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Resumo

Introdugao:

A sépsis, considerada uma situagao clinica complexa e um grave problema de saude publica
mundial, € uma causa comum de admissdo no Servico de Medicina Intensiva (SMI) e a principal
causa de morte dos doentes criticos.

O angulo de fase (AF), determinado pela analise da Bioimpedancia eléctrica (BIE) consiste
numa medida directa da estabilidade das células e reflecte a contribuicdo de fluidos e membranas
celulares do corpo humano, sendo interpretado como indicador de integridade da membrana e
preditor de massa celular corporal.

A aplicacdo do AF tem-se revelado de grande eficacia na afericdo dos compartimentos
corporais em diversas situagdes clinicas, nomeadamente em neoplasias, pré e poés-operatorios,
traumatismos, doencgas hepaticas, insuficiéncia renal, SIDA e sépsis. Nestas condi¢des, tem sido
sugerido como indicador de prognostico e factor preditivo de sobrevivéncia.

Alguns estudos clinicos demonstram que, baixos AF estdo associados ao agravamento da

doenga e um pior prognéstico clinico, com consequente aumento da mortalidade em doentes criticos.

Objectivos:

i) Aferir a capacidade de progndstico do AF, obtido por analise da BIE, em doentes criticos com
sépsis, enquanto indicador fiavel e precoce de mortalidade;

i) Analisar a relagdo entre o AF e os indices clinicos (SAPS Il e SOFA) em doentes sépticos
criticos, associando estes indicadores com a gravidade da sépsis;

iii) Relacionar os valores do AF dos doentes internados no SMI, com o grau de faléncia
organica, o tempo de internamento e a evolugéo clinica dos mesmos;

iv) Avaliar a associacdo entre o AF e parametros bioquimicos, tradicionalmente utilizados na
avaliagdo de risco nutricional, como a albumina plasmatica e a proteina C-reactiva (PCR);

v) Averiguar a sensibilidade e utilidade do AF para monitorizar alteragdes no estado nutricional,
avaliando assim a efectividade da terapia nutricional;

vi) Comparar os resultados dos valores do AF encontrados no presente estudo em doentes
criticos sépticos, com os valores de referéncia para o AF, da investigagdo de Barbosa-Silva and
colleagues, realizada em adultos americanos saudaveis.

Metodologia:

Foi realizado um estudo observacional prospectivo ndo randomizado, em 75 doentes criticos
admitidos no Servigo de Medicina Intensiva (SMI) dos Hospitais da Universidade de Coimbra, E.P.E.,
que preencheram os critérios de inclusédo pré-definidos.

Consideraram-se como critérios de inclusdo, os individuos com idade superior a dezoito anos,
com ou sem quadro clinico de sépsis, submetidos a ventilagdo assistida e com tempo de

internamento previsto igual ou superior a 72 horas. Foram excluidos do estudo os individuos nos

v
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quais nao foi possivel realizar a medicao da IBE, os portadores do virus H{N, e os que apresentaram
um periodo de internamento maximo de 6 dias.

Os doentes caracterizaram-se bio-demografica e clinicamente de acordo com a faixa etaria,
género, gravidade da sépsis, condigdes de admissdo dos doentes, indices clinicos de gravidade
SAPS Il e SOFA, duragdo do internamento, evolugao clinica e valores do angulo de fase.

Procedeu-se ainda a recolha e registo das informagdes analiticas relativas ao doseamento da
albumina plasmatica e da PCR sérica.

O suporte nutricional instituido a cada doente, foi igualmente evidenciado no protocolo.

A medicao da BIE realizou-se com o aparelho portatil modelo 101 Physiological Data Analyser
System, Akern, Florence, através da passagem de uma corrente alternada de alta frequéncia e baixa
corrente (50 kHz e 800mA), indolor e totalmente segura.

O AF derivado da relagédo entre as medidas directas da reactancia e resisténcia, calculou-se
directamente pela equacao: AF = arco-tangente (Xc/R).

A recolha de todos os dados ocorreu em trés momentos distintos, definidos respectivamente,
nas primeiras 48 horas de admissao ao SMI; do 6° ao 8° dia de internamento e na pré-alta do SMI ou

até ao 28° dia apds inclusado no estudo.

Resultados:

Foram incluidos no estudo 75 doentes entre os quais, 63% do foro médico, 19% do foro
traumatico e 18% submetidos a cirurgia; a sua idade média situou-se entre os 58+16 anos, tendo
predominado o género masculino (64%). Os valores dos indices de gravidade SOFA e SAPS Il foram
de 6 e 39 pontos, respectivamente.

O tipo de suporte nutricional preferencial nos trés momentos de avaliagéo foi o entérico, o que
reflecte as principais orientagdes internacionais.

A mediana de internamento foi de 13 dias observando-se uma percentagem de 19% de
doentes que faleceram no Servigo de Medicina Intensiva.

O valor médio para o angulo de fase foi de 4,13+1,86 graus. Nos trés momentos de avaliagédo o
AF teve uma variagéo estatisticamente significativa (p<0,001) e verificou-se que o seu valor € sempre
mais baixo nos doentes falecidos comparativamente com os que melhoraram (2,50+1,14 versus
4,20+2,22).

Os menores valores de AF foram igualmente evidentes nos doentes com maior gravidade do
quadro clinico de sépsis, estando associados a um maior tempo de internamento e uma maior
probabilidade de 6ébito.

Na presente investigacdo constatou-se uma correlagdo negativa entre os valores do AF e as
categorias dos indices de gravidade (SAPS Il e SOFA), indicando que um valor mais elevado do AF
esta associado a valores mais baixos destes scores clinicos.

Nesta amostra de doentes criticos, verificou-se uma correlagao positiva entre o AF e a
albumina plasmatica e uma correlagdo negativa com a Proteina C-Reactiva, como esperado.

Relativamente ao impacto da instituigdo do suporte nutricional nos valores do AF, demonstrou-

se que estes sao superiores nos doentes com suporte entérico, nos dois primeiros momentos de
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avaliagdo. No periodo final, os maiores valores do AF corresponderam aos doentes submetidos a

alimentagéao por via oral.

Consideragées Finais:

A presente amostra apresenta caracteristicas demograficas similares a outras populagdes de
doentes criticos, sendo constituida maioritariamente por homens, com uma média de idade
aproximada a sessenta anos.

No entanto, a frequéncia de sépsis neste servico apresenta um valor inferior a média nacional,
apesar da taxa de mortalidade ser aproximada a da média europeia.

Relativamente a analise da BIE, a real possibilidade do uso deste método nos doentes criticos
permanece ainda controverso, apesar dos resultados de algumas investigagdes indicarem que a
analise da composicdo corporal por bioimpedancia é valida tanto em doentes criticos como em
individuos saudaveis.

Em virtude dos doentes criticos apresentarem baixos valores de angulo de fase durante o
diagndstico de sépsis, 0 mesmo foi considerado como indicador evolutivo de prognéstico e preditor de
sobrevivéncia no acompanhamento destes doentes.

Relativamente a evolugdo desta amostra de individuos, constatou-se uma concordancia entre
as variagdes da gravidade da sépsis e os valores do angulo de fase sendo que, nos doentes que
melhoraram verificou-se uma evolugao favoravel do quadro séptico correspondente a uma variagao

positiva do angulo de fase, comparativamente aos doentes que faleceram.

Palavras-chave: Angulo de fase, Bioimpedancia eléctrica, Sépsis, indices/Scores de gravidade clinica SAPSII e

SOFA, Terapia nutricional, Servigo de Medicina Intensiva.
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Abstract

Introduction

Sepsis is a complex clinical situation, a serious public health problem, a common cause of
admission to the Unit of Intensive Care Unit (ICU) and the leading cause of death in critically ill
patients.

Phase angle (PA) determined by the Bioelectrical Impedance Analysis (BIA), is a direct
measure of cell stability and reflects the human body contribution of fluid and cellular membranes,
thus being interpreted as a membrane integrity indicator and body cell mass predictor.

The PA application has been demonstrated large efficiency in body compartments gauging in
several clinical settings, such as cancer, pre and post-operative trauma, liver disease, kidney failure,
AIDS and sepsis. In these conditions, has been suggested as a prognostic indicator and predictor of
survival.

Some clinical studies show that low PA is associated with worsening disease and a worse

clinical outcome with consequent increase in morbidity and mortality in critically ill patients.

Objectives

i) Assess the ability of phase angle prediction, determined by the BIA, in critical patients with
sepsis, while reliable and early indicator of mortality;

i) Analyze the relationship between the phase angle and the clinical indicators (SAPS Il and SOFA)
in critically patients, linking them with the severity of sepsis;

iii) List the values of the PA of patients in the ICU, the degree of organ failure, length of stay and
clinical outcome of same;

iv) Evaluate the association between PA and biochemical parameters traditionally used in the
assessment of nutritional risk, such as albumin and plasma C-reactive protein (CRP);

v) Establishing the sensitivity and usefulness of the PA to monitor changes in nutritional status, thus
evaluating the effectiveness of nutritional therapy;

vi) To compare the results of the values of the PA in the present study in critically ill patients, with the
reference values for PA research performed by Barbosa-Silva and colleagues in healthy adults

Americans.

Methodology

We conduced a prospective observational study in critically patients admitted to the Intensive
Care Unit of the University Hospitals of Coimbra, which meet the criteria for inclusion.

It was considered inclusion criteria, individuals over the age of eighteen, with or without clinical
sepsis, who underwent assisted ventilation and length of hospital provided less than 72 hours.

Were excluded from the study those individuals who not perform the measurement of the BIA,

carriers of the H1N1 virus and those with a maximum period of stay were 6 days.

vii
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Patients were characterized bio-demographic and clinical according to age, gender, severity of
sepsis, admission of patients, clinical indices of severity SAPS Il and SOFA, length of stay, clinical
outcome and values of the phase angle.

This has involved yet collecting and recording analytical information for determination of serum
albumin and CRP.

Nutritional support up to each patient was also evidenced in the protocol.

Measurement of BIA was held with the handset model BIA 101 Physiological Data Analyzer
System, Akerne, Florence, by passing an alternating current of high frequency and low voltage (50kHz
and 800mA), painless and completely safe.

The PA derived from the relationship between direct measures of reactance and resistance,
was calculated directly by the equation: PA = arc-tangent (Xc / R).

The collection of all data was on tree different times, respectively, in the first 48 hours of
admission to the ICU; 6th to 8th day of hospitalization and pre-discharge Unit or until 28 days after
study entry.

Results

This study included 75 patients of which 63% of medically, 19% of the forum traumatic and 18%
underwent surgery, predominantly male (64%), mean age 58 + 16 years. The values of the severity
indices SOFA and SAPS Il are 6 and 39 score, respectively.

The type of nutritional support in the preferred three assessments was enteric, which reflects
the main international guidelines.

The median hospital stay was 13 days and observed a percentage of 19% of patients who died
in the service of Intensive Care Medicine.

The average value for the phase angle was 4.13 + 1.86 degrees. At all three assessment PA
had a statistically significant change (p<0.001) and found that its value is always lower in patients who
died compared with those who improved (2.50+1.14° versus 4.20+2.22°).

Lower values of PA were also evident in patients with more severe clinical of sepsis, being associated
with a larger hospitalization and increased likelihood of death.

In the present investigation it was found a negative correlation between the values of PA and
the categories of severity scores (SAPS Il and SOFA), indicating that a higher value of PA is
associated with lower rates of clinical scores.

In this sample of critically ill, there was a positive correlation between PA and plasma albumin
and a negative correlation with C-reactive protein, as expected.

Regarding the impact of the institution of nutritional support in the values of PA, demonstrated
that these are higher in patients with enteric support in the first two moments of assessment. In the

final period the highest values of PA corresponded to patients on oral feeding.

Conclusion

This sample had demographic characteristics similar to other populations of critically ill patients

and it's composed mainly men, with an average age of approximately sixty years.

viil
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However, the frequency of sepsis in this service has a lower value than the national average,
although the mortality rate is approximately of the European average.

For an analysis of the BIA, the real possibility of using this method in critically ill patients,
remains controversial despite the results of some investigations indicate that the analysis of body
composition by bioelectrical impedance analysis is valid both in critical patients and in healthy
subjects.

As critical patients have low values of phase angle during the diagnosis of sepsis, it was
considered to indicate prognostic evolutionary and predictor survival in monitoring of these patients.

Regarding the evolution of these individuals, there was a correlation between variations in the
severity of sepsis and the values of the phase angle i.e., in patients who improved there was a positive
development in sepsis corresponding to a positive variation of the angle phase, compared to patients

who died.

Key words: Phase angle, Bioelectrical Impedance Analysis, Sepsis, Scores of clinical severity SAPSII and

SOFA, Nutritional Support, Intensive Care Medicine.
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CAPITULO 1

Introducgao
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1. Introdugao

A doenca critica refere-se a um vasto espectro de condi¢cbes de tratamento
médico e cirdrgico que requerem habitualmente internamento num Servigco de
Medicina Intensiva (SMI). Sao multiplas as condigbes que a originam, como o
choque hipovolémico, a sépsis, a pancreatite severa, a hemorragia, as queimaduras
e os traumatismos. (")

A evolugdo desta situacdo pode, de uma forma progressiva, conduzir a
diversos estados clinicos graves associados a disfungcdo multiorganica, que
requerem diagnostico e intervengao terapéutica precoces.

Na maioria dos doentes criticos esta presente a SIRS (Systemic Inflammatory
Response Syndrome) que foi definida em 1991 na Conferéncia de Consenso de The
American College of Chest Physicians/Society of Critical Care Medicine como 0
processo inflamatério que pode ser desencadeado quer por infeccdo localizada ou
generalizada, quer por trauma, inflamagédo estéril, pancreatite aguda, ou outras
causas. A SIRS associada a infecgdo € condicdo para definir a sépsis, a qual é
considerada actualmente um motivo frequente de admissédo nos SMIs e constitui um
dos maiores desafios no tratamento dos doentes criticos.

As taxas de mortalidade nas UCIs sao dispares em diferentes paises: os
resultados do estudo multicéntrico europeu SOAP (Sepsis Occurence in Acutelly Il
Patients) revelam, no total de trés mil cento e quarenta e sete doentes, uma
percentagem média de mortalidade de 19%; no entanto, os valores oscilam entre 8%
na Suica e os 35% em Portugal. Neste estudo, verificou-se uma correlagao positiva
entre a taxa de mortalidade e a de sépsis, em todos os paises. ®

Actualmente, a sépsis tem sido identificada por diversos autores como a
principal causa de morte dos doentes criticos nos SMIs e uma das principais causas
de morte nos EUA. ¢°)

Diversos trabalhos de investigagao realizados na Europa, Australia e Nova
Zelandia relataram uma variagdo das taxas de prevaléncia de sépsis nestas
unidades de 5,1% a 30%. Em Portugal, a frequéncia de sépsis nestes servigos
atingiu os 73%. 789

Nos Estados Unidos surgem setecentos e cinquenta mil novos casos de sépsis
anualmente, estimando-se que a sua incidéncia tende a aumentar cerca de 1,5% ao

ano. ®
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A sua crescente prevaléncia e o aparecimento de novas etiologias tém sido
relacionadas com alteragdes nas caracteristicas demograficas das populagbes e no
uso cada vez mais frequente de terapéutica imunossupressora e de procedimentos
invasivos. Admitem-se doentes mais idosos, com um maior numero de patologias
associadas e sujeitos a terapéuticas mais agressivas.

Desta forma, quanto mais precocemente a sépsis for diagnosticada, maior a
probabilidade dos doentes sobreviverem.

A utilizagao de indices progndsticos no doente séptico, feita preferencialmente
numa fase precoce da doenga e ajustada de acordo com a evolugdo da mesma,
permite uma adequada estratificagdo dos doentes com vista a escolha e adequacao
dos meios diagnosticos e terapéuticos necessarios ao seu tratamento, podendo
prover informagdes sobre a gravidade da doenga e o seu prognostico, monitorizagao
da evolugcdo clinica de doentes com a terapéutica instituida e avaliagdo da
performance dos SMls. (1% 1"

Por este facto, verifica-se ao nivel da literatura, um numero crescente de
publicagdes que utilizam indices de progndstico como o SAPSII (Simplified Acute
Physiology Score) e o SOFA (Sequential Organ Failure Assessment) para a
estimativa do risco de morbi-mortalidade nos SMis. ('?

O SAPS Il foi validado durante um estudo multicéntrico, no qual foram
estudados treze mil cento e cinquenta e dois doentes clinicos e cirurgicos,
pertencentes a cento e trinta e sete UCIs de doze paises, durante um periodo
consecutivo de cinco meses.

Este modelo é composto por dezassete variaveis, sendo doze fisiolégicas
agudas (frequéncia cardiaca, pressao arterial sistolica, temperatura, PaO,/FiO,,
débito urinario, leucdcitos, doseamentos séricos de uréia, potassio, sdédio,
bicarbonato, bilirrubina e Escala de Coma de Glasgow), idade, tipo de admissao
(motivo do foro médico, cirurgia programada ou urgente) e trés variaveis
relacionadas com doenga preexistente (Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida,
neoplasia solida metastizada ou hematolégica). O score final do indice, resultante do
somatorio da pontuagéo das variaveis indica a gravidade clinica do doente que, sera
maior quanto maior for a pontuacéo obtida.

Desta forma, o SAPS Il é um instrumento de medida de gravidade
internacionalmente aceite, utilizado para a avaliagdo do progndstico e do risco de

mortalidade dos doentes em SMIs. (®
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O SOFA score foi desenvolvido para registar as variagcbes do processo de
disfungao/faléncia organica ao longo do tempo e, objectivamente, quantificar o grau
desta disfuncdo em cada 6rgao analisado, diariamente.

Este indice, analisa seis sistemas organicos atribuindo entre zero e quatro
pontos de acordo com o grau de disfung&o organica/faléncia.

Estudos retrospectivos e prospectivos mostraram que elevados valores do
SOFA estavam associados a elevadas taxas de mortalidade, em grupos
heterogéneos de doentes. (1 %)

Na pratica clinica, a avaliagdo nutricional torna-se igualmente fundamental quer
na identificacdo do estado nutricional, quer na instituicdo e monitorizacdo da
intervengao terapéutica, sendo os parametros bioquimicos os mais utilizados, pela
maior facilidade de aplicagdo e de padronizacgo. ('

A albumina plasmatica tera sido dos primeiros marcadores proteicos a ser
utilizado na avaliagéo nutricional de doentes hospitalizados, embora actualmente lhe
seja atribuido baixo valor preditivo para avaliar precocemente a eficacia da ingestao
alimentar. A sua semi-vida ronda os vinte dias e & considerado bom indicador de
deficiéncia energética e proteica cronica.

E a proteina mais abundante no plasma e a sua elevada concentragéo contribui

para manter a pressao coléido-osmaética dos fluidos intravasculares.
Varios factores ndo nutricionais podem afectar a sua concentracao plasmatica, como
por exemplo, a administragdo exdgena de albumina humana que provoca o
respectivo aumento sérico sem, contudo, traduzir progresso nutricional;
contrariamente, verifica-se reducao sérica da albumina em condi¢des inflamatérias
ou nos queimados, por perda do compartimento extravascular, e na cirrose hepatica
por perda do compartimento intravascular. O estado de hidratacdo também
influencia as suas concentragcdes sericas.

No doente critico as concentragdes seéricas de albumina tém sido consideradas
indicador de progndstico. (®

Na resposta metabdlica pds-traumatica verifica-se uma redistribuicdo do pool
das proteinas: os aminoacidos resultantes do catabolismo a nivel muscular séo
conduzidos para o figado e outros 6rgdos com consequente sintese proteica
aumentada, principalmente de proteinas de fase aguda.

A sintese das proteinas viscerais encontra-se diminuida (albumina, transferrina,

pré-albumina). Porém, a captacdo hepatica de aminoacidos relaciona-se com o
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aumento de proteinas de fase aguda positivas — a proteina C-reactiva (PCR), a alfa
1-antitripsina, a ceruloplasmina, entre outras. ("

Desde a sua descoberta, descrita em 1930, varios estudos foram publicados
analisando a utilidade da PCR no diagndéstico da sépsis, como indicador precoce e
sensivel, quer na idade adulta, quer na idade pediatrica. ('®

Durante as vinte e quatro a quarenta e oito horas apds o trauma, os niveis
plasmaticos elevam-se rapida e acentuadamente, e podem atingir duas mil vezes a
concentracdo normal: a sua secregao inicia-se quatro a seis horas depois do
estimulo e, por isso, no momento da admissdo dos doentes criticos nos SMis,
detectam-se, com frequéncia, niveis elevados.

As concentragdes plasmaticas vao diminuindo a medida que a sépsis se
extingue, mas tendem a manter-se elevadas nos doentes que falecem por esta
causa. 19

A PCR é ainda valorizada como indicador de progndstico. Em populagbes
heterogéneas de doentes internados nos SMis, os niveis plasmaticos elevados
inicialmente correlacionam-se com o risco aumentado de faléncia organica e morte.

A persisténcia deste aumento esta associada a ma evolugéo clinica durante o
internamento; por isso, determinagdes plasmaticas desta proteina podem ser uteis
para identificar os doentes que requerem intervengao clinica mais agressiva. %%

O estudo de Pdévoa demonstrou que a diminuicdo na concentragao de PCR
indica sucesso na terapia, enquanto a ndo diminuigdo na concentracdo ou um
aumento secundario indica uma antibioterapia inadequada ou um novo episddio
séptico. @

A Bioimpedancia eléctrica (BIE) tem sido um método amplamente utilizado para
estimar a composigao corporal e o estado nutricional em diversas populagdes de
doentes.

E considerado um método simples, rapido e ndo-invasivo, de baixo custo e que
possibilita a sua medicao a beira do leito, uma vez que o equipamento € portatil e os
resultados s3o reproduziveis e rapidamente obtidos. ¢* %)

A sua analise baseia-se na medida da resisténcia total do corpo a passagem
de uma corrente eléctrica de baixa amplitude (800 mA) e alta frequéncia (50 KHz),
permitindo avaliar a impedancia (Z), a resisténcia (R), a reactancia (Xc) e o angulo
de fase (AF).

A resisténcia reflecte a oposicao a passagem da corrente eléctrica pelo corpo,
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sendo inversamente proporcional a quantidade de fluidos intra e extra-celulares. No
corpo humano, a massa n&o gorda é altamente condutora, por conter grande
quantidade de agua e electrolitos, representando portanto, um meio de baixa
resisténcia eléctrica. J& a massa gorda e 0s 0ssos, por apresentarem pequena
quantidade de agua e electrdlitos, caracterizam-se como maus condutores de
corrente eléctrica e, como tal, meios de alta resisténcia.

A reactancia, que por sua vez, € a oposi¢cao ao fluxo da corrente eléctrica
causada pela capacitancia, pode ser entendida como um indicador da quantidade de
massa celular corporal. Desta forma, encontra-se relacionada com a estrutura e
funcdo das membranas celulares, podendo representar uma avaliacdo funcional,
além de morfolégica.

Evidéncias na literatura, sugerindo que a bioimpedancia eléctrica pode ser
utilizada para avaliar alteragbes na composigao e volume de agua corporal em
individuos saudaveis, conduziram ao estudo da sua utilidade em doentes criticos.

Jacobs em 1996, realizou um estudo de revisdo acerca da medicido da BIE
para a avaliagdo de mudangas na composigao corporal nos doentes criticos.

O autor concluiu que a simplicidade e natureza nao-invasiva das medidas deste
meétodo sdo grandes vantagens operacionais e que com uma melhor apreciagao das
implicagdes das mudangas na resisténcia e na reactancia em partes do corpo ou em
toda a sua extensao, o entendimento dos efeitos de ma-nutrigcdo, infecgdo, choque
ou trauma nestes doentes, podera melhorar a sua aplicabilidade. %

Frankenfield et al., em 1998 compararam resultados da analise da BIE com a
actividade metabdlica em individuos saudaveis e doentes criticos.

Puderam constatar que, a analise da composi¢cao corporal através de
bioimpedancia € valida tanto em doentes criticos como em individuos saudaveis, o
que esta de acordo, segundo os autores, com os resultados de outros estudos que
usaram diferentes métodos de validagdo. ?*

No entanto, as estimativas realizadas através da bioimpedancia eléctrica
baseiam-se em dois pressupostos que, tém sido motivo de criticas no meio
cientifico: a hidratagdo dos tecidos corporais é constante em todos os individuos
(saudaveis, obesos, doentes cirurgicos, criticos, etc.) e o corpo humano comporta-se
como um cilindro que conduz homogeneamente a corrente eléctrica. ¢ %)

Perante tal, alguns autores defendem que a BIE ndo é considerada um bom

meétodo para avaliar a composicdo corporal em situagdes em que ha alteragcdes na
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hidratacdo do tecido, considerando-se que os resultados podem ser afectados por
diversas condicdes commumente encontradas no meio clinico, como presenca de
edema, ascite, desidratacio, soroterapia, utilizacdo de diuréticos, estados extremos
de obesidade (mdrbida) e desnutricdo severa. ¢ 229

Neste contexto, o angulo de fase obtido pela analise da BIE apresenta uma
importante contribuigdo, pelo facto dos seus parametros de reactancia e resisténcia
poderem ser aplicados independentemente das equacgdes de regressdo da BIE e
poder ser realizado em situagdes, nas quais, as concepgdes do método da
bioimpedancia ndo s&o validas para estimar a composi¢cdo corporal e o0s
compartimentos liquidos corporais, eliminando uma enorme fonte de erro casual. ¢
30)

O angulo de fase, derivado da relagao entre medidas directas da reactancia e
resisténcia, é calculado directamente pela equacao: AF= arco-tangente (Xc/R).

O mesmo, tem sido interpretado como indicador de progndstico e preditor de
sobrevivéncia em adultos e criangas, por ser uma medida directa da estabilidade das
células e reflectir mudangas da distribuicdo de agua entre os espagos intra e extra-
celular, sendo portanto, um indicador da integridade da membrana e preditor de
massa celular corporal. ' 32

Nas investigagbes realizadas em doentes hospitalizados, criticos, com
neoplasias, SIDA, insuficiéncia renal crénica, doenga pulmonar obstrutiva crénica,
cirrose hepatica e sépsis, os autores investigaram o papel do angulo de fase como
indicador de prognostico, evidenciando uma associagao positiva com o tempo de
sobrevivéncia destes doentes e sugerindo que o angulo de fase podera ser uma
importante ferramenta para avaliar sinais clinicos e monitorizar a progressao da
doenga, (30: 32,33, 34,35,36, 37)

Alguns estudos clinicos evidenciam que, um individuo saudavel pode
apresentar valores de angulo de fase aproximadamente de quatro a dez graus, e
que baixos angulos de fase estdo associados a morte celular ou a alguma alteragao
na permeabilidade selectiva da membrana, indicando um agravamento da doencga e
pior progndstico, com consequente aumento da morbi-mortalidade. % %8 39)

Azevedo, Dutra e colegas, demonstraram que em doentes pediatricos criticos
com sépsis, baixos valores de angulo de fase se encontraram relacionados com um
pior prognéstico clinico e um maior comprometimento do numero de 6rgaos. Esta

tendéncia mostrou-se igualmente evidente num maior tempo de internamento, em
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especial nos doentes mais graves, como os de choque séptico. “%

No seu estudo, Mattar and colleagues, compararam doentes adultos sépticos e
nao sépticos pela analise da BIE destacando a utilizagcdo do angulo de fase como
indicador de progndstico. "

Segundo os autores, os doentes com SIRS, sépsis, sépsis severa e choque
séptico apresentaram alteragdes no conteudo de massa ndo gorda, de agua corporal
total e na sua distribuicao.

Apesar da resisténcia ter variado com o grau de hidratagdo, a diminuicao da
reactancia foi proporcionalmente maior do que a diminuicdo da resisténcia, o que
resultou na diminui¢do do angulo de fase.

Os doentes sépticos que nao sobreviveram, apresentaram angulo de fase
baixos na fase final da evolucdo de 3.9°+1.2°, enquanto que os sépticos
sobreviventes apresentaram angulo de fase de 5.2°+1.5°, comparados com 6.7°+1.7°
nos doentes sem sépsis. ©7)

Desta forma, uma associagao positiva entre o angulo de fase e varios tipos de
doencas graves, sugere que este pode ser um importante instrumento para estimar

resultados clinicos ou monitorizar doentes criticos. “?
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2. Objectivos

O presente estudo, teve como objectivo primordial contribuir para um melhor

esclarecimento dos aspectos a seguir aludidos:

i) Aferir a capacidade de progndstico do angulo de fase, obtido por analise da
bioimpedancia eléctrica, em doentes criticos com sépsis, enquanto indicador fiavel e
precoce de mortalidade;

i) Analisar a relagdo entre o angulo de fase e os indices clinicos de progndstico
(SAPS Il e SOFA) em doentes sépticos criticos, associando estes indicadores com a
gravidade da sépsis;

i) Relacionar os valores do angulo de fase dos doentes internados no SMI, com
o0 grau de faléncia organica, o tempo de internamento e a evolugéo clinica dos
mesmos;

iv) Avaliar a associacdo entre o angulo de fase e parametros bioquimicos,
tradicionalmente utilizados na avaliagdo de risco nutricional, como a albumina
plasmatica e a proteina C-reactiva;

v) Averiguar a sensibilidade e utilidade do angulo de fase para monitorizar
alteragdes no estado nutricional, avaliando assim a efectividade da terapia
nutricional;

vi) Equiparar os resultados dos valores de angulo de fase encontrados no
presente estudo em doentes criticos sépticos, com os valores de referéncia para o
angulo de fase, da investigacdo de Barbosa-Silva and colleagues, realizada em

adultos americanos saudaveis.
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3. Metodologia de Investigagao

Tipo de Estudo

Em resposta aos objectivos anteriormente delineados, realizou-se um estudo
observacional descritivo, prospectivo nédo randomizado.

A concretizagdo desta investigacdo decorreu no Servico de Medicina Intensiva,
integrado nos Hospitais da Universidade de Coimbra, E.P.E.

Em funcionamento no piso -1 e +1 do Edificio Central, o Servigo dispde de
vinte camas e equipamento de qualidade e de alta tecnologia que, permite tratar e

vigiar o doente, de acordo com as suas necessidades.

Amostra

Durante um periodo de cinco meses, foram recrutados para o estudo os
doentes criticos internados no SMI, seleccionados de acordo com os seguintes
critérios de inclusdo: individuos com idade superior a dezoito anos, com ou sem
diagndstico clinico de sépsis, submetidos a ventilagdo assistida e com tempo de
internamento previsto superior a setenta e duas horas.

Excluiram-se do estudo os individuos nos quais nao foi possivel realizar a
medicdo da bioimpedancia eléctrica (i.e. doentes portadores de pacemaker, com
amputacao acima da regiao transmetatarsal ou transmetacarpal, com problemas de
pele susceptiveis de modificar a condugao eléctrica eléctrodo-pele, entre outros),
portadores do virus H{N1 (quartos de isolamento) e os que apresentaram um periodo
de internamento maximo de 6 dias.

Por se tratar de um estudo com informagdo de natureza exclusivamente
observacional, foi submetido a aprovagao ética pelo Director do Servico de Medicina
Intensiva dos Hospitais da Universidade de Coimbra. (Vide Anexo 1)

Esta investigacao realizou-se de acordo com a ultima revisao da Declaragao de
Helsinquia, sendo garantida a protecgdo e a confidencialidade das informacdes

recolhidas em todos os casos.

Recolha dos Dados

Neste trabalho de investigagdo, foi utilizado um protocolo padronizado e

especificamente elaborado para recolha de todos os dados necessarios em resposta
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aos objectivos propostos, a qual foi da responsabilidade da autora do estudo. (Vide
Anexo 2)

Delinearam-se trés momentos de avaliagcdo com a respectiva recolha de dados
correspondente, a realizar-se, nos dois primeiros dias apés admissdo no SMi
(primeiras quarenta e oito horas); entre o sexto e o oitavo dias de internamento e por
fim no momento de pré-alta do SMI ou até ao vigésimo oitavo dia apos a inclusao no
estudo. (40, 41, 42, 43)

A populacado em estudo caracterizou-se bio-demograficamente de acordo com
a idade e o género e através de informagdes clinicas tais como, a condigdo de
admissao do doente (patologia médica, cirurgica ou pds-trauma), sem sépsis ou com
gravidade do quadro infeccioso (sépsis, sépsis severa ou choque séptico), indices
clinicos (SAPS Il e SOFA), duragado do internamento (em dias) e evolugao clinica
(doente melhorado ou falecido no servigo).

O valor do angulo de fase (em graus), medido por BIE e derivado da relag&o
entre medidas directas da reactancia e resisténcia, calculou-se directamente pela
equacdo: AF= arco-tangente Xc/R. 2

Procedeu-se ainda a recolha e registo das informagdes analiticas relativas ao
doseamento sérico da albumina (em g/dl) e da PCR (em mg/dl).

O suporte nutricional instituido a cada doente, nos momentos de avaliagao

anteriormente referidos, foi igualmente evidenciado no protocolo.
Critérios de Diagndstico da Sépsis:

Na maioria dos doentes criticos esta presente a SIRS (Systemic Inflammatory
Response Syndrome) que foi definida em 1991 na Conferéncia de Consenso de The
American College of Chest Physicians/Society of Critical Care Medicine como o
processo inflamatorio que pode ser desencadeado quer por infeccdo localizada ou
generalizada, quer por trauma, inflamagédo estéril, pancreatite aguda, ou outras
causas. E caracterizada clinicamente pela presenca de mais do que uma das
seguintes alteracbes: temperatura corporal superior a 38°C ou inferior a 36°C,
frequéncia cardiaca superior a 90 batimentos por minuto, hiperventilagdo com taxa
respiratéria superior a 20 ciclos/minuto ou PaCO. inferior a 32 mmHg e contagem de
linfocitos acima de 12000 cu/mm? ou inferior a 4000 cu/mm?. @

A SIRS associada a infecgcao é condigao para definir a sépsis. Na pratica

clinica, o seu diagndstico assenta na presenca de duas ou mais das condi¢cdes
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anteriormente descritas.

No mesmo consenso, a situagdo de seépsis com disfungdo organica,
hipoperfusao tecidular ou hipotensao caracteriza a sépsis severa. O choque séptico
refere-se a situacao de hipotenséao refractaria (pressao arterial sistélica inferior a 90
mmHg, pressdo arterial média (MAP) inferior a 60 mmHg, ou uma redugédo da
pressao sistolica igual ou superior a 40 mmHg a partir dos valores basais) induzida
pela sépsis, que persiste apesar da adequada administracdo de fluidos de

ressuscitacao, e na auséncia de outras causas de hipotenséo. @

Determinacédo dos Indices/ Scores Clinicos:

Para determinar os indices de gravidade e prognoéstico da doenga, pretendendo
a estimativa do risco de morbi-mortalidade, analisou-se para cada doente e nos
momentos de avaliagdo pré-definidos, os Indices SAPS Il (Simplified Acute
Physiology Score) e SOFA (Sequential Organ Failure Assessment) tendo sido
incluidas no protocolo todas as variaveis preditivas necessarias ao seu calculo. (Vide
Anexo 3)

Relativamente ao SAPS Il, que estima o risco de mortalidade, abrangeu
dezassete variaveis: doze variaveis fisioldgicas (frequéncia cardiaca, pressao arterial
sistélica, temperatura corporal, PaO; /FiO,, débito urinario, doseamentos séricos de
ureia, leucocitos, potassio, sédio, bicarbonato e bilirrubina total, o indice da Escala
de Coma de Glasgow, a idade, o tipo de admissao do doente (médico, com cirurgia
programada ou com cirurgia urgente) e se a doenga corresponde a neoplasia soélida
metastizada, hematoldgica, ou a SIDA (Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida). "

Foram registados os valores das variaveis fisiolégicas que correspondem aos
scores mais elevados, ou seja, os valores mais alterados. Nos doentes sedados, foi
considerado o score da Escala de Coma de Glasgow anterior a sedagéo.

Para a determinagcdo do SOFA score, util na avaliacdo da morbilidade,
avaliaram-se as fungdes respiratoria, cardiovascular, neuroldgica, renal, hepatica e
ainda a coagulagao; deste modo, determina-se o PaO, / FiO,, a pressao arterial
meédia (pressao sistdlica + dobro da presséo diastdlica /3) e agentes vasoactivos
administrados durante pelo menos uma hora, o indice da Escala de Coma de
Glasgow, os valores séricos de creatinina e o débito urinario, a bilirrubina total sérica
e a contagem de plaquetas, respectivamente. A escala para avaliar cada fungao

varia de zero (normal) a quatro (faléncia). (1% 44
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Medigdo da Bioimpedancia eléctrica:

A medicdo da bioimpedancia eléctrica realizou-se nas etapas avaliativas
supracitadas e no instante da realizacdo dos scores clinicos de forma a evitar
possiveis viéses de interpretacao.

A avaliagdo da composicao corporal foi efectuada com o aparelho portatil BIA
modelo 7101 Physiological Data Analyser System, Akern, Florence, ltaly. O software
Bodygram, possibilita que tenham sido detectados e determinados automaticamente
pelo aparelho da BIE parametros como a reactancia e a resisténcia.

De acordo com a descricdo internacional da técnica, quatro eléctrodos
adesivos e descartaveis, foram posicionados sobre a pele desinfectada e seca, em
locais previamente padronizados: um eléctrodo interno foi colocado na superficie
dorsal do pulso direito e um eléctrodo externo no terceiro metacarpo; um eléctrodo
interno da perna colocado na superficie anterior do tornozelo direito entre as porgcdes
proeminentes dos ossos e um quarto eléctrodo, colocado na superficie dorsal do
terceiro metatarso do mesmo lado. )

Uma corrente eléctrica alternada, de alta frequéncia e baixa corrente (50 kHz e
800mA), indolor e totalmente segura, aplicou-se ao doente via eléctrodos externos,
sendo a diferenca de potencial detectada e emitida pelos eléctrodos internos. Assim,
foram identificados os niveis de reactancia e resisténcia, em Ohms. )

Atendeu-se a alguns cuidados especiais relativamente a colocagdo dos
eléctrodos, ao decubito do doente e a ndo interferéncia no campo eléctrico.

Os doentes permaneceram com os membros superiores afastados do tronco,
sem toca-lo e os membros inferiores separados.

Este procedimento ndo excedeu os cinco minutos. “°
Analise Bioquimica:

Durante os trés periodos de avaliagdo pré-definidos, recolheram-se e
registaram-se as informagdes analiticas relativas ao doseamento sérico da albumina
(em g/dl), marcador do estado nutricional e indicador de progndstico no doente
critico e da proteina C-reactiva (em mg/dl), marcador de resposta inflamatéria e
indicador precoce e sensivel da sépsis. 2% 46 47:48)

Utilizou-se como método laboratorial para o doseamento da albumina

plasmatica, a técnica de verde de bromocresol e para pesquisa no soro da PCR, o
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meétodo turbidimétrico fotométrico, por aglutinagdo de particulas de latex recobertas
com anticorpos antiproteina C-reactiva.
O intervalo de referéncia do Laboratério do Hospital, para os valores
plasmaticos da albumina foi de 3.5 a 5.2 g/dl e para a PCR de 0.0 a 0.5 mg/dl.
Relativamente a estes parametros bioquimicos, seleccionaram-se os valores

mais precoces, fornecidos pelo Laboratdrio.

Analise Estatistica dos Dados

Para o tratamento estatistico dos dados do trabalho de investigacéo, foi
utilizado o software de analise estatistica Stastistical Package for the Social
Sciences verséo 17.0.2 (SPSS®).

De acordo com o tamanho amostral (N=75), aplicou-se o teste de Kolmogorov-
Smirnov para verificar a normalidade das distribuigdes de variaveis.

As variaveis categoricas foram descritas através de frequéncias absolutas e
relativas, enquanto que as variaveis cardinais foram descritas através de médias
e/ou medianas, desvios-padréo e percentis.

Para testar a relagdo entre duas variaveis categoricas utilizou-se o teste de
Qui-Quadrado para a independéncia de Pearson.

Relativamente as variaveis continuas, quando a distribuicdo dos parametros
estudados foi normal, utilizou-se o teste t de Student para duas amostras
independentes e quando as distribuicbes ndo foram normais utilizou-se o teste
Mann-Whitney ou Kruskall Wallis, consoante o numero de grupos.

O grau de associagdo entre pares de variaveis foi medido por meio do
coeficiente de correlagdo de Spearman (p) e Pearson (r), para variaveis com
distribuicdo ndo normal (ndo paramétricos) e para variaveis com distribuicdo normal
(paramétricos), respectivamente.

Em todas as analises considerou-se com significado estatistico um valor de

p<0,05 (nivel de significancia de 5%).
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CAPITULO 4
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Andreia Alexandra Machado Miranda

17




Angulo de Fase como Indicador de Prognéstico em Doentes Criticos com Sépsis

4. Resultados

Dos 82 doentes internados durante o periodo em analise no Servigco de
Medicina Intensiva e que reuniam os critérios de inclusao, 7 foram excluidos devido
a auséncia de registos, por impossibilidade de medigado do angulo de fase em pelo
menos dois dos momentos de avaliagéo (periodo de internamento inferior a 6 dias).

Desta forma, a presente amostra inclui 75 doentes (91% dos potenciais
participantes), dos quais 48 individuos do género masculino (64%) e 27 do género
feminino (36%). A média de idades é de 58 anos, encontrando-se as idades
compreendidas entre os 20 e os 90 anos.

Relativamente as causas de admissdo no Servico, 47 doentes (63%)
apresentavam alteragdes do foro médico, 14 (19%) do foro traumatico, 4 (5%) foram
submetidos a cirurgia programada e os restantes 10 (13%) a cirurgia urgente.

A frequéncia de choque séptico foi de 20%, de sépsis severa de 17% e de
sépsis de 12%.

A mediana do indice SOFA foi de 6 pontos e a média do SAPS Il de 39
pontos.

A média do angulo de fase nos trés periodos de avaliagdo mostrou-se de
4,13+1,86 graus.

A duragdo média de internamento na unidade variou entre os 6 e os 28 dias,
com uma mediana de 13 dias.

Do total dos doentes internados, 14 (19%) faleceram no Servico de Medicina
Intensiva e 61 (81%) melhoraram o seu estado clinico; sendo que a maioria destes
foi transferida para outros Servigos.

No quadro 1 apresenta-se a caracterizagdo da amostra de acordo com o
género, idade, motivo de admisséo, indices clinicos SAPS Il e SOFA, angulo de
fase, gravidade da sépsis, albumina sérica, proteina C-reactiva, tempo de

internamento e taxa de mortalidade.
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Quadro 1 — Caracterizagdo da amostra

Total

N=75
Género, n (%)
Masculino 48 (64)
Feminino 27 (36)
Idade (anos), média (dp) 58 (16)
Motivo de admisséao, n (%)
Médico 47 (63)
Politraumatizado 14 (19)
Cirurgia programada 4 (5)
Cirurgia urgente 10 (13)
Gravidade da Sépsis, n (%)
Sépsis 9(12)
Sépsis severa 13 (17)
Choque séptico 15 (20)
Sem Sépsis, n (%) 38 (51)
SAPS II, média (dp) 39 (11)
SOFA, mediana (P75-P25) 6 (9-5)
Angulo de Fase (graus), média (dp) 4,13 (1,86)
Albumina (g/dl), média (dp) 2,9(0,5)
PCR (mg/dl), média (dp) 14,54 (8,30)
Duragéao de internamento no SMI (dias), mediana (P75-P25) 13 (21-9)
Mortalidade no SMI, n (%) 14 (19)

dp- desvio padrao
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O tipo de suporte instituido nos trés momentos de avaliacdo é referido no
seguinte quadro: as formulas entéricas usadas exclusivamente constituiram a fonte
nutricional preferencial e, no momento final, na quase totalidade dos doentes.

No segundo periodo de avaliagdo a nutrigdo entérica complementada com a
parentérica foi o suporte menos frequente no grupo de doentes, n&do existindo
nenhum a realizar alimentacgao por via oral.

No ultimo momento, todos os doentes estavam sujeitos a qualquer tipo de

suporte nutricional (quadro 2).

Quadro 2 — Tipo de suporte instituido nos trés momentos de avaliagao

Primeiro Momento Segundo Momento Terceiro Momento

Suporte n (%) n (%) n (%)

Oral 0 0 7(12)
Entérico 27 (36) 50 (67) 44 (72)
Parentérico 2(3) 7(9) 10 (16)

Misto 0 2(3) 0

Soro Glicosado 24 (32) 12 (16) 0

Soro Fisiolégico 22 (29) 4 (5) 0

A comparagao do grupo dos homens com o das mulheres relativamente a sua
evolugado clinica, representada no quadro 3, revela uma distribuicdo percentual
aproximada entre os doentes falecidos e os sobreviventes, ndo sendo esta diferenga

estatisticamente significativa.

Quadro 3 — Comparagéao da evolugao clinica entre os dois géneros

Género
Masculino Feminino
Evolugdo Clinica n (%) n (%) p'
Falecido 7 (15) 7 (26)
0,237
Sobrevivente 41 (85) 20 (74)

': Teste de Qui-quadrado
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Na analise etaria por género, verifica-se que a idade dos homens € superior a
das mulheres (média de 61 anos e 53 anos, respectivamente), sendo esta diferencga
estatisticamente significativa.

Quando se comparam as médias das idades relativamente a evolugao clinica,
observa-se que a dos falecidos (58 anos) € idéntica a dos que recuperam
clinicamente (59 anos), ndo sendo a diferenga estatisticamente significativa (vide
quadro 4).

Ainda de referir que o coeficiente de correlagdo de Spearman obtido entre a
idade e a gravidade da sépsis, € de 0,158, o que significa que o grau de associagao
entre as variaveis é muito fraco. No entanto, o coeficiente de correlagao € positivo,
indicando que as pessoas com maior idade apresentam maior gravidade do quadro

séptico.

Quadro 4 — Comparagéao da idade por género, evolugao clinica e gravidade da sépsis

Idade

Média (dp) p'
Género
Masculino 61 (15) 0,030
Feminino 53 (17)
Evolugao Clinica
Falecido 58 (15) 0,869
Sobrevivente 59 (17)

Correlagao p?
Graw.dade da p»=0,158 0,175
Sépsis

': Teste T de Student
2 Correlagdo de Spearman

No quadro a seguir representado observa-se que, a gravidade séptica no
geénero feminino foi superior a do género masculino, com excepg¢ao na sépsis.

A maior parte dos doentes que faleceram (6 individuos) sofria de um quadro de
sépsis severa, enquanto que a maioria dos que melhoraram nao apresentavam

quadro infeccioso.
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Quadro 5 — Comparagiao da gravidade da sépsis por género e evolugéao clinica

Gravidade da Sépsis
Sépsis Sépsis Ct)oq_ue ng_
Severa Séptico Sépsis

Género n (%) n (%) n (%) n (%) p'

Masculino 8 (16) 7 (15) 7 (15) 26 (54)

Feminino 1(4) 6 (22) 8 (30) 12 (44) 0,195
Evolugao Clinica

Falecido 2 (14) 6 (43) 2 (14) 4 (29)

Sobrevivente 7 (12) 7(12) 13 (21) 34 (55) o170

': Teste de Mann-Whitney

A correlagao positiva entre os indices de progndstico e de gravidade clinica e a
gravidade de infeccdo, evidenciada no quadro 6, revela-nos que a um aumento dos
scores esta associado um aumento da gravidade da sépsis.

No entanto, o grau de associagado entre as variaveis varia de muito fraco (no
indice SAPS Il) a fraco (no indice SOFA).

Quadro 6 — Associagao entre a gravidade da sépsis e os indices clinicos SOFA e SAPS Il

C lacio Gravidade da Sépsis
orrelagao :
Primeiro Segundo Terceiro
Momento Momento Momento
SOFA p =0,454 p=0,438 p=0,435
p <0,001 p <0,001 p <0,001
SAPS I p=0,175 p=0,250 £=0,209
p =0,133 p =0,031 p =0,105

': Correlagdo de Spearman

Aquando da comparacdo da evolugdo clinica dos doentes com os valores
destes indices nos trés momentos de avaliagdo, constata-se uma diminuicdo dos
scores nos que sobreviveram e uma estagnagdo ou aumento nos individuos que

faleceram.
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Observam-se diferencas estatisticamente significativas no segundo periodo,

conforme evidenciado no quadro 7.

Quadro 7 — Comparacgao da evolugao clinica com os indices clinicos SOFA e SAPS Il

Evolugao Clinica

Falecido Sobrevivente
Mediana p'

SOFA
Primeiro Momento 9 8 0,244
Segundo Momento 9 6 0,001
Terceiro Momento - 4 -

Média (dp) p?
SAPS I
Primeiro Momento 48 (14) 46 (13) 0,616
Segundo Momento 51 (13) 37 (12) <0,001
Terceiro Momento - 2219 -

': Teste de Mann-Whitney
% Teste T de Student

No quadro 8 verifica-se que, o periodo de hospitalizagao no caso das mulheres
foi inferior ao dos homens, sendo esta diferenga estatisticamente significativa.

A mediana do tempo de internamento dos doentes que faleceram foi menor do
que o dos que melhoram a sua condicéo clinica.

O coeficiente da correlacdo de Spearman entre o tempo de internamento e a
gravidade da sépsis, foi de -0,138, o que significa um grau de associagédo entre as
variaveis muito fraco. Apesar disso, o coeficiente da correlagado é negativo indicando
que um maior tempo de internamento estd associado a uma diminuicido da

severidade do quadro séptico.
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Quadro 8 — Comparagao do tempo de internamento por género, evolugao clinica e gravidade da sépsis

Tempo de Internamento

P25 Mediana P75 p'
Género
Masculino 9 15 23
0,026
Feminino 8 10 16
Evolucao Clinica
Falecido 8 12 19
0,319
Sobrevivente 9 13 2z
p2
Gravidade da p=-0,138 0,237

Sépsis

': Teste de Mann-Whitney
2 Correlagdo de Spearman

A comparagao dos indices de prognostico e de gravidade clinica com os
diferentes motivos de admissao revela-nos diferengcas sem significado estatistico nos
valores de SAPS Il e SOFA, apesar dos doentes das cirurgias emergentes e
programadas apresentarem os scores de prognostico mais desfavoraveis (vide
quadro 9).

E de salientar a diminuicdo pouco pronunciada das medianas do SOFA e das
médias do SAPS Il, nos trés momentos de avaliagao.

Observou-se uma taxa de mortalidade com valores mais elevados nos doentes

do foro médico, apresentando-se esta diferenga estatisticamente significativa.
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Quadro 9 — Comparagéao do tipo de admissdo com os scores SOFA, SAPS Il e mortalidade

Tipo de Admissao

Cir.

Médica Politraumatizada Programada Cir. Urgente
Mediana (p75-p25) p'
SOFA
Primeiro Momento 8 (11-7) 8 (9-6) 10 (15-5) 8 (12-7) 0,705
Segundo Momento 7 (9-5) 6 (8-5) 8 (13-3) 8 (11-6) 0,720
Terceiro Momento 4 (5-3) 4 (5-3) 6 (11-2) 4 (8-3) 0,911
Média (dp) p’
SAPS I
Primeiro Momento 45 (13) 47 (9) 48 (18) 50 (13) 0,663
Segundo Momento 39 (13) 37 (7) 37 (17) 48 (15) 0,216
Terceiro Momento 27 (11) 25 (8) 23 (2) 30 (8) 0,552
n (%) p’
Mortalidade 13 (93) 0 0 1(7) 0,031

': Teste de Kruskal-Wallis
% Teste ANOVA
% Teste de Qui-quadrado

No seguinte quadro, figura a comparagéo entre os valores das médias, das
medianas e das ordens médias relativamente aos diferentes parametros de
avaliagao nos trés momentos delineados.

Verificam-se diferengas com significado estatistico entre os periodos em
estudo em relagdo a todas as variaveis (angulo de fase, albumina, PCR, SAPS I,
SOFA e gravidade da sépsis).

De salientar que ordens médias maiores, indicam uma maior gravidade do
quadro infeccioso, e assim sendo, os doentes em estudo apresentam uma maior

gravidade séptica no primeiro momento de avaliagao.
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Quadro 10 - Comparagao dos parametros avaliados nos trés momentos

Primeiro Segundo Terceiro
Momento Momento Momento
Média (dp) p'
Angulo de Fase 3,52 (1,85) 4,20 (2,22) 5,55 (2,18) <0,001
Albumina 2,9 (0,5) 2,9 (0,6) 3,2(0,6) <0,001
PCR 20,38 (13,80) 12,36 (8,71) 5,56 (3,67) <0,001
SAPS II 46 (13) 37 (12) 27 (9) <0,001
Mediana (p75-p25) p2
SOFA 8 (11-6) 6 (9-5) 4 (5-3) <0,001
Ordem média p2
Gravidade  da 2,32 2,05 1,63 <0,001

Sépsis

': Teste de GML para medidas repetidas
2 Teste de Friedman

Conforme representado nos graficos de 1 a 5, a média dos valores do angulo
de fase e da albumina plasmatica aumenta ao longo dos periodos de avaliagdo em
estudo, enquanto que a da proteina C-reactiva e do indice de gravidade SAPS I
diminuem.

A mediana do SOFA score sofre igualmente uma diminuic¢éo.

Grafico 1 — Comparacgao da variagao do angulo de fase nos trés momentos de avaliagdao
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Grafico 2 — Comparagao da variagao da albumina sérica nos trés momentos de avaliagao
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Grafico 3 — Comparagao da variagao da proteina C-reactiva nos trés momentos de avaliagdao
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Grafico 4 — Variagao do indice SAPS Il nos trés periodos de avaliagao
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Grafico 5 — Variagao do indice SOFA nos trés periodos de avaliagdo
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No grafico 6 observa-se a variacdo da gravidade da sépsis (sépsis, sépsis
severa e choque séptico) e dos doentes sem quadro infeccioso, nos trés momentos

de avaliacdo em estudo.

Grafico 6 — Gravidade da sépsis nos trés momentos de avaliagao
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Do quadro 11, cabe ressaltar a correlagdo negativa entre o angulo de fase e a
faixa etaria dos doentes nos dois primeiros periodos de avaliagdo, sendo que esta
se torna positiva no momento final.

Isto sugere que a angulos de fase mais elevados, corresponde uma menor
idade, apesar das correlagdes serem muito fracas e nao se observarem diferengas

estatisticamente significativas em nenhum dos momentos.
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Quadro 11 — Associagao entre o angulo de fase e a idade

Correlagao’ Idade
Angulo de fase
Primeiro Momento rp== 8570??
Segundo Momento rp=: 8;418
Terceiro Momento ; : 833:

' Correlagado de Pearson

Nos graficos 7 e 8 observam-se as variagdes dos valores do angulo de fase do

presente estudo, nas diferentes faixas etarias e para ambos os géneros.

Grafico 7 — Valores do angulo de fase nas diferentes faixas etarias, para o género masculino

n
11

20a29 30a39 40a49 50a59 60a69 70 +

5,00

4,50 -
4,00 -
3,50
3,00 -
2,50 -
2,00 -
1,50 -

lo de Fase (graus)

Angu

0,50 -

0,00

Idade (anos)

30

Andreia Alexandra Machado Miranda



Angulo de Fase como Indicador de Prognéstico em Doentes Criticos com Sépsis

Grafico 8 — Valores do angulo de fase nas diferentes faixas etarias, para o género feminino
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A média do valor do angulo de fase dos homens é superior ao das mulheres
nos trés momentos de avaliacdo em estudo. Contudo, as diferengas entre os
géneros somente sao estatisticamente significativas no primeiro periodo, conforme

descrito no quadro 12.

Quadro 12 - Distribuicdo do dngulo de fase por género

Género
Masculino Feminino
Média (dp) p'
Angulo de fase
Primeiro Momento 3,76 (1,97) 2,93 (0,98) 0,044
Segundo Momento 4,23 (2,44) 3,26 (1,38) 0,062
Terceiro Momento 5,89 (2,41) 4,85 (1,43) 0,079

': Teste T de Student

Conforme evidenciado no quadro 13, a comparagao entre os valores da média
do angulo de fase com os diferentes motivos de admissao revela-nos diferengas
com significado estatistico somente no periodo inicial. De salientar que os doentes

do foro cirurgico foram os que apresentaram valores de AF mais baixos.
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Quadro 13 - Distribuigdo do angulo de fase por motivo de admisséo

Tipo de Admisséao

Médica Politraumatizada Cir. Programada  Cir. Urgente
Média (dp) p’
Angulo de Fase
Primeiro Momento 3,42 (1,46) 4,72 (2,35) 1,99 (0,85) 2,54 (0,94) 0,003
Segundo Momento 3,78 (1,99) 5,12 (2,97) 3,20 (0,91) 2,91 (1,19) 0,065
Terceiro Momento 5,42 (2,13) 6,45 (2,61) 4,73 (1,76) 4,96 (1,57) 0,286

' Teste ANOVA

No grafico abaixo apresentado destacam-se os resultados relativos ao

primeiro momento do angulo de fase que, apresentaram significado estatistico.

Pode constatar-se que a média do angulo de fase foi mais elevada nos

doentes politraumatizados, e mais baixa nos doentes submetidos a cirurgia

programada.

Grafico 9 — Valores

Angulo de Fase ( graus)

do angulo de fase no primeiro momento, por motivo de admissao
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Aquando da comparagdo do angulo de fase com a gravidade da sépsis
verifica-se um grau de associagdo entre as variaveis de fraco a moderado. Para
além disso, o coeficiente da correlagdo € negativo indicando que um aumento dos
valores do angulo de fase esta associado a uma diminuicdo da gravidade do quadro

infeccioso.

Quadro 14 — Associagado do angulo de fase com a gravidade da sépsis

Gravidade da Sépsis

Correlagao’
Primeiro Momento Segundo Momento Terceiro Momento
Angulo de Fase p=-0,487 = -0,401 p=-0,218
p <0,001 p <0,001 p=0,091

': Correlagdo de Spearman

Nos seguintes graficos (10 e 11), destacam-se os resultados com significado
estatistico relativamente ao primeiro e segundo momento do angulo de fase com a

gravidade da sépsis.

Grafico 10 — Comparagao do dngulo de fase no primeiro momento com a gravidade da sépsis
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Grafico 11 — Comparagao do angulo de fase no segundo momento com a gravidade da sépsis
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Quando se procede a comparagao dos valores do angulo de fase com a
albumina sérica, observa-se um grau de associagao entre as variaveis de muito
fraco (no terceiro momento) a moderado (nos dois primeiros periodos). Para além
deste facto, o coeficiente da correlagdo de Pearson é positivo indicando que, um
aumento dos valores do angulo de fase esta associado a um aumento dos valores
de albumina.

Observam-se diferengas estatisticamente significativas somente no primeiro e

segundo periodos de avaliagao.

Quadro 15 - Associagao entre o angulo de fase e a albumina sérica

| Albumina
Correlagao _
Primeiro Momento Segundo Momento Terceiro Momento
A r=0,352 r=0,452 r=0,098
Angulo de Fase ’ ’ ’
E p=0,002 p <0,001 p=0,453

': Correlagdo de Pearson
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O coeficiente de correlagdo de Pearson obtido entre os valores do angulo de
fase e os da proteina C-reactiva € negativo, indicando que valores mais elevados do
angulo de fase estdo associados a menores valores da PCR. (vide quadro 16)

No entanto, o grau de associagado entre as variaveis varia de muito fraco (no
terceiro momento) a fraco (nos momentos iniciais).

Observam-se diferengas estatisticamente significativas em relagdo aos dois

primeiros periodos de avaliagao.

Quadro 16 — Associagao entre o dngulo de fase e a proteina C-reactiva

PCR
Correlagao’
Primeiro Momento Segundo Momento Terceiro Momento
Angulo de Fase r=-0,233 r=-0,312 r=-0,201
p:0,045 p:O’OOG p=0’119

': Correlagao de Pearson

No quadro abaixo representado, verifica-se um grau de associagdo entre o
angulo de fase e a categoria do indice de gravidade SAPS I, de muito fraco a fraco.
Pelo facto do coeficiente de correlagdo ser negativo indica que, um aumento dos
valores do angulo de fase esta associado a uma diminuigdo do score SAPS II.

No entanto, ndo se observam diferengas estatisticamente significativas entre os

trés periodos, excepto em relagcdo ao segundo periodo de avaliagéo.

Quadro 17 — Associagao entre o angulo de fase e a categoria do indice de gravidade SAPSII

SAPS I
Correlag&o’ |
Primeiro Momento Segundo Momento Terceiro Momento
Angulo de Fase r=-0,114 r=-0,287 r=-0,153
p=0,332 p=0,013 p=0,238

' Correlagao de Pearson
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A correlagdo negativa entre os valores do angulo de fase e o indice de
gravidade clinico SOFA evidenciada no quadro 18, revela-nos que valores mais
elevados do angulo de fase estdo associados a valores mais baixos deste score
clinico.

Somente se observam diferencas estatisticamente significativas relativamente

ao segundo periodo de avaliagao.

Quadro 18 — Associagao entre o angulo de fase e a categoria do score SOFA

SOFA
Correlag&o' _
Primeiro Momento  Segundo Momento Terceiro Momento

p=-0,178 p=-0,385 p=-0,026

Angulo de Fase
p=0,126 p< 0,001 p=0,840

': Correlagdo de Spearman

Do quadro 19, cabe salientar a correlagdo negativa entre o angulo de fase e o
tempo de internamento dos doentes durante os trés periodos de avaliagao.

Isto sugere que, a dngulos de fase mais elevados correspondem menos dias
de internamento no servigo, apesar das correlacbes serem muito fracas e nao se

observarem diferengas estatisticamente significativas.

Quadro 19 — Associagao entre o angulo de fase e o tempo de internamento

Tempo de Internamento

Correlagéo1 p
Angulo de Fase
Primeiro Momento o= -0,009 0,940
Segundo Momento o= -0,090 0,441
Terceiro Momento = -0,130 0,318

': Correlagdo de Spearman

Quando se procede a comparagdao do angulo de fase nos diferentes

momentos de avaliagcdo com a evolugdo clinica dos doentes, verifica-se que os
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valores do angulo de fase sdo sempre mais baixos nos doentes falecidos
comparativamente aos que melhoraram, conforme evidenciado no quadro 20.
Relativamente ao periodo final, cabe salientar que nao existe um valor médio

definido para o angulo de fase em virtude dos doentes terem falecido.

Quadro 20 - Comparagao do angulo de fase com a evolugéo clinica dos doentes

Evolugao Clinica

Falecido  Sobrevivente
Média (dp) p'

Angulo de Fase

Primeiro Momento 3,23 (1,03) 3,52(1,85) 0,566
Segundo Momento 2,50 (1,14) 4,20 (2,22) 0,007
Terceiro Momento -~ 5,56 (2,18) -—--

' Teste T de Student

A média dos valores do angulo de fase dos doentes criticos foi igualmente
relacionada com o tipo de suporte nutricional, nos trés momentos de avaliacéo.

A anadlise comparativa nao revelou aspectos de diferenciagdo (primeiro
momento: p=0,826; segundo momento: p=0,064 e terceiro momento: p=0,686).

No entanto, pode ressaltar-se que os valores mais elevados do angulo de fase
correspondem nos dois primeiros momentos de avaliagédo aos doentes com nutricao

entérica e, no ultimo periodo aos submetidos a alimentagao por via oral.

De acordo com o observado na curva ROC (Receiver Operating Characteristic
Curve) e exposto no quadro 21, constata-se que n&o foi possivel obter alta
sensibilidade e alta especificidade sendo que, o melhor ponto de corte verificado
para a amostra em estudo foi com 78,7% de sensibilidade e 71,4% de
especificidade, correspondendo a um valor do angulo de fase de 3,26 graus, quando
considerada a escala original de medida.

A area sob a curva ROC apresenta um valor de 0,799, o que traduz uma boa
capacidade discriminativa deste modelo.
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Grafico 12 — Curva ROC para o cut-off do angulo de fase relativamente ao risco de mortalidade
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Quadro 21 — Valor do cut-off para o dngulo de fase

Cut-offdo Angulo  sensibilidade (%)  Especificidade (%)

de Fase (°)
3,26 78,7 71,4
2,93 85,2 64,3
2,79 90,2 57,1

Andreia Alexandra Machado Miranda
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CAPITULO 5

Discussao dos Resultados
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5. Discussao dos Resultados

Diversos estudos epidemiologicos tém sido desenvolvidos a nivel internacional
de forma a prover informacgdes acerca da caracterizacdo dos doentes criticos.

A nivel europeu, o estudo prospectivo, multicéntrico e observacional SOAP
(Sepsis Occurence in Acutelly lll Patients) realizado no ano de 2002, revela-nos as
caracteristicas demograficas e clinicas de cerca de trés mil doentes adultos
internados em cento e noventa e oito UCls médico-cirdrgicas de vinte e quatro
paises. A comparacao dos seus resultados com os do presente estudo, evidencia a
concordancia relativamente a idade, a distribuigdo por género, a frequéncia dos
doentes com motivo de admissdo médico e a média do score do indice de gravidade
clinico SAPS 1. @

A taxa de mortalidade observada na presente amostra (19%) €& muito
aproximada a percentagem meédia Europeia, mas inferior a média nacional (35%),
correspondente aos seiscentos portugueses que integraram o referido estudo. ®)

Mayr et al. atribuem a taxa de mortalidade baixa (9,5%), em trés mil e
setecentos doentes criticos de uma UCI austriaca ao facto de, quase metade terem
sido submetidos a cirurgia electiva cardiaca.

A disparidade na mortalidade observada entre os paises depende sobretudo,
da severidade da doenga e das populagdes avaliadas.

Alguns trabalhos de investigacdo tém demonstrado resultados similares no que
concerne a idade e a relacéo géneros feminino e masculino. “°°%

Pode entdo afirmar-se que, esta amostra apresenta caracteristicas
demograficas similares a outras populagcées de doentes criticos, sendo constituida
maioritariamente por homens (64%), com uma meédia de idade aproximada a
sessenta anos.

Tem vindo a verificar-se uma clara tendéncia para o aumento da faixa etaria e
a uma estagnacéo relativamente aos géneros. O aumento da esperanga média de
vida e os avangos tecnoldgicos que permitem prolongar e salvar mais vidas,
contribuem para esta constatagao. )

As populacdes de doentes criticos, pela sua heterogeneidade no diagnéstico
clinico, na severidade da doenca e alteracbes metabdlicas, levantam dificuldades
relativamente a definicdo de orientagdes terapéuticas abrangentes. A investigagao

tem vindo a desenvolver-se com base na categorizagdo dos doentes (cirurgicos,
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meédicos, transplantados, queimados, traumatizados), de forma a atingir objectivos
consensuais.

No que concerne as causas de admissao no Servigco de Medicina Intensiva, a
maioria dos doentes, uma percentagem de 63%, apresentavam alteragdes do foro
meédico, 19% do foro traumatico, 13% foram submetidos a cirurgia urgente e os
restantes 5% a cirurgia programada.

Neste estudo, o tempo de internamento com uma mediana de treze dias
permite defini-lo de longa duracgo. ¢V

Contudo, este valor ndo correspondera a duragdo meédia de permanéncia de
todos os doentes internados neste Servigo, uma vez que a metodologia do trabalho,
baseado em trés periodos de avaliagao que, requer internamento minimo de seis
dias e maximo de vinte e oito dias, influencia o valor encontrado. Desta forma, este é
mais elevado do que o referido para paises europeus, que descrevem uma mediana
do tempo de internamento nas UClIs de trés dias. ©®

Apesar de nao existir significado estatistico nas diferencas do tempo de
internamento dos doentes falecidos relativamente aos que recuperaram, o numero
de dias ¢ inferior no primeiro caso e, de uma forma mais evidente nos internamentos
menos prolongados.

No entanto, cabe ressaltar que, os doentes criticos ndo sobreviventes nao
faleceram no inicio do curso da doenga, mas maioritariamente no periodo critico da
doencga prolongada (doze dias). Esta constatacdo esta de acordo com estudos
recentes e salienta o fenémeno emergente da doenca critica cronica. % %2

Salientar ainda que, o periodo de hospitalizagdo do género feminino foi inferior
ao do género masculino, constatando-se uma diferengca estatisticamente
significativa.

No estudo de Friedrich, que abrangeu mais de trés mil internados numa UCI
médico-cirurgica pelo menos durante trinta dias, a idade revelou-se preditiva de
mortalidade hospitalar em doentes com internamento muito longo, embora com
menor significado do que outros factores, como algumas terapéuticas de suporte de
vida — a ventilagdo, os vasopressores, a didlise na insuficiéncia renal aguda. ©"

Contrariamente as caracteristicas de outras popula¢des de doentes criticos, a
média de idade dos doentes que faleceram nao foi mais elevada, mas similar aos
que melhoram o seu estado clinico (cinquenta e oito e cinquenta e nove anos,

respectivamente).
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Actualmente, a sépsis continua a ser um motivo frequente de admissdo nos
SMis constituindo um desafio clinico complexo a nivel mundial, no tratamento dos
doentes criticos.

A frequéncia de sépsis nestas unidades apresenta valores muito variaveis, por
exemplo, 18% e 73% na Suica e em Portugal, respectivamente. ¢

As taxas globais de mortalidade nestes doentes s&o extremamente elevadas,
oscilando entre 13,5% na Europa a 53,6% nos Estados Unidos da América. ®)

No estudo multicéntrico europeu SOAP verificou-se uma correlagdao positiva
entre a taxa de mortalidade e a de sépsis em todos os paises, demonstrando uma
mortalidade na sépsis de 27%, na sépsis severa de 32,3% e no choque séptico de
54,1%. @

Aquando da avaliagao dos doentes em estudo com quadro de sépsis, sepsis
severa e choque séptico a mortalidade encontrada foi de 14%, 43% e 14%,
respectivamente.

A mortalidade na sépsis severa assemelha-se a encontrada no estudo de
Padkin and colleagues de uma UCI do Reino Unido (45%), no entanto, inferior a
investigacdo realizada em Portugal, cuja percentagem é de 64%. ¢

Os valores para a mortalidade por choque séptico foram inferiores aos
descritos nas revisdes bibliograficas, provavelmente pela razdo da baixa mortalidade
destes doentes (catorze 6bitos).

Do ponto de vista populacional estima-se que, cerca de dezoito milhdes de
novos casos de sépsis severa serdo diagnosticados a cada ano em todo mundo,
com um crescimento estimado de 1% ao ano. N&do mais encarada como uma
complicagcédo eventual, a sépsis direcciona as aten¢des dos diversos profissionais no
sentido de reduzir a sua incidéncia e a taxa de mortalidade. “®

Nesta sequéncia, uma antibioterapia mais eficaz que possibilite o rapido inicio
do tratamento, o uso mais optimizado das variaveis hemodinamicas e das técnicas
de suporte organico, um melhor controlo glicémico, a utilizagdo da ventilagao
mecanica e a melhor administracdo da terapia nutricional, novas medicacdes que
visam interferir na cascata inflamatéria e da coagulagao e avangos em relagdo a um
diagnostico mais precoce, implicam uma maior probabilidade de sobrevivéncia dos
doentes criticos. **

Ap6s uma revisdao de dados recentes da literatura acerca da utilizacido do

angulo de fase na pratica clinica, pode constatar-se que existem evidéncias quanto a
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sua confianga e relevancia clinica bem como a sua utilidade como indicador de
progndstico, de sobrevivéncia e marcador nutricional em diversas situagdes clinicas,
nomeadamente em doentes hospitalizados, criticos, HIV positivos/SIDA, com
neoplasias, insuficiéncia renal cronica, doenca pulmonar obstrutiva crénica, cirrose
hepatica e sépsis. (30 32 33.34.35,36,37)

O estudo clinico de Barbosa-Silva et al. evidenciou que, um individuo saudavel
apresenta valores de angulo de fase aproximadamente de quatro a dez graus. 64

De acordo com diferentes investigacdes, baixos angulos de fase estao
associados a morte celular ou a alguma alteracdo na permeabilidade selectiva da
membrana, indicando um agravamento da doenga e consequentemente do
progndstico, com consequente aumento da morbi-mortalidade. %% 3839

Selberg & Selberg demonstraram que, angulos de fase baixos estdo
associados a um reduzido tempo de sobrevivéncia nos individuos com cirrose
hepatica. Os doentes que apresentaram angulos de fase menor ou igual a 5,4 graus
tiveram menor tempo de sobrevivéncia comparativamente aos doentes com angulos
de fase mais elevados, correspondendo a 6,6 graus. ¥

Avram et al., também apontaram uma forte associacéo entre baixos valores de
angulo de fase e o aumento da mortalidade em doentes que realizam dialise
peritoneal. ©°

Em individuos HIV positivos, com idade média de aproximadamente quarenta
anos, demonstrou-se uma forte capacidade do angulo de fase em predizer a
sobrevivéncia e a progressao clinica dos doentes, independentemente do grau de
imunodeficiéncia. Foi ainda verificado que um aumento de um grau no angulo de
fase pode representar um aumento de 29% na taxa de sobrevivéncia. %

Relativamente a distribuicdo das medidas vectoriais de bioimpedancia em
homens com cancro de pulm&o em estagio IlIB ou IV com as de individuos
saudaveis, agrupados por sexo, idade e indice de Massa Corporal, foi demonstrado
que a posi¢ao vectorial média diferiu significativamente entre os doentes com cancro
e os controlos devido a reactancia reduzida, isto €, menor angulo de fase, com a
resisténcia preservada nos dois grupos com cancro. Os doentes que obtiveram um
angulo de fase inferior a 4,5 graus tiveram menor tempo de sobrevivéncia. ©°

Mattar and colleagues, compararam doentes criticos adultos com e sem quadro
clinico de sépsis pela analise da bioimpedancia eléctrica, destacando a utilizacdo do

angulo de fase como indicador de prognéstico. 2
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Segundo os autores, os doentes com SIRS, sépsis, sépsis severa e choque
séptico apresentaram altera¢cdes no conteudo de massa ndo gorda e na distribuicdo
da agua corporal total.

O aumento da permeabilidade capilar e a ruptura da membrana observada
nestes doentes sédo responsaveis pelo extravasamento de liquidos, desenvolvimento
do terceiro espaco e hidratacdo da porcao lipofilica da membrana celular, o que
explica a diminuicdo dos valores de reacténcia e as alteragbes de resisténcia
encontradas neste estudo.

No entanto, apesar da resisténcia ter variado com o grau de hidratagéo, a
diminuicdo da reactancia foi proporcionalmente maior do que a diminuicdo da
resisténcia, o que resultou na diminuicdo do angulo de fase.

Os doentes sépticos que nao sobreviveram, apresentaram angulos de fase
baixos na fase final da evolugdo de 3,9+1,2 graus, enquanto que os sépticos
sobreviventes apresentaram AF de 5,2+1,5 graus, comparados com valores de
6,7+1,7 graus nos doentes sem sépsis.

Os valores dos doentes com sépsis sobreviventes referidos no estudo de
Mattar e col. sdo idénticos aos obtidos nos doentes do presente estudo (5,6+2,2
graus). Contudo, nos doentes sépticos nao sobreviventes, os valores do angulo de
fase apresentam-se inferiores (2,5+1,1 graus).

Quando se procede a comparacgédo dos valores médios do angulo de fase nos
diferentes momentos de avaliagdo com a evolucdo clinica dos doentes, verifica-se
que o angulo de fase € sempre mais baixo nos doentes falecidos comparativamente
com os que melhoraram, confirmando a relevancia do angulo de fase como factor
preditivo de sobrevivéncia e como bom indicador de progndéstico.

Aquando da associagado entre o angulo de fase e a gravidade da sépsis,
constata-se uma correlagdo negativa entre as variaveis indicando que, a um
aumento dos valores do angulo de fase corresponde uma diminui¢do da gravidade
do quadro séptico, demonstrando-se a capacidade do angulo de fase em monitorizar
a evolucao clinica destes doentes.

Desta forma, nos individuos que sofreram uma melhoria da sua condigao
clinica verificou-se uma evolugao favoravel da infeccdo e uma variacao positiva do

angulo de fase, relativamente aos doentes que faleceram.
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A analise da curva ROC (Receiver Operating Characteristic Curve) tem-se
mostrado relevante uma vez que, permite prover orientacdes para o ponto de corte
que deve ser considerado. Acredita-se que, a escolha do melhor ponto de corte em
qualquer teste de diagnostico € dependente do contexto. ®7) Neste estudo, avaliou-
se o cut-off para os valores do angulo de fase como indicador de mortalidade em
doentes criticos.

De acordo com o observado na curva ROC do presente estudo, constata-se
que, nao foi possivel obter um cut-off 6ptimo com alta sensibilidade e alta
especificidade sendo que, o melhor ponto de corte verificado para a amostra em
estudo foi com 78,7% de sensibilidade e 71,4% de especificidade, correspondendo a
um valor do angulo de fase de 3,26 graus, quando considerada a escala original de
medida.

Verifica-se assim uma clara necessidade de definir valores 6ptimos de cut-off
para o angulo de fase com elevados niveis de sensibilidade e especificidade, como
uma ferramenta de indicagdo progndstica. Para o efeito, devem realizar-se estudos

prospectivos com base em amostras maiores de doentes criticos com sépsis.

Barbosa-Silva and colleagues investigaram mil novecentos e sessenta e sete
americanos saudaveis, com idades compreendidas entre os dezoito e os noventa e
quatro anos, para esclarecer a relagao entre o angulo de fase e variaveis como o
género, a idade, a raga e indicadores de composicdo corporal (indice de Massa
Corporal e percentagem de gordura), para além de estimarem as médias
populacionais e os respectivos desvios-padrdo para o angulo de fase, de forma a
servirem como valores de referéncia.

Apesar de nao se dispor de uma distribuicdo dos valores do angulo de fase em
adultos portugueses saudaveis para cruzamento dos resultados encontrados,
verificou-se que, comparativamente ao estudo de Barbosa-Silva et al., realizado em
adultos americanos saudaveis, os valores do édngulo de fase do presente estudo em
doentes criticos, para ambos os géneros e nas diferentes faixas etarias,
apresentaram-se sempre inferiores, como o esperado. (Vide graficos 13 e 14)

Verificam-se diferencas estatisticamente significativas em todas as classes

etarias e nos dois géneros.
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Grafico 13 — Comparagéao entre os valores do angulo de fase do presente estudo com o de Barbosa-Silva
et al., para o género masculino
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Grafico 14 — Comparacéao entre os valores do angulo de fase do presente estudo com o de Barbosa-Silva
et al., para o género feminino
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De salientar que, a falta de valores de referéncia para o angulo de fase tem
limitado o seu uso em situagdes clinicas e epidemioldgicas, uma vez que estes
dados sao necessarios para avaliar correctamente desvios individuais em relacédo a
média populacional e para analisar a influéncia do angulo de fase em varios
resultados no seio dos estudos epidemioldgicos. ¥
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No presente estudo pode constatar-se que o valor da média do angulo de fase
dos homens foi superior ao das mulheres, nos trés momentos de avaliagao.
Contudo, as diferencas entre os géneros somente sao estatisticamente significativas
no primeiro periodo.

As diferengas relacionadas com o género e apresentadas por estes doentes
confirmam os resultados de estudos anteriores. O angulo de fase aumenta com a
massa celular corporal e, assim sendo, como 0s homens possuem uma maior
quantidade de massa nao gorda (e portanto musculo esquelético) apresentam
valores de angulos de fase maiores do que as mulheres.

De ressaltar que, na presente amostra a gravidade do quadro infeccioso no
género feminino foi superior a do género masculino, facto este que também pode ter
contribuido para a diminui¢cao dos valores do angulo de fase nas mulheres.

Verifica-se ainda uma tendéncia para a diminuigdo do angulo de fase com o
avancar da idade, transitando de 4,51 para 2,73 graus no género masculino e de
3,58 para 2,73 graus no género feminino.

Os reduzidos valores do angulo de fase em faixas etarias mais altas tém sido
apontados de forma a reflectir a deplegdo do estado geral e as fungdes fisicas
associadas ao envelhecimento. Como o angulo de fase € influenciado pela relagao
entre a agua intracelular e extracelular, os menores valores observados em
individuos mais velhos reflectem uma diminuigdo do musculo-esquelético, os quais
podem ser ainda agravados pelo aumento de edema, no decorrer do processo de
envelhecimento. ©®

Nesta investigacdo, o coeficiente da correlagdo de Pearson obtido entre a
idade e o angulo de fase foi negativo, indicando que aos individuos com angulos de

fase mais baixos, corresponde uma maior idade.

Ao nivel da literatura verifica-se um numero crescente de publicagdes que
utilizam indices de prognéstico como o SAPSII (Simplified Acute Physiology Score) e
o SOFA (Sequential Organ Failure Assessment) para traduzir o risco de morbi-
mortalidade em doentes de UCIs médicas ou cirtirgicas. '?

O sistema de prognéstico SAPS I, apresenta nesta amostra de doentes criticos
uma alteragdo favoravel e com significado estatistico, nos trés momentos de
avaliacao.

Os valores mais elevados podem ser concordantes com uma maior taxa de
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mortalidade. As médias, sao significativamente mais elevadas no grupo de doentes
do foro cirurgico que, frequentemente apresentam um grau de gravidade clinica
maior e menores valores de angulo de fase.

A evolucgao da disfungao organica avaliada através do indice SOFA, evidenciou
significado sob o ponto de vista estatistico, e sofreu igualmente uma melhoria
acentuada nos trés periodos de avaliagao (score de 8 para 4). Os seus valores
apresentam-se superiores as médias verificadas em estudos como o EURICUS-II
(European ICU Study) e SOAP, o que demonstra que a severidade clinica destes
doentes é de considerar. %

Ainda sobre a caracterizagdo clinica deste grupo pode salientar-se que, o
SAPS Il sofreu uma elevagao no caso dos doentes falecidos, assim como o SOFA;
por este motivo, considera-se que estes indices reproduziram de forma fiavel a
evolucao clinica destes doentes.

O trabalho de Rivera-Fernandez et al. estabelece relacbes entre estes indices
e a mortalidade e considera que a determinagdo diaria do SOFA score fornece
informagao importante para a sua explicagdo. ©°

No presente estudo, observou-se uma clara tendéncia para os doentes criticos,
com quadro seéptico e indices de gravidade SAPS Il e de faléncia organica SOFA
mais elevados, ou seja, com maior comprometimento do numero de 6rgdos e um
pior prognéstico clinico, apresentarem menores valores do angulo de fase, podendo
este ser considerado como um indicador evolutivo no acompanhamento destes
doentes.

Desta forma, verificou-se uma relagao inversa entre os valores do angulo de
fase e os indices clinicos e assim sendo, maior probabilidade de débito.

Esta tendéncia para valores mais baixos do angulo de fase, foi também

evidente nos doentes com um maior tempo de internamento.

No doente critico as concentracdes séricas de albumina tém sido consideradas
indicador de progndstico, sendo que nestes doentes, é recomendavel o valor de
albumina plasmatica superior a 2,5 g/dl por se associar a menor risco de
mortalidade. ('®

A albuminemia parece estar dependente da constituicdo dos compartimentos
corporais liquidos intra e extra-celulares e em doentes em didlise peritoneal,

correlacionou-se positivamente com o angulo de fase. ©"
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O estudo de Gupta and colleagues, apresenta uma modesta, porém,
significativa associagédo positiva entre o angulo de fase e a albumina sérica, em
individuos com cancro pancreatico estadio IV. %

Nesta amostra de doentes criticos, constatou-se igualmente uma correlagao
positiva entre o angulo de fase e a albumina plasmatica, indicando que a um
aumento dos valores do angulo de fase esta associado um aumento da albumina.

Contudo observou-se um grau de associagao entre as variaveis de muito fraco
(no terceiro momento) a moderado (nos dois primeiros periodos), com um
coeficiente de correlacdo de Pearson entre 0,098 e 0,452.

Reconhece-se actualmente a utilidade da Proteina C-reactiva no diagndstico da
sépsis, como indicador precoce e sensivel, quer na idade adulta, quer na idade
pediatrica. ('®

Esta proteina de fase aguda positiva, encontra-se directamente ligada ao grau
de resposta inflamatoria, ou seja, doentes em choque séptico apresentam niveis
mais elevados de PCR do que doentes com sépsis.

A medida que o quadro séptico destes doentes se resolve, as suas
concentragbes plasmaticas vao diminuindo, enquanto que o angulo de fase vai
aumentando, observando-se uma correlagdo negativa entre ambos. A correlagao
apresentou significado estatistico relativamente aos dois primeiros momentos de

avaliagao, no entanto, com um fraco grau de associagao entre as variaveis.

A morbilidade, a mortalidade e a duracdo do internamento dos doentes criticos
esta associada ao estado nutricional; o aumento do risco relativo da mortalidade
hospitalar em doentes com desnutricdo proteico-energética salienta a importancia de
assegurar adequadamente as necessidades nutricionais durante a sua evolugao. *

O tipo de suporte nutricional frequentemente utilizado nestes doentes foi a
nutricdo entérica, quer na fase inicial, quer no momento final de avaliagao,
reflectindo as principais orientagdes internacionais. Este, abrangeu a quase
totalidade dos casos, numa percentagem de 72%.

A European Society of Parenteral and Enteral Nutrition (ESPEN) indica o inicio
do suporte entérico nos doentes criticos, com estabilidade hemodinamica e tracto
gastrointestinal funcionante, o mais precocemente possivel (mesmo inferior as vinte
e quatro horas), até atingir as necessidades nutricionais. Retardar o inicio da
nutricdo entérica por periodos superiores a dezoito horas, pode favorecer a
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gastroparésia e a necessidade do recurso & nutrigdo parentérica. 2

Os beneficios metabdlicos da nutricdo entérica precoce sao explicados pelo
aumento do fluxo sanguineo a nivel do intestino, aumento da oxigenacgao tecidular e
da absorcao de nutrientes. Origina a proliferacdo do epitélio e contribui para a
reparacao dos tecidos.

Desta forma, a introdugcdo precoce da nutricdo entérica em doentes criticos
adultos apds trauma, cirurgia, lesées neurolégicas, do foro médico e queimados, tem
sido associada a menor frequéncia de complicagdes infecciosas e a internamentos
mais curtos. A vantagem do suporte entérico relativamente ao parentérico na
reducdo da morbilidade séptica reflecte-se na diminuigdo das proteinas de fase
aguda durante o catabolismo apods trauma severo, menor translocagao bacteriana
intestinal, redugao das endotoxinas, dos niveis das interleucinas (1, 2, 6, 11 e 12) e
da estimulagcdo dos macrofagos e ainda da maior incorporagdo das proteinas
durante o anabolismo. ¢?

Neste estudo, a frequéncia da utilizagdo do suporte parentérico é ligeiramente
superior as referidas por alguns autores, como Heyland que sobre a abordagem da
pratica canadiana indica valores de 7,1%; no entanto, inferior as que demonstram a
intervencao nutricional no Royal London Hospital, que se aproxima dos 10 a 20%.
63. 69 Em 1999, o estudo europeu de Preiser et al. apresentou uma frequéncia de
23%. 4

Embora a introducdo tardia do suporte nutricional apds duas semanas de
fluidoterapia, em doentes submetidos a grandes cirurgias tenha sido associada a
pior evolugao clinica, ndo € possivel fazer a comparagao com estes resultados, uma
vez que o numero de individuos submetidos a solu¢gdes de soro fisioldégico ou a
infusdes de glicose é reduzido no segundo momento de avaliagdo e nulo na fase
final. ("

No que concerne ao impacto da instituicdo do suporte nutricional nos valores
do angulo de fase, pressupde-se que este varie positivamente nos doentes com
suporte entérico e parentérico e negativamente nos doentes que mantém a sua
terapéutica com soros glicosados e fluidoterapia.

Os resultados da comparagéo do suporte nutricional entérico e parentérico nos
diferentes momentos de avaliagdo com o angulo de fase, apesar de nao terem
significado estatistico, sdo superiores para os doentes com nutricdo entérica, o que

de alguma forma esta de acordo com o anteriormente referido.
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De ressaltar que, no periodo final os maiores valores do angulo de fase

correspondiam aos doentes submetidos a alimentagéo por via oral.

Cabe salientar que, esta investigacdo apresenta limitacdes que precisam ser
consideradas aquando da interpretacdo dos resultados. As mesmas encontram-se
relacionadas com a heterogeneidade da natureza da populagdo em estudo, o
tamanho da amostra e as préprias desvantagens da analise da bioimpedancia
eléctrica, que sdo poucas e facilmente compensadas.

Pode ainda referir-se que o acompanhamento dos doentes somente até ao
vigésimo oitavo dia apds a inclusdo no estudo, pode gerar duvidas quanto a real
mortalidade da populagéo estudada a médio e longo prazo.

A natureza heterogénea desta amostra, na qual coexistem doentes com uma
ampla gama de condigdes fisiopatologicas e diferentes idades, pode obscurecer a
interpretacéo definitiva dos dados e limitar a generalizagdo dos mesmos.

O tamanho amostral relativamente pequeno pode contribuir igualmente para
este facto. Existe assim a necessidade de validar a eficacia diagnéstica do angulo de
fase utilizando amostras maiores em populagdes de doentes criticos com sépsis.

Uma limitagdo potencial da abordagem da bioimpedancia eléctrica € a
dependéncia de modelos de regressdo, obtida em amostras restritas de seres
humanos, o que limita a utilidade do modelo derivado de outros doentes que diferem
das da amostra original em que o modelo foi desenvolvido. 2

No entanto, uma revisdo realizada por Kyle e colaboradores, apresenta os
principios e métodos da bioimpedancia eléctrica, os compartimentos avaliados, além
de equacgdes reportadas na literatura com os critérios de seleccdo a serem
considerados, concluindo que a BIE permite determinar a massa nao gorda e agua
corporal total em individuos sem alteragbes significantes de liquidos e electrélitos,
quando utiliza uma equagao validada que seja apropriada, considerando a
populacdo, idade, sexo, raga e doenca, através de procedimentos padronizados. ?®

A bioimpedancia eléctrica tem vindo a ser validada para estimar a composi¢ao
corporal e o estado nutricional em diversas situagdes clinicas. (57. 58)

No entanto, escolher uma equagao de BIE que seja adaptada as populagdes
estudadas continua a ser um factor limitante para a sua utilizagdo e, mesmo

escolhendo uma equacao especifica para determinado grupo de pessoas, esta, deve
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ser interpretada com cuidado, quanto mais aumentar a sua complexidade e
dependéncia de outras variaveis. > 4%

Contudo, na presente investigacdo, mediu-se o angulo de fase, que ¢é
independente de equacgdes de regressao e pode ser realizado mesmo em situagdes
nas quais as concepg¢des da BIE ndo s&o validas para estimar a integridade tecidular
e 0s compartimentos liquidos corporais, permitindo eliminar uma grande fonte de
erro aleatério. ¢ 39

De acordo com as guidelines da ESPEN, a variabilidade da técnica da BIE
relatada para a avaliacdo da composicdo corporal esta relacionada com diversos
factores como, o estado de hidratagéo e / ou disturbios graves de distribuicdo de
agua, a posigao do corpo durante o procedimento, a temperatura do ar ambiente e a
temperatura da pele, o contacto do doente com uma superficie metalica, a pratica de
actividade fisica, o consumo de bebidas alcodlicas e bebidas com cafeina, bem
como a ingestdo de alimentos oito horas antes da medico. @ +°

No entanto, a posi¢cao corporal foi controlada em todos os doentes, uma vez
que estes se encontravam em decubito dorsal na cama do servigo e a medigao foi
realizada com os membros superiores separados do tronco num angulo de
aproximadamente trinta graus e os membros inferiores a quarenta e cinco graus.

A pele foi desinfectada e observou-se uma distdncia minima de cinco
centimetros entre os eléctrodos.

A temperatura do ar encontrava-se dentro de um intervalo controlado no
ambiente hospitalar (aproximadamente 22°C).

A actividade fisica foi nula nestes doentes, devido a natureza da sua doenca
avancada e a reduzida mobilidade no leito. A ingestdo de alimentos nao foi
monitorizada no presente contexto clinico, facto que pode ter contribuido para uma
pequena variabilidade.

Nenhuma avaliagdo de confiabilidade dos inter-avaliadores e utilizadores da
bioimpedancia eléctrica foi feita neste estudo.

Este viés, no entanto, foi minimizado, restringindo o uso do aparelho de BIE a
Nutricionista e autora treinada, com experiéncia no uso desta técnica clinica. Para
além deste facto, a BIE foi realizada em todos os doentes utilizando o mesmo
analisador o qual se encontrava devidamente calibrado. A standardizacido da técnica

tornou-se essencial para a reprodutibilidade dos resultados.
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Deve ressaltar-se que os resultados sao consistentes e altamente significativos
em cada analise estatistica aplicada, sugerindo que estes resultados fornecem
dados estimuladores que podem contribuir para a realizagdo de um estudo de alta
escala, multicéntrico e randomizado, no qual se avalia o angulo de fase como
indicador prognostico e indicador do estado nutricional em outras condigdes clinicas,

bem como em populacdes saudaveis.
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6. Consideragoes Finais

A sépsis continua a ser um motivo frequente de admissdo nos SMis,
constituindo um desafio clinico complexo no tratamento dos doentes criticos, a nivel
mundial.

A literatura descreve que a sua elevada incidéncia advém do envelhecimento
da populacdo, de procedimentos mais invasivos, do wuso de farmacos
imunossupressores € da maior prevaléncia de infeccdo por sindrome da
imunodeficiéncia adquirida, pressupondo-se que esta tendéncia se acelere no futuro.

No entanto, a frequéncia de sépsis neste servico apresenta um valor inferior a
meédia europeia e muito inferior a média nacional.

Por sua vez, a taxa de mortalidade dos doentes avaliados € aproximada a da
meédia europeia e as caracteristicas demograficas sdo semelhantes as de outras
populagdes de doentes criticos sépticos.

Relativamente a analise da bioimpedancia eléctrica, poucos foram os estudos
que a exploraram como método de medida da massa nao gorda e da massa celular
corporal em doentes criticos.

Sequencialmente, a real possibilidade do uso deste método nestes doentes,
permanece ainda relativamente controversa, apesar dos resultados de algumas
investigacdes indicarem que a analise da composigao corporal por bioimpedancia é
valida tanto em doentes criticos como em individuos saudaveis.

De igual forma, ap6s uma revisdo de dados recentes da literatura acerca da
utilizacdo do angulo de fase na pratica clinica, pode constatar-se que existem
evidéncias quanto a sua confianga e relevancia clinica, bem como a sua utilidade
como indicador de progndstico e de sobrevivéncia em diversas situagdes clinicas.

Neste contexto e, em virtude dos doentes criticos apresentarem baixos valores
de angulo de fase durante o diagnostico de sépsis, 0 mesmo foi considerado como
indicador evolutivo de progndstico e preditor de sobrevivéncia no acompanhamento
destes doentes.

Relativamente a evolugdo desta amostra de individuos, verificou-se uma
concordancia entre as variagdes da gravidade da sépsis e os valores do angulo de
fase sendo que, nos doentes que melhoraram observou-se uma evolugao favoravel
do quadro séptico correspondente a uma variagdo positiva do angulo de fase,

comparativamente aos doentes que faleceram.
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A medicdo do angulo de fase tornou-se igualmente util em monitorizar
alteragdes do estado nutricional, avaliando desta forma, a efectividade da terapia
nutricional instituida aos doentes hospitalizados no SMI.

O facto de o seu valor ser superior em doentes com suporte nutricional
entérico, equipara-se as principais recomendacdes internacionais, revelando-se a
frequéncia crescente da sua utilizacdo uma pratica positiva nesta unidade.

Os indices clinicos de gravidade (SAPS Il e SOFA) construidos a partir de
dados obtidos na admisséo do internamento e avaliados frequentemente, revelaram-
se viaveis e fiaveis na caracterizacido da evolugcdo clinica dos doentes criticos,
durante os trés periodos de avaliagao.

A albuminemia parece estar dependente da constituicdo dos compartimentos
corporais liquidos intra e extra-celulares e nesta amostra de doentes correlacionou-
se positivamente com o angulo de fase.

Actualmente é reconhecida a utilidade da proteina C-reactiva no diagnodstico da
sépsis, uma vez que esta proteina de fase aguda positiva esta directamente ligada
ao grau de resposta inflamatéria.

Pode constatar-se que, a medida que a gravidade da sépsis se resolveu, as
suas concentracdes plasmaticas foram diminuindo enquanto que os valores do
angulo de fase aumentaram, observando-se uma correlagdo negativa entre ambos.

Futuramente, estudos adicionais, deverao realizar-se abrangendo uma amostra
mais alargada, de modo a solidificarem estas ilagbes, permitindo que os parametros
de analise da bioimpedancia eléctrica, nomeadamente o angulo de fase, venham

auxiliar na modulagao de prognéstico clinico do doente critico!
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Anexo 1

DECLARACAO DE COMPROMISSO DO CUMPRIMENTO DAS NORMAS ETICAS
PELO DIRECTOR DO SERVICO DE MEDICINA INTENSIVA DOS H.U.C.
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Andreia Alexandra Machado Miranda



Angulo de Fase como Indicador de Prognostico em Doentes Criticos com Sépsis

MINISTERIO DA SAUDE

HOSPITAIS DA UNIVERSIDADE DE COIMBRA
SERVICO DE MEDICINA INTENSIVA
Director: Prof. Doutor Jorge Pimentel

A Sr® Dr® Andreia Alexandra Miranda cumpriu estdgio voluntdrio no
Servico de Medicina Intensiva dos Hospitais da Universidade de Coimbra de
21 de Setembro de 2009 a 26 de Fevereiro de 2010.

Durante esse tempo teve oportunidade de colher dados relativos &
Impedéncia bioelétrica de doentes com sépsis, com idade superior a 18 anos
e em ventilacdo artificial.

A colheita dos referidos dados foi sempre efectuada com a supervisdo do
médico de servico (do quadro do servigo) que garantiu o anonimato dos
dados.

A referida colheita é feita por processo ndo invasivo, ndo doloroso e que ndo
interfere na restante monitorizagdo nem na terapéutica do doente.

Pelas razdes atrds expostas o consentimento informado do representante
legal do doente (uma vez que todos estavam profundamente sedados e sob
ventilagdio artificial), foi considerado dispensdvel, responsabilizando-me
pelo cumprimento das normas éticas.

orgé Pimentel
do SMI

f.Pr:
irector

Coimbra, 26 de Fevereiro de 2010

Av. Bissaya Barreto e Praceta Prof. Mota Pinto - 3000-075 Coimbra
Telef. 239 400570 / 239 400509 Fax. 239 823907

Andreia Alexandra Machado Miranda
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Anexo 2

PROTOCOLO DE INVESTIGACAO
“Angulo De Fase como Indicador de Prognéstico em Doentes com Sépsis”

Andreia Alexandra Machado Miranda
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PORTO

FACULDADE DE CIENCIAS DA NUTRIGAO E ALIMENTAGAO
UNIVERSIDADE DO PORTO

Hospitais da Universidade de Coimbra — Servico de Medicina Intensiva
Protocolo de Investigacao

“Angulo De Fase como Indicador de Prognéstico em Doentes com Sépsis”

Nome do doente: Caso Ne:

Género: MO FO

Idade: (anos)

Motivo de admissao:

Médico [ Politraumatizado [] Cirurgia programada [] Cirurgia urgente [

Informacgdes Clinicas:

1° Momento de 2° Momento de 3° Momento de
. Avaliacdo (24 a 48 Avaliacao (6° a 8° Avaliacao (pré-alta
Parametros h apés dias de internamento) | do SMI ou até ao 28°
internamento) dia)
Sem Sépsis
Sépsis
Sépsis severa
Choque séptico
SAPS I
Pulmonar Pulmonar Pulmonar
Renal Renal Renal
Hepatica Hepatica Hepatica
SOFA Cardiaca Cardiaca Cardiaca
Hematolégica Hematolégica Hematolégica
Neurolégica Neurolégica Neurolégica
Impedancia Bioeléctrica:
R(Q)
Xc (Q)
Angulo de Fase (graus)
Albumina (g/dl)
PCR (mg/dl)

A2
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Tipo de Suporte Nutricional:

Suporte nutricional 1° Momento de 2° Momento de 3° Momento de
Avaliacao Avaliacéo Avaliacéo
Oral
Entérico
Parentérico
Misto
Soro Glicosado
Soro Fisiolégico
Tempo de internamento no SMI: (dias)

Evolugao Clinica: Falecido [J Sobrevivente []

Data inicial: / /

Data final: / /

A responsavel:

(Andreia Miranda - Nutricionista)

Andreia Alexandra Machado Miranda
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Anexo 3

INDICES DE GRAVIDADE CLINICA SOFA E SAPSII

Andreia Alexandra Machado Miranda
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Quadro representativo do indice SOFA, utilizado no Servigo de Medicina Intensiva dos H.U.C.

SOFA
Luis Bento 2009
Pa02 FiO2 Peso PAS PAD NA Dobu Dopa
~lo - 21% ~0 alo [ ~lo -0 A!o -0
|
0 0 0 o 0 0 0 0
250 | |[=lio0% | |[=l2s0 | |=las0 | =250 | | =100 [~ls0 [=!s0
meg/min mcglkg/min - mcg/kg/min
Creatinina Diurese Bil total Plaquetas 6CSs
40 a0 a0 ~lo ~l3
0 0 0 0 ] 0
v 10 vi2500| |-T15 ¥ 500 vl5
mg/dL mL mg/dL x 1000/mm3
SOFA Pulmao #DIV/0!
SCORE #DIV/0! Rim 4
Mortalidade% #DIV/0! Ip_;aado 0
Coragédo #DIV/0!
|Coagu|aq§o 4
Neurolégico £
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Quadro representativo do indice SAPS II, utilizado no Servigo de Medicina Intensiva dos H.U.C.

INDICES DE GRAVIDADE

Nome: N° processo
Idade Temperatura Tensdo arterial
0.anos Temperatura
® Axilar TAS 0 mmHg
0 anos Rectal/Timpanica TAD 0 mmHg
@it TAM 0 mmHg
120 anos
Sistélica Diastélica
FC FR Ventilagdo
0 bpm 0 cpm Pa02/FiO2 mmHg
Minima Minima 0
o] [o] A (a-a102 g
0 0 22 Ventilagdo mec]ésf\?ca
Méxima Méxima —
Lol Lol ® sim
> 200 bpm 250 cpm N3o
Max Min Max Pa02 PaCO2 FiO2
pH Bicarbonato IRA?
6,8 0
Sim
® Néo
6,86 0,0 mEq/L
7.8 60
Creatinina Diurese
Sédio Potdssio Hemograma Bilirrubina total
100 mEq/L 0,0 mEq/L 0,0 mg/dL
100 mEq/L 0,0 mEq/L 0.0 % 0,0 0,0 mg/dL
200 mEq/L 10,0 mEq/L Leucécitos 20,0 mg/dL
Hematécrito milhares/mm3
Tipo de doente
Escala 6CS . SAen A ] < L
Existe insuficiéncia organica grave ou imonodepressdo ? @ Doente médico
- . >
- 3 Neoplas!a SHIER mfetz?stlzada ) Pos-operatério de cirurgia urgente
- Neoplasia hematoldgica ?
SIDA ? Pos-operatério de cirurgia electiva
Principal diagnéstico de admissdo na UCL
| Doentes ndo-cirlrgicos - Sépsis | El
© Luis Bento 2005

Andreia Alexandra Machado Miranda
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Anexo 4

QUADROS COM OS VALORES DO ANGULO DE FASE DO PRESENTE ESTUDO
E DO DE BARBOSA-SILVA ET AL.
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Quadro A - Valores do angulo de fase de acordo com as classes etarias e o género do estudo de

Barbosa-Silva et al.

Idade

18-20
20-29
30-39
40-49
50-59
60-69
=70

Quadro B - Valores do angulo de fase de acordo com as classes etarias e o género do presente estudo

Idade

20-29
30-39
40-49
50-59
60-69
=70

Género Masculino
n=832
7,90+0,47 [6,97; 8,75], n=17
8,02+0,75[6,83; 9,17], n=178
8,01+0,85 [6,64; 9,48], n=178
7,76+0,85 [6,53; 9,00], n=121
7,31+0,89 [6,12; 8,68], n=106
6,96+1,10 [5,40; 8,88], n=111
6,19+0,97 [0,97; 8,01], n=121

Género Masculino
(n=48)
4,5140,95 [5,07; 3,41], n=3
4,01+1,86 [5,48; 1,56], n=4
3,86+1,15[5,94; 2,17], n=13
4,37+2,96 [11,15; 0,65], n=15
2,73+0,93 [4,18; 0,8], n=13

Género Feminino
n=1135

7,0420,85 [5,90; 8,91], n=20
6,98+0,92 [5,64; 8,55], n=171
6,87+0,84 [5,57; 8,36], n=242
6,91+0,85 [5,57; 8,33], n=165
6,55+0,87 [5,48; 7,96], =205
5,97+0,83 [4,69; 7,48], n=180
5,64+1,02 [4,22; 7,04], n=152

Género Feminino
(n=27)
3,58+0,56 [4,23; 3,22], n=3
3,33+0,57 [3,84; 2,53], n=4
3,86+1,27 [4,74; 1,97], n=4
2,08+0,55 [2,75; 1,43], n=5
2,58+0,65 [3,51; 1,95], n=5
2,73+1,09 [3,99; 0,86], n=6
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