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As Diretrizes Clinicas na Satide Suplementar, iniciativa conjunta

Associagido Médica Brasileira e Agéncia Nacional de Saiide Suplementar, tem por
objetivo conciliar informacées da drea médica a fim de padronizar condutas que
auxiliem o raciocinio e a tomada de decisdo do médico. As informagées contidas
neste projeto devem ser submetidas a avaliagdo e a critica do médico, responsavel
pela conduta a ser seguida, frente a realidade e ao estado clinico de cada paciente.
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DESCRICAO DO METODO DE COLETA DE EVIDENCIA:

A fonte primaria de consulta foi a base de dados MEDLINE por meio de acesso ao
servico PubMed de Pesquisa Bibliografica em Publicacdes Médicas. Pela interface
MeSH (Medical Subject Heading), inseriu-se os descritores da seguinte forma: (sepsis
OR critical illness AND calorimetry, indirect AND nutritional support), (Energy Intake
AND Critical lliness/therapy ) (Nutritional Support AND Septic Shock - Limits: Humans,
Adults. Filtro: Humans, RCT. Pela base PubMed/PICO, foram utilizados os seguintes
descritores: (Early nutrition AND Sepsis), (Glutamine AND Sepsis) com filtro: Meta-
andlise ou RCT, (Arginine AND Sepsis) com filtro: Meta-analise ou RCT, (Enteral Glutamine
AND Sepsis ). Pela base de dados Ovid, utilizamos (Early enteral AND shock).

GRAU DE RECOMENDACAO E FORGA DE EVIDENCIA:

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consisténcia.

B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consisténcia.

C: Relatos de casos (estudos néo controlados).

D: Opinido desprovida de avaliagdo critica, baseada em consensos, estudos fisiologicos
ou modelos animais.

OBJETIVO:
Fornecer orientacdes a respeito da adequagao nutricional no paciente séptico, aplicaveis
a realidade brasileira.

CONFLITO DE INTERESSE:
Nenhum conflito de interesse declarado.

Sepse: Nutri¢do
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INTRODUCAO

Desnutrigdo é um estado de nutrigdo que influencia
negativamente o prognéstico de uma intervengdo terapéutica. A
desnutrigéo inicia-se no momento em que o paciente deixa de
compensar seu gasto metabélico com o aporte proporcional de
nutrientes. A resposta inflamatéria sistémica vem acompanhacla
de alteragées do metabolismo intermecliério, que determinam a
perda de massa magra de modo expressivo, proporcional ao grau
de estresse metabélico, resistente ao efeito anabslico do aporte
nutricionall'z(B). Esta alteragéio, denominada efeito alostatico
do estresse, pode resultar em so]arecarga alostatica
autoperpetuada, contribuindo para a morte por meio da disfungéo
de mﬁltiplos érgaos’(D).

Como forma de ofertara nutrigdo de modo seguro, algoritmos
vém sendo aplicados para pacientes graves, garantindo a seguranga
na administragéo e monitoragao dos efeitos da terapia nutricional,
em especial no seu infcio ou como resultado da combinagéo de

vias de nutrigdo enteral e parenteral.

Todos os pacientes devem receber uma quanti(lacle de nutriente
tal que previna uma desnu’crigéo aceleracla, que resultard em maior
tempo de hospitalizagéo e maior niimero de complicagées a um

maior custo hospitalar.

1. O ADEQUADO CALCULO DO APORTE CALORICO PARA ESSES
PACIENTES E IMPORTANTE PARA EVITAR A HIPER OU
HIPONUTRICAO?

A &esnutrigéo influencia negativamente o prognéstico de uma
intervengdo terapéutica. Esta se inicia no momento em que o
paciente deixa de compensar seu gasto metabslico com o aporte
proporcional de nutrientes. A resposta inflamatéria sistémica
vem acompan}lada de alteragées do metabolismo intermediario,
que determinam a percla de massa magra de modo expressivo,
proporcional ao grau de estresse me’caljélico, resistente ao efeito

anabslico do aporte nutricionall'z(B).
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Estudos observacionais em populagées mistas
de pacientes criticos, ndo exclusivamente sépticos,
sugerem haver um momento ideal onde o aporte
de nutrientes, qualita’civa e ,quantita’civamente,
deva ser proporcionaclo. E consenso que a
recuperagao de fungc‘)es vitais, como fungéo
mitocondrial, forga muscular ou imuniclade, estd

diretamente ligacla a otimizagao do aporte

proteico global, que se situa acima de 1 S g de
proteina por quilo de peso*?(B)3(C)(D).

Foi avaliada a aplicag&o das recomendagées
da meta calérica do American Co//ege o][ Chest
Pl7ys1'c1'ans-ACCP (25-27,5 12ca1/12g) e sua
influéncia na sobrevida de pacientes de terapia
intensiva recebendo dieta pa(lr&olo(B). Foi
estratificado o aporte calérico entre < 33%,
33-65% e > 65% do alvo calérico, concluindo
ser o grupo intermedidrio o de melhor
prognéstico quanto a sobrevida. O mesmo
grupo analisou dados relativos a génese de
complicagées infecciosas, concluindo que um
aporte calérico menor que 6 lacal/lzg/clia estava
relacionado ao aumento de eventos bacte-
rémicos numa populagéo de pacientes criticos
clinicosn(B). Estabeleceram meta calérica de
1,3 vezes o gasto energético metabélico (GEM)
ou 30 lecal/lzg, calculando assim o déficit
energético de uma populagéo semelhante ao
outro estudolZ(B). Ao final da primeira
semana, a taxa de infecgéo correlacionou-se
diretamente com a magnitucle do déficit
calérico glol)al (p< 0,0042). Em estudo
observacional prospectivo sequencial, en-
controu-se maior tempo de ventilagéo mecdnica
e maior taxa de infecgéo naqueles com maior
ljalango energético negativo cumulativo, cuja
meta foi relacionada a equagao de Harris-
Benedict com fator de estresse'®(B). Foram
estudados 55 pacientes criticos por meio de
calorimetria indireta seriada e demonstraram

forte correlagéo do ljalango energético negativo
com o desenvolvimento de sepse, insuficiéncia
renal, sindrome de desconforto respiratério
agudo, tlceras de pressdo e cirurgia, mas nao
com a mortalidade”(B).

discussio ao estabelecer andlise comparativa

Ampliaram esta

entre a populagéo clinica e cirtrgica, incluindo
calculo de fontes caléricas adicionais e suas
especificiclacles (glicose hiperténica, uso de
propofol) , concluindo que aqueles que atingiram
um aporte calérico de 82% (clfnica) e 67%
(cirtrgica) da meta calérica (média de 23 keal/
leg) tiveram menor tempo de internagao na UTI
e hospitalarls(B). A dificuldade em administrar-
se um aporte definido de nutrientes levou a
adogéo de diferentes pro’cocolos e algori’cmos,
manuseados diretamente pela equipe de
nutricionistas e enfermeiraslé(A)H'w(B).
Recomendam-se estudos adicionais sobre a

quan’cidade Stima de nutrientes para os pacientes
criticos'”(D).

Assim, considerando-se a evidéncia acima
exposta de que o aporte nutricional tem
implicagéo direta na morbidade dos pacientes,
o céalculo das calorias a serem ofertadas ¢
importante para se evitar os maleficios da
hiponutrigéo ou da desnutrigéo.

Recomendagiao

Todos os pacientes sépticos devem ter o
seu gasto energético metabélico avaliado de
orma a evitar os maleficios da hipo e da
hipernutrigéo.

2. O CALCULO DO GASTO ENERGETICO POR MEIO
DA CALORIMETRIA INDIRETA APRESENTA
VANTAGENS SOBRE AS TECNICAS CON-
VENCIONAIS PARA ADEQUACAO DO APORTE
CALORICO NO PACIENTE SEPTICO?

Sepse: Nutri¢do
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As equagdes de gasto energético para
pacientes sépticos nao demonstram precisdo e
podem induzir a préatica da hiper ou
hiponu’crigéio, ambas traduzindo-se em formas
de desnutrigéo no paciente grave. As
consequéncias do excesso de nutrientes numa
fase de resposta inflamatéria sio a hiperglicemia,
a esteatose hepética, a azotemia e o aumento
do trabalho respiratério. J4 a falta de nutrientes
afetard paula’cinamente a resposta imune-celular,
a forga muscular (musculatura respiratodria,
cardiaca, esquelética) e a atividade organica de

modo geral, trazendo apatia e inatividade.

O céleulo das necessidades nutricionais que
devemos ofertar ¢ baseado nos estudos por
calorimetria in&ireta, mas varias equagoes foram
comparadas com esta metoclologia, para
diferentes populagc’)es, proporcionando
estimativas de aporte energético a serem

implementadas ao individuo.

O GEM do paciente séptico tem grande
variagao individual, situando-se entre 16-35
lecal/leg. Tal limite al)range desde o paciente
hipome’cabélico idoso até o paciente grancle
queirna(lo, e varia conforme a fase de evolugéo
da cloengaQO(B)m(D). A variagao do gasto
energético no paciente critico com choque
séptico nos mostra uma fase inicial de
hipometaholismo (relativo), denominada e ebb-
plzase, com duragio de horas a poucos dias,
podenclo representar uma resposta adaptativa

o organismo. Nesta fase, a presenga da
disfungéo mitocondrial tem particular
importancia prognéstica. Apés a restauragao
de processos energéticos da economia,
desenvolve-se um estado hipermetabc’)lico e
catabslico, denominadoﬂow-plzase, que durara
de dias a semanas-meses (encerrando-se num

Sepse: Nutri¢ao

processo de ﬂow-plzase anabslico). Durante a
fase ﬂow catabélica, recomenda-se fornecer de
100-140% do GEM, de acordo com a fase do
tratamento??3(B)?*2(D). Embora nao tenha
sido demonstrado que a monitoragao por
calorimetria indireta afete o prognodstico de
pacientes graves, ela ¢ seguramente a tnica
ferramenta disponivel para a monitoragao desta
resposta metabslica pés-choque. Entretanto,
os apareﬂlos para sua monitoragao ndo estao
disponiveis na grancle maioria dos hospitais
brasileiros.

Recomen(lagéo

O cleulo do gasto energético metabélico
nos pacientes sépticos idealmente deve ser feito
por meio da calorimetria indire’ca, em razio da
imprecisdo das equagdes nesta populagéo. Nos
locais onde essa determinag&o ndo é possivel, o
aporte calérico deve ser estimado.

3. EXISTE EVIDENCIA A FAVOR DO INicCIO
PRECOCE (NAS PRIMEIRAS 48 HORAS DE
TRATAMENTO INTENSIVO) DO SUPORTE
NUTRICIONAL ENTERAL NO PACIENTE SEPTICO?

O conceito de priorizar o estado metabélico-
nutricional na alaordagem inicial do paciente grave
é antigo, mas o modo de aplicé—lo sofreu alteragéo
ao longo do tempo, deslocando-se da facilidade de
fornecimento de calorias e seguranga da nutrigdo
parenteral, perceljicla em pacientes com clisﬁmgéo
gastrointes’cinal, para énfase na nutrigdo enteral,
tréﬁca, mais custo-eficaz e capaz de modificar a
resposta organica. Os principais elementos
negativos a pratica da nutrigao enteral sio a
disfungéo gas’crointestinal e o posicionamento e
manutengao do acesso nutn'cional, fazendo com
que esta seja uma via dificil e arriscada. A
capacidacle de posicionamento da sonda enteral
além do piloro permitiu dar énfase ao jargdo “Se o
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intestino Itunciona, use-o!” Na indiviclualizagéo
do suporte nu’cricional, devemos considerar as
particularidades de pacientes com fungéo
gastroin’cestinal limitada (ﬂeo metabélico por
clrogas, doenga inflamatéria intestinal extensa,
fistula entérica, intestino curto). Os beneficios
ﬁsiolégicos de aporte minimo—parcial da dieta
enteral para pacientes graves reside na promogao
dos elementos da barreira mucosa e estimulo trsfico

ao tecido linfoide intestina (A (B)¥(D).

A nutrigdo enteral precoce no paciente critico,
definida por seu inicio dentro das primeiras 48
horas , reduz de 8 a 12% a mortalidade hospitalar,

conseguinclo ser pra’cicacla em apenas 50(%) ClOS

mesmos™(A)*°(B).

Quanto ao emprego da nutrigao parenteral,
com base no algoritmo proposto pelo estudo
ACCEPT3'(A), recomenda-se sua utilizagéo no
caso da impossibilidade de uso do tubo
gastrointestinal apos 24 horas de tratamento
intensivo. Quan(lo comparada aqueles que
receberam a nutrigao enteral tardiamente (apds
48 horas), a nutrigao parenteral reduz a
mortalidade significativamente (RR= 0,51;
95% 1C= 0,27-0,97), muito embora a mesma
favorega maior taxa de infecg&o32(A). No
entanto, a populagéo estudada ndo era
representativa de pacientes sépticos. Deve-se ter
em mente que o risco relativo de mortalidade
do paciente desnutrido grave é trés vezes maior,
permanecen&o esta populagéo a que mais se
beneficiara do inicio precoce da nutrigdo

intravenosa (le qualidade .

Recomendagio

Havendo viabilidade do tubo &igestivo, o
suporte nutricional deve ser iniciado nas
primeiras 48 horas do tratamento intensivo.

4. PACIENTES INSTAVEIS HEMODINAMICAMENTE
(EM CHOQUE SEPTICO) DEVEM RECEBER
SUPORTE NUTRICIONAL?

O paciente séptico hemodinamicamente
instével, do ponto de vista de suporte nutricional,
é aquele que ul’crapassou as primeiras 6 a 24
horas de intervengao do choque séptico, e vem
recebendo (lrogas vasoativas para adequagéio da
oferta tecidual de oxigénio, mantendo-se ainda
com sinais de hipoperfusio tecidual. Sao
exemplos a presenga de niveis baixos de saturagao
venosa central ou niveis elevados de lactato
sérico. Poderemos considerar também um outro
tipo de instabilidade, no paciente ja envolvido
com 1onga internagdo na UTI, e portador de
diferentes tlisfungées organicas adquiridas de
qua(lros graves anteriores, com respostas
fisiopatolégicas &istintas, dentro do conceito de
sol)recarga alostatica desenvolvido em topico

acima®(B)**3°(D).

A seguranga no inicio do suporte nutricional
para pacientes instaveis hemodinamicamente
ainda ¢ matéria de debate. A perpetuagao da
resposta inflamatéria apés o choque pode ter
origem nas alteragées sofridas pelo tecido
gastrointestinal, tornando-o um alvo prioritario
das agoes de suporte terapéutico®”*¥(D). Como
pré-requisito para sua utilizagé.o, a motilida&e,
a capacidade absortiva e a fungéo de barreira
devem estar minimamente preserva&as. As
maiores vantagens da utilizagéo precoce da via
enteral no paciente hemodinamicamente
instavel sio: a) favorecimento da &istribuigéo
do fluxo espléncnico pela presenga do alimento ;
13) preservagao funcional da barreira mucosa; c)
moclulag&o da resposta neuroendécrina,
atenuando o estresse metalaélico; d)
fornecimento de energia a célula; e) atenuagio

da translocagéo bacteriana.

Sepse: Nutri¢do
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A resposta neuroendéerina e exéerina do alimento
no tubo gastrointestinal sofre moditicagées no
paciente hemodinamicamente instave F4B)H4(D).
Estudos por técnicas manométricas e testes de
alasorgéo com acetoaminofen revelam que 50% dos
pacientes criticos em ventilagéo mecanica possuem
consideraveis alteragc')es damotilidade gastrointestinal.
Foi analisada a trequéncia de sintomas
gastrointestinais em pacientes criticos, com ctestaque
para o volume de residuo gastrico (VRG)®(B), e sua
correlagéo com aumento da morbi-mortalidade* B).
Ambos os estudos sustentam a recomendagéo em
diferentes algoﬁtmos damedida do VRG como modo
de trazer mais seguranga para o ajuste da nutrigdo
enteral para pacientes criticos. Por outro lacto, modelos
experimentais de ln'poxia intestinal demonstram o
potencial deletério do estimulo de nutrientes num
tempo inoportuno, agravando o déficit de oxigénio e
aumentando o dano celdar45'47(D).

A isquemia mesentérica ndo-oclusiva é a
entidade nosolégica resultante do insulto
isquémico da mucosa gastrointestinal no
paciente com hipopertuséo espléncnica. Sua
tisiopatogenia envolve o comprometimento do
fluxo central, bem como alteragées de regulagéo
de microcircutagéo, com a presenga de
vasoespasmo por agao de substancias proé-
inflamatérias ou por efeito de drogas. Uma vez
suspeitada, a interrupgao da nutrigao enteral ¢

imperiosa, reduzindo o consumo de oxigénio

derivado da tungéo at)sortivaés(C)‘*q(D).

Bstudos observacionais em pacientes nao
sépticos suportam o emprego de nutrigdo a
pacientes cirtrgicos hemodinamicamente
instdveis. Descreveram a tolerancia da dieta
enteral em pacientes com instabilidade
hemodinamica pés-cirurgia cardfaca, que
necessitavam de baldo de contrapulsagéo adrtico

e &rogas vasoativas, sugerindo ser possivel a

Sepse: Nutri¢ao

utilizagéo desta via para a maioria dos pacientes,
no entanto sujeita a oferta reduzida e
condicionada a monitoragdao do abdome e das
varidveis oxidinémicasso((j).

Pacientes submetidos a métodos de suporte
extracorpéreo com oxigenactor de membrana
(VV-ECMO) também suportam a nutrigdo

enteral precoce sem complicagc')es especitica551(C).

O suporte nutricional de pacientes
hemodinamicamente instaveis, apresentancto
distungées de mﬁltiplos orgaos pés—choque
séptico e submetidos a hemotiltragéo veno-
venosa continua, foi satisfatério mesmo na
presenga de grancte catabolismo (N2 uréico=

15-73 g/clia; média 33,5 g/clia)sz(C).

Embora as evidéncias para a prética da
nutrigao enteral precoce venham se
acumutancto, a nutrigado de pacientes
instdveis hemodinamicamente vem
acompanhada de riscos potenciais. No
momento, ndao estd recomendada a
nutrigao enteral em pacientes sépticos
hemodinamicamente instaveis até melhor
elucidagéo quanto ao momento de inicio,
quais nutrientes sdo dteis para a
moctiticagéo da resposta local e sistémica

e como monitorar o efeito local da dieta.

Recomendagiao

Pacientes sépticos instdveis hemodina-
micamente nao devem receber aporte nutricional
enteral ou parenterat até que a pertuséo esteja
restabelecida.

5. A SUPLEMENTACAO COM GLUTAMINA OU
ARGININA REDUZ MORBI-MORTALIDADE NO
PACIENTE SEPTICO?
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A terapia nutricional do paciente critico vem
mudando seu enfoque ao Iongo dos tdltimos anos,
convergindo para a busca da indiviclualizagéo dos
efeitos fannacolégicos de cada nutriente especffico.
Desenvolveu-se o termo “imunonutrigio”, para
dietas contendo aminoécidos essenciais ou semi-
essenciais (notaclamente arginina e glutamina),
nucleoticleos, 4cidos graxos Omega 3 e
antioxidantes.

Em revisio sistematica realizada sobre o
assunto, considerando pacientes criticos sépticos
e nao sépticos, o emprego de imunonutrigdo com
fsrmulas contendo arginina por via enteral reduziu
a ocorréncia de complicag()es infecciosas, porém
nio a mortalidade™ (B). Estudos que avaliaram
apenas a populagio de pacientes sépticos
identificaram dano (aumento da mortalidacle) com
uso deste tipo de formulag&o“(B).

Tal efeito pode estar relacionado as alteragées
do metabolismo da arginina na sepse, 1igac1a a
desmodulagéo da microcirculagéo secunddria ao
aumento da proclugéo de 6xido nitrico, ou por
potencializagéo da resposta inflamatéria

sistémica.

Criticam-se as conclusdes das meta-analises
sobre imunonutrigdo no paciente critico, em
razio da heterogenei&a&e dos estudos e a
diversidade das fsrmulas e diferentes proporgdes

de seus elementos.

Com relagéo a glutamina, permanece
crescente o nimero de descobertas sobre suas
fungées regulatérias e contribuigéo deste
aminoécido no organismo, particularmente em
situagoes de estresse. Assim como a arginina, pode
ser considerada um aminoécido semiessencial, o
que signi{;ica dizer que na dependéncia de sua
disponibili&a&e, uma ou mais {‘ungées essenciais

serdo afetadas. Atua regulanclo a expressao de
diversos genes relacionados ao me’ca]:)olismo,
defesa celular e reparo, ’cransdugéo do sinal celular
e ativagao de vias preferenciais de resposta, em
especial via PPAR-gama e reduzindo a ativagdao
daiNOS. Curiosamente, ativa a resposta efetora
Th1 nas células de defesa, e Th2 nos enterécitos.
E precursora da gluta’ciona (importante no
mecanismo antioxidante hepético), da citrulina
(nutriente especfﬁco do enterécito) e da arginina
(sintese de novo nos rins, via citmlina). Sendo
precursora do anel purinico de nucleotideos como
ADP, ATP, AMP e GTP, favorecem as células
de répicla replicagéo. Aumenta também a
expressao das heat shock proteins (HSP),
reduzindo a apoptose celularSS(D). Diferentes
meios de aclministragéo revelaram diferentes
efeitos metabslicos e sistémicos™®(B). Seu nivel
sérico é fator-limitante de suas agoes celulares, e
encontra-se diminuida
sépticos®(B).

em pacientes

O maior ntimero de estudos envolve o uso
de glu’camina parenteral na forma de clipep’ci(leo,
mais soldvel e es’ca’wel, que facilitou sua adigéo
nas solugées de nutrigao parenteral (NP).
Embora seu emprego junto com a NP tenha
recebido nivel de evidéncia A pelos critérios do
comité canadense de praticas clinicas, apenas
um estudo foi voltado para uma populagéo
primariamente séptica®®(A), enquanto trés
outros envolveram populagio mista, que incluiu
pacientes sépticos™ 1 (A).

Foram demonstrados efeitos benéficos da
glutamina endovenosa em pacientes com
disfungéo organica mﬁltipla, necessitando de
nutrigao parenteral, revelando-se especialmente
benéfica na recuperagao de sepse grave e
disfungéo multi-orgénica, com re&ugao de

mortalidade de 57% para 33% (p=0,049)%%(A).

Sepse: Nutri¢do
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Analisaram 33 pacientes pds-tratamento
cirtirgico de peritonite secundéria, utilizando 04 ¢
Al—Gln/leg, comprovanclo menor incidéncia de
novas complicagées infecciosas no grupo

Jcreﬁcadosg(A) .

associados

Os  beneficios

administragéo endovenosa de glutamina nao

com a

devem ser repassados a reposigao por via enteral,
em parte devido ao metabolismo de primeira
passagem no enterécito e no figado (60-80%),
onde serve como fonte de energia ou como
precursor de outros aminoécidos (prolina,
arginina, ci’crulina, glu’ca’ciona). Por este motivo,
o modo de administragéo pode ser decisivo na
oLtengao de efeitos sistémicos. Numa férmula
pa(lréio com proteina intacta, a oferta de
glutamina nao ultrapassa 46 ¢, ¢ de 1-5 g
naquelas a base de &ipepti&eos, fazendo-se
necessdaria sua suplemen’tagio. Tomando como
referéncia revisdo sistemdtica com meta-
anlise®” (A), e documento canadense™ (B), existe
evidéncia favoravel ao emprego da glutamina por
via entérica, em queimados e em
politrauma’cizaclos, reduzindo a taxa de
complicagées infecciosas (queimaclos e
politraumatizaclos) e a mortalidade (queimaclos).
A dose sugerida éde 0,3 g/leg/ dia de glutamina
enteral. Tal beneficio ainda nao foi demonstrado
em pacientes sépticos.

Recomen(lagéo

Recomenda-se emprego de glu’camina
endovenosa na dose de 15 a 40 gramas/dia (0,2-
0,5 g/lzg/&ia), diretamente proporcional a
gravida&e da &oenga priméria. O modo de
infusao pode ser tanto dentro da Solugao de NP
como em infusio in(liviclual, por periodo de4a
24 horas, pre)ferencialmente por via central
(&evi&o asuaalta osmolari&ade). Para pacientes
em terapia dialftica continua, a dose de glu’ca-
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mina cleve sofrer incremento de 3,6 + 1,9 g/
24h. Niao se recomenda a suplementagéo

nutricional com arginina.

6. O UsO DE DIETAS IMUNOMODULADORAS,
CONTENDO ANTIOXIDANTES E ACIDOS
GRAXOS OMEGA 3 TEM IMPLICACAO
PROGNOSTICA NA SEPSE?

Durante o metabolismo normal, as
chamadas substancias antioxidantes sio os
responsdveis em lidar com o estresse oxidativo.

Tais substancias sio divididas em:

* Naio-enziméticas - como as vitaminas, o
[B-caroteno e as proteinas 1igadas ao heme ;

* Sistemas enzimdticos - tais como a
superoxido dismu’case, catalase, gluta—
’ciona—peroxidase, associadas 3 co-fatores
como o selénio, zinco, manganés e ferro.

Situagdes de estresse grave ul’crapassam a
capacidade de protegao de nossos sistemas de
defesa an’cioxidantes, acarretando danos celulares
difusos, produzindo oxidagéo de proteinas,
4cidos graxos poli—insaturaclos, polissacarfcleos,
4cidos nucleicos e resultam em necrose e
clis£ung&o tissular®® (D).

Ainda ndo existem estudos al)rangentes sobre
qual c].ose, quando e por quanto tempo uti-
lizarfamos antioxidantes. Em Meta-analise foram
identificados cinco trabalhos sobre suplementagéo
de selénio em pacientes criticos, indicando
tendéncia de redugéo da mortalidade no grupo que
recebeu doses elevadas de selénio (RR 0,79;
95%IC 0,59-1,04), embora haja criticas a

qualidacle dos estudos e ntimero de pacien’ces("l“(A).
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Analisam-se as alteragées bioquimicas e os
biomarcadores em pacientes criticos, nao sendo
capazes de reproduzir os achados favoréaveis desta
suplementagéoé5(B). Baseados nesta evicléncia,
dois estudos estdo em curso, o REDOXS@(D) e
o SIGNET®(D), amplianclo a andlise destas
intervengdes. As doses propostas sao de 300-500

pg/ dia por até trés semanas.

Além da evidencia promissora do selénio, outros
compostos foram estudados para pacientes sépticos,
mas ainda ndo possuem nivel de evidéncia para uma
recomenclagéo. E o caso do zinco (estuc]o em criangas
desnutridas com pneumonia), de compostos de
oligoelemen’cos Cu-Se-Zn (para queimatlos), de
vitamina C ¢ E (queilna(los e poli’craurna’cizados),
betacaroten. (D).

Efeitos importantes dos 1ipic1ios dmega-3
(EPA, DHA) vém sendo observados: aumento
da fluidez de membranas e es’calailidade,
moclulagéo da expressao de citocinas inflamatérias
eda transdugéo de sinais (via PPAR-gama, NFB
e pros’canoides). Clinicamente, observam-se agdes
antiarrftmicas (1-2 g de E PA), redug&o de
colestase intra-hepé’cica associada 3 NP, melhora
da hipertrigliceri(lemia (2-4¢ de EPA), reversao
de disfung&o imunolégica de pacientes com
imunoparalisia e modulagéo de substancias com
propriedades anti-inflamatérias e
neuroprotetoras®®(D). A agdo sistémica da infusio
de emulsdo 1ipi(1ica rica em dmega-3 (EL) se inicia
nas primeiras 2 horas, enquanto que na via enteral
inicia-se apés 48 horas, e ¢ dose-dependente. Tal
nogao foi desenvolvida a partir de um estudo
aberto que envolveu pacientes criticos que

receberam de 0,1-0,2 g /12g/(1ia de EL
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endovenosa, contribuindo para a redugéo do
tempo de internagio em UTI, escore de disfungéo
organica, uso de antibisticos e tempo de
internagao hospitalar(’()(B).

Uma nova férmula contendo dmega-3, 4cido
gama—linolénico e antioxi&antes, sem arginina,
foi testada para pacientes com sindrome de
angustia respiratéria aguda (SARA). No total,
trés estudos mostraram efeitos Lenéficos, com
redugéo de mortalidade de pacientes sépticos
(RR= 0,63, 95%IC 0,48-0,84,
p=0,002)°(A), melhora da oxigenagao precoce
de pacientes com SARA e redug&o do periodo
de internagao na UTI""*(B). Em apenas um
desses es’cu(los, a populagéio de pacientes com
sepse associada a SARA foi especificamente
avaliaclam(A). Embora tenha sido demonstrada
redugio significativa da mor’caliclade, existem
preocupagdes no tocante a meto&ologia do
estu&o, envolvendo centro Gnico, com pequeno
ntimero de pacientes e com a utilizagéo de dicta
enteral incomum a pacientes de terapia intensiva
no grupo controle. Assim, a evidéncia clisponivel
até o momento ndo ampara o uso dessa dieta
na populagéo séptica, até que os dados sejam
reprocluziclos em outros estudos. Atualmen’ce,
o NIH americano desenvolve estudo

multicéntrico — EDEN-OMEGA- neste tema
(ClinicalTrials.gov: NCT00609180)”(D).

Recomen&agéo

Até que nova evidencia esteja disponivel, nao
se recomenda o emprego de formulas de
suplementagéo enteral contendo 4cido
eicosapentaenoico (EPA), 4cido gama-linolénico
¢ antioxidantes em pacientes sépticos.
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