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RESUMO

O Angulo de Fase Padronizado (AFP) é medida derivada da Bioimpedancia
Elétrica (BIA) ajustado por sexo e idade. O AFP é capaz de avaliar a
integridade das membranas celulares e tem sido estudado recentemente como
possivel indicador do estado nutricional (EN) e fator prognostico em pacientes
com cancer. Entretanto, poucos trabalhos avaliaram o comportamento do AFP
como indicador do estado nutricional e desfechos clinicos adversos em
pacientes oncoldgicos. Objetivo: Avaliar a associacdo entre o AFP com as
variaveis do estado nutricional no pré-operatério e desfechos clinicos em
pacientes cirargicos oncologicos. Métodos: Estudo longitudinal-prospectivo
realizado com pacientes cirargicos oncoldgicos, admitidos no Instituto Alfa de
Gastroenterologia, do Hospital das Clinicas de Belo Horizonte, Minas Gerais. A
avaliacdo do estado nutricional dos pacientes foi realizada antes da cirurgia
(pré-operatorio) e os desfechos clinicos foram avaliados nos momentos pos-
operatorio até a alta hospitalar. Os dados sobre o estado nutricional (EN) foram
obtidos no pré-operatorio imediato, por meio da Avaliacdo Global Subjetiva
(AGS), circunferéncia do braco (CB), dobra cutanea tricipital (DCT), area
muscular do braco (AMB), percentual de perda de peso (PPP) e a
funcionalidade, pela dinamometria. O AFP foi obtido por meio da BIA e
calculado segundo a seguinte equacdo: AFP=AF medido - AF médio (para
idade e sexo)/desvio-padréo da populacdo, segundo idade e sexo. Dados
sobre os desfechos clinicos e glicemia capilar foram coletados em prontuario
médico e corridas de leito. Foram realizadas analises descritivas e bivariadas;
concordancia entre meétodos por meio do coeficiente kappa e modelos de
regressao logistica simples foram utilizados para avaliar a associacao entre o
AFP, estado nutricional e desfechos clinicos nessa populagdo. Para comparar
as médias da glicemia capilar, segundo a categorizacdo do AFP, utilizou-se o
Teste Ancova. Para todas as analises foi adotado um nivel de significancia de
5%; (p<0,05). Resultados: 121 pacientes foram incluidos no presente estudo.
A idade média dos participantes foi de 58,8 + 12,5 anos, sendo 52,9% do sexo
masculino. A prevaléncia de desnutricdo encontrada de acordo com a AGS foi
de 63,6%, enquanto que 28,1% dos pacientes apresentaram valores de AFP
abaixo do percentil 5. No momento pré-operatério, individuos classificados em
risco nutricional segundo categorizacdo do AFP apresentaram mais chances de
estarem desnutridos de acordo com a AGS (OR=3,66; IC 95%:1,35-9,90), CB
(OR=4,24; IC 95%:1,72-10,43), AMB (OR=4,38; IC 95%:1,68-11,42),
dinamometria (OR=3,84; IC 95%: 1,31-11,25) e de apresentarem maior
percentual de perda de peso (PPP); (OR=3,86; IC 95%:1,64-9,06); (p<0,05).
Concordéancia significativa foi observada no periodo pré-operatorio, entre a
classificacdo do AFP e AGS (0,29; p=0,001), dinamometria (0,25; p=0,003) e
AMB (0,24; p=0,003). Em relacdo aos desfechos clinicos, foi identificada
elevada prevaléncia de complicacdes infecciosas (57,0%) nos pacientes
oncoldgicos avaliados, sendo que aqueles classificados em risco pelo AFP,



apresentaram 3,51 (IC 95%:1,37-8,99; p=0,009) vezes mais chances, de terem
complicagdes infecciosas ao longo da internacéo hospitalar. Nao foi observada
associacdo entre o AFP e os demais desfechos avaliados (p>0,05).
Conclusao: Nossos achados sugerem que o AFP pode ser considerado
instrumento Util e mais precoce que parametros tradicionais, capaz de auxiliar
na avaliacdo e classificacdo do estado nutricional de pacientes oncolégicos, no
ambiente hospitalar. Este também mostrou-se bom indicador prognéstico,
capaz de predizer complicacbes infecciosas e apresentou uma tendéncia
significativa de associacdo, em relacdo a hiperglicemia hospitalar avaliada.
Futuros estudos poderdo confirmar esses achados e se o AFP, utilizado em
combinacdo com outras ferramentas de diagnéstico nutricional nesses
pacientes, aumentaria a sensibilidade em detectar estados nutricionais mais
debilitados.

Palavras-chave: Cancer. Estado Nutricional. Angulo de Fase Padronizado.
Desfecho Clinico. Hiperglicemia Hospitalar. Forga Muscular.



ABSTRACT

The Standardized Phase Angle (AFP) is measured derived from electrical
bioimpedance (BIA) adjusted for sex and age. AFP is able to assess the
integrity of cell membranes and has recently been studied as a possible
indicator of nutritional status (NS) and a prognostic factor in patients with
cancer. However, few studies have evaluated the AFP's behavior as an
indicator of nutritional status and adverse clinical outcomes in cancer patients.
Objective: To evaluate the association between the AFP and the variables of
the nutritional status preoperatively and clinical outcomes in cancer surgical
patients. Methods: A longitudinal-prospective study of cancer surgical patients
admitted to the Alfa Institute of Gastroenterology, Hospital das Clinicas in Belo
Horizonte, Minas Gerais. The evaluation of the nutritional status of patients was
performed before surgery (pre-operative) and clinical outcomes were evaluated
postoperatively times until hospital discharge. The data on the nutritional status
(NS) were obtained immediately preoperatively through the Subjective Global
Assessment (SGA), arm circumference (AC), triceps skinfold (TSF), arm muscle
area (AMA), percentage of weight loss (PPP) and functionality, the grip
strength. The AFP was obtained by BIA and calculated according to the
following equation: measured AFP = AF - AF average (for age and sex) /
standard deviation of the population by age and sex. Data on clinical outcomes
and blood glucose were collected from medical records and bed races.
Descriptive and bivariate analyzes were performed; agreement between
methods using the kappa coefficient and simple logistic regression models were
used to evaluate the association between AFP, nutritional status and clinical
outcomes in this population. To compare the mean blood glucose of the second
categorization AFP, we used the ANCOVA. For all analyzes it was adopted a
significance level of 5%; (p <0,05). Results: 121 patients were included in this
study. The average age of participants was 58.8 + 12.5 years, 52.9% male. The
prevalence of malnutrition found according to the AGS was 63.6%, while 28.1%
of patients had AFP values below the 5th percentile Preoperatively time,
individuals classified second nutritional risk categorization of the AFP presented
more likely to be malnourished according to AGS (OR = 3.66; 95% CI: 1.35 to
9.90), CB (OR =4.24; 95% CI: 1.72 to 10.43) , AMB (OR = 4.38; 95% CI: 1.68
to 11.42), grip strength (OR = 3.84; 95% CI: 1.31 to 11.25) and have higher
percentage of loss weight (PPP); (OR = 3.86; 95% CI: 1.64 to 9.06); (P <0.05).
significant concordance was observed in the preoperative period, between the
classification of AFP and AGS (0.29; p = 0.001), grip strength (0.25; p = 0.003)
and AMB (0.24; p = 0.003). In relation to clinical outcomes has been identified
high prevalence of infectious complications (57.0%) evaluated in cancer
patients, and those classified at risk by AFP showed 3.51 (95% CI: 1.37 to 8.99;
p = 0.009) times more likely, they have infectious complications during the
hospital stay. No association was observed between the AFP and other
outcome measures (p> 0.05). Conclusion: Our findings suggest that the AFP
can be considered useful and earlier than traditional parameters, able to assist
in the evaluation and classification of the nutritional status of cancer patients in
the hospital. This also proved to be good prognostic indicator, capable of
predicting infectious complications and showed a significant association
tendency in relation to hyperglycaemia evaluated hospital. Future studies will



confirm these findings and AFP, used in combination with other diagnostic tools

in these patients nutritional, increase the sensitivity to detect more impaired
nutritional status.

KEYWORDS: Cancer. Nutritional Status. Standardized Phase Angle. Clinical
outcome. Hyperglycemia Hospital. Handgrip Strength.
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1 INTRODUCAO

A avaliacdo nutricional no ambiente hospitalar ainda n&o dispde de
método unico, considerado “padrao”, que propicie fazer o diagnéstico das alteracbes
nutricionais de forma objetiva e com elevado nivel de eficacia, sensibilidade e
especificidade na internacdo, principalmente naqueles pacientes com cancer
(ACUNA; CRUZ, 2004; GUPTA et al., 2004a; 2004b).

O Angulo de Fase (AF) tem despertado interesse nas Ultimas décadas por
ser método objetivo, rapido e ndo invasivo, obtido por meio da Bioimpedancia
Elétrica (BIA). Este parametro deriva diretamente da relacdo entre reactancia
(capacitancia resistiva das membranas celulares) e resisténcia (oposi¢cao pura do
condutor biologico para a corrente elétrica), que os tecidos corporais oferecem a
passagem de corrente elétrica de baixa intensidade (BARBOSA-SILVA et al.,2005a;
NORMAN et al., 2006; BARBOSA-SILVA et al., 2008; PAIVA et al., 2010).

O AF, por ser capaz de refletir a integridade das membranas celulares e a
distribuicdo hidrica entre o meio intra e extracelular, vem sendo interpretado como
indicador do estado de saude, sendo considerado bom marcador prognostico em
diversos tipos de patologias (SCHWENK et al., 2000; SELBERG et al., 2002; KYLE
et al., 2012; BERBIGIER et al., 2013), dentre elas, o cancer (GUPTA et al., 2004b;
GUPTA et al., 2008; HUI et al., 2014). Além disso, evidéncias tém sugerido que o AF
também esta associado a alteracdes no estado nutricional, podendo ser utlizado
como ferramenta para o diagnostico nutricional (BARBOSA-SILVA et al., 2005b;
NORMAN et al., 2012; MALECKA-MASSALSKA., 2015).

Entretanto, ainda ha controvérsias sobre a utilizacdo do AF para o
diagnostico do estado nutricional e para predizer complicacdes. Grande parte
dessas divergéncias deve-se aos diferentes pontos de corte utilizados na literatura,
associados ao fato de que o AF se altera de acordo com alguns de seus
determinantes como: sexo, idade e em populacbes distintas (BARBOSA-SILVA,
2008; NORMAN et al., 2012).

Neste sentido, tem sido cada vez mais proposta a utilizacéo do Angulo de
Fase Padronizado (AFP) (BARBOSA-SILVA, 2008), uma vez que este parametro
fornece o valor do angulo de fase corrigido pelo desvio-padréo determinado para
populacdo, segundo a idade e o0 sexo do paciente (BARBOSA-SILVA., 2008). De

acordo com Paiva et al. (2010), o AFP é considerado fator progndstico independente
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em pacientes oncoldgicos, para desfechos clinicos e sobrevida. Além disso, embora
ainda existam poucos estudos na literatura cientifica, dados evidenciam que o AFP
parece ser, também, bom marcador, tanto do estado nutricional, para fornecer
melhores informagfes progndsticas dos individuos, do que a utilizacdo do AF em
seus valores absolutos, ou seja, obtido em graus (BARBOSA-SILVA, 2008; PAIVA et
al., 2010).

A deterioragdo e a dificuldade em manter o estado nutricional adequado
sdo comuns em pacientes hospitalizados e estdo diretamente relacionadas a
efetividade do tratamento e qualidade de vida (LEANDRO-MERHI, 2008;KAISER et
al., 2010; KVAMME et al.,, 2015; CACCIALANZA et al., 2015). Sabe-se que
pacientes com cancer possuem maior risco de desnutricdo e complicacbes pos-
operatorias (BOZZETTI et al., 2001; 1999; INCA, 2015a). Desta forma, a avaliacéo
nutricional e intervencdes precoces sdo primordiais no cuidado desses pacientes.

O cancer é considerado doenca cronica ndo transmissivel, que apresenta
crescimento celular desordenado como principal caracteristica. Constitui uma das
principais causas de 6bito em todo o mundo, configurando-se evidente problema de
saude publica (GUERRA; GALLO; MENDONCA, 2005; INCA, 2015a). De acordo
com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), estima-se que em 2030 havera cerca
de 21,4 milhées casos novos de cancer e 13,2 milhdes de mortes por cancer no
mundo (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2015).

Cerca de 20 a 62% dos pacientes com cancer hospitalizados estdo em
risco de desnutricdo nos paises como o Brasil e aproximadamente 80% dos
pacientes admitidos em servicos intra-hospitalares ja se encontram em algum grau
de desnutricdo no momento do diagnadstico inicial (DUCHINI et al., 2010; DUVAL et
al., 2010; BADIA-TAHULL et al., 2014). No trabalho de Azevedo et al, 2006), os
pesquisadores verificaram o estado nutricional de pacientes hospitalizados e
observaram que a desnutricdo estava presente em 24,3% dos pacientes, e quando
estratificados aqueles com diagnostico de cancer, o percentual mais que duplicou,
totalizando 53,3% dos doentes, ou seja, pouco mais da metade da populacdo
avaliada. Segundo dados do Inquérito Brasileiro de Nutricdo Oncoldgica (IBNO)
(INCA, 2013), a prevaléncia de desnutricdo em pacientes com cancer, quando
avaliados pela Avaliacdo Global Produzida Pelo Paciente (AGS-PPP), também foi
elevada, pois cerca de 45,1% dos pacientes foram classificados com algum grau de

desnutricdo quando avaliados por meio desse parametro. Em pesquisa multicéntrica
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realizada com 4000 pacientes hospitalizados pelo Inquérito Brasileiro de Avaliacédo
Nutricional (IBRANUTRI), observou-se que 48,1% dos individuos foram classificados
como desnutridos pela Avaliagdo Global Subjetiva (AGS). A incidéncia de
complicacbes e a de taxa de mortalidade foram, respectivamente, 11% e 7,7%
maiores em pacientes diagnosticados com desnutricdo, quando comparados aos
pacientes nutridos. Essa pesquisa também demonstrou que a frequéncia de
desnutricdo grave em pacientes com cancer foi praticamente o dobro da observada
na populacdo geral (23,3% vs. 12,4%). Dessa forma, mediante a elevada
prevaléncia de desnutricdo, associada, muitas vezes, a desfechos adversos ainda
observados no ambiente hospilar, a avaliacdo nutricional torna-se desafio maior e
necessita de métodos mais sensiveis e objetivos, de forma a diagnosticar alteracdes
cada vez mais precoces no estado nutricional, em especial nos pacientes
oncoldgicos, a fim de se otimizar recursos, melhorar o suporte e o0 acompanhamento
nutricional e, consequentemente, a qualidade de vida desses individuos.

Ja foi demonstrado, também, que a hiperglicemia € desfecho comum
observado em pacientes hospitalizados e considerada marcador de mau prognastico
para pacientes graves, tanto clinicos quanto cirargicos. (RODRIGUES, 2008).
Segundo Baldasso et al. (2006), a hiperglicemia pode ser desencadeada por motivos
bem caracteristicos da rotina hospitalar e uma das principais causas citam-se 0
estresse, no qual se deve provavelmente a um excesso da liberacdo de hormonios
enddégenos. De acordo com o trabalho de Grassani (2011), na ultima década
destacou-se a importancia do controle glicémico no ambiente hospitalar, baseado na
fisiopatologia da glicotoxicidade celular, por meio do qual foi possivel compreender
melhor o impacto deletério da hiperglicemia no paciente hospitalizado e,
epidemiologicamente, evidenciar uma forte associacdo entre a hiperglicemia,
mortalidade e desfechos adversos. Ademais, a importancia do controle glicémico
intensivo em ambiente hospitalar tem se tornado foco de grande importancia em
ensaios clinicos recentes (VAN DER BERGHE et al., 2001; VAN DER BERGHE et
al., 2006; GRASSANI, 2011).

Diante do exposto, destaca-se a importancia da avaliacdo glicémica em
pacientes com cancer, a fim de verificar se ha alteragdes significativas em relacéo
aos momentos de internacdo, o tempo em que essas modificacbes ocorrem e se
esta correlaciona-se ao angulo de fase. Até o presente momento, este foi o primeiro

estudo a avaliar a associacdo entre valores de AFP e as medidas de glicemia capilar
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em pacientes oncologicos. Visto que seria hipotese plausivel investigar a integridade
da membrana celular, avaliada por meio do AFP, e sua possivel relacdo com a
glicotoxicidade celular ocasionada pela presenca de hiperglicemia.

Neste contexto, o presente estudo propdés a avaliagdo do estado
nutricional de pacientes oncoldgicos cirdrgicos hospitalizados no Instituto Alfa de
Gastroenterologia, tendo, como objetivo principal, verificar a integridade celular por
meio do Angulo de Fase Padronizado (AFP), e compara-lo com outros parametros
rotineiramente utilizados na avaliacao nutricional destes pacientes, além de avaliar a
associacdo do AFP com desfechos clinicos adversos e com a hiperglicemia
hospitalar.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Avaliagao nutricional

A avaliagdo nutricional pode ser realizada por meio de diversos
instrumentos dentre os quais destacam-se a Bioimpedancia Elétrica (BIA), a
Avaliacdo Global Subjetiva (AGS) e os parametros antropométricos, funcionais e
bioquimicos (BARBOSA-SILVA; BARROS, 2002; DUCHINI et al., 2010). Cada
método apresenta vantagens e desvantagens (WAITZBERG; CORREIA, 2003) que,
devem ser consideradas de acordo com a populacdo a ser avaliada e os recursos
disponiveis em cada instituigao.

Segundo o Consenso Nacional de Nutricdo Oncoldgica, desenvolvido pelo
Instituto Nacional do Céancer (INCA, 2009), a utilizacdo conjunta de diferentes
métodos de avaliagdo nutricional no ambiente hospitalar constitui ferramenta
importante, uma vez que abrange diferentes dados necessarios para a terapéutica e
dietética. A assisténcia nutricional ao paciente diagnosticado com cancer deve ser
individualizada e incluir distintos cuidados até o seguimento ambulatorial, sendo que
tais cuidados e medidas possuem o0 objetivo primordial de prevenir ou reverter o
declinio do estado nutricional, bem como evitar a progressdo da doenca para um
guadro de caquexia, com aumento da protedlise e da resposta imune nesses
pacientes (INCA, 2013). Neste contexto, a avaliagdo bem como o acompanhamento
nutricional geral do doente oncologico sdo ferramentas fundamentais, que fazem
parte da sistematizacdo do cuidado dos pacientes hospitalizados e, também, visa a
melhores resultados pos-cirdrgicos e melhor qualidade de vida para esses pacientes
(DAVIES, 2005; INCA, 2013).

Em pacientes oncoldgicos hospitalizados, a avaliagcdo nutricional é
considerada desafio ainda maior, uma vez que esses doentes podem apresentar
alteracdes no equilibrio de fluidos corporais como, por exemplo, edema e hiper
hidratacdo, influenciando diretamente na avaliagdo antropométrica e em exames
bioquimicos (FONTES, 2011). N&o obstante, a perda frequente e a variagdo do peso
corporal € comum e continua sendo um indicador importante para a avaliacdo do
estado nutricional nesses doentes (RAVASCO et al.,, 2011). Estudos atuais tém

demonstrado que a perda de peso em pacientes com cancer pode ser superior a



20

10% do peso corporal no decorrer do tratamento, e que uma perda maior que 20%
do peso total corporal do paciente resulta em aumento da toxicidade e da
mortalidade, levando, também, a maior tempo de tratamento (PAIXAO, GONZALEZ
e ITO, 2015; COLASANTO et al., 2005). Ademais, uma perda de peso involuntaria,
entre 5% e 10% do peso habitual, pode ser considerada significativa e indica risco
nutricional, além de estar diretamente relacionada com mau progndostico em
pacientes oncolégicos (BOTTONI, 2001). Cabe ressaltar que o questionario da AGS,
gue engloba o Percentual Perda de Peso (PPP), apesar de ser considerado padrao-
ouro para o diagndéstico nutricional de pacientes hospitalizados, por ser subijetivo,
ndo € considerado instrumento sensivel para acompanhar a evolugdo nutricional
desses individuos (STEENSON; VIVANTI; ISENRING, 2013).

Nesse sentido, ainda ndo dispfe-se de Unico método de avaliagcédo
nutricional padrdo que possa ser utilizado para o acompanhamento da evolucao
nutricional do paciente em ambiente hospitalar. Na auséncia de Unico parametro, a
avaliacdo conjunta tem sido preconizada, pois permite melhor diagndstico e
acompanhamento do estado nutricional do doente hospitalizado (BARBOSA-SILVA
et al., 2003; KYLE et al, 2004a; MARTINS, 2008; JENSEN et al., 2013; MAULDIN;
O'LEARY-KELLEY, 2015).

2.1.1 Bioimpedancia elétrica

A analise da bioimpedancia elétrica (BIA) € considerada método néo-
invasivo, objetivo, portatil, utilizado para a avaliacdo da composicao corporal por
meio da aplicacdo de corrente elétrica de baixa intensidade. Caracteriza-se por ser
um método seguro, cujos resultados sao reprodutiveis, de rapida obtencédo e reflete
as propriedades elétricas dos tecidos normais ou afetados e o nivel de hidratacdo
corporal (BARBOSA-SILVA, 2005; PAIVA, 2007; OLIVEIRA, 2012; PAIXAQO;
GONZALEZ; ITO, 2015).

O principio basico da BIA baseia-se no fato de que o corpo humano é
composto por conjunto de cinco cilindros (dois bracos, duas pernas e tronco) que
oferecem resisténcias distintas a passagem da corrente elétrica de baixa intensidade
e de que a hidratacdo tecidual é estavel (HORIE et al., 2008). Além disso, pode-se

inferir a divisdo do corpo humano em dois grandes compartimentos: um, em que a
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maior parte € composta por 4gua e eletrdlitos, e o outro, composto por gordura e
tecidos que ndo contém agua (KYLE et al, 2004a). Baseado na medida da
resisténcia total do corpo a passagem da corrente elétrica de baixa amplitude (500 a
800 UA) e alta frequéncia (50 kHz), é possivel identificar os componentes principais
da BIA: Reactancia (Xc), Resisténcia (R), Impedancia (Z) (BARBOSA-SILVA, 2005;
HORIE et al., 2008; WILHELM-LEEN et al., 2014; SILVA et al., 2015).

A medida da Reactancia (Xc=oposicdo ao fluxo da corrente elétrica
causada pela capacitancia produzida pela membrana celular) também esta
relacionada com o balanco hidrico extra e intracelular e com a capacidade de os
tecidos magros conduzirem a corrente elétrica, por possuirem maior quantidade de
agua e eletrolitos. Apresentam, dessa forma, baixa resisténcia a passagem da
corrente elétrica (HORIE et al.,, 2008). Por sua vez, a medida da Resisténcia
(R=medida de oposicao ao fluxo da corrente elétrica através do corpo) refere-se aos
compartimentos de gordura e 0ssOs que, por ndo serem bons condutores de
energia, oferecem maior resisténcia a passagem dessa corrente (KYLE et al., 20044a;
KAMIMURA et al., 2005; HORIE et al., 2008). J4 a impedancia (Z) € expressa pela
raiz quadrada da soma dos quadrados da R e da Xc, associadas ao circuito,
podendo ser definida, também, como a queda da tensdo quando passa uma
corrente elétrica através do corpo (KYLE et al., 2004a; HORIE et al., 2008).

A partir dos valores de reactancia e resisténcia, foram desenvolvidas
diferentes formulas matematicas, a fim de se obter, como resultado final, a
guantidade de gordura corporal, agua total e massa muscular magra dos individuos
(BARBOSA-SILVA, 2005; HORIE et al., 2008).

Distintos aparelhos de BIA podem ser utilizados. Eles se diferem em
relacdo ao custo, tipo de corrente e frequéncia, além das formulas disponibilizadas
(HORIE et al.,, 2008). Os aparelhos de frequéncia simples ou Uunica (BIA-FU)
apresentam, geralmente, frequéncia de 50kHz, permitindo estimar a massa livre de
gordura (MLG), e fornecer medidas como a agua corporal total (ACT). mas, ndo séo
capazes de distinguir a distribuicdo de agua extra e intracelular. Em contrapartida, os
aparelhos de BIA multifrequenciais (BIA-MF) sdo capazes de estimar a MLG e a
ACT, diferenciando agua intra e extracelular por meio de diferentes frequéncias que
podem operar de 0 a 1000kHz. J4 a avaliacdo utilizando a BIA segmentada (BIA-
SG) é capaz de estimar a gordura corporal (GC) e massa magra (MM) por regiao

corporal, além de ser capaz de verificar alteracdes de fluidos corporais em diferentes
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patologias. E realizada, geralmente, por meio da BIA-MF com a adicdo de 02
eletrodos no pulso e no pé, visando maior precisdo na avaliagdo da composi¢cao
corporal (KYLE et al., 2004a; HORIE et al., 2008).

Para a realizagdo da BIA, o individuo deve estar deitado, com membros
em abducao, com os bracgos separados a 30° graus do tronco e as pernas separadas
a 45° graus. Em seguida, sao colocados dois eletrodos em cada membro (um distal
e um proximal) unilateralmente no punho e tornozelo, com, no minimo, 5cm de
distdncia entre os mesmos (KYLE et al., 2004a). Além disso, algumas
recomendacdes devem ser seguidas a fim de minimizar possiveis interferéncias nos
resultados, como, por exemplo: jejum de alimentos, bebidas e &lcool de, no minimo,
guatro horas; condi¢cdes de pele (o profissional, a executar o teste, deve avaliar a
auséncia de lesbes na pele do paciente e no local de posicionamento do eletrodo,
bem como fazer a higienizacdo com alcool para assepsia); fatores ambientais
(observar se 0 paciente encontra-se em ambiente neutro, sem nenhum contato com
metal da cama ou outro campo eletro ou magnético. Esses e outros quesitos
deverédo ser adotados previamente ao inicio do teste (KYLE et al., 2004a).

Algumas limitacdes séo evidenciadas na utilizacdo da BIA. A presenca de
anormalidades na composicao corporal de alguns individuos, por exemplo, edemas,
ascite e alteracdes gerais no estado de hidratacdo podem superestimar o valor da
massa magra (BARBOSA-SILVA et al.,, 2008; HORIE et al., 2008). Ademais, a
aplicacdo e uso de férmulas padronizadas ou de equacdes existentes nos diferentes
tipos de aparelhos de BIA, muitas vezes sdo aplicaveis somente a individuos
saudaveis, eutréficos ou em populacdes especificas. Por esse motivo, ndo seriam
adequadas para avaliacdo em todos os tipos de populacdes estudadas (COPPINI et
al., 2005; HORIE et al., 2008).

Entretanto, a BIA pode ser utilizada de maneira mais efetiva e confiavel
por meio da utilizacdo dos valores absolutos de resisténcia e de reactancia,
fornecidos diretamente pelo aparelho, sem a necessidade do uso de formulas, peso
ou de equacbes de regressao especificas. Uma das formas de utilizacdo desses
valores é a obtenc&o do Angulo de Fase, que deriva diretamente da relacéo entre a
resisténcia e reactancia (KYLE et al., 2004b; BARBOSA-SILVA, 2005) e parece ser
estar relacionada a desnutricdo e a poés-intervencéo nutricional (BARBOSA-SILVA.,
2003; NORMAN et al., 2006; MALECKA-MASSALSKA., 2015).
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2.1.2 Angulo de Fase (AF)

O Angulo de Fase (AF) determinado por meio da anélise de BIA deriva-se
diretamente da relacdo entre a Reactancia (Xc: capacitancia resistiva das
membranas celulares) e a Resisténcia (R: oposi¢ao pura do condutor biolégico para
a corrente elétrica) (FIGURA 1) que os tecidos corporais oferecem, sendo
interpretado como indicador de integridade da membrana celular, além de ser
relacionado como indicador progndéstico e com o estado geral de saude do paciente
(NORMAN et al., 2006; PAIVA et al., 2010).

Figura 1 — Propriedades elétricas e fisicas da BIA: formag&o do Angulo de Fase
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Fonte: Figura Adaptada. Elaborada pela autora, baseada em Ganep (2015).

O AF é o angulo formado pelo desvio da corrente elétrica que € aplicada
no corpo, criado a partir do momento em que essa corrente atravessa as
membranas celulares, sendo que parte dessas membranas irdo armazenar energia,
funcionando como capacitores. Tal fato cria uma mudanca de fase, gerando, de
forma geométrica, a transformacdo angular da capacitancia ou o denominado AF
(BARBOSA-SILVA, 2003; BARBOSA-SILVA et al., 2005a).

O AF pode ser obtido por meio da seguinte equacdo: AF= arco tangente
Xc/R x 180°/ 1r; onde 1 pi= 3,1416 (BARBOSA-SILVA et al., 2005a; BARBOSA-
SILVA et al.,, 2008). Mudancas na reactancia indicam alteragcdes na integridade
celular do paciente ou, ainda, modificacbes na permeabilidade da membrana ou na
composicao celular. Quanto mais integras estiverem as membranas, maior sera o
armazenamento de energia e, consequentemente, maior sera o AF formado
(BARBOSA-SILVA et al., 2005a; KYLE et al., 2012).
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O AF pode variar de zero grau (sistema sem membranas celulares,
resistivo) a noventa graus (sistema sem fluidos, somente capacitivo). Individuos
saudaveis apresentam valores médios de AF entre 4 e 15 graus. A variagdo do AF
ira depender da idade e sexo do individuo (BARBOSA-SILVA, 2008), da
celularidade tissular, da hidratacdo dos tecidos, bem como da permeabilidade da
membrana, que pode ser alterada pelo préprio processo de doenca (BARBOSA-
SILVA, 2005; SILVA: CARUSO; MARTINI, 2007; BARBOSA-SILVA et al., 2008;
MOTTA et al., 2015).

Por definicdo, o AF estd positivamente associado a reactancia e
negativamente associado a resisténcia (MALECKA-MASSALSKA et al., 2015). AF
mais baixos indicam morte celular ou declinio na integridade celular dos individuos,
enquanto que angulos de fase elevados indicam maior quantidade de membranas
celulares intactas (SELBERG et al., 2002).

Além disso, o AF também esta associado a reducdo da massa celular
corporal, sendo capaz de refletir disturbios das propriedades elétricas dos tecidos
normais ou afetados, e o nivel de hidratacdo corporal, que sofre modificacdo em
diferentes enfermidades (BARBOSA-SILVA., 2008; KYLE et al, 2004a;
EICKEMBERG et al.,, 2011; BERBIGIER et al., 2013; LLAMES et al., 2013).
De acordo com BARBOSA-SILVA (2008), a desnutricdo poderia ser detectada mais
precocemente por alteracbes na membrana celular e pelo desequilibrio de fluidos
corporais.

Trabalhos na literatura (BARBOSA-SILVA et al., 2003; NORMAN et al.,
2006; BARBOSA-SILVA et al., 2008; PAIVA et al., 2011; BERBIGIER et al., 2013;
PAIXAO; GONZALEZ, 2015) indicam que o AF parece ser marcador do estado
nutricional de pacientes hospitalizados.

Selberg et al. (2002) avaliaram o AF em grupo heterogéneo de 1.035
pacientes hospitalizados (sendo 589 homens) e o valor médio de AF encontrado foi
de 4,9°. Este valor foi significativamente menor do que o observado em individuos
saudaveis (4,9° vs. 6,6° p<0,001). Gupta et al. (2008) avaliaram a relacdo entre o
AF e o estado nutricional, diagnosticado por meio da AGS, em pacientes com
cancer colorretal avancado. Os resultados mostraram que nos pacientes bem-
nutridos, a média do AF foi significativamente maior (6,12°), em compara¢do com
aqueles pacientes que estavam desnutridos (5,18°). Os autores concluiram que o AF

€ indicador nutricional em pacientes com diagnostico de céancer colorretal, mas
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relatam que mais pesquisas sdo necessarias para esclarecer o ponto de corte ideal,
a fim de ser incorporado para melhor avaliagdo nutricional.

Em pesquisa mais recente realizada com pacientes oncol6gicos em pré-
radioterapia, Motta et al. (2015) demonstraram que o ponto de corte do AF de 5,2
graus ou 5,4 graus foi adequado para avaliar o estado nutricional comparando com o
IMC e AGS, respectivamente.

O AF também tem sido referido na literatura como bom indicador
prognéstico em relacdo a progressao da doenca, incidéncia de complicacées pos-
operatérias e tempo de internacdo hospitalar (NORMAN et al., 2010; HUI et al.,
2014), além de indicador de sobrevida em doentes com cancer colorretal (Gupta et
al. 2008; com céancer pancreatico (GUPTA et al., 2004b), e em pacientes com
diagnostico de cancer de pulméo (TOSO et al., 2000). Deste modo, baixos valores
de AF estdo associados a progressdo da doenca e a desfechos clinicos negativos
(NORMAN et al., 2010).

Gupta et al. (2008) avaliaram o papel progndstico do AF em pacientes
com cancer colorretal avancado. Os autores observaram que pacientes com AF <
5,7°, apresentaram média de sobrevida menor (IC de 95%: 4,8-12,4 meses; n=26),
em comparacdo aos pacientes com o AF > 557° que tiveram uma sobrevivéncia
média superior (IC 95%: 21,9-58,8 meses; n=26), (p<0,0001). Em outra pesquisa
realizada pelo grupo com 58 pacientes com diagnostico de cancer pancreatico,
observou-se que pacientes com valores de AF<5° apresentaram tempo meédio de
sobrevida de 6,3 meses, enquanto que pacientes com AF>5° apresentaram
sobrevida superior (10,2 meses); (p<0,02). Tais resultados sugerem o AF como
indicador prognostico em pacientes com cancer de pancreas avancado. Entretanto,
mais pesquisas sdo necessarias com maior numero de participantes e em diferentes
patologias, a fim de estabeler o real valor desse marcador (GUPTA et al., 2004a).

Uma das vantagens na utilizacdo do AF é o fato de que ele independe de
equacdes de regressdo e do peso do individuo e, por isso, permite a avaliacdo do
paciente a partir da medicao direta da reactancia e resisténcia. Assim, o AF poderia
ser utilizado em pacientes nos quais a antropometria ndo pode ser mensurada ou
em situacdes nas quais ndo seja indicado utilizar as equac¢des inseridas no aparelho
da BIA (NAGANO; SUITA; YAMANOUCHI, 2000; BARBOSA-SILVA et al., 2003;
GUPTA et al., 2004a; 2004b; MIKA et al., 2004; BARBOSA-SILVA et al., 2005b).

Além disso, ressalta-se que a maioria dos autores tem utilizado e gerado pontos de
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cortes do AF em graus, dentro da populacdo de estudo. Esta € uma das
desvantagens apontadas na utilizacdo deste método (BARBOSA-SILVA, 2005a;
2008), uma vez que esses pontos de corte ndo sdo, necessariamente, aplicaveis
para outras populacdes e em diferentes contextos clinicos (NORMAN et al., 2010).
Cabe afirmar que os estudos disponiveis em pacientes com cancer sobre
o valor preditivo de indicadores de funcdo celular decorrentes das propriedades
elétricas e biolégicas dos tecidos ainda sdo escassos (BARBOSA-SILVA, 2003;
NORMAN et al., 2006; CASTANHO et al., 2013). Até o presente momento, cerca de
30 publica¢bes na base cientifica PubMed estéo disponiveis, relacionando o AF com
estado nutricional, com a bioimpedancia elétrica e com o cancer. Ademais, como
todo marcador biolégico, o AF pode alterar-se e sofrer influéncia de acordo com
distintos determinantes, como a populacao, idade e sexo (BARBOSA-SILVA et al.,
2008), sendo indicada a utilizacdo do AFP (Angulo de Fase Padronizado) ao invés

de sua medida em graus, ou seja, em seu valor absoluto (PAIVA et al., 2011).

2.1.3 O Angulo de Fase Padronizado (AFP)

O Angulo de Fase Padronizado (AFP) refere-se aos valores médios do
desvio-padrédo do angulo de fase ajustado para determinada populacédo, segundo a
idade e sexo. Para obté-lo, subtrai-se do valor do AF medido, o valor do AF médio
esperado para determinada populacédo e divide-se pelo desvio padrdo (segundo os
valores de referéncia determinados para essa mesma populacéo, de acordo com a
faixa etaria e 0 sexo), (BARBOSA-SILVA et al., 2005b; BARBOSA-SILVA et al.,
2008).

Valores de referéncia para padronizacdo do angulo de fase foram
apresentados para a populacdo saudavel americana, alema, suica e brasileira, a fim
de ajustar os valores também por sexo e faixa etaria do individuo. Menores valores
de AF foram observados em pacientes do sexo feminino, devido a menor quantidade
de massa muscular presente, e também em idosos, provavelmente devido a reducéo
da massa celular corporal, decorrente do préprio processo de envelhecimento
(BARBOSA-SILVA et al, 2005a; BARBOSA-SILVA; BARROS, 2005; BOSY-
WESTPHAL et al., 2006; BARBOSA-SILVA et al., 2008; LLAMES et al., 2013).

Em pesquisa realizada com 399 pacientes oncoldgicos, Norman et al.

(2010), detectaram que 78% dos pacientes que apresentaram AFP menor que o
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quinto percentil foram diagnosticados com desnutricdo moderada ou grave por meio
da AGS, em comparacdo aos pacientes que possuiam maiores valores de AFP
(39,1%; p<0,05).

Em outro estudo, Paiva et al. (2011) observaram que o AFP ajustado de
acordo com género e idade a partir dos valores de referéncia para a populagéao
brasileira, segundo classificagdo de Barbosa-Silva et al. (2008), foi indicador
prognéstico independente para complicacdes clinicas e taxa de mortalidade em
pacientes oncoldgicos em tratamento quimioterapico. De acordo com esse estudo, 0
ponto de corte correspondente a -1,65 representaria o percentil 5 e poderia ser
considerado como o limite inferior aceito para a populacdo saudavel (PAIVA et al.,
2010). Dessa forma, o AFP poderia ser utilizado para comparar estudos de
diferentes populacdes, género e idade.

Considerando que existem ainda poucos estudos na literatura cientifica,
esses dados parecem demonstrar a utilidade do AFP como marcador mais objetivo
na avaliacdo do estado nutricional do paciente hospitalizado, bem como bom
preditor, capaz de fornecer melhores informacfes clinicas e progndsticas
(BARBOSA-SILVA et al. 2008; PAIVA et al., 2010).

2.1.4 Avaliacao Global Subjetiva (AGS)

A Avaliacdo Global Subjetiva (AGS) foi desenvolvida em 1982 e validada
em 1987, sendo considerada instrumento essencialmente clinico de avaliacéo
nutricional (DETSKY et al.,1987).

E considerado método de avaliacéo simples, de baixo custo, ndo-invasivo,
de féacil execucéo, podendo ser aplicado a beira do leito do paciente. Esse método
foi elaborado e validado inicialmente para pacientes cirargicos hospitalizados, mas
também possui boa aceitacdo em diferentes situacdes clinicas, sendo considerada
ferramenta de referéncia na avaliagcdo nutricional (DETSKY et al.,2008).

A AGS apresenta boa capacidade para diagnosticar o estado nutricional,
além de predizer risco de complicacbes e mortalidade (BARBOSA-SILVA; BARROS,
2006). Diante desses fatos, nas ultimas décadas, a AGS vem sendo reproduzida
com sucesso na pratica clinica e no ambiente hospitalar, bem como em pesquisas
com diferentes grupos de pacientes (WAITZBERG; CAIAFFA; CORREIA, 2001;
BARBOSA-SILVA; BARROS, 2006; DETSKY et al., 2008).
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A avaliacdo é realizada por meio da aplicagdo de formulario amplo que
engloba caracteristicas principais como: perda de peso nos Ultimos seis meses e
PPP, alteragbes na ingestdo alimentar do paciente, presenca de sintomas
gastrointestinais, alteracdes na capacidade funcional, aspectos fisicos e demanda
metabdlica da doenca, sendo esta Ultima, classificada como leve, moderada ou
grave (DETSKY et al.,1987; BOTTONI, 2001). As alteracdes na ingestdo alimentar
sdo avaliadas de acordo com os habitos do paciente e englobam questdes como:
jejum, tipo de dieta (liquida, pastosa e dieta sélida) em quantidade reduzida ao
habitual. J&, os sintomas gastrointestinais contemplam a presenca de nauseas,
vomitos e\ou diarreia nas duas Ultimas semanas. A capacidade funcional esta
relacionada a capacidade em realizar atividades fisicas diarias ou de rotina como por
exemplo, fazer servicos domésticos ou mesmo trabalhar. Em relagdo ao exame
fisico, deve-se avaliar perda de gordura subcutanea (triceps e regido subescapular),
deplecédo muscular, presenca de edema (geralmente em tornozelo e regido sacral) e
ascite. Posteriormente a avaliacdo, os pacientes séo classificados em nutridos,
suspeita de desnutricdo, moderadamente desnutridos ou desnutridos grave.

De acordo com Correia et al. (1998), a precisdo do método depende de
fatores importantes, como a experiéncia clinica, técnica e, principalmente, do
treinamento adequado dos profissionais de saude, a fim de se obter uma boa
concordancia entre diferentes avaliadores.

Entretanto, a AGS possui algumas limitacdes, como, por exemplo, ndo ser
considerada parametro de acompanhamento durante a internacdo hospitalar, uma
vez que nao possui sensibilidade adequada para detectar pequenas alteracfes no
estado nutricional do paciente oncoldgico (STEENSON; VIVANTI; ISENRING,2013).

Para utilizacdo especifica em pacientes oncoldgicos, Ottery (1996),
adaptou a AGS com as principais alteracbes observadas nesses doentes e
nomearam como Avaliacdo Subjetiva Global do Estado Nutricional Produzida pelo
Paciente (ASG-PPP). A qual foi validada e traduzida para versdo em portugués
(GONZALEZ., 2009). Cabe ressaltar que essa avaliacao difere da original em trés
aspectos principais, em que ha: uma avaliacdo mais especifica dos sintomas de
impacto nutricional presentes no paciente com cancer, como: boca seca, presenca
de gosto metalico,dentre outros. O segundo aspecto estd relacionado a
transformagcdo da pontuagdo em escores, permitindo, assim, uma avaliacdo mais

objetiva, com pontos de corte que possibilitam diferentes niveis de intervencdes
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nutricionais (INCA., 2013). Por ultimo, a AGS-PPP possui o objetivo principal, de
permitir uma maior participacao do proprio doente, em que, abrange mais respostas
de questdes como: perda de peso em diferentes momentos e sintomas mais
especificos (GONZALEZ, 2009; INCA., 2013). Entretanto, em hospitais publicos,
observa-se que sua utilizagcdo e execucgao torna-se muito limitada em relacdo ao
grau de instrucdo e cultura de grande parte dos pacientes além da necessidade de
treinamento adequado dos profissionais. Nesse contexto, observa-se que
atualmente, ainda ndo dispomos de Unica ferramenta objetiva, consistente e padréo
para o diagnostico nutricional de pacientes oncoldgicos no ambiente hospitalar. Para
agravar este problema, observa-se a falta de um acordo universal sobre a defini¢cao
da validagdo dos indicadores de avaliagdo nutricional em hospitais (MALECKA-
MASSALSKA et al., 2015). Contudo, a AGS e a AGS-PPP mesmo apresentando
algumas limitagOes relacionadas a subjetividade, essas séo ferramentas validadas
ainda muito utilizadas e indicadas para prever a diminuicdo da qualidade de vida
desses pacientes, geralmente associadas a algum método de avaliacao nutricional,

como a antropometria

2.1.5 Antropometria

A avaliacdo por meio da antropometria contempla medidas do peso
corporal, dos perimetros e das espessuras das dobras cutaneas. E considerada
método simples e de baixo custo (ROCHE; MARTORELL, 1988; LOHMAN, 1992;
CALIXTO-LIMA, GONZALEZ, 2013).

O peso corporal expressa a dimensdo da massa ou do volume corporal,
ou seja, representa a soma de todos os componentes corporais (dgua, gordura,
0sSs0s e musculos). Entretanto, o peso deve ser utilizado e interpretado com cautela,
principalmente nas ocasifes em que o individuo apresenta alteracées, como por
exemplo, retencdo hidrica (edema ou ascite) e sinais de desidratacdo. Nao sendo
indicado, portanto, como medida Unica e isolada no momento da avaliacdo
nutricional de pacientes hospitalizados (DUERKSEN et al., 2000; DEURENBERG,
2003).

A mudanca de peso involuntéria constitui importante informacao utilizada
para avaliar a gravidade do problema de saude desses individuos, visto que a perda

de peso tem alta correlacdo com a mortalidade (KYLE et al., 2004b). Perda de peso
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maior que 10% do peso habitual do paciente, est4 relacionada a alteracdes no
sistema imundlogico e também ao aumento de risco de complicagbes (KYLE et al.,
2004b). A relacdo do peso com a altura do paciente, ird determinar o indice de
Massa Corporal (IMC). De acordo com (DEWYS et al.,1980), ha muito sabe-se que,
a perda de peso é uma condicdo comum entre 0s pacientes oncologicos no
momento do diagndstico inicial. Sendo que, a perda de peso involuntaria geralmente
esta associada a baixa qualidade de vida, a baixa resposta ao tratamento e a
elevada taxa de mortalidade (VIGANO et al., 2000).

O IMC baseia-se na relacdo entre o Peso Atual (PA) ou estimado e a
altura do individuo, estabelecendo-se o peso corporal por altura ao quadrado em
metros (kg/altura x altura). Os valores entre 185 kg/m? e 24,9 kg/m? séao
considerados normais para os individuos adultos saudaveis (WHO, 1997). Segundo
a OMS, o IMC é uma das medidas mais praticas utilizadas na avaliacdo de indices
de desnutricdo e obesidade em grandes populacdes. Contudo, esse indice
apresenta como limitagdo principal, o fato de ndo distinguir massa muscular e massa
gordurosa da massa corporal total do individuo. Ou seja, ndo é capaz de avaliar de
forma precisa a massa magra ou tecido adiposo bem como diferencia-los. Diante
desse fato, torna-se questionavel utiliza-lo na avaliacdo nutricional no ambiente
hospitalar (CALIXTO-LIMA; GONZALEZ, 2013). Ademais, sua interpretacdo em
situacbes nas quais 0s pacientes encontram-se hiperhidratados, com sinais de
desidratacdo, graves ou acamados, deve ser feita com muita cautela sendo que, na
maioria das vezes, a utilizacdo do IMC é até contra-indicada, a fim de nédo se
classificar erroneamemte o estado nutricional do paciente (KYLE et al., 2004b).

A medida da circunferéncia de brago (CB) representa as somas das areas
constituidas pelo tecido 6sseo, gorduroso e muscular do braco. Essa medida é
capaz de informar a existéncia de alteracBes na massa dos individuos, contudo, se
utilizada de forma isolada, a CB nédo é capaz de discernir se a deplecdo é de massa
muscular ou gordurosa (LOHMAN; ROCHE; MARTORELL, 1988;HEYMSFIELD et
al.,1993).

A avaliacdo por meio das dobras cutaneas constitui método pratico,
simples e de baixo custo, realizada por meio de aparelho denominado plicémetro. As
dobras cutaneas sao usualmente utilizadas na pratica clinica para avaliacdo do
percentual de gordura corporal. A l6gica para a estimativa de gordura corporal,

baseia-se no fato de que aproximadamente metade do conteldo corporal total de
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gordura, encontra-se no tecido subcutaneo (LOHMAN,1992; CALIXTO-LIMA;
GONZALEZ, 2013). A maioria dos protocolos para determinacdo de gordura
corporal pelas dobras, utiliza de dois a nove locais de medidas, dependendo do
ambiente a ser aplicado e do perfil dos individuos a serem avaliados (SIRI,
1961;LOHMAN,1992; MARFELL-JANES et al., 2006).

A dobra cutanea triciptal (DCT) € aferida no braco, no ponto médio entre o
acrdmio e o olécrano. E considerada a dobra mais importante na pratica clinica para
classificacdo do estado nutricional do paciente, visto que € a regido mais
representativa de reserva da gordura subcutanea corporal ou seja, é capaz de medir
a deplecdo de gordura existente (LOHMAN,1992; CALIXTO-LIMA; GONZALEZ,
2013).

Por meio da medida de CB e da DCT, torna-se possivel calcular a area
muscular do braco (AMB), (HEYMSFIELD et al.,1993; LOHMAN; ROCHE;
MARTORELL, 1988).

A AMB é parametro capaz de avaliar a reserva de tecido muscular,
corrigindo a area Ossea e relaciona-se mais adequadamente com as mudancas
ocorridas no tecido muscular, aferindo o déficit existente. E calculada por meio de
formulas matematicas, entre a relacdo das medidas de CB e da DCT (LOHMAN,
1998; WAITZBERG, 2004; ACUNA; CRUZ, 2004; MUSSOI, 2014).

Algumas limitacBes sao encontradas na utilizacdo desses parametros na
avaliacdo nutricional como a auséncia de valores de referéncia para determinadas
populacdes, limitacbes em relacdo aos tipos e calibracdo de instrumentos utilizados
e devido, também, ao estado de hidratacdo corporal dos individuos hospitalizados
gue, sofre constantes alteracbes. Ainda, podem ocorrer alteracdes devido as
diferencas observadas em relacdo ao avaliador que, pode cometer erros na
mensuracdo das medidas se nao estiver bem adaptado e treinado (LOHMAN,1992;
RECH, et al., 2010). Portanto, a antropometria ndo deve ser utilizada como

parametro isolado na avaliacdo nutricional do paciente hospitalizado.
2.1.6 Dinamometria manual
A dinamometria avalia a forca de preensdo manual, que € uma medida de

forca muscular (SCHLUSSEL; ANJOS; KAC, 2008). Para aferir a forca muscular

voluntaria, é realizado teste simples com aparelho denominado dinamémetro, em
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gue, por meio da forca do aperto da mao estima-se a capacidade e a fungéo do
musculo esquelético. Apesar deste método ainda possuir pouca disponibilidade nos
servicos publicos e custo relativamente mais elevado que parametros
antropomeétricos habituais, € considerado barato, préatico e rapido, uma vez que pode
ser executado por qualquer profissional de saude habilitado, a beira do leito do
paciente (WEBB et al., 1989; MARTINS, 2008; CRUZ-JENTOFT et al., 2010).

A dinamometria manual pode ser considerada ferramenta indireta de
avaliacdo do estado nutricional uma vez que a atividade muscular esta ligada ao
funcionamento energético celular, em que a funcdo do musculo esquelético, pode
ser rapidamente alterada na presenca da desnutricdo. Dessa forma, antes que
alteracBes antropométricas ocorram, existem mudancas funcionais decorrentes da
prépria doenca como, por exemplo, a diminuicdo da forca muscular (CORREIA,
2001; BUDZIARECK; DUARTE; BARBOSA-SILVA et al.,, 2008; PASTORES;
OEHLSCHALAEGER; GONZALEZ, 2013).

Normam et al. (2005) avaliaram 287 individuos hospitalizados e
observaram que aqueles que se encontravam desnutridos segundo a classificacéo
do IMC apresentaram menor forca muscular em comparacdo aos pacientes
eutroficos. Ainda, em outro trabalho com 189 pacientes oncolégicos, Norman et al.
(2010) detectaram que a presenca de desnutricdo foi fator de risco independente
para o declinio da forca muscular e do estado funcional prejudicado.

Limberger et al. (2014), em estudo mais recente, avaliaram 23 pacientes
portadores de cancer. Os resultados mostraram associacao entre a forca do aperto
de méao determinada pela dinamometria e o estado nutricional, segundo a
classificacdo da AGS-PPP. Tais achados evidenciam que a desnutricdo é fator
importante que corrobora para a reducéo da funcédo muscular.

Entretanto, algumas limitacbes sdo encontradas na adocdo do uso da
dinamometria em relacdo a avaliacdo nutricional tradicional de pacientes
hospitalizados. A auséncia de aparelhos devido a custos reduzidos e disponibilidade
de verbas em hospitais publicos, bem como a falta de experiéncia de profissionais
habilitados com técnica adequada, poderiam dificultar a utilizacdo nesse ambiente
(SCHLUSSEL; ANJOS; KAC, 2008). Além disso, ndo ha descrito um Gnico ponto de
corte global. Muitos valores de referéncia disponiveis na literatura cientifica foram
desenvolvidos para adultos saudaveis (SCHLUSSEL; ANJOS; KAC, 2008;
BUDZIARECK ;DUARTE; BARBOSA-SILVA, 2008). O estudo de Budziareck, Duarte
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e Barbosa-Silva (2008), realizado com 300 adultos saudéveis com idades entre 18 e
90 anos, de ambos os sexos, estabeleceu pontos de corte para a dinamometria
manual, em que valores classificados abaixo do percentil 5 de referéncia para a
populacdo foram considerados como deplecao da forga muscular.

Ressalta-se o trabalho de Chen et al. (2011) que aplicou valores de ponto
de corte de dinamometria manual a individuos pré-cirargicos com diagnéstico de
cancer de esbfago (54 homens e 7 mulheres), com idade média de 60,7 anos, em
gue, deplecado muscular foi definida como for¢ca de preensdo manual inferior a 25Kg.
Os autores concluiram que pacientes com deplecdo da forca de preensdo manual
estdo condicionados a maiores riscos de complicacbes e que o teste de
dinamometria é considerado barato, rapido e possui elevado poder preditivo,

podendo ser incluso na rotina de avaliacdo pré-operatoria em pacientes com cancer.

2.2 Cancer e desnutricéo

O cancer é o termo utilizado para classificar uma variedade de doencas
malignas, caracterizadas pelo crescimento anormal de células (neoplasias). E
considerado enfermidade cronica nao-transmissivel, de carater multifatorial, que
ocasiona mutacbes no organismo, como descontrole e crescimento celular
desordenado, alteracbes nas expressdes genéticas associadas a desregulacao
metabolica e estado inflamatorio (MORIN et al., 2008; KRAWCZYK et al., 2014).
Tais modificacdes levam ao descontrole no processo de morte celular programada
(apoptose) e na divisdo celular (mitose), podendo propagar-se pelo organismo a
partir de foco primario, pelas vias linfatica ou sanguinea, ocasionando metastase
(KRAWCZYK et al., 2014; INCA, 2015a).

O cancer é considerado a segunda maior causa de mortalidade no mundo
(INCA, 2015b). A estimativa para 2016, também valida para 2017, demonstra a
ocorréncia de, aproximadamente, 596 mil novos casos de cancer no Brasil. Entre os
homens, sdo esperados 295.200 mil casos e entre as mulheres, 300.800 mil casos;
reforcando a magnitude do problema (INCA, 2015b).

As taxas de incidéncia (por 100 mil habitantes) estimadas para 2016 para
os tipos de cancer mais frequentes no pais, apontam a ocorréncia de 16,84% de
cancer de coélon e reto e de 13,04% de cancer de estbmago nos homens; sendo as

maiores prevaléncias encontradas na regido sudeste e sul do Brasil,
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respectivamente (INCA, 2016). Ja nas mulheres, em relagdo a localizagdo do tumor,
os dados apontam a ocorréncia de 17,10% de casos de cancer de coélon e reto e de
7,37% de cancer de estdbmago; sendo a maior prevaléncia encontrada na regiao sul
do pais.

Cabe destacar que a localizacdo do tumor tem interferéncia direta na
evolucao do paciente. A presenca de tumores no trato gastrointestinal e 6rgéos
anexos como figado e vias biliares pode causar obstrucao ou prejudicar a absorcdo
de nutrientes, resultando em acentuada perda de peso e desnutricdo (VICENTE et
al., 2013).

A desnutricdo é uma manifestacao frequente e multifatorial em pacientes
com cancer, considerada um dos principais contribuintes para a morbidade e
mortalidade, independente do tipo e da localizagdo tumoral (MALECKA-
MASSALSKA et al., 2015).

Cerca de 20% a 62% dos pacientes oncologicos hospitalizados estdo em
risco de desnutricdo (BRUUN et al., 1999; DUCHINI, et al; 2010; DUVAL et al., 2010;
BADIA-TAHULL et al.,, 2014). Em pesquisa recente, Fernandéz et al. (2014)
avaliaram o estado nutricional de 201 pacientes internados em hospital universitario
e constataram que 50,2% estavam em risco nutricional e, 11,9% foram classificados
como desnutridos pela AGS. A maior prevaléncia de desnutricdo foi observada no
setor de oncologia (80,0%). Segundo dados do Inquérito Brasileiro de Nutricdo
Oncolégica (INCA, 2013), a prevaléncia de desnutricdo em pacientes com cancer
avaliados pela AGS-PPP, também é elevada, ja que cerca de 45,1% dos pacientes
foram classificados com algum grau de desnutricdo, por meio desse parametro.

A desnutricdo esta também associada ao aumento do tempo de
permanéncia hospitalar e a maior probabilidade de reinternacdo, ocasionando um
efeito econdmico negativo com custos mais elevados (WAITZBERG; CAIAFFA,;
CORREIA, 2001; MARTINEZ-OLMOS et al., 2005; CALAZANS et al., 2015). O
estado nutricional debilitado impacta, também, na mortalidade, sendo que cerca de
20% dos enfermos com cancer morrem principalmente devido a desnutricdo
(BARBOSA-SILVA et al., 2003; PAIVA et al., 2010; JOSEP-ARGILES et al., 2014).

Diferentes fatores estdo envolvidos no desenvolvimento da desnutricao
em pacientes oncoldgicos. Devido a patologia de base, esses individuos possuem
alteracbes fisiologicas, funcionais e metabdlicas, provocadas pela presenca do

préprio tumor, além de reducdo na ingestdo de alimentos e do aumento da
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necessidade energética pela propria presenca da massa tumoral, bem como dos
efeitos colaterais advindos do tratamento que repercutem em alteragcbes no estado
nutricional, com maiores riscos de complicacbes pOs-operatorias e desfechos
clinicos adversos (ALLISON., 2000; RAVASCO et al., 2005; SHANG et al., 2006;
ISENRING, 2007; COSTA, 2012; LUCAS; FAYH, 2012). Ademais, fatores
psicolégicos podem interferir na qualidade de vida desses pacientes e impactam
negativamente no apetite e na ingestdo alimentar (FERREIRA; SCARPA; SILVA,
2008).

As principais alteracdes metabdlicas provocadas pela presenca do tumor
estdo relacionadas as modificag6es no metabolismo dos carboidratos, que incluem a
diminuicdo de tolerancia a glicose, em decorréncia da resisténcia periférica tecidual
a acdo da insulina, e das modificacbes na sensibilidade das células beta
pancreaticas para liberacéo de insulina (BOZZETTI et al., 2001; EHRMANN-JOSKO
et al., 2006; FAROOKI; SCHNEIDER, 2007; GIBNEY et al., 2007). O metabolismo
hepatico da glicose também pode estar alterado, secundario ao aumento da taxa de
producédo hepatica de glicose por aumento da gliconeogénese a partir de varios
precursores como lactato, alanina e glicerol (BOZZETTI et al., 2001).

Estes enfermos apresentam também alteracbes no metabolismo dos
lipideos e de proteinas. Ha incremento da lipdlise, com concomitante reducéo da
sintese de acidos graxos por alteracfes enzimaticas como a da lipase lipoproteica.
H&, ainda, a liberacao de fatores tumorais lipoliticos (BOZZETTI et al., 2001; CERNE
et al., 2007) e diminuicdo na sintese de proteinas musculares com substancial perda
de muasculo esquelético. Tais alteracfes sédo estimuladas pela producéo e liberacéo
de mediadores inflamatorios, tais como: o fator alfa de necrose tumoral (TNF;
citoquina envolvida na proliferacdo do cancer), as interleucinas (glicoproteinas
produzidas por células inflamatdrias em resposta ao estresse), em especifico a
interleucina-1 beta (IL-1) e interleucina-6 (IL-6) além do fator indutor de protedlise
(PIF). A secrecao excessiva e prolongada dessas citocinas acarreta efeitos adversos
relacionados a anorexia, por exemplo, e esta associada, também, a progressao do
tumor e degradacao protéica muscular, com consequente perda de peso (BOZZETTI
et al., 1992; JANKOWSKA; KOSACKA, 2003, WAITZBERG et al., 2004; JATOI et al.,
2006; MELSTROM et al., 2007). Ademais, outros fatores estdo também associados

a desnutricdo nesses pacientes, como a localizagdo do tumor e o estadiamento da
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doenca. Nesse sentido, pacientes com cancer avancado costumam apresentar
estado nutricional mais debilitado (LIMA; MAIO, 2012).

E importante salientar que existem métodos diferentes de tratamento para
0 cancer, como a cirurgia, quimioterapia, radioterapia ou transplante de medula
O0ssea. A escolha do método irhd depender da localizacdo da massa de células
tumorais e da conduta médico-paciente, a fim de controlar os sintomas que possam
interferir na qualidade e sobrevida do enfermo (RICHTER et al., 2012; INCA, 2015c).
Ressalta-se que a cirurgia, considerada uma das terapias mais antigas, continua
sendo um esteio e um dos métodos mais eficientes para tratamento de uma
variedade de neoplasias (CUNNINGHAM et al., 2007; HOFF et al., 2013).

Pacientes oncoldégicos, portanto, requerem diagndstico e
acompanhamento adequado do estado nutricional. A avaliagdo nutricional deve ser
realizada no inicio e ao longo de todo o tratamento, a fim de identificar os doentes
gue estdo em risco nutricional ou desnutridos, de modo a iniciar a terapia nutricional
mais precocemente e minimizar ou mesmo evitar desfechos clinicos desfavoraveis,

decorrentes da propria patologia ou advindos do processo cirurgico.

2.3 Desfechos clinicos e hiperglicemia hospitalar

Pacientes hospitalizados com diagndstico de cancer apresentam varias
consequéncias relacionadas a propria patologia e alteracdes do estado nutricional.
Dentre elas, observa-se o0 aumento da incidéncia de complicacdes, tempo de
permanéncia hospitalar e 6bito (DELGADO-RODRIGUEZ et al., 2002; PAN et al.,
2013).

De acordo com dados do Inquérito Brasileiro de Avaliacdo Nutricional
Hospitalar (INCA, 2013), a incidéncia de complicacfes e a taxa de mortalidade foram
respectivamente 11% e 7,7% maiores em pacientes diagnosticados com
desnutricdo, quando comparados aos pacientes bem nutridos pela classificacdo da
AGS (WAITZBERG et al., 2001). Outros estudos corroboram com esses achados.
Braunschweig, Gomez e Sheean (2000) e Alvarez-Hernandez et al. (2012)
observaram que, em pacientes hospitalizados, a desnutricdo esta diretamente
relacionada ao tempo de internacao, readmisséo hospitalar e mortalidade. No estudo
de Chen et al. (2011), entre os 61 pacientes hospitalizados e avaliados para

tratamento cirdrgico de cancer de esOfago, observou-se a presenca de
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complicagdes, como: insuficiéncia respiratoria em doze pacientes, presenca de
pneumonia em sete individuos e cinco pacientes com fistula. Ressalta-se que, nesse
trabalho, a deplecdo da forca de preensdo manual avaliada também esteve
significativamente associada (p<0,05) com a taxa de mortalidade no momento pés-
cirurgico.

Outro desfecho comum e frequente desencadeado em pacientes no
ambiente hospitalar € a hiperglicemia, em pacientes que apresentem ou nao
diagnéstico de diabetes. A avaliacdo deste parametro durante a internacdo torna-se
importante, uma vez que pode acarretar alteracfes em diversos 6rgaos e sistemas,
como modificagdes cardiovasculares, cerebrovasculares, insuficiéncia renal aguda,
septicemia e disfungdes organicas, provocando, também, aumento da taxa de
mortalidade (GRASSANI, 2011). Ademais, os efeitos deletérios da hiperglicemia
hospitalar podem afetar e compromer a imunidade e cicatrizacdo de pacientes no
periodo pos-operatorio, além de contribuir para 0 aumento do estresse oxidativo,
dentre outros desfechos que proporcionam aumento de distintas complicacbes
(BONAMICHI et al., 2015).

Diferentes mecanismos foram propostos para explicar como a
hiperglicemia pode causar danos ao paciente hospitalizado. Complicacfes ocorrem,
principalmente, devido ao aparecimento de infeccdes, favorecendo estados sépticos
nesses pacientes, aos distarbios hidroeletroliticos evidenciados, a disfuncéo
endotelial pela presenca intensificada do quadro inflamatorio, aos fendmenos
tromboticos secundarios, a geracdo de radicais superoxidos e da liberacdo de
citocinas inflamatorias (GRASSANI, 2011). Ja foi demonstrado, também, que a
hiperglicemia € um marcador de mau prognéstico para pacientes graves, tanto
clinicos quanto cirdrgicos (RODRIGUES, 2008).

Segundo Baldasso et al. (2006), a hiperglicemia pode ser desencadeada
por distintos motivos bem caracteristicos da rotina hospitalar e como principais
causas cita-se o estresse metabdlico, o qual se deve, provavelmente, a um excesso
de liberacdo de hormdnios enddgenos e de estresse como, por exemplo, o glucagon
e o cortisol, além da liberacdo de citocinas inflamatérias, nos casos de sepse ou de
trauma cirargico (GOMES et al., 2014).

A hiperglicemia ainda influencia indiretamente células cancerosas por
meio do aumento dos niveis de citocinas inflamatérias (em especial interleucinas

como IL-1, IL-6) em circulacéo de insulina e, além disso, ha razdes para inferir que a
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hiperglicemia, por si sé, possui um impacto direto sobre a proliferacdo de células
cancerosas, apoptose e metastase. A elevacdo da glicemia ativa varias vias de
sinalizacdo metabdlica que cooperam para controlar o comportamento de células de
cancer como proliferagéo, migragao, invasao e recorréncia (RYU; PARK; SCHERER,
2014).

Segundo diretrizes da Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD)
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2014), a verificacdo das glicemias,
denominada de monitorizacédo glicémica, pode ser obtida com amostras sanguineas
colhidas de diferentes locais, tais como: cateteres venosos, arteriais ou capilares. A
afericdo capilar é considerada procedimento ndo invasivo, utilizado em ambientes
hospitalares e como rotina na préatica clinica, devido a facil acessibilidade e a
necessidade de treinamento simples dos profissionais da area da saude, ou até
mesmo no domicilio, pelos préprios pacientes por meio de aparelho denominado
glicosimetro ou também, pelo sistema CGMS (Continuous Glucose Monitoring
System), que realiza a leitura das glicemias em tempo real. Entretanto, embora este
ultimo apresente a variagcao glicémica de forma mais completa no decorrer do dia do
paciente, sabe-se que devido a custos, esse sistema ndo € amplamente utilizado e
ainda disponibilizado no setor publico e hospitalar, sendo mais indicado mesmo, a
utilizacdo do glicosimetro para a afericdo da glicemia, de maneira mais pratica e
efetiva.

Independente do diagnodstico prévio de diabetes, a presenca de
hiperglicemia em pacientes hospitalizados e também em Unidade de Terapia
Intensiva (UTI) esta associada a desfechos clinicos adversos que podem refletir uma
maior gravidade da doenca de base. Sabe-se que a hiperglicemia, por si, contribui
para elevar a gravidade de qualquer doenca e ocasionar glicotoxicidade (GOMES et
al., 2014).

A (glicotoxicidade celular pode ser interpretada pela presenca de
hiperglicemia crbénica que é capaz de ocasionar efeitos deletérios no organismo do
paciente, principalmente sobre a funcédo das células beta pancreéticas, presentes
nas ilhotas de langerhans do pancreas. Essas sdo responsaveis por sintetizar e
secretar o hormonio insulina, que regula os niveis de glicose sanguinea (FORCINA;
ALMEIDA; RIBEIRO JR, 2008). A glicotoxicidade pode ocasionar efeitos deletérios
a nivel celular, desencadeados pela hiperglicemia além de consequéncias distintas,

como, por exemplo: reducédo da tolerancia a glicose e modificagdo na sensibilidade


https://pt.wikipedia.org/wiki/Horm%C3%B4nio
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de células beta, além da reducdo dessas, por meio da apoptose (FORCINA;
ALMEIDA; RIBEIRO-JR, 2008). Tal fato gera descontrole glicémico, o que, a longo
prazo, pode ser toxico ao organismo do doente hospitalizado. Essa situacdo ocorre,
geralmente, na presenca de glicemias muito elevadas (> 250mg/dl) em que né&o
houve intervencéo e cuidados terapéuticos prévios (RUBINO et al., 2004; FORCINA;
ALMEIDA; RIBEIRO JR, 2008). Sabe-se, ainda, que a elevacdo da glicemia ativa
varias vias de sinalizacdo que cooperam para controlar o comportamento de células
cancerigenas, como: proliferacdo, migracdo, invasdo e recorréncia (RYU; PARK;
SCHERER, 2014) e que em pacientes com cancer, devido a liberacdo de fatores
tumorais (PIF: fator indutor de protedlise e LMF: fator mobilizador de lipideos) e de
citocinas proé-inflamatérias (IL-1 e IL-6), ocorrem modificacdes no metabolismo
hepatico e de carboidratos, com aumento expressivo da gliconeogénese e da
resisténcia insulinica (UMPIERREZ et al., 2002; WAITZBERG et al., 2004,
GRASSANI., 2011). Portanto, as afericdes glicémicas sédo consideradas também
importante fator prognostico a ser avaliado, diante da possibilidade de variabilidade
e amplitude de oscilacbes existentes no ambiente hospitalar e em pacientes
oncoldgicos.

Diante do exposto, destaca-se a importancia da avaliacdo glicémica em
pacientes com cancer antes e ap0s a intervencao cirurgica, a fim de verificar se ha
alteracoes significativas em relacdo aos momentos de internacdo, o tempo em que
essas modificacdes ocorrem e se esta correlaciona-se ao angulo de fase.

Cabe ressaltar que, até o presente momento, este foi o primeiro estudo
gue avaliou a associacdo entre os valores de AFP e as medidas de glicemia capilar
em pacientes oncoldgicos cirargicos, visto que seria hipétese plausivel investigar a
integridade da membrana celular avaliada por meio do AFP e sua possivel relacéo
com a glicotoxicidade celular, ocasionada pela presenca de hiperglicemia no

ambiente hospitalar.
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Avaliar a associacdo entre o AFP com as variaveis do estado nutricional

no pré-operatorio e desfechos clinicos em pacientes cirdrgicos oncolégicos.

3.2 Especificos

- Avaliar a associacdo do estado nutricional de pacientes cirargicos
oncoldgicos com a localiza¢édo do tumor, a idade e 0 sexo;

- Avaliar a concordancia entre o AFP e os métodos de avaliacao
nutricional utilizados no Instituto Alfa de Gastroenterologia;

- Avaliar a presenca de hiperglicemia no ambiente hospitalar e sua

suposta associacdo com o AFP em diferentes momentos da internacao.
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4 METODOS

4.1 Delineamento e populacédo do estudo

Trata-se de estudo observacional prospectivo realizado no Instituto Alfa
de Gastroenterologia do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas
Gerais.

A amostra foi composta por pacientes com idade igual ou superior a 18
anos, de ambos os sexos, com diagndstico de cancer, admitidos na referida unidade
para procedimento operatério. Todos o0s pacientes assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (APENDICE A) aprovado previamente
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Minas Gerais
(UFMG) CAEE 12279713.1.0000.5149.

Para a estimativa da amostra total de participantes (n=77) adotou-se 0s
critérios propostos por Hulley et al., (2001) para teste de comparacdo de médias
dependentes, sendo considerada a média e o desvio-padrdo do AF (5,12+0,89)
identificados em estudo com pacientes oncologicos brasileiros (PAIVA et al., 2010).
Conforme preconizado na literatura, adotou-se uma magnitude de associacdo de
10%, nivel de significancia de 5% e poder de teste a 80%. Considerou-se, também,
o valor de 20% como percentual de possiveis perdas de dados (BROWNER;
CUMMINGS; HULLEY, 2001). Para realizacédo da glicemia capilar, foi utilizada uma
subamostra. Para o calculo dessa subamostra (n=38) considerou-se a proporcao de
13,5% como valor de hiperglicemia até as primeiras 48 de internacdo, conforme
identificado no trabalho de Lucas e Fayh (2012), tendo como populacdo finita
amostra de 77 individuos, fixando o nivel de significancia em 5% (alfa ou erro tipo I)
e 0 erro amostral em 5%, segundo os critérios propostos por Hulley et al. (2001).

Os individuos portadores de limitacdes que comprometessem a coleta de
dados (sequela neuroldgica, distrofia, alteracdo no nivel de consciéncia, amputados,
portadores de paralisias motoras e de marca-passo), gestantes, nutrizes, assim
como aqueles gque se recusaram a assinar o TCLE foram excluidos do estudo.

Os pacientes foram avaliados em trés momentos distintos: A) nas vinte e
quatro horas que antecederam a operacdo (PRE-OP) para avaliacdo do estado

nutricional e glicemia capilar; B) entre o terceiro e quinto dia pds-operatério (3° e 5°
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DPO) para avaliagcdo da glicemia capilar e C) na alta hospitalar, também para

avaliacao da glicemia capilar.

4.2 Coleta de dados

A coleta de dados foi feita utilizando-se questionario estruturado
(APENDICE B) abrangendo os seguintes itens: identificacdo do paciente; historia de

saude; avaliacdo nutricional e desfecho clinico; conforme descrito:

4.2.1 ldentificagdo do paciente

Informacdes pessoais, como numero de registro do prontuario, telefone

para contato, sexo, idade, data de nascimento e de internagéao.

4.2.2 Historia de saude

A partir do prontuario do paciente, foram coletadas informacdes referentes

ao local e tipo do tumor, idade do diagnostico e principais comorbidades associadas.

4.2.3 Avaliacao do estado nutricional

A avaliacdo do estado nutricional foi realizada utilizando-se a analise do
Angulo de Fase Padronizado por meio da anélise da bioimpedancia, a AGS, os
indicadores antropométricos (percentual de perda de peso, CB, AMB, DCT) e, a

analise da forca muscular por meio da dinamometria.

4.2.3.1 Bioimpedancia Elétrica (BIA)

A anadlise por BIA foi realizada com o aparelho BIA Quantum X (RJL
systems), que contempla a passagem de corrente de baixa intensidade (800 pA) e
frequéncia de 50 kHz (RJL SYSTEM, 2007).

Antes de iniciar o procedimento, o paciente foi orientado a retirar todos 0s
metais em contato com a pele. O paciente foi colocado na posi¢cdo de decubito

dorsal, com os bracos e pernas separados em angulo de 45°. Antes da colocacéo
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dos eletrodos, as areas de contato foram higienizadas com alcool. Os eletrodos
adesivos foram colocados em locais previamente padronizados sobre a superficie
dorsal do pé e da mao: um eletrodo distal na base do dedo médio e um eletrodo
proximal um pouco acima da linha da articulagdo do tornozelo, entre os maléolos
medial e lateral e um eletrodo proximal um pouco acima da linha da articulagéo do
punho, coincidindo com o processo estiloide (KYLE et al., 2004a; NORMAN et al.,
2010). Os valores de resisténcia, reactancia e Angulo de Fase foram obtidos pelo
programa Body Composition, de acordo com o proposto pelo fabricante do aparelho.

O Angulo de Fase (AF) foi calculado, em graus, pela formula: arco
tangente da razdo Xc/R ja inserida no aparelho de BIA; sendo, por sua vez,
posteriormente transformado no angulo de fase padronizado. O célculo do Angulo de
Fase Padronizado (AFP) foi feito utilizando-se a equacdo: AFP = AF medido - AF
médio (para idade e sexo) / desvio-padréo da populacéo para idade e sexo (PAIVA
et al.,, 2010; BARBOSA-SILVA et al., 2008). O AF médio foi obtido por meio dos
valores de referéncia para sexo e idade, conforme proposto por Barbosa-Silva et al.
(2005a) (TABELA 1). Em seguida, os valores de AFP foram categorizados como
risco, quando encontrados abaixo de -1,65 (ponto de corte que representa o
percentil 5) sendo considerado limite inferior para a populacdo saudavel ou sem

risco, quando os valores estavam acima de -1,65.

TABELA 1 - Valores de referéncia do angulo de fase de acordo com idade e sexo.

Angulo de fase

Idade (anos) Masculino Feminino
Média Desvio padrao Média Desvio padrao

18 -20 7,90 0,47 7,04 0,85
20-29 8,02 0,75 6,98 0,92
30-39 8,01 0,85 6,87 0,84
40 - 49 7,76 0,85 6,91 0,85
50 - 59 7,31 0,89 6,55 0,87
60 — 69 6,96 1,10 5,97 0,83

>70 6,19 0,97 5,64 1,02

Fonte: Barbosa-Silva et al. (2005a).
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4.2.3.2 Avaliacao Global Subjetiva (AGS)

A AGS foi realizada apenas no momento pré-operatério, de acordo com o
método proposto por Detsky et al. (1987), considerando-se a histdria pregressa de
peso e a ingestdo alimentar do paciente, a demanda metabdlica da doenca e o
exame fisico. Posteriormente, determinou-se a classificagdo final do individuo em
bem nutrido, com suspeita de desnutricio/moderadamente desnutrido ou desnutrido
grave. Os resultados do estado nutricional foram agrupados com o objetivo de
contemplar as analises de interesse de forma dicotomizada em nutrido (quando a
classificacao do paciente foi bem nutrido) e desnutrido (quando a classificacao do foi
suspeita de desnutricdo/ moderadamente desnutrido e desnutrido grave).

4.2.3.3 Avaliagao antropométrica

O peso foi obtido com o auxilio de balanca digital portatil da marca Tanita
Solar Scale®, cuja capacidade maxima é 150 quilogramas. O paciente foi orientado
a vestir o minimo de roupa possivel e estar descalco, sendo posicionado no centro
do equipamento, ereto, com 0s pés juntos e os bracos estendidos ao longo do corpo
(BRASIL, 2004).

O percentual de perda de peso foi calculado de acordo com a seguinte
equacao: %PPP = peso habitual do paciente (dos ultimos seis meses) - peso atual/
peso habitual X 100. Essa variavel foi dicotomizada, sendo considerada como
perda de peso significativa e grave, aquela igual ou superior a 10% da alteracéo
ponderal e abaixo desse percentual foi caracterizado como auséncia de perda de
peso grave (BLACKBURN; BISTRIAN, 1977).

A circunferéncia braquial (CB) foi mensurada com fita métrica inelastica
com resolucao de 0,1 centimetro (cm) e a dobra cutanea triciptal (DCT) com o auxilio
do adipémetro da marca Lange®, com presséo constante de 10g/mm? na superficie
de contato, precisdo de 1mm e escala de 0-65mm. O paciente foi orientado a
flexionar o antebraco direito a 90° graus, em direcdo ao térax e, com o uso de fita
métrica, realizou-se a medida entre a ponta do processo acromial e 0 processo
olécrano, a fim de obter-se o ponto médio do comprimento do braco. A CB e a DCT
foram mensuradas no ponto médio, com o bracgo relaxado e estendido ao longo do

corpo. A DCT foi aferida na parte posterior do bragco, com o adipdmetro posicionado
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perpendicularmente a dobra cutédnea. Para critérios de melhor classificacdo, o valor
anotado foi a média de trés medidas consecutivas.

A partir destas medidas, foi calculada a area muscular do bragco (AMB)
pelas formulas propostas por Heymsfield et al. (1982). Os resultados encontrados de
DCT, CB e AMB, foram classificados de acordo com a idade e o sexo considerando-
se 0s percentis propostos por Frisancho (1990). Posteriormente, os valores foram
dicotomizados em défict nutricional quando classificados abaixo do quinto percentil,

enquanto os demais foram classificados sem déficit nutricional.

4.2.3.4 Avaliagao da forga muscular

A forca muscular foi mensurada utilizando-se o dinamémetro da marca
Jamar Plus+®. Durante a avaliagéo, os participantes foram orientados a permanecer
sentados em banco ou cama regulavel de acordo com a altura, estando o ombro na
posicédo neutra, os cotovelos preferencialmente em 90° e o punho na posicédo neutra
(intermediaria entre pronacgao e supinagao) com o braco apoiado (JAMAR, 2000).

Trés medidas foram mensuradas na mado dominante do paciente, com
contracao de trés segundos cada e com periodo de descanso de um minuto entre
cada uma. Utilizou-se o valor médio das afericbes. Os valores obtidos foram
classificados de acordo com a idade e o sexo. Valores abaixo do percentil cinco (P5)
foram classificados como deplecdo da forca muscular segundo a classificacdo de
Budziareck, Duarte e Barbosa-Silva (2008). Os valores de referéncia para a
classificacdo da dinamometria utilizados neste estudo, estdo representados na
Tabela 2.

TABELA 2 - Valores de referéncia para dinamometria (Kg) de acordo com sexo e idade,
para a mao dominante.

IDADE HOMEM MULHER
P5 P95 P5 P95
18-30 anos 30 57 16 30
31-59 anos 27 55 16 35
> 60 anos 18 44 11 29

Fonte: Budziareck, Duarte e Barbosa-Silva (2008).



4.2.4 Desfechos clinicos

4.2.4.1 Complicacdes infecciosas e nao infecciosas
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As complicagfes infecciosas e ndo infecciosas que ocorreram no pos-

operatério foram coletadas diariamente a partir do prontuario médico do paciente e

por meio de relatos em corridas de leito. As possiveis complicacdes descritas pelo

American College of Surgeons (2000) encontram-se registradas no Quadro 1. Foram

consideradas complicagdes infecciosas: infeccao de ferida, pneumonia, bacteremia,

infeccdo do trato urinario e sepse. Foram consideradas complicacdes nao

infecciosas: fistula, deiscéncia da ferida operatéria, hemorragia, insuficiéncia do trato

respiratorio, insuficiéncia cardiocirculatoria e faléncia renal.

QUADRO 1 - Definicbes dos diferentes tipos de complicagcbes possivelmente observadas

em pacientes no periodo pés-operatorio

Complicacdes

Definicdes

Pneumonia

Sinais clinicos ou cultura positiva do aspirado traqueal, sanguineo e/
ou evidéncia radiografica

Infeccdo do trato urinério

Sintomas clinicos ou bacteremia (>100.000 unidades formadoras de
coldnia/ mL)

Bacteremia

Cultura sanguinea positiva

Sepse

Suspeita ou confirmacédo de infeccdo e febre >38°C ou hipotenséo
(presséo sistdlica < 90mmHg) ou oliguria (< 20 mL/h)

Deiscéncia de ferida | Abertura > 3cm
operatéria
Hemorragia Necessidade de transfusdo sanguinea (= 2Ul)

Insuficiéncia do trato
respiratério

Presenca de dispneia e frequéncia respiratoria >35 respiragbes por
minuto

Insuficiéncia
cardiocirculatoria

Pressdo arterial instavel com necessidade de administracdo de
liquidos ou drogas inotrépicas

Faléncia renal

Necessidade de hemodialise

Fistula

Deiscéncia de anastomoses

Fonte: American College of Surgeons (2000).
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4.2.4.2 Hiperglicemia — Glicemia capilar

A glicemia foi obtida por meio de registro no prontuario médico ou quando
essa informacao nao estava disponivel foi realizada coleta de sangue utilizando-se a
insercdo de uma gota de sangue capilar em fita biossensora descartavel acoplada
ao glicosimetro (NICE-SUGAR STUDY INVESTIGATORS et al., 2009) pela equipe
da enfermagem ou pelo pesquisador. As medidas foram realizadas ap6s calibracao
do monitor, conforme as especificacbes do fabricante. O teste foi feito de acordo
com as orientagcdes do manual de utilizacdo do fabricante do aparelho AccuChek
Active® e os cuidados de higienizacdo e assepsia propostos pelas diretrizes da SBD
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2014). A glicemia foi coletada em dois
horarios distintos, pré-definidos de acordo com a rotina do Instituto Alfa de
Gastroenterologia, no Hospital das Clinicas da UFMG: as 06h00min e as 18h00min
(equivalente a uma coleta de glicemia capilar pré e uma pos-prandial), utlizando-se a
média obtida desses valores.

Os resultados obtidos foram classificados pelos critérios propostos pela
American Diabetes Association (ADA, 2010), que considera o limite de 140mg/dL

como hiperglicemia em ambiente hospitalar.

4.2.4.3 Tempo de internacao hospitalar

O tempo de internacdo hospitalar foi obtido por meio do calculo do
namero de dias do intervalo entre a data da internacdo e a alta hospitalar dos
pacientes. Os valores também foram categorizados de acordo com o tempo de
internacao prolongada, descrito na literatura (=16 dias), (BAPEN., 2003; RASLAN et

al., 2010) e apresentados pela mediana.

4.2.4.4 Taxa de mortalidade

A ocorréncia de Obito foi avaliada durante o periodo de internacdo
hospitalar dos pacientes, por meio de levantamento em prontuario médico ou
durante corridas de leito realizadas semanalmente no Instituo Alfa de

Gastroenterologia, sendo a taxa de mortalidade calculada a partir desse dado.
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4.3. Processamento e analise dos dados

Os dados foram analisados com auxilio do programa Statistical Package
for the Social Sciences for Windows Student Version® (SPSS), versdo 20.0. A
analise descritiva das variaveis foi realizada mediante célculo das distribuicdes de
frequéncias e de medidas de tendéncia central e de dispersdo. As variaveis com
distribuicdo normal, verificadas por meio do teste Kolmogorov-Smirnov, foram
apresentadas na forma de média (desvio-padrao) enquanto as demais se encontram
sob a forma de mediana (percentil 25-p,s-percentil 75-p7s) .

Para verificar a associacéo das variaveis do estado nutricional com sexo,
idade e local de tumor, aplicou-se o teste T de Student e Qui-quadrado/Exato de
Fisher para comparacdo de meédias e propor¢cdes independentes, respectivamente.
Aplicaram-se os testes de Anova para medidas repetidas e McNemar para para
comparacdo das meédias e das propor¢cdes das variaveis referentes ao estado
nutricional e ao controle glicémico no momento pré-operatorio, utlizando-se
Bonferroni como teste post-hoc.

A associacdo do AFP com indicadores antropomeétricos e desfechos
clinicos foi avaliada pela regressao logistica, sendo que, para todos os modelos,
utilizou-se como variavel explicativa o AFP categorizado. Nos modelos de regressao
logistica, as variaveis dependentes foram os indicadores antropométricos e 0s
desfechos clinicos na forma dicotomizada, sendo que nestes modelos foi utilizada
como medida de efeito a razdo de chances (odds ratio-OR), com intervalo de
confianca de 95% (IC 95%). Todos os modelos foram, também, ajustados por
possiveis fatores confundidores (localizacdo de tumor e tempo de internacdo
hospitalar). E no modelo para predicdo da glicemia capilar, esse foi ainda ajustado
pela variavel presenca de diabetes.

A avaliacdo da concordancia entre o diagndstico de desnutricdo foi
realizada no momento pré-operatério utilizando-se o AFP com os critérios de
avaliacdo do estado nutricional comumente empregados na prética do Instituto Alfa:
AGS, dinanometria e AMB. Esta foi feita a partir do calculo do valor kappa entre
duplas das diferentes definicdes. O grau de concordancia entre as definicbes da
desnutricdo foi avaliado de acordo com as seguintes categorias do valor kappa: a) <
0,20 = muito fraca; b) 0,21 a 0,40 = fraca; c) 0,41 a 0,60 = moderada; d) 0,61 a 0,80
= boa; e) > 0,80 = muito boa (LANDIS; KOCH, 1977).
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Para comparar as médias da glicemia capilar entre os pacientes com e
sem risco nutricional, segundo a categorizacdo do AFP, realizou-se o Teste Ancova,
ajustado pela presenca de diabetes. Destaca-se que no presente estudo foram
apresentadas as médias ajustadas geradas por essa analise. Para comparar as
medianas do tempo de internacdo segundo classificacdo do AFP, efetuou-se o Teste
Mann-Whitney. E por fim, a Regressdo de Cox foi utilizada, tendo como variavel
dependente o 6bito, e como variavel explicativa o AFP dicotomizado. Esse modelo
foi ajustado pelo local de tumor. A associacdo significativa entre as variaveis foi
calculada utilizando a taxa de risco (Hazard Ratio-HR), que levou em consideracéao o
tempo de internagcdo de cada paciente.

O nivel de significancia adotado para todas as andlises estatisticas foi de
5% (p<0,05).
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5 RESULTADOS

5.1 Caracterizagcédo da amostra

5.1.1 Caracterizagéo geral

No periodo de setembro de 2014 a outubro de 2015, 164 pacientes
oncoldgicos hospitalizados foram elegiveis ao presente estudo. Destes, 28 nao
tiveram os dados coletados nos momentos de avaliagdo e 15 pacientes tiveram a
operacao cancelada ou adiada, totalizando 121 pacientes incluidos na pesquisa.

A idade média dos pacientes foi de 58,8 +12,5 anos, sendo a maior
prevaléncia (52,9%) do sexo masculino. Em relagdo as principais comorbidades
associadas, observou-se que 62% e 20% dos pacientes apresentaram hipertenséo e
diabetes, respectivamente. A média do tempo de diagnostico de cancer foi de 10
+14,5 meses e 0s pacientes com tumores de célon e reto contemplaram 47,9% dos
casos.

O estado nutricional dos pacientes no periodo pré-operatério, de acordo
com diferentes indicadores do estado nutricional utilizados no Instituto Alfa esta
descrito na Tabela 3. Observou-se que 28,1% dos pacientes encontravam-se em
risco nutricional, segundo a classificacdo do AFP, e que a prevaléncia de
desnutricdo, de acordo com a AGS, foi de 63,6%. Constatou-se que 45% e 27% dos
pacientes apresentaram déficit nutricional, de acordo com a classificacdo da
circunferéncia de braco (CB) e dobra cutanea tricipital (DCT), respectivamente. Mais
da metade dos pacientes (53,2%) apresentaram valores de AMB abaixo do quinto
percentil e 16,5% tiveram deplecdo da forca muscular avaliada por meio da
dinamometria (TABELA 3).
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TABELA 3 — Caracteristica geral e do estado nutricional pré-operatério de pacientes
oncologicos cirdrgicos.

Total
Variaveis
N %
Sexo
Masculino 64 52,9
Faixa Etéaria
30-39 anos 10 8,3
40-49 anos 16 13,2
50-59 anos 42 34,7
60-69 anos 26 21,5
=70 anos 27 22,3
Localizacdo do Tumor
EED 33 27,3
CcCpP 15 12,4
COLOP 58 47,9
FvB 15 12,4
Angulo de Fase Padronizado
Com Risco (<-1,65) 34 28,1
Avaliacdo Global Subjetiva
Desnutrido 76 63,6
Circunferéncia de Braco
Déficit Nutricional 54 45,0
Dobra Cutanea Tricipital
Déficit Nutricional 33 27,0
Area Muscular do Braco
Déficit Nutricional 64 53,2
Dinamometria
Deplecao de Forca Muscular 20 16,5

Siglas: EED (estémago, intestino e duodeno); CCP (cabeca e pescoco); COLOP (célon e reto); FVB
(figado e vias biliares).

Fonte: Dados da pesquisa. Instituto Alfa de Gastroenterologia/HC/UFMG (n=121), Belo Horizonte,
2016.
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5.2 Associacgéo entre deplecdo do estado nutricional e localizagdo do tumor

bY

Os resultados referentes a associacdo entre o estado nutricional, no
momento pré-operatério mensurado por diferentes indicadores e o AFP, de acordo
com a localizacdo do tumor, estdo apresentados na Tabela 4. A maior prevaléncia
de risco nutricional foi observada, segundo a classificacdo do AFP, entre pacientes
com cancer na FVB (66,7%), em comparacdo com aqueles com diagnéstico de
cancer de EED (24,3%), CCP (13,4%) e COLOP (24,1%); (p=0,004). Pacientes com
tumor de FVB (73,3%) foram também mais desnutridos, de acordo com diferentes
parametros, como a classificacdo de CB (p=0,001), em comparacdo aos pacientes
com tumor de célon e reto (28,1%), e apresentaram maior percentual de deplecao
da forca muscular (42,9%) em comparacdo aos pacientes com tumor de cabeca e
pescoco (0,0%). Nao houve diferenca estatistica entre grupos pela avaliagcdo da
AMB.

TABELA 4 — Deplecéao do estado nutricional diagnosticado por diferentes métodos, de
acordo com a localizacao do tumor de pacientes cirlrgicos oncoldgicos.

Variavel Local do tumor (%) Valor p*
EED CCP COLOP FVB
(N=33) (N=15) (N=58) (N=15)

Angulo de Fase Padronizado
Com Risco 24,3 13,4 24,1 66,7 0,004

Avaliacdo Global Subjetiva
Desnutrido 60,6 60,0 67,2 60,0 0,890

Circunferéncia de Brago
Com Déficit Nutricional 63,6 40,0° 28,1° 73,3° 0,001

Dobra Cutanea Tricipital
Com Déficit Nutricional 32,3 40,0 20,0 26,7 0,397

Area Muscular do Brago
Com Déficit Nutricional 67,7° 40,0% 42,0° 73,3% 0,034

Dinamometria

Deplecdo da Forga Muscular 12,1*° 0,0 13,8%° 42,9° 0,001

Siglas: EED (estdmago, intestino e duodeno); CCP (cabeca e pescoc¢o); COLOP (cdlon e reto); FVB
(figado e vias biliares). Valores expressos em percentual.

*Teste Qui-Quadrado/ Exato de Fisher para comparacdo de proporcdes. Valores percentuais com
letras em comum na mesma linha s@o iguais estatisticamente sendo a significAncia estatistica
estabelecida pela Correc¢éo de Bonferroni (p>0,0083).

Fonte: Dados da pesquisa. Instituto Alfa de Gastroenterologia/HC/UFMG (n=121), Belo Horizonte,
2016.
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No presente estudo, quando comparada a idade média entre pacientes
desnutridos e bem nutridos, de acordo com os diferentes indicadores nutricionais
avaliados, nao foi observada diferenca significativa (p>0,05). Em relagdo ao género,
foi encontrada diferencga significativa nos homens segundo a classificacdo de CB
(57,8% vs. 30,4%, p= 0,003) e AMB (72,6% vs. 28,6%, p< 0,001), em comparacao

as mulheres, sem diferencga para os demais indicadores (p<0,05).

5.3 Associacao entre o AFP e os indicadores nutricionais no momento pré-

operatério

A associagdo entre o AFP e os indicadores do estado nutricional esta

descrita na Tabela 5:

TABELA 5 - Modelos de regressao logistica simples para associacdes entre estar em risco
nutricional segundo a classificacdo do AFP e os indicadores do estado nutricional, no
momento pré-operatorio.

Variaveis dependentes Com risco para AFP Valor p*
(OR; IC 95%)

Avaliacdo Global Subjetiva
Nutrido 1
Desnutrido 3,66 (1,35-9,90) 0,010

Dinanometria
Forca Muscular Normal 1
Deplecéo da Forga Muscular 3,84 (1,31-11,25) 0,011

Circunferéncia de Brago

Massa Normal ou Aumentada 1

Déficit 4,24 (1,72-10,43) 0,002
Area Muscular do Brago

Normal ou Alto 1

Baixo ou Abaixo da Média 4,38 (1,68-11,42) 0,002
Dobra Cuténea Triciptal

Sem Déficit 1

Déficit Severo ou Leve 1,86 (0,74-4,69) 0,184
Perda de Peso corporal

< 10% 1

2 10% 3,86 (1,64-9,06) 0,002

*Modelo de regressdo ajustado por local do tumor. A variavel explicativa em cada modelo de
regresséo foi a variavel AFP (0—sem risco nutricional e 1— com risco nutricional). Nota: IC =
intervalo de confian¢ca; OR = Odds Ratio.

Fonte: Dados da pesquisa. Instituto Alfa de Gastroenterologia/HC/UFMG (n=121), Belo Horizonte,

2016.
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Foi realizado modelo de regresséo logistica simples para cada indicador
antropométrico na sua forma dicotomizada (AGS, dinamometria, CB, AMB, DCT e
PPP), ajustada por local de tumor e tendo o AFP, como variavel explicativa.
Observou-se que, no momento pré-operatorio, individuos em risco nutricional
segundo a categorizacdo do AFP, apresentaram mais chances de estarem
desnutridos, de acordo com AGS (OR=3,66; IC 95%:1,35-9,90), CB (OR=4,24; IC
95%:1,72-10,43), AMB (OR=4,38; IC 95%:1,68-11,42), e de apresentarem maior
percentual de perda de peso (PPP) grave (OR=3,86; IC 95%:1,64-9,06). Em relacao
a dinamometria, observou-se que o0s pacientes classificados em risco pelo AFP
apresentaram 3,84 (IC 95%: 1,31-11,25) vezes mais chances de terem deplecéo da

forgca muscular (p<0,05).

5.4 Analise de concordancia entre AFP e indicadores nutricionais

A concordancia entre estar em risco de acordo com classificagdo do AFP
e os indicadores do estado nutricional utilizados no Instituto Alfa de
Gastroenterologia (AGS, dinamometria e AMB) esta registrada na Tabela 6.
Observa-se que houve concordancia significativa, porém fraca, entre o AFP e todos

os indicadores avaliados no momento pré-operatorio (p<0,05).

TABELA 6 — Concordancia entre estar em risco de acordo segundo a classificacdo do AFP e
diferentes indicadores do estado nutricional, no momento pré-operatorio.

Total
(N=121)

HEIEE! Bl MEfErEmelE (coeficiente kappa/ p-valor)

Avaliacdo Global Subjetiva 0,29 (p=0,001)
Area Muscular do Brago 0,24 (p=0,003)
Dinamometria 0,25 (p=0,003)

Fonte: Dados da pesquisa. Instituto Alfa de Gastroenterologia/HC/UFMG (n=121), Belo Horizonte,
2016.



55

5.5 Caracterizacdo e associacdo entre AFP, glicemia e desfechos clinicos

Na presente pesquisa, em relacdo aos defechos clinicos, foi identificada
elevada prevaléncia de complicag@es infecciosas (57,0%) nos pacientes oncoldgicos
avaliados. Os pacientes classificados em risco, de acordo com a classificagédo do
AFP, apresentaram 3,51 (IC 95%: 1,37-8,99; p=0,009) vezes mais chances de terem
complicagdes infecciosas ao longo da internacdo hospitalar. Nao foi observada
associacao entre o AFP e os demais desfechos avaliados (p>0,05); (TABELA 7).

TABELA 7 - Analise de Regressao Logistica para associacdes entre AFP e desfechos
clinicos no periodo pré-operatério

Variaveis dependentes AFP Pré-Operatério (OR; IC 95%) Valor p*
Complica¢des Infecciosas
N&o 1
Sim 3,51 (1,37-8,99) 0,009
Complica¢des Nao-Infecciosas
N&o 1
Sim 1,25 (0,51-3,02) 0,619
Glicemia no pré-operatério
Normoglicemia < 140mg/dL 1
Hiperglicemia Hospitalar = 140mg/dl 0,43 (0,06-2,77) 0,378
Tempo de Internacdo Hospitalar
< 16 dias 1
> 16 dias 0,348 (0,04-3,02) 0,348

*Modelos de regressdo ajustados por local do tumor e tempo de internacdo. No caso da glicemia
capilar, ajustado também por presenca de diabetes. A variavel explicativa em cada modelo de
regressao foi o AFP (0—sem risco nutricional e 1— com risco nutricional). Nota: IC = Intervalo de
confianca; OR = Odds Ratio.

Fonte: Dados da pesquisa. Instituto Alfa de Gastroenterologia/HC/UFMG (n=121), Belo Horizonte,

2016.

A frequéncia de pacientes que foram para unidade de terapia intensiva
(UTI) representou 36,4% da amostra, (N=44). Observou-se que a mediana do tempo
de internacdo em UTI foi 0 (0-5) e a mediana do tempo de internacao hospitalar foi
de 6 (5-9) dias. A taxa de mortalidade encontrada durante o periodo internacdo dos
pacientes foi 3,3%, totalizando 4 obitos.

No que diz respeito a avaliacdo da glicemia capilar na subamostra
coletada (n=50), observou-se que 33,3% dos pacientes apresentaram hiperglicemia
hospitalar no momento pds-operatorio. A média glicémica foi de 120+£33 mg/dL, 135
+37 mg/dL e 125 +37 mg/dL nos momentos pré-operatorio, pés-operatério e alta

hospitalar, respectivamente. Na analise pareada, verificou-se que a média da
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glicemia no momento poés-operatorio foi superior a alta hospitalar (p<0,05).
Entretanto, ndo foi identificada diferenga significativa na glicemia entre os momentos
pré e pds-operatorio (p>0,05) e entre 0s momentos pré-operatorio e alta hospitalar
(p>0,05). J4 os dados obtidos na comparacao das médias de glicemia, pelo teste de
ancova, ajustados por presenca de diabetes, indicam que houve diferenca com
tendéncia significativa, segundo a categorizacdo do AFP, somente no momento pré-
operatério, sendo que aqueles pacientes classificados em risco nutricional, pela
categorizacdo AFP, apresentaram maior média glicémica em relacdo aos pacientes
classificados sem risco (133,1148,7 vs. 115,99+4,6, p=0,089).

Em relacdo a comparacao do tempo de internacdo hospitalar, observou-
se que nao houve diferenca significativa do tempo de internacdo entre aqueles
pacientes identificados com risco pelo AFP (mediana: 6,00, p25: 5,00, p75: 9,00) em
relacdo aos individuos caracterizados sem risco (mediana: 7,00, p25: 5,00, p75:
9,25) segundo a categorizacdo do AFP (p=0,720). Ademais observou-se, também,
gue nao houve diferenca significativa na taxa de risco de Obito entre aqueles
pacientes classificados com risco ou sem risco, segundo a categorizacdo do AFP
(HR: 2,37; IC 95%: 0,33-16,88, p=0,387).
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6 DISCUSSAO

A utilizag&o do Angulo de Fase como preditor de massa celular corporal e,
consequentemente, possivel marcador do estado nutricional e, para predizer,
desfechos clinicos e sobrevida, tem sido avaliada no ultimo decénio (BARBOSA-
SILVA, 2005; PAIVA et al., 2010; KYLE et al., 2012; NORMAN et al., 2012;
MALECKA-MASSALSKA et al., 2015).

Entretanto, ainda existem controvérsias sobre esse indicador, uma vez
gue a maioria dos estudos tém utlizado o AF em graus e em pacientes com
diferentes tipos enfermidades, o que dificulta sua utilizacdo e interpretacdo, uma vez
gue o AF pode variar de acordo com determinantes distintos como: doenca de base,
populacdo, sexo e idade (SUITA; YAMANOUCHI, 2000; BARBOSA-SILVA et al.,
2005a; BOSY-WESTPHAL et al., 2006; BARBOSA-SILVA et al., 2008; NORMAN et
al., 2010; SCHEUNEMANN et al., 2011).

Na presente pesquisa, é relevante destacar que se optou pela utilizacéo
do Angulo de Fase Padronizado (AFP) ao invés do Angulo de Fase em graus. Essa
escolha decorreu do fato de que o Angulo de Fase em graus pode ser alterado de
acordo com sexo e idade, além de variar dependendo da populacdo em estudo
(BARBOSA-SILVA et al., 2008; PAIVA et al., 2010; NORMAN et al., 2012). Como o
AFP é valor ajustado para idade, género e leva em conta o desvio padrdao (DP),
valores menores que o0 quinto percentil para a populacdo saudavel (BARBOSA-
SILVA, 2005) poderiam ser mais efetivos para indicar alteracées no estado de saude
dos pacientes do que os valores absolutos, fornecidos em graus (BARBOSA-SILVA
2008; NORMAN et al., 2010; PAIVA et al., 2010). Nesse sentido, a hipétese principal
da presente pesquisa foi investigar se o AFP poderia ser utilizado como método de
avaliacdo do estado nutricional em pacientes hospitalizados com cancer, além de
verificar sua relacdo com a hiperglicemia hospitalar e se ele seria um potencial
preditor para desfechos clinicos adversos.

O estado nutricional dos pacientes foi avaliado por meio de diferentes
parametros. Encontrou-se alta prevaléncia (63,6%) de pacientes desnutridos, no
momento pré-operatério, de acordo com a classificacdo da AGS. Em relacdo a
dinamometria, foi observado que 16,5% dos pacientes apresentaram sinais de

deplecdo da forca muscular, enquanto que a classificacdo do estado nutricional
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avaliado por meio da CB e AMB evidenciou que mais da metade dos pacientes
estudados apresentaram déficit nutricional. Essas prevaléncias encontradas sé&o
superiores as descritas na literatura. Em recente pesquisa, Barbosa-Silva et al.
(2014) avaliaram 66 pacientes com diagndstico de cancer colorretal e detectaram
gue 36,4% dos pacientes estavam desnutridos, de acordo com a AGS. Em outro
recente estudo, Fernandez et al. (2014) avaliaram o estado nutricional de 201
pacientes internados em hospital universitario e relataram que 11,9% foram
classificados como desnutridos, por meio da AGS, sendo que a maior prevaléncia de
desnutricdo foi detectada em pacientes admitidos no setor de oncologia e
hematologia. J& no trabalho de Malecka-Massalska et al. (2015) realizado com 75
pacientes portadores de cancer de cabeca e pescoco, observou-se que 40% dos
individuos estavam desnutridos pela classificacdo da AGS (sendo 32% diagndstico
de desnutricdo moderada e 8% desnutricdo grave). Tais dados confirmam que a
prevaléncia de desnutricdo no ambiente hospitalar ainda permanece elevada.

Em relacdo ao AFP, observou-se que 28,1% dos pacientes apresentaram
valores reduzidos (< percentil 5; <-1,65) no momento pré-operatério. Essa
prevaléncia foi similiar & encontrada no trabalho de Paixdo et al. (2015) no qual
foram avaliados 104 pacientes hospitalizados em radioterapia e observaram que
27% dos pacientes encontravam-se abaixo do quinto percentil (<-1,65), de acordo
com a classificacdo do AFP para a populacédo brasileira. Em pesquisa do grupo de
Cardinal et al. (2010), realizada em 125 pacientes também hospitalizados em
periodo pré-operatorio, observou-se que 20% dos pacientes encontravam-se abaixo
do percentil 5 para populacdo saudavel; porém, utilizando um ponto de corte de (< -
0,8). Diferentemente desses achados, Norman et al. (2010) relataram em pesquisa
realizada com 399 pacientes oncoldgicos, prevaléncia muito superior, ja que 78%
dos pacientes foram classificados com AFP abaixo do quinto percentil. Especula-se
gue essa diferenca possa ser explicada pelo valor de referéncia utilizado por este
grupo, que foi para a populacdo alemd, diferindo do ponte de corte do presente
estudo.

A elevada prevaléncia de desnutricdo encontrada na presente pesquisa,
pode ser explicada pelas baixas condi¢cdes sdcio-econdmicas e culturais observadas
nesses enfermos, cuja maioria possui acesso tardio e restrito ao servico médico
publico. Além disso, foram incluidos pacientes diagnosticados com cancer em

distintas localiza¢des (cabeca e pescoco, colon e reto, figado e vias biliares). Sabe-
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se que a localizacdo do tumor € fator importante que impacta de forma significativa
no estado nutricional do paciente e pode ser também, um dos fatores relacionados a
alta prevaléncia de desnutricdo encontrada no presente estudo.

A associacdo entre a localizagdo do tumor e o estado nutricional foi
avaliada. Observou-se que pacientes com tumor de FVB foram mais desnutridos por
diferentes parametros, em relacdo aos outros sitios tumorais segundo a
classificacdo do AFP, além de apresentarem maior percentual de deplecao da forca
muscular em relacdo aos pacientes com diagndstico de cancer de cabeca e
pescoco. Segundo Jensen et al. (2009), doentes com hepatocarcinoma possuem
aumento do risco de desnutricdo, uma vez que o figado é 6rgdo central do
metabolismo e esta diretamente envolvido em diversas reagdes, principalmente, de
macro e micronutrientes. Ademais, o carcinoma hepatocelular é mais dificil de ser
estadiado que outros tumores solidos, porque a maioria dos pacientes com esse
diagnostico possuem disfuncdo hepatica subjacente, além da carga tumoral
exarcebada (HOFF et al., 2013; THOMAS, 2013). Nao obstante, cerca de 20 a 30%
dos tumores hepaticos, especialmente aqueles menores que 10 mm, ndo sao
facilmente identificados com qualquer técnica, levando ao diagnostico tardio, com
estagios avancados da doenca (LLOVET et al.,, 2003; MALFERTHEINER, 2015).
Dessa forma, o atraso, tanto no diagnéstico quanto no tratamento, pode
desencadear repercussfes negativas que impactam no estado nutricional desses
pacientes (JENSEN et al., 2009; LLOVET et al., 2003; BOZZETTI et al., 2012).

Outros fatores relacionados ao estado nutricional sdo sexo e idade. No
presente estudo, quando comparada a idade média entre pacientes desnutridos e
bem nutridos, de acordo com os diferentes indicadores nutricionais avaliados,
verificou-se que ndo houve diferenca significativa (p>0,05). JA em relacéo ao género,
foi encontrada diferenca significativa entre homens, segundo a classificacdo de CB
(57,8% vs. 30,4%, p= 0,003) e AMB (72,6% vs. 28,6%, p< 0,001), em comparacao
as mulheres, sem diferenca para os demais indicadores. Resultado similar foi
encontrado por Cardinal et al. (2010), em pesquisa realizada com 125 pacientes
cirargicos. Os autores observaram maior deplecdo nutricional, de acordo com a
classificacdo da AMB, entre os homens, quando comparado com as mulheres
(46,6% vs. 16,4%). Segundo Schraiber et al. (2010), individuos do sexo masculino

buscam por servigos de saude mais tardiamente, quando geralmente ja apresentam
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a doenca ou encontram-se em estagios mais avancados da patologia, impactando,
desta forma, no estado nutricional desses individuos.

Em relagéo a idade, por sua vez, nossos resultados diferem dos descritos
na literatura. Azevedo et al. (2006) em trabalho desenvolvido com 136 pacientes
hospitalizados observaram que a idade esteve relacionada a desnutricdo. Segundo
Kyle et al. (2012), individuos idosos possuem maior dificuldade em recuperar o
estado nutricional devido as mudancas metabdlicas e fisiolégicas decorrentes do
prépio processo de envelhecimento. Pirlich et al. (2005) verificaram que pacientes
com idade igual ou superior a 80 anos tiveram cinco vezes maior probabilidade de
apresentarem desnutricdo do que os pacientes abaixo de 50 anos. Nessa presente
pesquisa, a média de idade encontrada foi de 58+12,5 anos. Deste modo, acredita-
se gue o fato de os pacientes em estudo ndo apresentarem idade avancada, possa
ter sido um dos motivos pelos quais ndo foram encontradas associagcdes com 0
estado nutricional.

Para verificar a associacdo entre o AFP e os indicadores do estado
nutricional no momento pré-operatorio, foi realizada a analise do modelo de
regressao logistica simples. Essa demonstrou que individuos em risco nutricional,
segundo a categorizacdo do AFP, apresentaram mais chances de estarem
desnutridos, de acordo com a AGS, CB, AMB, e de apresentarem maior PPP. Ja em
relacdo a dinamometria, observou-se que 0s pacientes classificados em risco pelo
AFP apresentaram, também, mais chances de terem deplecdo da forca muscular
(p<0,05). Estes resultados estdo de acordo com a relacdo entre AF e massa celular
corporal. Desta forma, modificacbes na MCC devido a alteracdo do estado
nutricional podem resultar em modificaces no AF (BARBOSA-SILVA et al., 2003).
Além disso, o comprometimento funcional esta diretamente associado a deplecéo da
forca muscular, refletindo diminuicdo da massa corporal magra (MONTANO-LOZA et
al., 2015; SCHUTTE; SCHULZ; MALFERTHEINER, 2015), o que também poderia
interferir nos valores do AFP.

No que diz respeito a dinamometria, o trabalho de Norman et al. (2009)
avaliou 189 pacientes portadores de diferentes tipos de cancer e demonstrou que 0s
valores de dinamometria foram significantemente menores em pacientes com
diagnostico de desnutricdo pela AGS, quando comparados aos pacientes bem
nutridos. Os autores concluiram que a desnutricdo € fator de risco independente

para a reducédo da forca muscular nessa populagédo. De acordo com Barbosa-Silva et
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al. (2008), alteracbes na funcionalidade avaliadas por meio da dinamometria seriam
observadas anteriormente a alteracbes de parametros antropométricos, como a
AMB, CB, DCT na presenca de desnutricdo. Deste modo, pode-se inferir que
marcadores celulares e funcionais alteram-se mais precocemente na presenca de
alteracbes no estado nutricional no paciente hospitalizado, tornando-se til na
avaliagdo em ambiente hospitalar. A relagcdo entre AFP e dinamometria foi avaliada
também por Norman et al. (2010). Os autores estudaram 399 pacientes oncol6gicos
e mostraram que o AFP foi considerado bom preditor para identificagdo do estado
funcional alterado, medido pela forca muscular. Em estudo que avaliou pacientes
com céancer de célon e reto, foi observado que o aumento no AF foi associado ao
aumento na escala de funcéo fisica e diminuicdo da fadiga, demonstrando melhora
dos aspectos funcionais e da qualidade de vida desses pacientes (GUPTA et al.,
2009). Sabe-se que, a forca muscular encontra-se reduzida, em especial nos
pacientes oncolégicos, uma vez que o catabolismo no qual esses pacientes se
encontram pode afetar diretamente as fibras musculares esqueléticas, com
consequente reducdo da forca muscular, interferindo, assim, na funcionalidade
desses individuos (NORMAN et al., 2011; LIMBERGER et al., 2014).

Sao poucos os trabalhos que avaliaram AFP com outros marcadores do
estado nutricional como CB e AMB em pacientes cirargicos. No trabalho conduzido
por Cardinal et al. (2010), realizado com 125 pacientes hospitalizados cirirgicos em
fase pré-operatoria, foi observado menor valor médio de AFP em pacientes
desnutridos, de acordo com AMB (kappa=0,20). No estudo de Peres et al. (2012),
realizado com 66 pacientes internados em hospital universitario, maiores valores de
AF, aferido em graus, estiveram correlacionados positivamente com as medidas
antropométricas de CB (r = 0,29, p = 0,015) e AMB (r =0,29, p = 0,023).

No presente estudo, o AFP também associou-se ao percentual de perda
de peso, sendo que estar em risco de acordo com a categorizacdo do AFP eleva em
3,86 vezes as chances do paciente apresentar um percentual de perda de peso
grave (>10%). Sabe-se que perda de peso involuntaria esta presente em quase que
85% dos pacientes com diferentes tipos de tumor (PAIVA et al., 2010). Embora néo
utilizada de forma isolada na avaliacdo nutricional, evidéncias sugerem que uma
perda de peso superior a 5% do peso habitual do paciente, nos ultimos seis meses
esta associada com reducdo da ingestdo alimentar e inflamacdo sistémica. Isso

pode ser indicativo de caquexia e é capaz de acarretar anormalidades metabdlicas
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progressivas, distarbios eletroliticos e déficit imunoldgico, o que esta associado
também a aumento de complicacbes e mortalidade (MARIN CARO et al., 2008;
GONZALEZ-SILVIA et al., 2013). Resultados semelhantes foram encontrados em
recente pesquisa de Paixdo, Gonzalez e Ito (2015) realizada com 104 pacientes
oncolégicos em radioterapia, nos quais a reducdo de 1lkg de peso corporal
correspondeu a reducgédo de 0,107 graus no AF (p<0,0001).

No presente trabalho, no momento pré-operatério, o0 AFP também se
associou com a AGS. Individuos com risco, segundo a classificacdo do AFP,
apresentaram, aproximadamente, quatro vezes maior probabilidade de estarem
desnutridos, de acordo com a classificagdo da AGS. Este resultado esta de acordo
com o encontrado por Scheunemann et al. (2011), em pesquisa realizada com 98
pacientes admitidos para a realizacdo de cirurgia gastrointestinal. Esses autores
mostraram que pacientes diagnosticados como desnutridos pela AGS apresentaram
AFP significativamente menor em comparacdo com a media daqueles que estavam
bem nutridos. Outro estudo realizado em pacientes hospitalizados com doenca
gastrointestinal mostrou que houve diminuicdo gradual do Angulo de Fase, de
acordo com a classificacdo de desnutricdo por meio da AGS (NORMAN et al., 2008).
O estudo de Barbosa-Silva (2005a) também mostrou que o Angulo de Fase esteve
estreitamente relacionado com o estado nutricional dos pacientes hospitalizados, de
acordo com a AGS, no momento pré-operatorio.

O teste kappa foi realizado para avaliar se o AFP teria boa concordancia
com os diferentes métodos de identificacdo do estado nutricional (AGS, AMB e
dinamometria) utilizados na pratica do Instituto Alfa de Gastroenterologia. Observou-
se que, no momento pré-operatdrio, houve concordancia significativa (p<0,05),
porém fraca, entre o AFP e todos os métodos de referéncia para avaliagcdo do
estado nutricional (AGS, k=0,29; AMB, k=0,24; Dinamometria, k=0,25). Os valores
do coeficiente kappa encontrados no presente estudo foram proximos aos
coeficientes reportados por Scheunemann et al.,, (2011) que avaliaram pacientes
pré-cirargicos, sendo 15% cancer gastrointestinal e encontraram baixa concordancia
entre AF e AGS (kappa=0,27), e entre doentes com cancer de célon e reto, Gupta et
al. (2008) encontraram kappa=0,33. Na pesquisa de Barbosa-Silva et al. (2003) em
gue avaliaram 279 pacientes hospitalizados no periodo pré-operatorio, observou-se
menores valores de AF (AF < percentil 5) nos pacientes classificados como

desnutridos por meio da AGS, apresentando melhor concordancia (kappa=0,39),
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porém, concordancia considerada, também, fraca. Segundo Scheunemann et al.
(2011), a baixa concordéancia encontrada entre AFP e os demais métodos de
avaliacdo do estado nutricional pode ser devida ao fato de que o AF e os indicadores
do estado nutricional expressam diferentes aspectos e niveis da deficiéncia
nutricional. Barbosa-Silva et al. (2008) afirmaram que o primeiro estagio a ser
alterado durante o processo de desnutricdo estaria relacionado a alteracOes
moleculares, como as alteracdes nas membranas celulares, que podem ser
observadas por meio do Angulo de Fase.

Neste sentido, o AFP, por ser capaz de refletir alteragbes moleculares,
seria um indicador mais precoce do que a antropometria, por exemplo, na deteccéo
da desnutricio (BARBOSA-SILVA et al., 2008). Entretanto, mais estudos sé&o
necessarios a fim de confirmar a utilizagdo do AF como método de avaliacdo e
monitoramento nutricional, uma vez que os achados do presente trabalho sugerem
gue o AFP né&o pode ser utilizado como método de avaliacdo de referéncia, uma vez
gue ndo demonstrou boa concordancia em relacdo aos meétodos utilizados no
ambiente hospitalar.

Em relacdo aos desfechos clinicos, observouse que a prevaléncia de
complicacg@es infecciosas esteve presente em mais da metade da amostra do estudo
(57,0%) e que estas estiveram associadas ao AFP (p<0,05). Sabe-se que o Angulo
de Fase é baseado nas medidas de reactancia, que, por sua vez, estdo associadas
a funcdo da massa e a integridade da membrana celular. Essas podem estar
comprometidas pela liberacdo de citocinas inflamatérias, derivadas da propria
presenca do tumor e pela homeostase alterada em pacientes cirdrgicos oncolégicos.
Desta forma, esses individuos estariam em maior risco de complicacdes,
principalmente infecciosas (HUI et al., 2014). Barbosa-Silva et al., (2005a) também
observaram que doentes com menores valores de Angulo de Fase foram mais
propensos a riscos elevados de complicacdes apds procedimentos cirdrgicos.

Cabe ressaltar que poucos trabalhos avaliaram o potencial do AFP em
predizer complicacdes, sejam infecciosas ou n&o-infecciosas (SCHWENK et
al.,2000;BARBOSA-SILVA, 2005a; HUI et al., 2014). Observa-se que a maioria dos
autores avaliaram e relacionaram o AF com sobrevida (TOSO et al., 2000;
SELBERG; SELBERG, 2002; GUPTA et al. 2004a; AZEVEDO et al., 2006; GUPTA
et al., 2008; HUI et al., 2009; SONSIN et al., 2009; PAIVA et al., 2010; NORMAN et
al., 2010; LLAMES et al., 2013; HUI et al., 2014). Gupta et al. (2004a) e Gupta et al.
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(2004b)), avaliando pacientes com cancer pancreatico e coloretal, mostraram que
valores de AF inferiores a 5 graus estiveram relacionados com pior prognostico e
também com menor tempo de sobrevida do que os enfermos avaliados com AF
superiores. Segundo Hui et al. (2014), em que avaliaram 222 doentes com
diagnéstico de céancer avancado, aqueles classificados com um AFP inferior ao
quinto percentil tiveram aumento no risco de complicacbes pos-cirirgicas. Barbosa-
Silva et al. (2005b) compararam o AF com outros parametros nutricionais e também
com fatores de prognéstico de complicacbes pds-operatérias. Os autores mostraram
gue, mesmo apoés analise ajustada por sexo e idade, o AF também permaneceu
associado a pior prognostico. Tais resultados indicam que o AF, além de ser um
marcador da funcéo celular, pode ser fator preditivo do risco de complicacdes
adversas e de sobrevida.

O conceito sobre hiperglicemia induzida por estresse ndo é recente e 0
interesse no tema vem aumentando desde que Van Den Berghe (2001) demonstrou
gue o controle rigido da glicemia (80-110mg/dL) com insulina venosa continua foi
associado a menor morbidade (sepse, transfusdo sanguinea) e mortalidade em
pacientes hospitalizados (destaca-se que 60% da populacdo deste estudo foi
constituida por pacientes em pdés-operatorio). Na presente pesquisa observou-se
que 33,3% dos pacientes  apresentaram hiperglicemia hospitalar
(glicemia>140mg\dL) sendo encontrada diferenca média significativa entre o
momento pos-operatério e a alta hospitalar (p<0,05). Tais resultados eram
esperados, uma vez que no periodo pos-operatdrio, 0s pacientes operados
apresentam diversas alteracbes metabolicas devido a resposta sistémica ao trauma
cirargico, com a finalidade principal de fornecer combustivel celular em momento de
aumento da demanda metabdlica, fendbmeno frequente no ambiente hospitalar
(WAITZBERG et al., 2001; LEITE et al., 2010; BONAMICHI et al., 2015). Ademais, a
maior parte dos pacientes foi avaliada préximo ao apice da resposta inflamatdria, ou
seja, no terceiro dia do pos-operatorio (3° DPO), em que ha também pico na
concentragdo de citocinas pro-inflamatérias, principalmente IL-6, IL-1 e o TNFa, com
concomitante aumento da producédo de hormdnios contra regulatérios, como cortisol,
glucagon e catecolaminas, com incremento da resisténcia periférica a acdo da
insulina e aumento do gasto energético total (WAITZBERG et al., 2001;
BRIASSOULIS et al., 2009; WEIMANN et al., 2009). Essas alteracbes podem

ocasionar distintos distlrbios, como a glicotoxicidade celular (LEITE et al., 2010;
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BONAMICHI et al.,, 2015; SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2015b) e
poderiam afetar diretamente a salde das membranas, interferindo, assim,
possivelmente, no AF desses pacientes. Contudo, a glicemia capilar ndo associou-
se com AF em nosso estudo (p>0,05). Para tais resultados encontrados, poderia-se
especular que o fato da coleta de sangue ter sido na forma capilar possa ter
causado interferéncia em relacéo a coleta venosa; uma vez que a margem de erro
entre as formas aferidas pode variar entre 20% e 25% (SACKS et al.,, 2003).
Acredita-se, também, que o efeito deletério extremo da glicotocixidade com impacto
na membrana celular ocorra em valores de glicemia ainda mais elevados do que o0s
observados, quando ndo houver bolus correcdo e tratamento adequado na rotina
hospitalar; o que ndo era pratica em nosso servico (ACE/ADA, 2009; SOCIEDADE
BRASILEIRA DE DIABETES, 2015a). Entretanto, ndo foram encontrados outros
trabalhos que tivessem avaliado esta situacdo. Os dados obtidos na comparacéo
das médias glicémicas indicam que pacientes classificados em risco, de acordo com
o AFP, apresentaram maior média glicémica em relagéo aos pacientes classificados
sem risco (133,11+8,7 vs. 115,99+4,6, p=0,089) no momento pré-operatorio.
Acredita-se que esses resultados possam ter sido influenciados, principalmente, pelo
fato de a coleta glicémica ter ocorrido em uma subamostra (N=50) devido a
dificuldade da coleta, periodo de ajustes financeiros, greve hospitalar, dentre outros
fatores inerentes a rotina do Instituto, impactando, deste modo, no poder amostral
(30%) avaliado. N&o obstante, também ndo foram encontrados, até o presente
momento, trabalhos que tenham avaliado tal associacdo. Esses sdo achados
plausiveis e sugerem que novos estudos sejam necessarios, a fim de verificar e
aprofundar na possivel associacdo existente entre o AFP e a hiperglicemia
(independente do diagndstico prévio de diabetes dos pacientes), uma vez que esta é
tdo comum no ambiente hospitalar; além de futuros estudos que poderdo avaliar o
impacto das alteracdes glicémicas nos desfechos adversos, em pacientes
oncoldgicos cirurgicos.

As complicacBes nao-infecciosas, tempo de internacdo em UTI e Obito,
nao tiveram associacdo com o AFP nesse estudo, embora sabido que quanto pior o
estado nutricional do paciente maior seria o tempo de permanéncia hospitalar, maior
vulnerabilidade a reinternacbes, aumento de complicacbes e infeccdes
(WAITZBERG et al., 2001; HUMMAN MB et al., 2005; JOSEP-ARGILES et al.,

2014), acredita-se que o curto periodo médio de internagdo e avaliacdo aos quais 0s
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pacientes foram submetidos na presente pesquisa, possa ter contribuido e
culminado para tais resultados. Fernandez et al. (2014) também n&do observaram
associacdo entre AFP, tempo de internacdo e Obito durante a internacdo dos
pacientes hospitalizados (p>0,05).

Faz-se mister enfatizar que esse trabalho apresenta algumas limitacoes.
N&o foram avaliados o estadiamento do tumor em relacdo as variaveis de interesse,
0 que poderia influenciar nos resultados. Sabe-se que o estadiamento é considerado
importante ferramenta progndstica que fornece a classificacdo da gravidade do
tumor, a fim de auxiliar na orientacdo e planejamento do tratamento (HOFF et al.,
2013; THOMAS, 2013). Outra limitacdo € que o tipo de terapia nutricional
administrada bem como a oferta hidrica e a taxa de mortalidade em tempo superior
a alta ndo foram coletados. Esses poderiam também interferir nos resultados. Deste
modo, futuros estudos sdo necessarios para demonstrar se o AFP pode ser
modificado pelo tipo de interveng&o nutricional recebida e se isso impactaria em
melhor prognostico nos pacientes oncolégicos cirurgicos.

Este trabalho possui potencialidades. De nosso conhecimento, este é o
primeiro estudo a investigar se o AFP poderia ser utilizado como método de
diagndostico para o estado nutricional em pacientes com cancer, cirargicos. Observa-
se, também, que ha escassez de estudos na literatura que investigaram se o AF
seria potencial preditor para desfechos clinicos adversos e ndo somente sobrevida
nesses doentes. Ademais, poucos estudos compararam o AF com diferentes
parametros comumente utilizados no ambiente hospitalar e de nosso conhecimento,
até o presente momento, nenhum trabalho avaliou a suposta associacdo do AFP,
com a hiperglicemia hospitalar.

Dentro dessa perspectiva, conclui-se que o AFP, por ser medida que
avalia a integridade celular e possibilita a avaliacdo de risco nutricional de forma
mais objetiva, poderia auxiliar os profissionais de salde na conjectura da avaliacédo
do estado nutricional, realizada em pacientes hospitalizados, a fim de otimizar a
avaliacdo a nivel metabdlico, a classificacdo nutricional e, consequentemente, 0
tratamento. O AFP foi associado, nesse estudo apresentado, com a AGS,
dinamometria e com parametros antropomeétricos utilizados comumente no ambiente
hospitalar: CB, AMB e percentual de perda de peso. Sendo assim, o AF pode ser
considerado um instrumento util capaz de auxiliar na classificacdo do estado

nutricional do paciente oncolégico. Os achados sugerem, também, que o AFP
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mostrou-se bom marcador e indicador prognéstico, capaz de predizer complicacdes
infecciosas e apresentou uma tendéncia significativa de associacdo em relacdo a
glicemia capilar nos pacientes cirtrgicos oncolégicos avaliados.

Futuras pesquisas sao necessarias para examinar as diferentes
alteracbes fisiologicas e celulares associadas ao Angulo de Fase, nas distintas
populacdes e no ambiente hospitalar ao longo de toda a internacdo. Estas também
poderdo confirmar se o AFP poderia ser utilizado em combinagcdo com outras
ferramentas de diagndstico em pacientes hospitalizados, de forma a aumentar a
sensibilidade em detectar estados nutricionais debilitados e sua possivel relacéo

com a glicotoxicidade celular.
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APENDICES

APENDICE A- TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Prezado (a) senhor (a),

Vocé esta sendo convidado a participar da pesquisa “Angulo de fase associado ao estado
nutricional e de hidratacdo dos pacientes com neoplasias malignas submetidos a tratamento
cirargico”. O estudo tem como objetivo avaliar a relagdo entre o angulo de fase (que € um
valor dado no momento da avaliacio da composicdo do corpo pelo aparelho da
bioimpedancia elétrica, no qual passa uma corrente elétrica que ndo da para sentir e por
isso ndo déi) e a saude de pacientes com lesdo em alguma parte da cabeca, do pesco¢o ou
do tubo digestivo internados para operacdo. Sua participagdo € voluntaria, ndo existindo
riscos ou prejuizos para o seu tratamento. Vocé ndo sofrerd nenhuma discriminagdo ou
prejuizo no seu tratamento caso ndo queira participar da pesquisa ou caso retire 0 seu
consentimento a qualqguer momento do estudo. A sua participacdo consiste em permitir que
informacg6es do seu prontudrio a respeito da sua doenca sejam utilizadas na pesquisa. Além
disso, sera realizada, por quatro vezes, avaliacdo nutricional, composta por medidas do
corpo (como peso, altura e circunferéncias), composi¢céo do corpo (quantidade de gordura e
musculo do corpo), forca muscular e Glicemia Capilar por meio de uma aparelho
chamadoglicosimetro. As informacdes dessa pesquisa sdo confidenciais e a sua identidade
nao sera revelada. As informacgdes serdo utilizadas apenas para a pesquisa. Vocé dispbe de
total liberdade para esclarecer qualquer divida que possa surgir antes e durante o curso da
pesquisa.

Eu li e compreendi as informac¢des acima e aceito participar voluntariamente do projeto.

Belo Horizonte, de de 2015.
Nome e n° do registro Assinatura do Participante
Nome Assinatura do Estudante
Nome Assinatura do Pesquisador

Natalia Fenner (Mestranda) - (31) 93187048/natalia.fenner@hotmail.com

Simone Generoso (Pesquisadora) (31) 8812-8650/simonenutufmg@gmail.com

Comité de Etica em Pesquisa, UFMG (31) 3409-4592Av. Antdnio Carlos, 6627 - Unidade
Administrativa Il - 2° andar - Sala 2005



APENDICE B - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

PROJETO: AF — UFMG/HC — INSTITUTO ALFA . RESPONSAVEL PELO

PREENCHIMENTO:
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1)  Identificacdo

Niomero de registro do prontuario: N° do
leito

Nome: Contato: ( ) -
Sexo: ( 1 ) Feminino ( 2 ) Masculino
Procedéncia:

Raca: Idade:
Estado Civil: (1) Solteiro(a) (2) Casado(a) / uniao estavel(a) (3) Viavo(a) (4)

Divorciado(a)
Datadenasc... / |/ Datadeinternacéo: I

[2)  Histéria de Salde

Local tumor: (1) EED (2) CCP (3) COLOP (4) FVB
Tipo do tumor:
Tempo do diagnéstico: anos meses.
Tipo de tratamento dos pacientes: ( 1) Cirdrgico
Historia prévia: (1) HAS (2) DM (3) IRC (4) Dislipidemia (5) IAM (6) ICC(7) AVC

(8) Outro(s), qual (is)?

13)  Avaliag&o Nutricional

A) Avaliacdo Global Subjetiva (AGS)
Historia

Peso

Peso Habitual: Kg. % PP:
Perdeu peso nos ultimos 6 meses? (1) Sim (2) Nao (3) Desconhecido Quantidade
perdida:__ Kg.

Nas ultimas 2 semanas: (1) Continua perdendo (2 ) Estavel (3) Engordou

Ingestéo alimentar em relag&o ao habitual

(1) Sem alteragdes ( 2 ) houve alteragdes.

Se houve, h& quanto tempo: dias.

Se houve, para dieta: ( 1) Solida, menor quantidade ( 2 ) Liquida completa ( 3) Liquida
restrita (4 ) Jejum

Sintomas gastrointestinais presentes ha mais de 15 dias

(1)Sim (2)Nao

Falta de apetite: (1) Sim (2 ) Nao Nausea: (1) Sim (2)Nao Voémitos: (1)Sim (2)
N&o

Diarreia - Acima de 3 evacuagdes liquidas por dia: (1) Sim (2) N&o

Capacidade funcional

(1) Sem disfungdo (2) Com disfuncéo

Se alterada, ha quanto tempo: dias.

Tipo de disfuncdo:( 1) Trabalho sub-6timo (2 ) Tratamento ambulatorial (3 ) Acamado
Doenca principal e sua relagdo com as necessidades nutricionais

Diagnastico(s) Principal (is):
Demanda metabdlica: ( 1 ) Baixo estresse ( 2 ) Estresse moderado ( 3 ) Estresse elevado




Exame Fisico
Para cada item dé um valor:
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0 = Normal

Perda de gordura subcutanea (Triceps e torax)

1=Leve

Perda muscular (quadriceps e deltoide)

2 = Moderada

Presenca de edema maleolar

3 = Importante

Presenca de edema pré-sacral

Avaliagéo Subjetiva
Resultado Final:

(1) Nutrido (2) Suspeita de desnutricdo ou moderadamente desnutrido ( 3 ) Desnutrido

grave
2 Classificacbes

(1) Eutrofico (2) Desnutrido

Exame Bioquimico

Fonte: Detsky et al.,(1987).

Variavel
24h PO |/

PO/Internacéo OU

/

Entre 3° e 5°
bpPO | |

Alta Hospitalar

Glicemia

06h00min

18h00min

Antropometria

Data Prevista da Cirurgia / /

Variavel PO
Internacéo
I

24h Entre 3° e 5°
PO DPO
[ [

Alta
Hospitalar
I/

Peso atual (kg)

Altura (m)

Circ. Punho
(cm)

Compleicao
Ossea

Pequena

Média Grande

CB (cm) |

Classificagdo CB (1) com déficit ( 2 ) sem déficit

PCT (cm) |

Classificagcdo PCT ( 1) com déficit ( 2 ) sem déficit

CMB

AMB

Classificacdo AMB ( 1) com déficit ( 2 ) sem déficit

IMC |
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Classificagédo IMC (1) Nutrido ( 2 ) Desnutrido

RESPONSAVEL PELO PREENCHIMENTO

Avaliacéo Funcional

Variavel PO 24h Entre 3° e 5° Alta
Internacéo PO DPO Hospitalar
R A I/ I/ I/

Dinamometria

(1) Direito S

(2) Esquerdo Média
Média Média Média

Ob: Posigao/brago > Angulo = 90°; Verificar se o paciente estd com acesso e marcar “um X’

no brago dominante

Bioimpedancia elétrica

respiratéria aguda

Variavel PO 24h Entre 3°e 5° | Alta
Internacao PO DPO Hospitalar
I I I/ I/
Resisténcia
Reactancia
Massa livre de
gordura (kg)
Percentual gordura
corporal
Agua corporal total
Angulo de fase
4) Desfecho clinico
Complicagfes infecciosas e ndo infecciosas no pés-operatorio
Variavel Presenca Variavel Presenca
Infeccdo de ferida | (1) Sim (2) Nao Deiscéncia de ferida (1) Sim (2) Nao
operatéria
Abscesso (1) Sim (2) Nao Transfusdo sanguinea | (1) Sim (2) Nao
abdominal
Pneumonia (1) Sim (2) Nao Insufuciéncia (1) Sim (2) Nao

Infeccéo do trato
urinario

(1) Sim (2) Ndo

Insuficiéncia renal

(1) Sim (2) N&o




cateter venoso

Bacteremia (1) Sim (2) N&o Insuficiéncia (1) Sim (2) Nao
cardiocirculatoria
Infecgéo do (1) Sim (2) Nao Disfuncéo hepatica (1) Sim (2) Nao

Sepse

(1) Sim (2) N&o

Fistula

(1) Sim (2) N&o

Uso de antibidtico durante a internagéo: (1) Sim (2) Nao
Tempo de internacéo: UTI
Data da Alta hospitalar: / /

P&s-operatério total:

Obito: (1) Sim (2 ) Nao
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