sobreviveram
Fumante 23 (14,8) (4.594,41 £ 6.993,71 pg/ml vs. 1.759,98 + 3.589,21
Ex-fumante 64 (41,3) pg/ml; p = 0,002). A média do nivel de NT-proBNP
PSI também foi significativamente maior entre os pacientes
1 2(1,3) que foram internados na UTI do que entre os ndo
2 22 (14,2) internados (5.209,50 + 7.807,21 pg/ml vs. 1.255,44
3 72 (46,5) + 1.562,32 pg/ml; p < 0,001).
4 54 (34,8) Quando empregamos os coeficientes de correlagdo
5 5(3,2) de Spearman para examinNar as correlagbes simplles,
Escore CURB-65 encontramos uma correlagao significativa entre o nivel
0 7 (4,5) de NT,-proBNP eo PSI (r= 0.,441.; p.< 0,001). O PSI
’ também se correlacionou significativamente com o
1 25 (16,1) escore CURB-65 (r = 0,318; p < 0,001). As correlagdes
2 58 (37,4) simples entre os niveis de NT-proBNP, PSI, escore
3 56 (36,1) CURB-65 e APACHE II s30 mostradas na Tabela 3.
. {57 A curva ROC mostrou que o PSI, o nivel de NT-proBNP
5 1(0,6) e o escore CURB-65 tiveram valor preditivo para
Admissao na UTI mortalidade em 30 dias. O PSI e o nivel de NT-proBNP
Sim 42 (27,1) tiveram valores preditivos semelhantes para a
Nao 113 (72,9) mortalidade em 30 dias, sendo ambos superiores
Mortalidade em 30 dias aos do escore CURB-65. As ASC para o PSI, o nivel
Sim 31 (20,0) de NT-proBNP e o escore CURB-65, respectivamente,
Nao 124 (80,0) foram as seguintes (Figura 2): 0,739 (IC95%: 0,634-
PSI: Pneumonia Severity Index; and CURB-65:  0,843;p <0,001); 0,735 (IC95%: 0,642-0,828; p <

Confusion, Urea, Respiratory rate, Blood pressure, and
age = 65 years.

0,001); e 0,659 (1C95%: 0,556-0,763; p = 0,006). O
melhor nivel de corte de NT-proBNP para a predicdo

Tabela 2. Resultados das andlises de regresséo logistica univariada e multivariada dos potenciais preditores de

mortalidade em 30 dias.

Variavel B EP OR 1C95% p

Analise univariada

PSI 1,317 0,335 3,733 1,93-7,19 < 0,001

Escore CURB-65 0,804 0,253 2,234 1,35-3,67 0,002

PCR 0,219 0,228 1,245 0,79-1,94 0,336

Contagem de leucocitos* 0,000 0,000 1,000 1,00-1,10 0,024

Nivel de NT-proBNP** 0,113 0,050 1,120 1,01-1,23 0,023
Analise multivariada

PSI 1,145 0,351 3,143 1,58-6,25 0,001

Escore CURB-65 0,550 0,267 1,733 1,02-2,92 0,040

PSI: Pneumonia Severity Index; CURB-65: Confusion, Urea, Respiratory rate, Blood pressure, and age = 65 years;
PCR: proteina C reativa; e NT-proBNP: N-terminal pro-brain natriuretic peptide. *100 vezes a medida exata.
**1.000 vezes a medida exata.
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de admissdo na UTI e de mortalidade em 30 dias
foi de 1.434,5 pg/ml, que teve uma sensibilidade e
especificidade de 0,738 e 0,735, respectivamente,
para admissao na UTI, comparado com 0,710 e 0,685,
respectivamente, para mortalidade em 30 dias.

A anélise ROC foi realizada com as probabilidades
obtidas a partir de dois modelos logisticos diferentes
para a predigdo de mortalidade: um incluindo apenas
0 PSI e um incluindo o PSI e o nivel de NT-proBNP
juntos. A adicdo do nivel de NT-proBNP ao PSI
aumentou o valor preditivo para mortalidade em 30
dias. A Figura 3 mostra as curvas ROC construidas a
partir das probabilidades previstas do PSI como uma
variavel Unica e as do PSI combinado ao nivel de
NT-proBNP — PSI designado + log(proBNP) — para
a previsdo de mortalidade em 30 dias. A ASC para o
PSI foi de 0,772 (IC95%: 0,682-0,861), com um ep
de 0,046 (p < 0,001), enquanto a ASC para a variavel
PSI + log(proBNP) foi de 0,812 (1C95%: 0,727-0,897),
com um ep de 0,043 (p < 0,001).

DISCUSSAO

O principal achado do presente estudo foi que o
nivel de NT-proBNP se correlacionou significativamente
com o PSI e o escore CURB-65 em termos do tempo
médio de internagdo e predicdo de mortalidade. O
nivel de NT-proBNP foi um dos melhores preditores
de mortalidade. O nivel de NT-proBNP também se
correlacionou significativamente com o escore CURB-65
em pacientes admitidos na UTI. O melhor nivel de
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Figura 1. Niveis de N-terminal pro-brain natriuretic peptide
(NT-proBNP, pro-peptideo natriurético cerebral N-terminal)
entre pacientes com pneumonia adquirida na comunidade
que faleceram nos primeiros 30 dias apds a admisséo
hospitalar e entre aqueles que sobreviveram.

corte de NT-proBNP para a predigdo de admissao na
UTI e de mortalidade em 30 dias foi de 1.434,5 pg/
ml. A combinagdo do nivel de NT-proBNP e PSI teve
um melhor valor preditivo para mortalidade em 30
dias que o PSI isolado.

O PSI e 0 CURB-65 sdo sistemas de pontuagdo de
risco usados na avaliagdo da gravidade de PAC. No
entanto, eles tém um papel limitado na determinacéo
do progndstico de PAC. Mostrou-se anteriormente
que ambos PSI e escore CURB-65 subestimaram
marcantemente a mortalidade, particularmente
nos estratos de baixo risco. Isso leva a classificacdo
erronea de pacientes com mortalidade substancial nos
estratos de baixo risco.*> Ambos, escore CURB-65
e PSI, mostraram ter baixa especificidade preditiva,
categorizando incorretamente muitos pacientes jovens
como sendo de baixo risco.(*® O presente estudo
mostrou que o PSI e o escore CURB-65 tiveram valor
preditivo para mortalidade. Como nossa populagdo de
estudo incluiu apenas pacientes internados com PAC,
a maioria dos pacientes estava nos estratos de alto
risco e eram idosos (idade média de 72,70 anos). Essas

Curva ROC
1,0 g
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©
=]
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c
g 0’4 : i -t E;—PROBNP
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AT — PCR
021 /A 4 Leucécitos
Ay —— VHS
b — (-)S02
I Referéncia
0,0
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Especificidade

Figura 2. Curva ROC para potenciais preditores de
mortalidade em 30 dias. As areas sob a curva ROC foram as
seguintes: 0,739 (IC95%: 0,634-0,843) para o Pneumonia
Severity Index (PSI, p < 0,001); 0,735 (IC95%: 0,642-
0,828) para o nivel de N-terminal pro-brain natriuretic
peptide (NT-proBNP; p < 0,001); e 0,659 (IC95%: 0,556-
0,763) para o escore de Confusion, Urea, Respiratory rate,
Blood pressure, and age = 65 years (CURB-65; p = 0,006).
PCR: proteina C-reativa.

Tabela 3. Coeficientes de correlagdo simples entre as varidveis selecionadas
Variaveis PSI
R0 de Spearman (p)
0,441 (< 0,001)
PSI =
Escore CURB-65
Escore APACHE Il

Nivel de NT-proBNP

Escore APACHE Il
R6 de Spearman (p)
0,113 (0,475)
0,241 (0,124)
0,103 (0,514)

Escore CURB-65
R6 de Spearman (p)
0,086 (0,286)
0,318 (< 0,001)

NT-proBNP: N-terminal pro-brain natriuretic peptide; PSI: Pneumonia Severity Index; CURB-65: Confusion, Urea,
Respiratory rate, Blood pressure, and age = 65 years; e APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II.

J Bras Pneumol. 2019;45(4):e20180417
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Figura 3. Curvas ROC construidas a partir das probabilidades
preditivas do PSI como variavel Gnica e do PSI combinado
ao nivel de NT-proBNP — designado PSI + log(proBNP) —
para a predicdo de mortalidade em 30 dias. A ASC para
o PSI foi de 0,772 (IC95%: 0,682-0,861), com um ep de
0,046 (p < 0,001), enquanto a ASC para a variavel PSI +
log(proBNP) foi de 0,812 (IC95%: 0,727-0,897), com um
ep de 0,043 (p < 0,001).

propriedades podem ter tido um efeito preventivo contra
a subestimagao da mortalidade nos estratos de baixo
risco e em pacientes jovens. Além disso, o calculo do
PSI é complicado, sendo que seu uso ndo é viavel na
pratica clinica, especialmente no setor emergencial.
Embora o sistema de pontuacdao CURB-65 seja mais
simples que o PSI, ele tem menos sensibilidade para
a predicdo de mortalidade em 30 dias (1617):

Em um estudo sobre o papel do nivel de BNP na
predigdo da gravidade da PAC, Li et al.(*® mostraram que
esse se correlacionou positivamente com a gravidade
da PAC, o que estd de acordo com os achados do
presente estudo. Em seu estudo, o melhor nivel de
corte do BNP para predizer mortalidade foi 299 pg/
ml, que apresentou boa sensibilidade e ainda melhor
especificidade. Usuda et al.® também estudaram o
papel progndstico do nivel de BNP em pacientes com
pneumonia e descobriram que um alto nivel de BNP
(= 200 pg/ml) na admissao era um preditor de morte
relacionada a PAC.® Em pacientes com disfungdo
cardiaca ou renal, o nivel de NT-proBNP aumenta mais
acentuadamente que o de BNP. Além disso, comparado
ao BNP, o NT-proBNP é mais amplo, é detectado mais
rapidamente, € mais biologicamente estavel e tem
uma meia-vida mais longa.*®2?% Portanto, no presente
estudo, optamos por medir o NT-proBNP ao invés do
BNP. Como mencionado anteriormente, o melhor nivel
de corte de NT-proBNP para a predicdo de admissao
na UTI e de mortalidade em 30 dias foi 1.434,5 pg/
ml, que apresentou boa sensibilidade e especificidade
para ambas as medidas de desfecho.

Jeong et al.?Y) mostraram que os niveis de
NT-proBNP de pacientes com PAC que faleceram foram
significativamente maiores que os dos sobreviventes.?)

Nossos resultados confirmam que os niveis de
NT-proBNP de nossos pacientes que faleceram nos
primeiros 30 dias apds a admissdo hospitalar foram
significativamente maiores que os dos pacientes que
sobreviveram. Também avaliamos a relacdo entre a
admissdo na UTI e os niveis de NT-proBNP, descobrindo
que os niveis de NT-proBNP dos pacientes admitidos
na UTI eram significativamente maiores que os dos
pacientes que ndo necessitaram internacdo na UTI.
Lin et al.?» investigaram os niveis plasmaticos de
NT-proBNP na admissao na UTI e na mortalidade em
30 dias em pacientes com pneumonia, com pneumonia
associada a cuidados de salde representando 40%
da amostra, enquanto PAC e pneumonia hospitalar
representavam 35% e 25%, respectivamente. Os
autores também descobriram que os niveis médios de
NT-proBNP foram significativamente menores entre os
sobreviventes do que entre os ndo sobreviventes. Eles
também relataram que o nivel de NT-proBNP apresentou
acuracia prognostica comparavel a do escore APACHE
II em pacientes admitidos na UTI com pneumonia.
No entanto, embora os niveis de NT-proBNP tenham
se correlacionado significativamente com o escore
CURB-65 em pacientes admitidos na UTI no presente
estudo, ndo houve correlacdo entre esses niveis e 0s
escores APACHE II nesses mesmos pacientes.

Nowak et al.(® sugeriram que os niveis de peptideos
natriuréticos, especialmente o NT-proBNP, poderiam
predizer a mortalidade por PAC e que sua capacidade
preditiva € comparavel a do PSI.©® Consistente com
essa ideia, verificamos que o valor preditivo do nivel
de NT-proBNP foi comparavel ao do PSI, além de ser
um preditor mais poderoso do que o escore CURB-65.
Embora o PSI seja uma ferramenta validada, ele inclui
muitos paréametros relacionados a caracteristicas
demograficas, comorbidades e achados laboratoriais,
além de ser parcialmente dependente de impressées
subjetivas. Por outro lado, a medida do nivel de
NT-proBNP é simples e objetiva. Portanto, essa poderia
ser uma alternativa ao PSI para predizer a gravidade
e determinar o progndstico de PAC. Além disso,
nosso estudo mostrou que a combinagdo do nivel de
NT-proBNP com o PSI aumentou o valor preditivo para
mortalidade em 30 dias em relagdo ao PSI isolado.

O mecanismo de tensdo miocardica, que aumenta
os niveis de biomarcadores cardiacos em pacientes
com pneumonia, ndo estad claro. Musher et al.(?®
encontraram uma taxa de infarto do miocéardio de
7-8% entre pacientes que foram hospitalizados por
pneumonia. O risco de infarto do miocardio associado
a pneumonia é maximo no inicio da infeccdo e é
proporcional a gravidade da pneumonia.® No presente
estudo, excluimos pacientes com comorbidades que
pudessem afetar o nivel de NT-proBNP, como a sindrome
coronariana, a fim de evitar os efeitos de confusdo
dessas comorbidades. A PAC representa um estresse
significativo para o sistema cardiovascular devido
a inducdo de baixa resisténcia vascular periférica,
aumento do débito cardiaco e ocorréncia de shunts
arteriovenosos nas areas de inflamac&o. Estudos
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em pacientes com sepse sugeriram que 0s niveis
de biomarcadores cardiacos refletem a extensdo da
inflamagdo sistémica.(?*2% Zhang et al.?®) mostraram
que os niveis de NT-proBNP de pacientes com pneumonia
correlacionavam-se positivamente com marcadores
inflamatdrios, como a contagem de leucdcitos, VHS
e nivel de proteina C-reativa. Entre os parémetros
bioguimicos avaliados no presente estudo, os preditores
consistentes de admissdo na UTI e mortalidade em
30 dias incluiram ndo apenas o nivel de NT-proBNP,
mas também a contagem de leucdcitos. No entanto,
nao detectamos qualquer relagdo entre a mortalidade
e outros marcadores inflamatdrios, como o nivel de
proteina C-reativa e a VHS.

O presente estudo tem varias limitagdes. Primeiro,
a populagdo do estudo consistia apenas de pacientes
internados com PAC, a maioria dos quais, idosos. Além
disso, os pacientes com comorbidades que pudessem
afetar o nivel de NT-proBNP foram excluidos do estudo.

Portanto, pode ndo ser possivel extrapolar nossos
achados para a populacgdo geral de pacientes com PAC.
Em segundo lugar, este foi um estudo unicéntrico,
realizado em um hospital universitario. Estudos
multicéntricos de pacientes com PAC podem ajudar a
esclarecer o papel prognostico do nivel de NT-proBNP.

Em concluséo, o nivel de NT-proBNP parece ser um
bom preditor de admissdo na UTI e mortalidade a
curto prazo entre pacientes hospitalizados por PAC.
Verificamos que seu valor preditivo para mortalidade
é comparavel ao do PSI e melhor que o do escore
CURB-65. Também verificamos que a inclusdo do nivel
de NT-proBNP aumentou o valor preditivo do PSI para
mortalidade. Sdo necessarios estudos randomizados
controlados de base populacional para determinar o
exato papel progndstico que o nivel de NT-proBNP
desempenha na PAC e validar o NT-proBNP como um
marcador progndstico na populagéo geral de pacientes
com PAC.
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