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RESUMO

Com a demonstragdo da influéncia progndstica da nutrigio em hepatopatas
cronicos, o estado nutricional tem sido crescentemente valorizado neste grupo.
Entretanto, é consenso entre os autores que a avaliagdo nutricional € dificil em
cirréticos e que ndo ha padrao-ouro disponivel.

Com o proposito de estudar o estado nutricional de cirréticos, determinando a
prevaléncia de desnutrigdo protéico-caldrica (DPC) neste grupo, foi realizado um
estudo transversal. Os resultados obtidos na avaliagdo de 50 pacientes cirroticos
ambulatoriais foram comparados com aqueles da avaliagdo de 46 pacientes
hipertensos e 49 individuos-controle. Os métodos empregados foram a avaliagio
nutricional subjetiva global (ANSG), o indice nutricional progndstico de Buzby
(INP) e a determinagéo da forca do aperto da mao ndo-dominante (FAM), através da
dinamometria. De acordo com a classifica¢cdo de Child-Turcotte, 88% dos cirrdticos
eram Child A e 12%, B.

A prevaléncia de DPC detectada nos cirréticos foi de 28% pela ANSG, 18,7%
pelo INP e 63% pela FAM. Concluiu-se que ¢é alta a prevaléncia de DPC em
cirrdticos no nosso meio, € que a FAM ¢ um método simples, barato e eficaz no

diagndstico da DPC neste grupo.
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SUMMARY

Nutritional status has been increasingly considered as an indicator of good
prognosis for patients with chronic liver diseases. However, the lack of a gold-
standard makes its assessment difficult in patients with cirrhosis.

In the attempt to ascertain an acceptable parameter for determining the
prevalence of the protein-calorie malnutrition (PCM), a cross-sectional study was
designed, considering three different approaches: subjective global assessment of
nutritional status (SGANS); prognostic nutritional index (PNI); and, with a special
focus, hand-grip strenght (HG). According to Child-Turcotte classification, 88% of
cirrhotic patients were Child A, and only 12%, Child B.

Three groups were examined: 50 patients with cirrhosis, 46 patients with
hypertension, and 49 people as a control group. Among the cirrhotics, the
prevalence of PCM was 28% by SGANS, 18,7% by PNI, and 63% when HG was
considered.

The results seems to indicate that there is a high prevalence of PCM among
our patients with cirrhosis, and that HG is a simple, unexpensive and efficient

method to diagnose PCM in such group.
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1.1. As relacdes entre o figado e o estado nutricional
1.1.1. Consideracdes gerais

De acordo com Morgan (95), alimento pode ser definido como qualquer
substdncia ingerida que seja capaz de ser utilizada para o crescimento, para a
manutengdo da fungdo corporal, para regenerar ou manter células e tecidos e para
fazer frente as necessidades metabolicas. A diéta ¢ fonte de 40 a 50 nutrientes
distintos, que s3o classicamente divididos em seis categorias: carboidratos,
gorduras, proteinas, vitaminas, minerais e agua.

A nutrigio adequada depende de ingestdo dietética apropriada, de sua
digestdo, absor¢do e metabolismo intracelular (72,97). A desnutri¢do pode advir de
distirbios em uma ou mais dessas etapas. Ou seja, pode ser devida a a) dieta
insatisfatoria;  b) ma-digestdo por doencas gastricas, intestinais, pancreaticas ou
hepatobiliares; ¢) ma-absorgédo intestinal; e d) alteragdo do metabolismo intracelular
(97).

Jeejeebhoy (69) define estado nutricional como a manuteng¢do de composi¢io e

fungdo normais dos orgdos do individuo. Considera que trés processo basicos
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‘ afetam esse equilibrio: a ingestip diminuida, o aumento da demanda metabolica e o
uso alterado dos nutrientes.

A relagdo entre figado e nutrigdo é intima e se processa nos dois sentidos
(46,85,95,96). O figado é um 6rgdo essencialmente metabdlico e orquestra, desta
forma, uma série de eventos que culminam no controle protéico-energético do
organismo (3,46,85,96). Ele atua como um processador € um reservatério de micro
e macronutrientes (46). Uma vez que haja dano funcional ao figado, o metabolismo
sera afetado, podendo levar a desnutrigdo (95). A desnutri¢io ¢ freqiientemente
encontrada nos pacientes com hepatopatia avangada tanto de origem alcodlica,
quanto ndo-alcodlica. A desnutri¢do, por sua vez, pode agravar a doenga hepatica,
estabelecendo um circulo vicioso (85,96).

Postula-se que o hepatopata cronico viva sob um estado hipermetabolico
(18,30,61,100), isto contribuindo para a desnutricdo. Ademais, a doenga hepatica €
capaz de produzir ma-absor¢do de gorduras, independente da presenga de dano
mucoso intestinal (12,117). A perda protéica fecal parece, também, ser maior nos
cirroticos (57,103).

E opinido corrente que a avaliagdo nutricional deve ser realizada em todo o
paciente com doenga hepatobiliar e refeita regularmente. A orientagdo dietética tem
importante papel no manejo desses pacientes (86,95,96). A desnutrigdo é um fator

de risco independente na estimativa do progndstico dos pacientes hepatopatas

cronicos (85,101,108).
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1.1.2. O figado na desnutricio

O termo desnutri¢do protéico-calorica (DPC) é usado para englobar as varias
formas clinicas de desnutricdo que resultam da ingestdo inadequada de calorias,
proteinas ou ambas (95) para fazer frente as necessidades nutricionais do individuo
(96). As duas formas classicas e extremas de DPC sdo o kwashiorkor, provocado
pela baixa ingestdo protéica, com o aporte calérico sendo suprido por gorduras e
carboidratos, e 0 marasmo, que surge pela ingestdo pobre tanto de proteinas quanto
de calorias (4,95,96). Essas condi¢des clinicas sdo raramente observadas em regides
desenvolvidas, mas mesmo assim a desnutri¢do ¢ comum nestas regides (96,133).
Nos Estados Unidos da América e na Europa em torno de 28 a 80% dos pacientes
hospitalizados sdo desnutridos. Em estudo do Ministério da Saude e do Instituto
Nacional de Alimentacgdo e Nutri¢do (34), publicado em 1991, através de entrevistas
feitas em 16.262 domicilios, encontrou-se 10% de baixo peso entre a populagio
estudada na regido Sul do Brasil, enquanto que 20% da populagdo do Nordeste
possuia baixo peso. Em torno de 16% da populagéo brasileira foi classificada como
de baixo peso.

A DPC pode provocar dano hepatico (4,96,133). Animais alimentados com
dietas deficientes em colina, proteinas e/ou vitaminas desenvolvem esteatose e
cirrose. Como resultado destas observagdes, a desnutricdo chegou a ser apontada
como causa de cirrose em humanos (35,71,95,96). Atualmente, no entanto,

considera-se que a DPC ndo provoca cirrose, mas sim uma série de outras altera¢oes
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hepaticas (71,95,96). A mé—nutrig:io,' por outro lado, pode deixar o individuo mais
suscetivel a variados agentes toxicos e infecciosos, que entdo poderiam levar a lesdo
hepatica grave (35,96,108,133,151). Ademais, deve-se considerar que, nos paises
onde a desnutrigdo € endémica, as condigdes de higiene costumam ser precarias,
havendo grande prevaléncia de virus, parasitas e contaminantes alimentares
potencialmente hepatotdxicos (95).

Em relagdo & doenca hepatica alcodlica, cré-se que as alteragdes possam
ocorrer em parte por déficits nutricionais (130). Parece logico que esses dois
fatores, alcool e desnutri¢gdo caminhem juntos. Embora fornega 7,1 kcal/g, o alcool
ndo produz o correspondente efeito metabdlico, uma vez que contém pequena
quantidade de nutrientes e suas calorias nfio tém valor na manuten¢do das reservas
nutricionais (82). Mezey & Faillace (93) forneceram 2600 kcal/dia a 56 alcoolistas
hospitalizados e notaram que todos aumentaram de peso. Dezessete deles receberam
uma suplementacdo de 1800 kcal/dia sob a forma de bebidas alcodlicas, sem que
houvesse ganho adicional de peso. Pirola & Lieber (113) demonstraram que a
adigdo de 2000 kcal/dia sob a forma de alcool, quando comparada com a ingestdo
de 2000 kcal/dia sob a forma de chocolate, provoca impacto bastante diferente no
peso do individuo. Enquanto que com a ingestdo de chocolate o ganho de peso é
consideravel, o mesmo ndo ocorre com o consumo alcodlico. O éalcool é um
combustivel metabdlico initil, j& que as calorias que prové ndo resultam na
producdo de adenosina trifosfato (ATP). Os alcoolistas, no entanto, nfo sdo

desnutridos apenas por isto, mas também porque o alcool provoca altera¢bes na
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absor¢do, no metabolismo, nas reservas e na utilizagdo dos nutrientes (95). A
relagdo entre alcool, desnutrigdo e lesdo hepatica é evidente. Mesmo que a
desnutri¢do ndo seja a responsavel pelo inicio do dano hepatico no alcoolista, é
certo que ela tem importancia na sua manutengio (88,95,96).

Quando ocorre dano e necrose hepatocelular, ha regeneragdo hepatica com
vistas a restaurar a massa funcionante do orgdo. Dada a associagdo intima entre
nutrigdo, metabolismo e proliferagdo celular, é esperado que o estado nutricional do
individuo influencie a taxa de proliferagdo hepatica (46).

Em relagdo ao figado, a sindrome melhor definida dos estados de desnutrigdo é
o kwashiorkor. Ela ocorre predominantemente em criangas, provocando
hepatomegalia com esteatose macrovesicular (76). O déficit protéico a ela associado
afeta a sintese de proteinas e de enzimas. Ocorre no figado importante deposigdo de
gorduras na zona 1 do acino (4,76,96,133), possivelmente secundaria a atrofia
pancreatica (133) ou ao aumento da lipogénese (95,96). A microscopia eletronica,
as alteragdes, contudo, sdo leves (133). Pode haver fibrose, mas fibrose marcada ou
cirrose ndo fazem parte da sindrome (35,76,95,96,133). As alteragdes sdo
reversiveis com a reposi¢do nutricional (76,95). Curiosamente, ha individuos
bastante desnutridos que ndo apresentam qualquer alteragdo hepatica (96). Na
anorexia nervosa, por exemplo, ndo ha altera¢des histologicas (133).

Outras entidades clinicas em que os aspectos nutricionais sio importantes em
relacdo a alteragdes hepaticas sdo (76,95): a) obesidade; b) diabete mélito;

c) excessiva ingestio de vitamina A ou ferro; d) by-pass intestinal; e) nutricdo
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parenteral; f) erros inatos do metabolismo, como tirosinemia, galactosemia

fk

intolerancia a frutose; g) doenga de Wilson; e h) agentes toxicos, como o etanol e

ot

aflatoxina.

1.1.3. A desnutricio na doenga hepatica

Cirrose ¢ definida como uma doenga hepatica difusa em que hd modificagdc
da arquitetura do figado provocada pela deposi¢do de colageno e o desenvolvimenta
de nédulos de hepatécitos em regeneragio. E necessario haver a presenca
concomitante de fibrose ¢ de nodulos regenerativos hepaticos para que se possa
caracterizar a doenga. A presenga isolada de um deste fatores ndo diagnostica z
doenga (54,131, 149).

Varios agentes podem levar a produgdo de cirrose, entre eles virus, drogas =
defeitos metabolicos, cuja importdncia varia de acordo com fatores sociais <
geograficos (54). O alcool ¢ a maior causa da doenca nos Estados Unidos e nc
Reino Unido, mas é menos freqiiente na Asia e na Africa. Por outro lado, cirrose
pos-hepatite B ¢ comum na Africa e grande parte da Asia e a cirrose infantil da
india ¢ rara fora daquele pais (54). Nos paises em desenvolvimento, o0 maior nimero
de casos é provocado por virus (131). Recentemente, em Porto Alegre, Brandio =
colaboradores (19), analisaram prospectivamente 113 pacientes cirroticos adultos.
visando estabelecer a provavel etiologia da doenga. Em 29,2% dos individuos

estudados a etiologia foi relacionada ao consumo de alcool e concomitante infec¢da
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viral (HBV e, especialmente, HCV). O virus C isoladamente foi responsavel por
24.8 %, enquanto que o alcool, por 22,1% dos casos. O virus B foi o fator causal
encontrado em 4,42% dos pacientes. Em 17,7% dos casos a cirrose foi classificada
como criptogénica. Hemocromatose e consumo cronico de nitrofurantoina foram as
outras etiologias relatadas. O sexo também exerce influéncia. Por exemplo, a cirrose
alcodlica ¢ mais freqiiente em homens, em uma proporgdo de 2 a 10:1, da mesma
forma que a provocada por hepatite B: 9:1. Aquela devida ao virus C ocorre na
mesma propor¢do tanto em homens quanto em mulheres. Por outro lado, a cirrose
biliar primaria é mais comum em mulheres, numa proporgéo de 9:1 (54). A cirrose
criptogénica ¢ aquela em que a etiologia é desconhecida. Muitas vezes ela ¢
desconhecida por falta de condigées de diagnosticar o fator causal. Por muito
tempo, os casos devidos ao virus C foram erroneamente classificados como
criptogénicos. Assim, o grupo de cirrose criptogénica ¢ bastante heterogéneo e
tende a diminuir com o avango da Hepatologia (131). A classificagéo etiologica da

cirrose encontra-se resumida no Quadro L.
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QUADRO I

Classificacao etiologica da cirrose

Fonte: Leevy e colaboradores (76)

Ha varios mecanismos através dos quais o alcool pode provocar dano ao
figado (105). E interessante notar que a cirrose desenvolve-se em menos de 15%
dos individuos que tenham ingerido alcool por 10 a 15 anos (56,138). Os fatores
genéticos sdo importantes, tanto na predisposi¢do individual ao alcoolismo, como na
determinagdo da ocorréncia da cirrose em um paciente alcoolista (56,59,82,105).

S40 herdados, também, a taxa de metabolizagdo alcoodlica, a suscetibilidade a
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abstinéncia e a euforia produzida pela droga (82). Ao lado dos fatores genéticos,
outros fatores sdo considerados de risco para o desenvolvimento da cirrose
alcodlica:

a) Desnutri¢do: ela acompanha em torno de 100% dos pacientes com doenga
hepatica provocada pelo alcool (83) e, como ja descrito anteriormente, acredita-se
que haja interagdo entre alcool e déficit nutricional na sua génese (82,105,150).
French e colaboradores comentam que os parametros de DPC nos pacientes com
doenca hepatica alcodlica costumam correlacionar-se com alteragdes
histopatologicas importantes, como fibrose, erosdo da placa limitante, presenga de
corpusculos acidofilicos e colestase (53);

b) Sexo Feminino: sabe-se que a cirrose se manifesta de maneira mais precoce
e com menor consumo alcodlico em mulheres do que em homens. O menor volume
corporal para distribuigdo, a menor atividade da desidrogénase alcodlica gastrica e
fatores hormonais estdo potencialmente implicados nesta distribuigédo (47,82).

¢) Infec¢do pelo virus B ou C: dados epidemioldgicos indicam maior
prevaléncia do virus B em etilistas e, em alguns locais do planeta, também do virus
C (82,110).

O estado nutricional do paciente cirrdtico foi primeiramente valorizado por
Child e Turcotte, em 1964. Largamente utilizada até hoje, a classificacdo de Child
apenas estima o estado nutricional em excelente, bom ou precario de forma
subjetiva, através de um julgamento clinico, sujeito a erros (54,108,129). Pugh e

colaboradores, em 1973, modificaram os critérios originais, retirando a avaliagio
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nutricional e acrescentando o tempo de protrombina (116). Em 1993, no entanto,
Abad-Lacruz e colaboradores descreveram que o uso da avaliagdo nutricional ao
lado da classificagdo de Child-Pugh aumenta a acuracia da mesma (2).

A DPC ¢ uma complicagio comum da doenga hepatica avangada,
independente da etiologia da mesma (66,85,86,108,115,126). Nos pacientes com
doenca hepatica alcodlica, perda de peso, nauseas e anorexia ocorrem em 60, 55 e
87% dos pacientes, respectivamente (85,86). Em alcoolistas costuma haver
irregularidade nos habitos alimentares, bem como a absorcdo e a digestdo dos
nutrientes podem estar diminuidas por alteragdes pancreaticas ou intestinais (66).
Estima-se que em torno de 100% dos pacientes com hepatite alcodlica e, também,
aqueles em lista de espera para transplante hepatico (TxH), sejam desnutridos
(83,85). Nos pacientes internados com doenga hepatica alcodlica menos grave,
acredita-se que aproximadamente 30 a 40% tenham DPC. Em pacientes com doenga
hepatica ndo-alcodlica e ndo hospitalizados, ingestdo calorica inadequada,
esteatorréia leve e deficiéncia de vitaminas lipo-soliiveis ocorrem em 30 a 40% dos
casos (127). A Tabela I resume trabalhos de varios autores no que se refere a
prevaléncia de DPC nos hepatopatas cronicos. Embora haja iniimeras diferengas
metodologicas entre eles, diferentes graus de hepatopatia e diferentes niveis socio-
econdmicos, ¢ util analisar conjuntamente seus resultados. Morgan considera que
sdo surpreendentemente poucos os estudos que avaliam a prevaléncia de desnutri¢do

nos hepatopatas e questiona sua qualidade (96).
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TABELA I

Prevaléncia de desnutricio em hepatopatas

Onde: PCMINC: Projeto Cooperativo Multicéntrico Italiano de Nutrigdo em Cirrose

McCullough (85) aponta a intervengdo nutricional como o modo de corrigir a
DPC e promover melhores resultados clinicos, baseando-se nos "axiomas
nutricionais da doenca hepatica":

a) DPC é comum e pouco diagnosticada;

b) as alteragdes no metabolismo energético e no estado nutricional sdo

semelhantes as observadas na inanigo;

c¢) encefalopatia, sepse e desgaste muscular ocorrem paralelamente com o

balango nitrogenado negativo;

d) arestrigio sodica e protéica eventuais contribuem para a ma-nutrigio;
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e) a corre¢do do estado nutricional pode melhorar o estado clinico desses

pacientes.

Morgan, ainda, chama a aten¢do para a importincia do diagnostico precoce e
do manejo agressivo da desnutri¢do em criangas hepatopatas, uma vez que a doenga
hepatica cronica pode levar a retardo no crescimento, baixa estatura e
hipodesenvolvimento intelectual (95).

Para Miiller, em sua recente revisdo, ja que a DPC esta relacionada no
cirrotico a taxas mais elevadas de complicagdes, como ascite e encefalopatia, e
também a deterioragdo da func¢do hepatica, deve-se considerar que a sua corre¢io
ndo melhora apenas o estado nutricional do paciente. A reposicdo nutricional
colabora, também, para o restabelecimento de uma fungéo mais adequada do figado,
diminui a incidéncia de complicag¢des e, por fim, melhora o prognostico do paciente

(101).

1.1.4. Aspectos fisiopatolégicos da desnutri¢io no hepatopata

As alteragdes fisiopatologicas da DPC na hepatopatia cronica sdo devidas a
varios fatores (63,85,136). O Quadro II relaciona as causas potenciais de DPC na
doenga hepatica.

Ao lado dos fatores classicamente conhecidos, como ma-digestdo, ma-
absorgdo e diminuigdo da reserva hepatica de nutrientes, deve-se atentar também ao

papel do figado para a regulagdo da ingestdo alimentar (85,101).
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Sabe-se que ha anormalidades no metabolismo de nutrientes que sdo
secundarias a doenga hepatica, como a falha em converter algumas substincias a
suas formas ativas, como a piridoxina, a tiamina e o acido foélico (43). H4, ainda, a
perda de nutrientes pela urina, especialmente vitaminas hidro-soliveis, zinco e
magnésio (43,136). Em 1993, Dichi e colaboradores, em Botucatu, Sdo Paulo (45),
publicaram estudo sobre a avaliagio nutricional em cirréticos com ascite
hospitalizados. Notaram que a dietoterapia restrita em sal promoveu melhora da

ascite, mas agravamento do estado nutricional dos pacientes.

QUADRO II

Causas de desnutri¢cio em pacientes com doenca hepatica

Fonte 'Mé(iﬁllough (85)
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No Quadro III estdo listadas as fungdes metabdlicas do figado normal, todas
passiveis de alteracdes na vigéncia de doenga hepatica. Dichi & Burini (44), em
estudo recente realizado em Sdo Paulo, citam que "a soma dos disturbios
metabolicos ao estado de anorexia e a prescrigdo de dietas restritas em proteinas

e/ou sodio fazem desses pacientes um modelo de desnutrigdo multicarencial”.

QUADRO III

Fungdes metabélicas do figado

' ’adb

* figado e rins
** figado, apenas
Fonte: Alberti, Taylor & Johnston (3)
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O metabolismo energético:

As necessidades energéticas variam muito no individuo normal, de acordo com
a fase do crescimento, idade, sexo, tamanho corporal e atividade fisica. O gasto
energético basal (GEB) € a quantidade de oxigénio consumida durante o repouso,
em jejum. Ele pode aumentar secundario a atividade fisica ou doenga, mas se
encontra diminuido na desnutri¢do. Os cirréticos, no entanto, parecem ndo possuir
este mecanismo de adaptagio quando desnutridos (85).

Estudos sobre o gasto energético em cirrdticos tém apresentado resultados
conflitantes (61,85). A maioria dos autores utiliza métodos calorimétricos indiretos
e ndo tém encontrado diferenca entre 0 GEB de cirréticos e controles. No entanto,
quando os resultados sdo expressos em unidade de massa corporal magra,
demonstram aumento do GEB em cirrdticos (85). Heymsfield e colaboradores (61)
ressaltam que freqiientemente os cirréticos exibem sinais de hipermetabolismo, mas
questionam se este seria um estado constante ou se somente ocorreria em algumas
fases da doenga. Morgan, em sua revisdo, considera que ha evidéncias suficientes de
que os pacientes portadores de cirrose sejam hipermetabdlicos (95).

As alteragdes observadas no GEB de pacientes com cirrose podem ser
explicadas pelas alteragbes existentes no metabolismo dos carboidratos e das
gorduras. Em individuos normais, a taxa de producdo esplincnica de glicose, apos
uma noite de jejum, é, em média de 8,6 mmol/min/1,73 m®. Em torno de 80% da
glicose produzida deve-se a glicogendlise, enquanto que o restante a

gliconeogénese, através de lactato, piruvato, aminoacidos e glicerol. Nos
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hepatopatas a capacidade de reserva glicogénica esta reduzida. E, portanto, esperado
que a taxa de producgdio esplancnica de glicose e a contribui¢do da glicogenolise
para a produgdo de glicose também estejam diminuidas. A gliconeogénese, no
entanto, estd aumentada, em fungdo do incremento dos niveis séricos de glucagon e
de precursores gliconeogénicos. A gliconeogénese, ao contrario da glicogendlise, é
um processo dependente de energia. Assim, se em hepatopatas existe significativo
aumento da gliconeogénese para a produgdo esplancnica de glicose, depois de uma
noite de jejum o consumo de oxigé€nio hepatico aumenta e isto pode se refletir em
aumento do GEB (95).

A despeito do gasto energético estar ou ndo aumentado, estd claro que o
substrato energético preferencial esta alterado na cirrose. Os cirréticos obtém
aproximadamente 75% de suas calorias de gorduras, ao contrario dos individuos
sadios, que obtém cerca de 35% das gorduras (44,85). Desta forma, a cirrose deve
ser considerada uma doenga de inani¢do acelerada, com utilizagdo precoce de
substratos energéticos alternativos (85,101).

O metabolismo dos hidratos de carbono (HC):

O figado € essencial no metabolismo dos HC. Ele recebe os HC ingeridos
através da veia porta e atua regulando seus niveis sistémicos. O homem alimenta-se
intermitentemente, mas seus niveis séricos de glicose mantém-se continuamente
dentro de um estreito limite (3,44). Ha uma alternancia constante entre o estoque de
glicose como glicogénio, no periodo pés-prandial, e a mobilizagdo das reservas de

glicogénio entre as refeigdes, para a manutencdo dos niveis séricos de glicose (48).
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Talvez o maior papel do figado relacionado ao metabolismo seja a manutengéo da
glicemia, preservando o suprimento de HC para o tecidos extra-hepaticos (3,44).

Anormalidades no metabolismo dos HC sdo descritas no paciente com doenga
hepatica (3,44,85,144). Aproximadamente 80% dos pacientes com cirrose tém
intolerancia a glicose, mas apenas 10% deles apresentam diabete mélito. A maioria
dos cirréticos intolerantes a glicose tem glicemia de jejum abaixo de 140 mg/dl e,
durante um teste de tolerdncia a glicose, glicemia em 2 horas abaixo de 200 mg/dl
(85).

Os pacientes com cirrose apresentam niveis elevados de insulina circulante em
jejum (85,144). A associagdo entre cirrose, intolerdancia a glicose e hiperinsulinemia
sugere que a resisténcia 4 insulina seja um fator determinante desta condigdo
(95,144). O Quadro IV resume as alteragSes do metabolismo da glicose na doenga
hepatica, apontando suas provaveis causas. McCullough (85) sugere que a
seqiiéncia mais provavel dos eventos inicie-se pela hiperinsulinemia, causada pela
diminui¢do da degradagdo de insulina pelo figado doente, pelo aumento de sua
secregdo € por "shunts" porto-sistémicos.

O metabolismo das gorduras:

Apbés a ingestdio, as gorduras sdo emulsificadas pelos sais biliares, cindidas
pela lipase pancreatica e associadas a sais biliares para formar micelas. Em contato
com as microvilosidades intestinais s3o absorvidos os acidos graxos, os
monogliceridios, o colesterol € as vitaminas lipo-soliveis. Os trigliceridios de

cadeia média ndo necessitam sais biliares ou lipase para sua digestdo; eles passam
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diretamente pela mucosa intestinal. Nos pacientes com doenca hepatica ou
colestase, o fluxo de sais biliares esta diminuido e isto interfere na emulsificagio
das gorduras e na hidrélise dos trigliceridios pela lipase. No entanto, alguma
hidrolise de trigliceridios continua ocorrendo e acidos graxos livres e
monogliceridios continuam a ser absorvidos no intestino. Com a progressdo da
doenga hepatica, as concentragdes luminais de sais biliares tornam-se ainda
menores, influenciando negativamente a formagio de micelas e a absorgdo de

colesterol e vitaminas lipo-soluveis, que depende da solubilidade micelar (95).

QUADRO IV

O metabolismo dos carboidratos na doenc¢a hepatica

F dauSa nﬁb beni éstudada oﬁ com dados conflitantes
Fonte: McCullough (85)
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Em cirrdticos ha maior concentragdo de acidos graxos livres no soro (85),
provavelmente como resultado da diminuicio do metabolismo hepatico (95).
Entretanto, embora haja elevagdo dos acidos graxos livres totais no sangue, isto ndo
¢ uniforme. Os niveis de acidos graxos poliinsaturados na verdade estdo diminuidos,
especialmente os niveis de acido araquidonico, um dos precursores da sintese de
prostaglandinas, que tém importante efeito na regulagdo da funcgdo renal e do
sistema imunolégico. Ocorre, também, elevagdo nas taxas de oxidagdo lipidica, que
reflete a utilizagdo precoce de substratos energéticos alternativos na cirrose (85).
Por fim, ha ainda alteragdo na sintese lipidica. O Quadro V resume as

anormalidades no metabolismo das gorduras nos hepatopatas.

QUADRO V

O metabolismo dos lipidios na doenca hepatica

+ Conseqjiiéncia ndo bem estudada ou com resultados conflitantes
Fonte: McCullough (85)
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O metabolismo das proteinas:

As proteinas sdo uma fonte de energia e provéem o organismo de aminoacidos
para a sintese protéica endogena. Durante o processo digestivo as proteinas sdo
totalmente hidrolisadas, sendo os aminoacidos levados ao figado através da veia
porta. O figado desempenha um papel central no metabolismo de proteinas e
aminoacidos, processando os aminoacidos oriundos da dieta e também os liberados
pela degradagio protéica muscular. O 6rgéo regula o suprimento de aminoacidos
para os tecidos periféricos e converte os excessos em uréia para excregdo urinaria.
Da mesma forma, elimina a amé6nia produzida nos processos intra e extra-hepaticos,
como a produzida pela degradagio bacteriana do conteudo protéico intestinal. Na
cirrose ha elevagio nos niveis séricos de amdnia devido a shunts porto-sistémicos e
também a fun¢fo hepatica alterada. O figado, ainda, utiliza aminoécidos, em
especial alanina e glutamina, para gliconeogénese e para a sintese protéica.
Virtualmente todas as proteinas plasmaticas sdo produzidas exclusivamente ou
principalmente pelo figado. Alteragdoes qualitativas nas proteinas produzidas
também podem ocorrer, como no caso do fibrinogénio, que pode ter sua funcgio
atenuada pela hepatopatia. O figado atua também na degradagdo de varias destas
proteinas e de hormonios (95).

Como ja referido, pode-se considerar a cirrose uma doenga cataboélica, com
degradagdio protéica e balango mnitrogenado negativo (85,95). As necessidades
protéicas diarias estdo elevadas nos pacientes cirroticos, talvez pela sua

incapacidade de estocar glicogénio (95). Os aminoacidos de cadeia ramificada
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(AAR) , valina, leucina e isoleucina, que concorrem para mais de 60% do total de
aminoacidos no sangue, sdo metabolizados principalmente nos misculos (85,95).
Ja os aminoacidos aromaticos (AAA), fenilalanina, tirosina e triptofano, sofrem
predominantemente metabolismo hepatico (85). No paciente cirrético ha inverséo
do padrdo plasmatico de aminoacidos, com baixos niveis de AAR. Este padrdo pode
ser observado mesmo na auséncia de encefalopatia hepatica e parece estar
relacionado a gravidade e a atividade da doenga (95). A hiperinsulinemia e a
hiperglucagonemia que acompanham a cirrose contribuem para o catabolismo dos
AAR no musculo e seriam alguns dos fatores potencialmente relacionados a génese
deste padrdo (85,95).

O metabolismo de vitaminas e minerais:

Vitaminas lipossoluveis (vitaminas A, D, E e K) ou soliveis em agua, bem
como varios minerais, freqilentemente tem seu metabolismo alterado pela doenga
hepatica (95). A deficiéncia de micronutrientes costuma acometer de 10 a 50% dos
pacientes e € mais comum na doenca de origem alcoolica (101).

As deficiéncias de vitaminas e oligo-elementos encontradas na cirrose sdo
explicadas por varios fatores. A dieta inadequada, a ma-absor¢do de nutrientes,
como vitamina B1 e B12, a redug@o no metabolismo e circulagio éntero-hepatica de
certas vitaminas, como vitaminas A, D, B6 e folato, sdo alguns dos fatores
apontados por Miiller (101). O autor salienta, ainda, que a demanda aumentada por
alguns elementos, como vitaminas do complexo B e magnésio, e as perdas renais de

zinco podem colaborar para o estabelecimento do quadro carencial.
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A vitamina A ¢ encontrada na dieta sob a forma de retinol. Hidrolisada na luz
intestinal e no bordo em escova dos enterdcitos antes de ser absorvida, sua captagéo
pela célula intestinal é mediada pela proteina carreadora do retinol. A absorgio
depende da capacidade da mucosa intestinal de absorver gorduras. A vitamina A
desempenha importante papel no funcionamento da retina. Tem agéo trofica sobre o
tecido epitelial e dOsseo e é necessaria para a reprodugdo e desenvolvimento
embrionario. Parece ter ac¢do sobre o sistema imunologico, reduzindo as
conseqii€ncias de infecgdes e protegendo contra alguns tumores malignos. Nos
pacientes com doengas hépato-biliares cronicas, a absor¢do de vitamina A pode
estar diminuida em funcdo da reducio da secregdo biliar ou pela diminuigdo da
sintese da proteina carreadora do retinol. Nos alcoolistas, em fun¢do da indugdo
enzimatica, o metabolismo da vitamina A encontra-se aumentado, diminuindo seus
estoques. De qualquer forma, mesmo em hepatopatas ndo-alcoolistas o estoque
hepatico de vitamina A encontra-se diminuido. O etanol atua, também, aumentando
a excregdo urinaria de zinco e isto pode levar a uma diminuicdo da funcgdo da
vitamina A (95).

A vitamina D € sintetizada na pele através da ac¢do dos raios ultravioleta.
Somente quando a exposi¢do solar ndo ¢ adequada é que ha necessidade de
suplementagéo da vitamina pela dieta. Ela € absorvida no intestino delgado e, para
tal, necessita de solubilizagdo micelar. No figado é hidroxilada, formando
25-hidréxi-colecalciferol, que € a sua principal forma circulante. Sua forma ativa é

formada nos rins, através de nova hidroxilagdo, a 1,25-di-hidréxi-colecalciferol.
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Esta forma ativa desempenha importante papel na regulagdo do metabolismo de
calcio e fosforo. Pacientes com colestase cronica ou doenga parenquimatosa
hepatica grave podem ter diminuigdo dos niveis circulantes de 25-hidroxi-
colecalciferol. Alguns deles vdo desenvolver osteomalacia. Os alcoolistas, mesmo
sem doenga hepatica, também tém reducido dos niveis séricos de 25-hidréxi-
colecalciferol (95).

A atividade da vitamina E é encontrada nos tocoferdis, especialmente o
alfatocoferol. Suas principais fontes sdo os Oleos vegetais poli-insaturados, os
cereais € os ovos. Para sua absor¢do € necessaria a solubilizagdo micelar. O
tocoferol circulante € estocado nas gorduras, nos musculos esqueléticos e no
figado. Sua deficiéncia estd relacionada ao desenvolvimento de fragilidade das
hemacias e anemia hemolitica. Neuropatia periférica, degeneragdo cerebelar e
movimentos anormais dos olhos podem surgir. Criangas com colestase cronica
podem desenvolver quadro neuroldgico, algumas vezes reversivel com a reposigédo
vitaminica. A infertilidade ocorre em ratos, mas em humanos o papel da vitamina E
na fertilidade € ainda desconhecido (95).

A atividade da vitamina K esta relacionada as vitaminas K1 e K2, a primeira
delas encontrada em vegetais e cereais e a segunda formada no intestino pela agéo
bacteriana. Ambas sdo dependentes da solubilizagdo micelar para serem absorvidas.
A vitamina K1 ¢ absorvida no delgado por processo ativo, enquanto que a vitamina
K2 ¢ absorvida por difusdo passiva no ileo terminal e no célon. A vitamina K1 é

essencial para a sintese hepatica dos fatores II (protrombina), VII, IX e X da
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coagulagdo e, quando diminuidos os seus niveis, provoca, conseqiientemente,
tendéncia a sangramento. A dieta pobre em vitamina K, sua ma-absor¢do ou
colestase, a diminui¢do da sintese protéica hepatica e o aumento do consumo dos
fatores de coagulagdo sdo fatores que podem levar ao prolongamento do tempo de
protrombina nos pacientes com doenga hepatica aguda ou cronica (95).

Caréncia de vitaminas lipossolaveis podem dever-se ndo s0 a colestase e ao
alcoolismo, mas também ao uso de drogas comumente empregadas em hepatopatas,
como a colestiramina, os corticdides e a neomicina (101).

As vitaminas hidrossoliiveis também podem estar alteradas nos hepatopatas,
embora seja menos freqiiente (101). E comum a deficiéncia de tiamina, embora ela
seja mais relacionada ao consumo alcoolico em si do que a doenga hepatica. No
entanto, deficiéncia subclinica de tiamina tem sido relatada em pacientes com
hepatite fulminante. Deficiéncias de riboflavina, niacina e acido folico também
estdo mais relacionadas ao consumo alcodlico. Varios autores detectaram, contudo,
diminui¢do dos niveis séricos de vitamina B6 nos alcoolistas com cirrose em
comparacdo aos alcoolistas com leve dano hepatico. A concentragio leucocitaria de
vitamina C com freqiiéncia estd diminuida nos alcoolistas e também foi descrita em
pacientes com doenga hepatica de outras causas, muito embora esses individuos
estivessem usando colestiramina, que poderia influenciar na absorg¢do da vitamina
(95). Evidéncias recentes indicam que 50% dos pacientes cirréticos apresentam

deficiéncia de vitamina C (101).
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Os niveis séricos de minerais podem estar alterados na doeng¢a hepatica.
Hipocalcemia e osteoporose, secundarias a dieta ou a ma-absor¢do, podem ocorrer
em pacientes com colestase ou cirrose ndo-alcodlica. Mesmo com dosagens normais
de calcio e vitamina D, alguns pacientes com cirrose biliar primaria podem ter dor
ossea. Com freqiiéncia os alcoolistas tém alteragdes no metabolismo do ferro.
Acima de 25% deles tem deficiéncia de ferro, com ou sem anemia. Por outro lado,
esses pacientes também podem apresentar elevagdo do ferro sérico. Da mesma
forma, o ferro e a ferritina podem estar elevados em individuos portadores de
hepatite viral aguda. As concentragdes de zinco e de magnésio circulantes podem
ser baixas nos pacientes com doenga hepatica, sejam eles alcoolistas ou ndo. Em
alcoolistas, os niveis séricos de selénio podem estar diminuidos. Pouco se sabe a
respeito do comportamento do selénio nos pacientes com doenc¢a hepatica ndo-
alcodlica (95). Miiller considera que deve-se suspeitar da defici€ncia de zinco,
magnésio, potassio, ferro ou fosforo nos cirrdticos com diarréia, alcoolistas ou os
que estdo recebendo diuréticos. Com freqiiéncia estes pacientes apresentam

sintomas inespecificos relacionados a deficiéncia de micronutrientes (101).

1.2. A avaliacdo do estado nutricional

O reconhecimento do que € desnutricio ¢ a base de toda a intervengio

nutricional. Sabe-se culturalmente que o individuo que por alguma razdo nio se

alimenta adequadamente emagrece e que a alimentagdo promove crescimento €
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ganho de peso. Como conseqiiéncia, o estado nutricional € tradicionalmente
definido em termos antropométricos (70).

Desnutri¢do é a conseqiiéncia de um processo evolutivo que se inicia quando o
paciente para de ingerir o suficiente para suprir suas necessidades ou € portador de
alguma doenga que interfere na utilizagdo dos nutrientes. Ela progride através de
uma série de alteracdes funcionais e, por fim, leva a alteragdes estruturais no
organismo (70).

Varios métodos podem ser aplicados para a avaliagdo nutricional, entre eles
histéria nutricional, antropometria, métodos bioquimicos, imunoldégicos, indices
compostos e testes funcionais (63,68,70,86,95,107,146). Uma vez reconhecida a
influéncia da nutri¢do sobre a evolugdo clinica dos pacientes, todos os esforgos
devem ser feitos para identificar aqueles que estejam desnutridos ou sob risco
nutricional (146). Enquanto o diagndstico em fase avancada € facil, reconhecer
precocemente a desnutricdo nfo € tdo simples (81). O Quadro VI lista os métodos

utilizados na avaliagdo do estado nutricional.

1.2.1. Avaliac¢do clinica e antropométrica

A avaliagéo clinica consiste de historia clinico-dietética e exame fisico, a fim
de avaliar o apetite, a ingestdo caldrica, as perdas recentes de peso e a existéncia de
sintomas relacionados ao trato digestivo. Nauseas, dor epigastrica, disfagia, diarréia

e sinais de desnutri¢do, como queilite, glossite e anemia e de desequilibrio hidro-
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eletrolitico, como ascite € edema, podem estar presentes (8,107,146). O Quadro VII
relaciona as manifestagdes clinicas da desnutrigdo. Esta avaliagdo pode ser
complementada com o uso de inquéritos alimentares, como o recordatério do que o
paciente ingeriu nas Ultimas 24 horas, por exemplo. Alguns estudos demonstram
que a avaliacdo clinica nutricional possui a mesma capacidade diagnoéstica que o uso
de medidas biométricas objetivas (8,39,40,41,70,107,146). Em artigo bastante
recente, Schoeller (127) comenta que o auto-relato, no entanto, € sujeito a varios
erros e ndo deve ser utilizado em estudos nutricionais, a menos que se empregue

concomitantemente alguma outra forma de avaliar objetivamente o consumo.

QUADRO VI

Métodos usados na avaliacao nutricional

Fonte: Morgan (95) ¢ Waitzberg (146)
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Quadro VII

Manifestacdes clinicas da desnutri¢cao
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(Continuagio)

_ Deficiéncia associada

Fontéév: Morgan (95) e Waitibéyrg'(146)




1. INTRODUGAO 59

A avaliagdo antropométrica ¢ um procedimento de baixo custo, facilmente
empregada com o uso de equipamentos simples e com resultados confiaveis (146).
E amplamente utilizada na avaliagio nutricional (33,42,70,146). Uma de suas
limitagdes, no entanto, refere-se a evidéncia de que alteragGes ndo nutricionais
podem afetar o desenvolvimento dos indivivuos. O tamanho dos musculos e do
esqueleto depende também de exercicio fisico. Pacientes acamados podem perder
massa muscular independentemente da desnutri¢do, influenciando na acuracia da
antropometria (70). A avaliagdo antropométrica, cabe salientar, apenas diagnostica a
desnutri¢do quando esta ja estd provocando altera¢Ges estruturais no organismo. Sdo
dados antropométricos, entre outros, o peso, a altura, a relacdo peso-altura, as
pregas cutineas, a circunferéncia do braco e o indice creatinina-altura. Eles sdo
correlacionados com valores-padrdo de acordo com o sexo ¢ a idade e classificados
conforme a escala de Blackburn, em que os individuos com parametros 80 a 60% do
padrdo sdo considerados moderadamente desnutridos e aqueles abaixo de 60% do
padrdo, intensamente desnutridos (13,65,146). De acordo cbm Jeejeebhoy, apenas
um dado antropométrico € insuficiente para classificar um individuo como
desnutrido. S3o necessarios ao menos trés para que se possa concluir por
desnutrigdo (70).

A relagdio peso-altura, calculada pela divisdo do peso pela altura ao quadrado,
sendo o peso expresso em quilogramas e a estatura em metros, foi proposta por
Quetelet no final do século passado. E conhecida como indice de massa corporal

(IMC) ou indice de Quetelet. E o método que, isoladamente, permite a melhor
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avaliacdo do estado nutricional de adultos para estudos epidemiologicos (34). Ver
formula abaixo. Comumente aplicado como uma medida da massa de gordura do
organismo, o IMC ¢ sujeito a erros. Determinado individuo pode ser classificado
como portador de sobrepeso, mas este excesso no peso pode ndo se relacionar a

gordura.

IMC = Peso
(Altura)®

onde peso € expresso em kg e altura em m

A prega cutinea do triceps (PCT) estima indiretamente a massa corporal de
gordura. A circunferéncia muscular do brago (CMB) representa a soma das areas
constituidas pelos musculos, ossos e gordura e permite estimar a massa muscular
(88,107,146). E aferida no ponto médio do brago ndo-dominante. Fazem-se trés
leituras e toma-se a média aritmética. A area muscular do brago pode ser calculada
usando-se a CMB e a area 6ssea do brago, que é uma constante. Ver formula

abaixo.

AMB = CMB - (n PCT)
4n

onde CMB ¢ expressa em cm ¢ PCT em mm.
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O indice creatinina-altura é calculado ap()s a determinacdo da creatininuria de
24 horas por trés dias consecutivos. A média aritmética dos valores obtidos ¢é
utilizada na formula abaixo. O resultado é comparado a valores ideais por sexo,
altura e idade (107,146). O indice creatinina-altura altera-se com a ingestio de
carne, com exercicios, estresse, ciclo menstrual, uso de corticoides, infecgdes e
febre (164). Seu resultado é categorizado finalmente pela escala de Blackburn

(13,146).

Indice creatinina-altura:

o Tereat = creatinina atual x 100

creatinina ideal

1.2.2. Avaliacéio laboratorial e por indices compostos

Os métodos bioquimicos sdo auxiliares valiosos no diagnéstico da desnutrig¢éo,
uma vez que podem evidenciar alteragdes anteriores ainda as lesdes organicas.
Hematocrito e hemoglobin; sdo pouco uteis na avaliacdo da desnutrigdo. Embora
mais de 100g de proteina corporea estejam sob a forma de hemoglobina, sua
transformacido metabolica € muito lenta e sua diminui¢do ocorre tardiamente na

deplegdo protéica (146).
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Algumas das proteinas sintetizadas pelo figado sdo consideradas como uma
boa estimativa do estado protéico visceral. Albumina, transferrina, pré-albumina,
proteina carreadora do retinol, somatomedina C e fibronectina sio todas elas
sintetizadas pelo hepatocito e tuteis na avaliagdo nutricional (42,86,107,146). A
Tabela II resume as proteinas usadas na avaliagdo nutricional. Como ¢ sabido, os
niveis séricos das proteinas viscerais podem estar reduzidos na doenga hepatica,
assim como, entre outras situagGes, na sindrome nefrética e na enteropatia
perdedora de proteinas, determinando nesses casos dificuldades na interpretagéo dos
resultados quanto 4 estimativa do estado nutricional (8,39,68,81,86,107,146).
Estresse e infeccdo também podem afetar a dosagem de albumina de forma
independente da DPC (25). Jeejeebhoy considera que a DPC ndo pode ser
adequadamente avaliada pelas proteinas viscerais plasmaticas (68). Da mesma
forma que com a avaliagdo antropométrica, apenas uma proteina visceral anormal
ndo ¢ diagnostico de DPC. E necessaria a presenca de trés delas reduzidas para se
poder firmar o diagndstico de DPC (70).

O balango nitrogenado pode ser estimado através da excregdo urinaria de
uréia. Ver formula abaixo. As perdas detectadas na urina sdo somadas as perdas
estimadas pelo trato gastrointestinal e pele. O balango nitrogenado negativo reflete
catabolismo. Atribui-se a ele um valor limitado na avaliagdo nutricional inicial
(146). Sua maior utilidade ndo ¢ avaliar o estado nutricional e, sim, medir a eficacia

da terapia nutricional (68,146).
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Proteinas séricas na avaliagdo nutricional
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Calculo do balango nitrogenado (BN)
BN = N ingerido - N excretado
onde: N = nitrogénio
N ingerido = proteinas ingeridas + proteinas infundidas
6,25

N excretado = N urindrio + N fecal + N pele + N SNG + N fistulas

onde: 6,25 = referente a percentagem de N nas proteinas
SNG = sonda nasogastrica

BN ajustado = BN - PNUC

onde: PNUC = produgdo do nitrogénio uréico corpéreo

Produc¢ido do nitrogénio uréico corporeo

PNUC= [ NUSIi - NUSfx 0,6Pi | + | Pf- Pi x NUSf ]

onde: NUS: mnitrogénio uréico sérico em g/dia
P: peso corpdreo
ief: valores iniciais e finais no periodo de observagéo
0,6:  valor estimado de agua corporea em relagdo ao peso

Outros métodos bioquimicos usados sdo a concentragdo de protrombina, a
dosagem de vitaminas A, D e E e de minerais, como cobre, zinco e magnésio.

Morgan considera que sdo necessirias maiores informagdes sobre a incidéncia de
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deficiéncias de vitaminas e minerais em alcoolistas, uma vez que os estudos ndo sio
padronizados, existem variagGes sociais entre as populagdes estudadas e os proprios
métodos usados na determinagdo sérica de vitaminas ndo obedecem a critérios
tinicos (95). Recentemente, Christensen e colaboradores, na Dinamarca, estudando a
influéncia do estado nutricional no prognostico de 79 pacientes com cirrose
alcodlica, concluiram que a baixa dosagem sérica de zinco ¢ um dos fatores que
melhor se correlaciona ao progndstico. A dosagem de zinco correlacionou-se
positivamente com a albuminemia, a dosagem sérica de transferrina e a resposta aos
testes de hipersensibilidade cutinea. Os autores sugerem que o emprego do zinco
sérico pode contribuir no progndstico dos individuos cirréticos (32).

A avalia¢do imunoldgica engloba, entre outros testes, a contagem de linfocitos
periféricos e os testes de sensibilidade cutinea tardia. A contagem de linfocitos é
um indicador dos mecanismos de defesa celular do individuo. Seu uso como teste de
avaliagdo nutricional, no entanto, sofre restricdes porque a contagem pode estar
alterada em outras situagdes, como nos individuos que estdo em programa de
quimioterapia ou usando corticoides (146). A imunidade celular € mais sensivel aos
efeitos da desnutrigdo que a humoral. O nimero de células T, a resposta a
estimulagdo mitogénica e as reagdes de hipersensibilidade tardia estio diminuidas
como efeito da DPC. Na DPC ha freqiiente depressio da resposta de
hipersensibilidade tardia (70,146). No entanto, os resultados sdo potencialmente
afetados por uma série de fatores ndo dependentes da desnutricdo, como: a) idade

avancada; b) infecgdes virais (entre elas hepatite) e bacterianas; ¢) doencas cronicas,
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como cirrose, doenga inflamatoria intestinal e sarcoidose; d) cancer, quimioterapia e _
radioterapia; e) doengas imunoldgicas; f) drogas, como imunossupressores,
corticosterdides, cimetidina e talvez aspirina; e g) outras situagdes, como
traumatismos, queimaduras, cirurgia e anestesia (8,33,68,70,81,146). Outros fatores
que podem levar a erro na interpretacfio sdo falhas na administragéo dos antigenos,
na mensuragdo da reagdo cutinea e na interpretagio dos resultados. E necessaria a
alteragio dos resultados de ao menos quatro antigenos para que se possa concluir
que um individuo se encontra deénutrido através da avaliagdo imunoldgica (146).

Sdo também provas imunologicas que podem ser usadas no diagnostico da
DPC a migragdo de leucécitos, as subpopulagdes de linfécitos, a formagdo de
rosetas pelos linfocitos T, a sintese de anticorpos, o perfil de gama-globulinas e a
transformacéo blastica (146). Os niveis de complemento, especialmente C3, estdo
reduzidos na DPC (33). No entanto, segundo Waitzberg (146), nenhum desses testes
d4 mais informagdes que os testes cutaneos.

A anélise da composi¢do corporal ¢ util na previsdo da morbimortalidade. A
desnutri¢do provoca perda na massa celular corporal, acompanhada de expansio da
massa extracelular (134). A maneira mais comum de estimar a composigdo corporal
¢ o IMC. A bio-impedancia elétrica, no entanto, é o método mais objetivo para tal
proposito. Roubenoff e colaboradores (118), em recente estudo, demonstraram que
o IMC afere imprecisamente a massa de gordura quando comparado com a bio-
impedancia elétrica. Esta € feita com a aplicagfo de eletrodos nas extremidades do

individuo, calculando-se a massa de gordura através da resisténcia, reatincia, altura,
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peso, idade e sexo do mesmo. Forse & Shizgal comentam que a analise da
composi¢do corporal é um método bastante eficaz para o diagnéstico da
desnutrigdo, mas salientam como limitantes o tempo dispendido e a necessidade de
laboratorio e pessoal técnico especializados para sua realizagdo (51).

A maioria dos autores concorda que ndo esta disponivel, ainda, um teste
plenamente confiavel para a avaliagdo do estado nutricional (8,70,73,86,146). Todos
os testes que foram ja descritos acima apresentam alguma limitagdo importante. Em
vista disso, varios autores recorreram a indices nutricionais compostos, com a
valorizagdo de varios parametros, a fim de tentar responder ao problema (146).

Em 1979, Mullen e colaboradores, entre eles G. P. Buzby, publicaram um
estudo utilizando um indice nutricional prognostico para estimar complica¢des em
pacientes que iriam a cirurgia (99). O mesmo grupo, desta vez liderado por Buzby,
publicou em 1980 (25) a segunda fase do mesmo estudo, desta vez visando a
validagdo do método. Os autores correlacionaram o prognostico estabelecido por
seu indice com o curso real do paciente e concluiram que a avaliagdo nutricional por

este modelo € bastante util. Ver férmula a seguir.
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indice nutricional prognéstico de Buzby =
158

16,6 x albumina sérica (g%)

0,768 x prega cutanea do triceps (mm)

0,2 x transferrina sérica (mg%)

5,8 x hipersensibilidade cuténea tardia

Onde: hipersensibilidade cuténea tardia é igual a:
0 - se anérgico
1 - se reativo < 5mm

2 - se reativo > 5mm

Analise do INP:
<40 - baixo risco cirargico
40 - 49 - risco intermediario

>50 -altorisco

Os indices nutricionais sdo, entretanto, também sujeitos a critica, uma vez que
eles utilizam medidas que podem ser afetadas por outros motivos, que ndo a DPC
(8,39,42). Em 1993, estudando retrospectivamente pacientes submetidos a cirurgia
digestiva de médio e grande porte, Campos e colaboradores concluiram ndo foi
possivel demonstrar a influéncia do INP de Buzby sobre a incidéncia de

complicagdes e Obitos pos-cirtrgicos (27).



1. INTRODUGAO 69

1.2.3. Avalia¢ao funcional

A despeito do uso de varios métodos para a determinagdo do estado
nutricional, alguns deles bastante sofisticados, a verdade é que a avaliagdo baseada
simplesmente em dados de histéria e exame fisico ¢ no minimo equivalente e, em
alguns aspectos, melhor que essas outras técnicas (8,68).

Sabe-se que o estado de saide nem sempre apresenta correlagéo linear com a
massa corporal ou com a aparéncia do individuo. Exemplo cléssico sdo os
corredores de maratona, que tém um aspecto franzino, mas possuem um sistema
cardiovascular e musculo-esquelético extremamente eficientes, com freqiiéncia
melhores que os de pessoas mais pesadas e com maior musculatura, como os
halterofilistas. Por outro lado, uma pessoa desnutrida também passa por um estagio
em que sua aparéncia ¢ normal, para s6 mais tarde ter alteragdes mais marcadas,
como perda de massa muscular (68).

O indice sodio/potissio corporal encontra-se alterado na desnutrigdo
(51,134,145) e isto pode ter um reflexo priinério no compartimento intracelular,
provocando alteragdes na resposta muscular aos estimulos nervosos que precedem
as mudangas estruturais na massa muscular (52,68). Na verdade, o motivo pelo qual
ha alterag@o da fungdo muscular esta relacionado, ao que parece, a um desequilibrio
hidro-eletrolitico. Em situa¢des de jejum prolongado ha aumento na agua corporal
total e nas concentragdes de sodio e calcio, enquanto que as concentragdes totais de

potassio, magnésio, cloretos e fosfato permanecem normais. Também ocorre uma
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queda no indice ATP/ADP. Isto, em conjunto, levaria a uma maior fadiga muscular.
Se falta energia ao musculo, o s6dio acumula-se porque ndo consegue ser expulso
da célula, ja que este processo depende de energia. E interessante lembrar que os
AAR provéem os misculos de energia (68). Os testes funcionais podem
diagnosticar desnutrigdo numa fase em que esta pode ser considerada subclinica, em
que os métodos convencionais, como a antropometria, mostram-se falhos, uma vez
que ainda ndo ha alteragdes estruturais (81).

As técnicas de mensuragdo objetiva da fungdo muscular foram descritas por
Merton em 1954 e aperfeicoadas por Edwards e colaboradores na década de 70
(68,70,81). A resposta muscular a um estimulo externo, a analise da for¢a de
contragdo, do relaxamento muscular e fadiga sdo pardmetros uteis para avaliar o
estado nutricional em modelos animais ¢ humanos (52,68,70,81,146). A técnica
preferivel é aquela na qual a vontade do paciente exerce menor influéncia e que seja
aplicavel em pacientes gravemente doentes (52,68,70).

A mensuragéo da contragdo do musculo adutor do polegar apds estimulagédo do
nervo ulnar no punho direito é uma maneira de avaliar a fungdo muscular sem que
haja necessidade de esforgo pelo paciente. E um teste bastante util e ja foi
demonstrado que sdo alcangados resultados semelhantes com a estimulagdo de
outros grupos musculares, como o diafragma, o quadriceps € o esternocleidomas-
toideo. Ndo ha, na verdade, necessidade de estudo desses outros grupos mais
nobres, uma vez que os resultados da analise do adutor do polegar proporciona

achados representativos da fungdo muscular em geral (68,81). Como parece haver
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influéncia do frio no relaxamento muscular, o teste deve ser precedido pela imerséo
da mio do paciente em agua aquecida a 40°C por 5 minutos. O sexo também exerce
influéncia. O exercicio fisico ou o fato do paciente ser sedentario ou fisicamente
ativo ndo parece influenciar nos resultados (81). Esta técnica provoca minimo
desconforto, mas nio dor.

Em pacientes desnutridos submetidos a terapia nutricional, ha corregdo das
alteragGes existentes na contragdo muscular previamente a recuperagdo do balango
nitrogenado (21,68,70,81,121). Russell e colaboradores (119), com o objetivo de
demonstrar que as anormalidades funcionais musculares sdo puramente devidas a
desnutri¢do, e que elas precedem as alteragdes na composigéo organica, estudaram 6
pacientes com obesidade mérbida antes e depois de uma dieta de 400 kcal/dia por 2
semanas, a seguir por um periodo de mais 2 semanas em jejum e finalmente apé6s
um periodo de 2 semanas de realimentacdo. Houve altera¢des significativas apos 2
semanas de dieta hipocalérica na funcdo muscular, alteracdes estas que se tornaram
ainda mais marcadas no periodo de jejum. Durante o periodo de realimentagio, em
2 semanas os padrdes de fung¢do muscular retornaram ao normal. O mesmo grupo
estudou pacientes com anorexia nervosa submetidos a avaliagdo funcional quando
em periodo de extrema deple¢do nutricional e apos 4 semanas de alimentagdo oral
supervisionada, confirmando esses achados, uma vez que apés o periodo de
alimentagdo os testes funcionais reverteram a normalidade (120). Jeejeebhoy
analisou os mesmos parametros em ratos submetidos a privagdo alimentar, com

resultados semelhantes (68).
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Lopes e colaboradores (81), em Toronto, no Canada, estudaram 10 pacientes
desnutridos com doenga gastrointestinal, aferindo a fun¢do muscular através da
técnica do adutor do polegar. Em 4 pacientes foi usada nutri¢do parenteral total e a
avaliagdo da func¢do muscular foi repetida 4 semanas apds. Os autores concluiram
que as alteragdes sdo reversiveis com o suporte nutricional.

As alteragdes funcionais ocorrem paralelamente a anormalidades estruturais na
biopsia muscular (121). Ha atrofia nas fibras de contragdo rapida (fibras tipo II) e
um aumento nas fibras musculares de contragio lenta (fibras tipo I) (121,135). Em
casos mais graves surgem fibras pobres em miosina e em Na-K-ATPase (68). Para
Jeejeebhoy estas sdo evidéncias suficientes de que no adulto os efeitos adversos da
DPC ndo podem ser medidos simplesmente pela perda de massa corporal, da mesma
forma que o suporte nutricional ndo pode ser avaliado somente pelo crescimento da

massa corporal ou pelo balango nitrogenado positivo (68).

A forga do aperto da mio nio-dominante (FAM):

A afericio da FAM através da dinamometria ¢ um método simples para a
avaliagfio funcional da nutrigdo (52,63,64,73,74). E uma técnica rapida, facilmente
reproduzivel e barata, bastante sensivel a alteragdes nutricionais (74). Sexo, idade e
defeitos locais, como paralisia e artrite definitivamente influenciam o teste (52,74).
Davies e colaboradores (38), investigando a influéncia do ciclo menstrual sobre as
atividades esportivas em mulheres, concluiram que a FAM ¢ significativamente

maior entre o primeiro ¢ quarto dia do ciclo em relagdo aos demais dias. De
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qualquer forma, os autores consideram esta influéncia, ainda, objeto de grande
confuséo.

Klidjian e colaboradores (74) avaliaram 225 pacientes internados a fim de se
submeterem a cirurgia abdominal de grande porte, através de dinamometria,
antropometria e dosagem de albumina, em relagdo a complicagdes no pos-
operatorio, definidas como permanéncia por mais de 14 dias apods a cirurgia ou
morte. O teste mais sensivel na previsdo de complicagdes foi a FAM. Os autores
concluiram pela utilidade do teste na avaliacdo pré-operatoria. Estudo semelhante
conduzido para avaliar métodos de estimativa do estado nutricional na previsdo de
complicagdes pods-operatorias, langando mao de- dinamometria, antropometria e
dosagem de albumina foi publicado dois anos depois pelo mesmo grupo (73).
Novamente, o método mais util foi a medida da FAM, que previu 90% das
complicagoes.

Hunt e colaboradores (64) avaliaram 225 pacientes no pré-operatorio a fim de
determinar a utilidade da dinamometria. Compararam os resultados com dados
antropométricos e bioquimicos e concluiram que a FAM foi o teste mais sensivel na
previsdo de complicagbes pos-operatorias. Por outro lado, Brenner e colaboradores
(20) estudaram através de antropometria 460 pacientes que seriam submetidos a
procedimento cirurgico de grande porte. Em 249 deles foi também utilizada a
FAM. O seu objetivo era a triagem de individuos de alto risco para complica¢des

pos-operatorias. Os autores concluiram que, embora os métodos sejam tteis e
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baratos para o diagnostico da desnutri¢do, nenhum deles foi util na previsdo de
complicagdes.

Resultados diferentes foram encontrados por Webb e colaboradores (147), que
estudaram através de dinamometria 90 pacientes no pré-operatério. Um grupo
controle com 247 voluntarios sadios foi utilizado para comparagdo. Um valor abaixo
de 85 % do esperado para a idade e o sexo foi o indice mais efetivo para a previsdo
de complicagGes pos-operatorias. Os autores sugerem que pacientes que apresentem
a dinamometria assim afetada sejam considerados como de alto risco e que tenham
seu estado nutricional avaliado mais detalhadamente.

Recentemente, em 1993, Hirsch e colaboradores (63), no Chile, incorporaram
o método na avaliagdo dos portadores de doenca hepatica, tendo estudado cirréticos
de etiologia alcoolica utilizando com sucesso a dinamometria.

Em nosso pais temos conhecimento do uso da dinamometria por Waitzberg e
colaboradores (52), em Séo Paulo, tendo sido util na previsdo de complicagdes pos-
operatorias.

Ao serem comparadas FAM e aferi¢do da forga do adutor do polegar, seriam
vantagens da primeira em relagdo a segunda a facilidade técnica, o fato de ser um
procedimento néo-invasivo, a possibilidade de uso em grande escala na populagéo e

0 menor custo (64).
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1.2.4. Avaliacio nutricional nos hepatopatas

E consenso entre os autores que a avaliagio do estado nutricional em
individuos hepatopatas ¢ dificil (17,42,62,85,94,102,106,107,114,115,137). Sabe-se
que ndo existe um padrdo-ouro para a estimativa da nutrigdo nos pacientes com
doenga hepatica (86). Varias das manifestagoes diagnosticas de desnutri¢gdo podem
ser, tdo somente, decorrentes da hepatopatia. A retengdo hidrica é um claro
exemplo. Na Tabela Il sdo comparados sinais e sintomas que ocorrem nos estagios
precoces dos diversos tipos de cirrose e correlacionados a desnutrigdo. Na pratica
clinica, via de regra, a desnutricdo nos hepatopatas ndo ¢ diagnosticada em
profundidade, ndo é corrigida eficientemente e¢ o paciente sofre os seus efeitos
deletérios (17,86,102).

Um marco na avaliagdo nutricional de pacientes portadores de hepatopatia
foram os estudos conduzidos por Mendenhall e colaboradores (88,91). Em 1986, os
autores publicaram um estudo em 352 pacientes hepatopatas, hospitalizados,
avaliados de acordo com os critérios descritos por Blackburn e colaboradores (13),
em que sdo analisados 8 itens na avaliagdo nutricional: porcentagem do peso ideal,
PCT, CMB, indice creatinina-altura, albumina, transferrina, linfocitos totais e
hipersensibilidade cutdnea tardia, resultando em um indice de DPC. Todos os
pacientes apresentavam algum grau de desnutri¢do, sendo que em 67% dos casos ela

foi considerada de moderada a grave. Da mesma forma, em 1984 os mesmos autores
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ja haviam avaliado 284 pacientes com hepatite alcoolica, detectando, também,

desnutri¢do em todos.

TABELA 111
Comparacio dos sinais e sintomas precoces nas formas mais comuns de cirrose e

relacio com DPC cronica

* Secundaria a processo infeccioso por diminuigio de defesas
Fontes: Friedman, Millward-Sadler & Arthur (54) e Morgan (95)
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Os métodos comumente empregados na avaliagdo do estado nutricional sdo
afetados diretamente tanto pela doenga hepatica como pelo alcoolismo, tdo
freqiientemente a ela relacionado (85,106,107,115). Na Tabela IV estdo resumidos
alguns fatores que, de acordo com McCullough e colaboradores (86), influenciam e
prejudicam a avaliagdo nutricional em hepatopatas.

Os dados antropométricos ndo sdo alterados pelo alcoolismo, mas sio
potencialmente influenciados pela doenga hepatica, quando ha edema e ascite. Estas
situagdes podem provocar alteragio no peso, no indice de massa corporal e também
na mensuragdo da PCT e da CMB, quando o edema for generalizado
(85,115,137,141). Nompleggi e Bonkovsky (107) comentam, no entanto, que a PCT
e a CMB sofreriam menos provavelmente a influéncia do edema, uma vez que néo
ha acamulo significativo nos bragos. Para Morgan, PCT e CMB seriam os dados
antropométricos mais confiaveis (95). O Projeto Cooperativo Multicéntrico Italiano
de Nutri¢do em Cirrose (PCMINC), considera que a PCT ¢ a CMB ndo sdo afetadas
pela retengéo hidrica, mas salienta que a evolugdo da doenga hepatica, em fungéo da
utilizagdo aumentada dos lipidios endogenos na doenga, pode alterar esses
pardmetros (66). Sokol e Stall chamam a atengfo que em criangas, mesmo sem
edema e ascite, o peso corporal pode subestimar a desnutri¢do em fungfio da hépato-
esplenomegalia (137). O indice creatinina-altura ndo ¢ influenciado diretamente
pelo alcool e pela doenga hepatica, mas encontra-se alterado nos pacientes com

déficit de funcdo renal, complicagdo relativamente comum nas hepatopatias
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avancadas (42,107). E considerado um método ndo confidvel para a avaliagdio

nutricional de hepatopatas com o estado geral comprometido.

TABELA IV

Fatores que interferem na avaliacio nutricional

Conforme ja referido, as proteinas viscerais claramente sdo influenciadas pela
capacidade de sintese hepatica, prejudicando seu uso na avaliagdo nutricional
(66,85,95,107,146). A albumina tem sua sintese diminuida, seu catabolismo
acelerado e, ainda, ha os efeitos do aumento do volume de distribui¢éo, diminuindo
a confiabilidade do teste para a avaliagdio nutricional do hepatopata. Ademais, o
consumo alcoodlico inibe diretamente a sintese protéica, diminuindo os niveis séricos
de albumina e transferrina, que podem, no entanto, retornar ao normal com a

abstinéncia (95). A imunidade celular e a contagem total de linfocitos, sabe-se, sdo
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também influenciadas pela doenga hepatica e pelo alcoolismo (42,85,94,107).
Anergia cutdnea é comumente observada em cirréticos (95).

No Quadro VIII esta resumida a avaliagdo nutricional na doenga hepatica
cronica.

A doenca hepatica também influencia a analise da composi¢do corporal.
Prijatmoko e colaboradores (115) demonstraram que em homens portadores de
cirrose alcodlica a composigdo corporal encontra-se alterada, desenvolvendo-se
paralelamente a piora da hepatopatia. Sundfeld e Soares, em Campinas, SP,
estudaram o uso da bio-impedancia elétrica em pacientes hepatopatas cronicos,
concluindo que ela é ineficaz para a mensuragdo da composi¢do corporal neste
grupo de pacientes, certamente influenciada pela presenga de ascite e/ou edema
(142,143).

Em relagdo aos indices nutricionais compostos, eles sdo obviamente afetados
pela doenga hepatica, ja que utilizam para o seu célculo medidas influenciaveis pela
mesma. A utilizagdo de diversas medidas visa, entretanto, diminuir o erro isolado de
cada uma delas (25).

Na pratica, o estado nutricional tem sido avaliado combinando os resultados da
anamnese ¢ do exame fisico dirigidos aos da antropometria. Raramente sdo

empregadas outras técnicas para a avaliagdo dos pacientes hepatopatas (95).
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QUADRO VIII

Avaliacdo nutricional na doenca hepatica cronica

“Fonte: Nompleggi & Bonkovsky (107)
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Nos ultimos anos, o estado nutricional do paciente cirrdtico vem ganhando
importdncia, em especial com o advento do transplante hepatico (52,86,98,102).
Conforme ja descrito, os métodos de avaliagdo nutricional tradicionais sdo de dificil
interpretagdo nos portadores de cirrose, uma vez que, por particularidades da
doenga, varios parametros sdo afetados néo s6 pela desnutricio como também pela
propria doenga hepatica. Assim como a hepatopatia leva a desnutrigio, a
desnutrigdo, por sua vez, pode agravar a doenga hepatica. Desta forma, é importante
que o seu diagnostico seja feito de forma precoce, a fim de que se possa atuar desde
cedo em sua corregéo.

A desnutrigdo, exercendo grande efeito sobre as reservas musculares do
individuo, primeiramente provoca alteragdes funcionais e, mais tarde, alteragdes na
propria massa muscular. A atividade muscular é considerada um bom padrdo para a
avaliagdo nutricional, pois reflete o estado funcional do misculo (52,68,70),
detectando o comprometimento mnutricional antes que testes antropométricos
tradicionais, a dosagem de proteinas viscerais e avaliagdo da imunocompeténcia o
facam. A mensuracdo da forca do aperto da mdo nio-dominante é um método

funcional de avaliagdo do estado nutricional raramente estudado em hepatopatas. A
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possibilidade de aplicagdo deste método simples, facil e barato, motivou a

realizacdo deste estudo.



3. OBJETIVOS



3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo Geral

Estudar o estado nutricional de cirréticos, determinando a prevaléncia de

desnutri¢do neste grupo, em nosso meio.

3.2. Objetives Especificos

a) Avaliar o estado de nutri¢do de cirréticos, através da avaliagdo nutricional
subjetiva global e do indice nutricional prognéstico de Buzby;

b) Avaliar o estado de nutricdo de cirréticos, através da determinagdo
dinamométrica da for¢a do aperto da méo ndo-dominante;

¢) Comparar os resultados da avaliagdo nutricional subjetiva global e do
indice nutricional prognodstico de Buzby com os obtidos através da

dinamometria.
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Foram realizados dois estudos prospectivos. O estudo principal sera chamado
de Estudo II. O Estudo I foi realizado com o intuito de serem obtidos valores
normais da FAM de acordo com o sexo e idade para comparagdo com os dados do
Estudo II. Neste estudo foi feita a avaliagdo nutricional de individuos cirréticos em

comparagdo a controles.

4.1. Estudo I (Valores de referéncia da forca do aperto da mdo

ndo-dominante em individuos sadios)

Foi realizado um estudo com desenho transversal, com enfoque médico
diagnostico, eixo de montagem simultineo, eixo temporal contemporineo, eixo de
intervengdo observacional, eixo de comparagdo ndo controlado e eixo de unidade de

pesquisa individual.
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I

4.1.1. Casuistica

Para teste da propor¢do de uma amostra, levando-se em conta o nivel de
significancia de 5% e erro de 10%, o tamanho da amostra calculado foi de 95
individuos.

Foram estudados 108 voluntarios sadios, a fim de determinar valores de
normalidade para o uso da dinamometria. Todos foram recrutados entre professores,
alunos e funcionarios do Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

Critérios de inclusio:

Foram considerados elegiveis para o estudo individuos maiores de 20 anos,
que estivessem exercendo habitualmente suas atividades profissionais, sem
quaisquer queixas clinicas no momento da entrevista ou nos 15 dias anteriores a
mesma.

Critérios de exclusdo:

Foram excluidos aqueles portadores de moléstias agudas ou cronicas, bem
como 0s que se apresentassem com queixas Osteo-musculares de qualquer monta e
os que estivessem fazendo uso de alguma medicagio.

Varidveis em estudo:

Foram estudadas as seguintes variaveis:

a) Caracteristicas demograficas, como idade, sexo e cor;

b) Profissdo: os individuos foram divididos em dois grupos profissionais

distintos: um em que o esfor¢o fisico era parte inerente da atividade
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profissional e outro em que a profissdo ndo exigia esfor¢o fisico para sua
realizacdo;

c) Forga do aperto da mao ndo-dominante (FAM).

4.1.2. Método de determinacio da FAM

A FAM foi aferida através de dinamometria, sempre pelo mesmo examinador.
Foi utilizado um aparelho de fabricagdo nacional da marca Kratos, de Embu, Sdo
Paulo, do tipo ZM, com capacidade de 100 kgf, com relogio de leitura com divisdes
de 1 kgf e ponteiro testemunha de carga maxima (ver anexo 4). O aparelho pesa 1,4
kg. Os individuos sentavam-se frente ao dinamdmetro, eram instruidos sobre seu
uso € utilizavam a méo dominante para familiarizarem-se com o aparelho. A seguir,
entfo utilizando a méo ndo-dominante, executavam a manobra de aproximar as duas
hastes localizadas na parte inferior do dinamometro, sendo a forga exercida aferida
por um relogio na parte superior do mesmo. Trés medidas foram tomadas de cada
voluntario. A mais elevada das trés foi a FAM utilizada para classifica-lo como

bem-nutrido ou desnutrido, de acordo com o descrito na literatura (64,74).
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4.1.3. Logistica do estudo

A Figura 1 detalha o fluxograma seguido em cada individuo.
Os dados obtidos foram registrados em uma ficha individual, cujo modelo esta

apresentado no anexo 1.

Figura 1. Fluxograma seguido na realizacio do Estudo I
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4.1.4. Analise estatistica

Foram feitas tabelas de freqii€ncia para varidveis categoricas e calculados
média e desvio-padrdo para variaveis continuas.

Todos os calculos foram feitos utilizando-se microcomputador pessoal, através
dos programas EPI-INFO 5 e 6 (Centers for Disease Control Epidemiology
Program Office, Atlanta, Georgia, USA) e SPSS-PC (Statistical Package for Social

Science).

4.2. Estudo II (Comparacio entre avaliacio nutricional subjetiva global,
indice nutricional prognéstico e forca do aperto da mio nio-dominante na

avaliacido nutricional)

Foi realizado um estudo com desenho transversal, com enfoque médico
diagnostico, eixo de montagem simultdneo, eixo temporal contemporaneo, eixo de
interven¢do observacional, eixo de comparagdo controlado e eixo de unidade de

pesquisa individual.

4.2.1. Casuistica

A amostra constituiu-se de 145 individuos, sendo 50 deles portadores de

cirrose, 46 com hipertensdo arterial sistémica e 49 controles, todos eles oriundos do
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Ambulatério de Gastroenterologia do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, durante
um periodo de 16 meses, entre abril de 1992 e junho de 1993.

O poder calculado da amostra foi 0,98.

Critérios de inclusieo:

Foram incluidos consecutivamente individuos de ambos os sexos, com 20 anos
ou mais, divididos em trés grupos.

O Grupo I foi formado por pacientes portadores de cirrose, com confirmagéo
histopatologica ou alto grau de suspeita. Este foi definido como a presenga de trés
ou mais dos seguintes itens:

a) histéria clinica e exame fisico sugestivos de cirrose, com evidéncias

clinicas de doenga hepatica cronica e de hipertensio portal;

b) exames laboratoriais com dosagem sérica de bilirrubinas e transaminases
ao menos duas vezes superior aos valores normais, prolongamento do
tempo de protrombina e proteinograma com hipoalbuminemia e
hipergamaglobulinemia;

c) exames endoscOpicos compativeis com hepatopatia cronica e/ou
hipertenséo portal, como endoscopia digestiva alta com varizes esofagicas
e/ou de fundo gastrico ou gastropatia hipertensiva, ou laparoscopia com
aumento da vascularizagfo do peritdnio, irregularidades macroscopicas da
superficie hepatica e esplenomegalia;

d) exame ultra-sonografico: figado com ecogenicidade heterogénea, com

presenga de nodulos, sinais de hipertensio portal e/ou ascite;
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e) tomografia computadorizada do abdome demonstrando figado com
nodulos, superficie irregular, sinais de hipertensio portal e/ou ascite; e

f) cintilografia hépato-esplénica com tecnécio: presenga de captagdo hepatica

heterogénea do radioisotopo e aumento na captagdo esplénica do mesmo.

Foram incluidos os individuos que preencheram os critérios expostos, sem
levar em consideragéo a etiologia da doenga. Foram pesquisados em todos eles anti-
HIV, marcadores virais para as hepatites B e C (HBsAg, HBeAg, Anti-HBc e Anti-
HCV) e auto-anticorpos (antimitocondrias, células LE, fator antinuclear,
antimuasculo liso) em casos selecionados.

O Grupo II foi formado com pacientes portadores de hipertensdo arterial
sistémica, definida como a presenca de pressdo arterial diastdlica acima de 90
mmHg ou pressdo arterial sistolica acima de 140 mmHg em duas medidas, em dias
diferentes, pelo mesmo examinador e mesmo esfigmomandémetro, sem relagdo com
a intensidade da mesma. Os pacientes também foram selecionados entre aqueles que
acorreram ao ambulatorio de gastroenterologia de nosso hospital. Ndo apresentavam
quaisquer evidéncias clinico-laboratoriais de doenga hepatica ou histéria de
transfusdo sangiiinea e/ou drogadigéo.

O Grupo 111 foi formado por individuos controle, recrutados entre aqueles que
consultaram no Ambulatério de Gastroenterologia com queixas de pequena
intensidade, tais como leves distensdo abdominal ou cefaléia poés-prandiais. Todos
apresentavam exame fisico normal. Ndo foi diagnosticada nenhuma enfermidade

orginica e esses individuos ndo apresentavam quaisquer evidéncias clinico-
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laboratoriais de doenga ou histéria de transfusdo sangiiinea e/ou drogadi¢do. Em
todos foram dosados glicemia e creatinina e pesquisado anti-HIV.

Critérios de exclusio:

Foram excluidos os portadores de doengas cromicas, excecdo feita a
hipertensdo arterial sistémica no Grupo II. Foram também excluidos os individuos
que estavam recebendo corticosterdides, imunossupressores € agentes
quimioterapicos, bem como os que faziam consumo de drogas ilicitas nos grupos II
e 1L

Por fim, excluiram-se os que ndo tinham condi¢des de cooperar no estudo,
como, por exemplo, individuos com retardo mental e, evidentemente, aqueles que
ndo consentiram em participar do mesmo.

Variaveis em estudo:

Foram estudadas as variaveis listadas no Quadro IX.

QUADRO IX

Variaveis estudadas - Estudo 11
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4.2.2. Métodos

4.2.2.1. A Avaliac¢io nutricional subjetiva global (ANSG)

A ANSG consiste em um questionario para avaliagdo clinica da nutri¢do e
exame fisico dirigido. Foi escolhido o modelo proposto por Detsky e colaboradores
(39), onde a avaliagdo subjetiva do estado nutricional é estimada com o auxilio de

uma escala numérica (ver Tabela V).

4.2.2.2. A determinacéiio do indice nutricional composto (INP)

Foi utilizado neste estudo o fndice Nutricional Prognéstico de Buzby e
colaboradores (25), com dosagem de albumina e transferrina séricas, mensuragéo da
prega cutdanea do triceps com o auxilio de paquimetro de precisio e determinagio da
sensibilidade cutdnea tardia através da injecdo intradérmica de candidina. O estado
nutricional foi aferido de acordo com uma escala numérica. Traduziu-se o INP, de
acordo com os propositos deste estudo, como pacientes bem-nutridos, com

desnutri¢do leve e desnutridos, respectivamente (ver Tabela VI).
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TABELA V

Avaliacdo nutricional subjetiva global

Fonte: Detsky, Baker, Mendelson et alii (39)
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TABELA VI
Correlacgio entre o indice nutricional prognéstico de Buzby e o estado

nutricional

a) Afericio da prega cutianea do triceps (PCT):

O dado antropométrico requerido para a determinagdo do INP é a PCT. Esta
medida foi obtida com o uso de um paquimetro de fabricagdo nacional, marca
CESCORF, de Porto Alegre, muito semelhante ao aparelho da marca britinica
Harpender e que segue as determinac¢des internacionalmente aceitas: 1) as areas de
contato do aparelho devem ser de 6 mm x 15 mm; 2) a pressdo com uma abertura de
2 a 40 mm nfo deve variar mais que 2 g/mm?; 3) a pressio deve ficar entre 9 a
15 g/mm’ com um valor padrio sugerido de 10 g/mm?®, e 4) o instrumento
necessita posssuir um relégio de leitura com divisdes de pelo menos 0,5 mm ou,
preferentemente, de 0,1 mm. O aparelho CESCORF possui uma superficie de
contato de 6 mm x 15 mm, exerce com seus ramos uma pressdo padrdo de 10 g/mm?

sobre a prega cutdnea e seu mostrador permite leitura com precisdo de 0,1 mm. O
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método para a medigdo da PCT seguiu as recomendagdes da literatura (146). O

Quadro X resume a técnica para a mensuragéo da PCT utilizada no estudo.

QUADRO X

Técnica de mensuracio da espessura da prega cutinea do triceps
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b) Determinacio da sensibilidade cutinea tardia:

O INP requer a determinagdo da sensibilidade a um alérgeno. Utilizou-se
candidina 1:10.000 do Laboratério de Extratos Alergénicos Ltda., do Rio de
Janeiro. A técnica de administragdo incluiu a inje¢do intradérmica de 0,1 ml de
solucdo de candidina com agulha de insulina, apés ter sido feita a limpeza da pele
com algoddo embebido em alcool, na face interna do antebrago esquerdo, a meia
distincia entre o olécrano e a apodfise radial. A leitura da area endurada foi realizada
48 horas apos a aplicagdo, pelo mesmo examinador. O Quadro XI resume a técnica
para a aplicagdo e interpretacdo dos testes cutaneos de sensibilidade tardia (146).
Neste estudo a valorizag¢do da resposta alérgica foi expressa em nameros, de acordo
com a formula do INP apresentada na pagina 66.

¢) Determinacéo da albumina e da transferrina séricas:

A dosagem sérica de albumina foi realizada de acordo com o método verde
bromocresol, sendo os valores de referéncia para a normalidade aqueles incluidos
no intervalo entre 3,5 a 5,5 g/dl. A transferrina sérica foi considerada normal

quando os valores obtidos encontravam-se no intervalo entre 250 e 400 mg/dl.

4.2.2.3. Consumo alcoélico

O consumo de bebidas alcodlicas foi verificado pela histéria clinica, sendo
considerado como consumo excessivo 0 uso cronico por dez anos ou mais de uma

quantidade média diaria igual ou superior a 80 g de etanol nos homens e 60 g nas
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mulheres. O critério utilizado para a equivaléncia em gramas de etanol por bebida
alcoolica foi o que se segue: a) cerveja: 600 ml = 20g; b) vinho: 115 ml = 10 g; ¢)
destilados: 50 ml = 20 g. Foi aplicado também o questionario CAGE, validado em
portugués por Masur & Monteiro (84) como outra medida para detec¢do do

consumo alcodlico excessivo. Ver Quadro XII.

QUADRO X1

Técnica para aplicacio e interpretacio dos testes cutineos de

hipersensibilidade tardia

:zPe‘,. ”
).

na

licaio na
Fonte: Waitzberg (146
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QUADRO XII

Questionario CAGE

Nota: (o) tesié é covnsiderado positi\}o quandb ‘duas bu maiyék qhesiﬁeé bobvti\‘rérem réspostas
afirmativas.
Fonte: Masur & Monteiro (84)

4.2.2.4. A forga do aperto da mao nio-dominante (FAM)

A FAM foi determinada de acordo com o item 4.1.2.
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4.2.2.5. Classificacido de Child-Turcotte

Foi utilizada a classificacdo de Child-Turcotte (ver Tabela VII).

TABELA VII

Classificacio de Child-Turcotte

4.2.3. Logistica do estudo
A Tabela VIII demonstra as varidveis estudadas nos diferentes grupos. A
Figura 2 detalha o fluxograma seguido na avaliacdo de cada individuo. Os dados
obtidos foram registrados em uma ficha individual, cujo modelo esta apresentado no

anexo 2.
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TABELA VI

Variaveis estudadas por grupos de individuos - Estudo 11

-,

Onde: ANSG: avaliagdo nutricional subjetiva global; INP: indice nutricional prognéstico de
Buzby; FAM: forga do aperto da m&o ndo-dominante; CAGE: questionario CAGE

Figura 2. Fluxograma seguido na realizacéiio do Estudo II
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4.2.4. Analise estatistica

Foram feitas tabelas de freqiiéncia para varidveis categoricas e calculadas
média e desvio-padrdo para variaveis continuas.

A comparagdo entre as médias de idade dos grupos I, II e III foi feita
utilizando-se o teste de Kruskal-Wallis. Para detectar entre quais categorias havia
diferenga foram construidas tabelas de contingéncia, sendo aplicados o teste de
Mann-Whitney e o teste DMS para Kruskal-Wallis.

Na comparagdo entre as freqii€éncias de sexo e cor entre os grupos de
pacientes foi utilizado o teste qui-quadrado. A fim de detectar entre quais categorias
havia diferenga foram construidas tabelas 2 X 2, novamente calculando-se o qui-
quadrado.

A comparagdo do consumo de alcool entre os grupos foi feita através do teste
qui-quadrado. A fim de detectar entre quais categorias havia diferenca, construiram-
se tabelas 2 X 2 e foi aplicado o teste qui-quadrado, excegdo feita a comparagio
entre os grupos II e III, em que se aplicou o teste exato de Fisher.

O teste exato de Fisher, cabe ressaltar, foi utilizado sempre que se obteve
tabelas com freqiiéncia esperada menor do que cinco em mais de 20% das caselas.

A analise da prevaléncia de desnutri¢éio detectada pela ANSG nos trés grupos
de pacientes foi feita através do teste qui-quadrado. A comparagdo entre os grupos

foi feita através de tabelas 2 X 2. A comparagdo entre os grupos I € Il e I e III foi
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feita através do teste qui-quadrado com corre¢do de Yates, enquanto que entre os
grupos II e III, pelo teste exato de Fisher.

A anélise da prevaléncia de desnutrigdo detectada pelo INP nos grupos I e II
foi feita através do teste qui-quadrado com corregdo de Yates.

Da mesma forma, na analise da prevaléncia detectada pela FAM entre os trés
grupos, utilizou-se o teste qui-quadrado com correcéio de Yates. A fim de se detectar
entre quais categorias havia diferenga foi aplicado novamente o mesmo teste.

A influéncia da idade sobre a ANSG foi verificada através do teste de Mann-
Whitney. Ja para o sexo aplicou-se o teste qui-quadrado com corre¢do de Yates,
excecdo feita ao grupo II, em que se aplicou o teste exato de Fisher.

A influéncia da idade sobre o INP foi verificada através do teste de Mann-
Whitney, enquanto que a do sexo, pelo teste exato de Fisher.

A associagdo entre consumo alcodlico e os métodos utilizados para
diagnostico da desnutrigio foi feita através de tabelas de contingéncia. Nos
pacientes cirroticos, na analise da associacdo entre alcool e ANSG e alcool e FAM
foi utilizado o teste qui-quadrado. Ja entre alcool e INP foi utilizado o teste exato de
Fisher.

A comparagéo dentro de cada grupo em relagdo aos métodos de detecgdo de
desnutrigio foi feita através do teste exato de Fisher.

Foram calculados a sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e

valor preditivo negativo da FAM, considerando-se como padrdo a ANSG.
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O teste kappa foi utilizado para avaliar o grau de concordancia entre os
métodos (122a).

Foi calculado o poder dos testes para aqueles em foram encontradas
associagdes ndo significativas.

O nivel de significancia empregado foi de 5%.

Todos os calculos foram feitos em microcomputador pessoal, através dos

programas EPI-INFO 5 E 6, SPSS-PC e SAS.

4.2.5. Aspectos éticos

Todo o paciente admitido ao estudo foi informado de seu propoésito de
investigag@o, nos moldes de Lo e colaboradores (78). Foram incluidos apenas os
que consentiram por escrito em participar do mesmo. Os pacientes ficaram livres
para abandonar o estudo assim que o desejassem. O formulario utilizado para a
obtengdo do consentimento informado esta apresentado no anexo 3.

A selegdo dos pacientes, entrevistas, exame fisico e avaliagdo nutricional
foram realizados em todos os casos pelo autor. Os exames complementares foram

feitos no Laboratério Central do Hospital de Clinicas de Porto Alegre.
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5.1. Estudo I (Valores de referéncia da forca do aperto da mio

ndo-dominante em individuos sadios)

5.1.1. Caracteristicas da amostra

Foram estudados 108 individuos sadios, com média de idade de 44,3 anos,
desvio-padrdo + 13,1. Em relagdo ao sexo, 68 (63,0%) eram do sexo masculino e
40 (37,0%), do feminino. Quanto a cor, 87(80,5%) eram brancos e 21(19,4%), ndo
brancos. Houve um total de 37(34,2%) individuos que exerciam profissdes com
esforco fisico inerente, como pedreiros, carpinteiros, serventes € mecanicos,
enquanto que em 71(65,7%) a profissdo ndo exigia esforco fisico, como médicos,
estudantes de Medicina, enfermeiros, auxiliares de Enfermagem e auxiliares
administrativos. Todos os individuos estavam exercendo normalmente suas

atividades profissionais no momento da aferi¢do. Ver Tabela IX.
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TABELA IX

Caracteristicas dos 108 individuos estudados- Estudo I

Os individuos foram agrupados em cinco categorias de idade, a saber: a)
Categoria I: dos 20 aos 29 anos; b) Categoria II: dos 30 aos 39 anos; c) Categoria
III: dos 40 aos 49 anos; d) Categoria IV: dos 50 aos 59 anos; e) Categoria V: dos 60

aos 69 anos.
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A Tabela X resume as caracteristicas da amostra para cada categoria de
idade. Ndo houve diferenca estatisticamente significativa entre as categorias

referidas em relagdo a sexo, cor e tipo de profissdo.

TABELA X

Caracteristicas dos 108 individuos estudados. Distribuicdo por idade - Estudo I




5. RESULTADOS 111

5.1.2. Média da for¢a do aperto de mio nio-dominante por categorias de

idade

Foram calculadas as médias da FAM para cada categoria de idade e divididas
de acordo com o sexo (Tabela XI). Houve diferenca significativa entre as
categorias de idade, da mesma forma que entre os sexos.

A analise da média da FAM por sexo e tipo de profissdo ndo demonstrou
diferenca estatisticamente significativa. O pequeno numero de individuos estudados
ndo permite uma analise quando estratificada a amostra em relagdo a sexo, profissdo

e idade.

5.1.3. Valores de referéncia da FAM por sexo e categorias de idade

A Tabela XI resume os valores normais da FAM por categoria de idade e sexo,
com seus respectivos desvios-padrdo. Como ndo houve diferenga significativa entre
os tipos de profissdo, tomou-se como padrio a FAM sem se considerar a profissdo
do individuo.

Foi considerado para efeito de discriminagdo entre individuos nutridos e

desnutridos o corte de dois desvios-padrio.



TABELA XI

Valores em kgf da forga do aperto da méo ndo-dominante (média, 1 e 2 desvios-padrao) por idade e sexo - Estudo |
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5.2. Estudo Il (comparacio entre avaliacdo nutricional subjetiva global,
indice nutricional prognéstico e for¢ca do aperto de mio nio-dominante na

avaliacido nutricional)

5.2.1.Caracteristicas da amostra

Foram estudados 145 pacientes, divididos como se segue:
a) Grupo I (formado por pacientes portadores de cirrose): 50 pacientes;
b) Grupo II (formado por pacientes com hipertensdo arterial sistémica): 46
pacientes;
¢) Grupo IlI (formado por individuos controle): 49 individuos.
As médias de idade por grupo foram as que se seguem:
a) Grupo I: 52,5 anos (desvio-padrio: + 9,8);
b) Grupo II: 46,5 anos (desvio-padrdo: + 12,5);
¢) Grupo III: 44,1 anos (desvio-padrio: + 13,3).
A distribuigdo dos individuos em relagdo ao sexo ¢ a seguinte (ver
Figura 3):
a) Grupo I: 30 homens (60,0%) e 20 mulheres (40%);
b) Grupo II: 28 homens (60,9%) e 18 mulheres (39,1%);

¢) Grupo III: 16 homens (32,76%) e 33 mulheres (67,3%).



GRUPO 1 GRUPO NI GRUPO W
BHomens B Viutheres [ Brancos
B Ndo-brancos B Consumo excessivo de dlcool Bl Sem consumo de élcool

Figura 3. Distribuiciio dos individuos estudados por grupo em relaciio a sexo,
cor ¢ consumo alcodlico excessive

Os individuos distribuiram-se em relagio a cor da seguinte forma (ver
Figura 3):

a) Grupo I: 39 brancos (78,0%) e 11 ndo-brancos (22%);

b) Grupo II: 36 brancos‘ (78,3%) e 10 ndo-brancos (21,7%);

¢) Grupo II: 39 brancos (79,6%) e 10 ndo-brancos (20,4%).

5.2.2. Consumo de dlcool

Os pacientes com indicadores positivos de consumo alcodlico elevado foram

assim divididos (ver Figura 3):

a) Grupo I: 31 (62,0%) com consumo elevado;
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b) Grupo II: 09 (19,6%) com consumo elevado;

¢) Grupo III: 01 (2,04%) com consumo elevado.

A Tabela XII resume as caracteristicas da amostra.

TABELA XII

Caracteristicas dos individuos estudados - Estudo 11
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5.2.3. Etiologia da doenca hepatica

Em 31 pacientes (62,0%) havia consumo elevado de alcool. Dentre esses
individuos, 07 apresentavam marcadores virais de hepatite positivos: 05 com anti-
HCYV positivo e 02 com HBsAg positivo. Nos que ndo consumiam alcool, 18 de 19
(94,7%) apresentavam marcadores virais de hepatite. Em 11 deles, anti-HCV
positivo, e em 07 HBsAg.

O 4lcool foi considerado isoladamente o responsavel pela doenca hepatica em
48,0% dos casos. A suposta etiologia foi considerada viral (virus B ou virus C) em
36,0%. Houve presenca concomitante de consumo alcodlico elevado e positividade
viral em 14,0% e em apenas um caso (2,00%) a etiologia nio envolveu estes dois
maiores fatores. Este ultimo paciente foi extensamente investigado, tendo recebido

o diagnostico de cirrose criptogénica (ver Figura 4).
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cﬁpmgémca
2,0%

Figura 4. Etiologia da cirrose nes individuos estudados

5.2.4. Classificacfio de Child-Turcotte

A classificacio de Child foi empregada em todos os pacientes cirrdticos. Dos
50, 44 (88,0%) foram classificados como Child A e 06 (12,0%) como Child B (ver
Tabela XIII). Ndo houve qualquer individuo classificado como Child C neste

estudo.
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TABELA XI1I
Distribuicio dos pacientes cirréticos em relacio a classificaciio de

Child-Turcotte

5.2.5. Resultados da avaliacio nutricional

Avaliacio nutricional através da ANSG:
O inquérito proposto por Detsky e colaboradores foi empregado nos trés
grupos em todos os pacientes.

Conforme descrito na Tabela V, Detsky e colaboradores classificam os
individuos em quatro categorias: bem-nutridos, levemente desnutridos,
moderadamente desnutridos ou desnutridos. Nos propésitos do presente estudo, os
individuos foram divididos em dois grupos: nutridos e desnutridos, este Gltimo
englobando aqueles que seriam classificados nas tdltimas trés categorias de Detsky

citadas acima.
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Encontrou-se por esse método desnutrigdo em 28,0% dos pacientes do Grupo 1
e em 13,1% dos pacientes do Grupo I1. Nao se diagnosticou pela ANSG desnutri¢do

em nenhum individuo do Grupo III. Estes achados estdo resumidos na Tabela XIV.

TABELA XIV
Resultados obtidos através da avaliacio nutricional subjetiva global nos

individuos estudados

Qui-quadrado: p= 0,0002
IxII: p=0,12 ( % c/Yates)
I x III: p<0,001 (y* ¢/ Yates)
II x ITL: p=0,01 (y” Fisher)

Avaliacio nutricional através do INP:

O INP foi aplicado apenas nos pacientes do Grupo I e II. Todos os do Grupo II
foram avaliados por este método. No Grupo I, entretanto, houve duas perdas
(4,00%), motivadas pelo ndo comparecimento desses pacientes a leitura da reagio
de sensibilidade cutinea tardia.

Foram agrupados sob a categoria "desnutridos" os pacientes classificados

originalmente como portadores de desnutrigdo leve ou desnutrigéo pelo INP.
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Encontrou-se por este método desnutri¢do em 18,7% dos pacientes do Grupo |

e em 4,35% dos pacientes do Grupo II. A Tabela XV resume estes achados.

TABELA XV
Resultados obtidos através do indice nutricional prognéstico nos pacientes

estudados

NR = nio realizado
Qui-quadrado: p=0,02

Avaliacdo nutricional através da dinamometria:

A analise da FAM pela dinamometria foi realizada nos trés grupos. Os
resultados foram considerados a partir da comparagdo da FAM maxima medida em
cada paciente e o padriio para sua faixa etaria e sexo descrito no Estudo 1.

Todos os individuos dos grupos Il e IlI foram estudados por este método.
Entretanto, no Grupo I houve 04 perdas (8,00%), motivadas pelo ndo
comparecimento do paciente a consulta de aferigio da FAM.

Foi observada desnutrigdo em 63,0% dos pacientes do Grupo I, 21,7% dos

pertencentes ao Grupo II e em 4,08% entre os do Grupo III (ver Tabela XVI).
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TABELA XVI

Resultados obtidos através da dinamometria nes individuos estudados

Qui-quadrado: p<0,0001
I x II: p<0,0001 (y” ¢/ Yates)
I x [I1:p<0,0001 (x* c/Yates)
11 x IL:p=0,009 (%* c/Yates)

Nio houve influéncia do sexo e da idade na prevaléncia de desnutricdo
detectada pela ANSG e pelo INP nos diferentes grupos de pacientes. Na Tabela

XVII estédo listados os valores obtidos nos grupos.

TABELA XVII

Influéncia da idade e do sexo na avaliacio nutricional subjetiva global e indice

nutricional prognastico nos pacientes estudados

* impossivel o calculo porque todos os individuos deste grupo foram considerados bem
nutridos pelo teste;
NR = n&o realizado
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Nao houve influéncia do consumo de alcool no estado nutricional dos

cirréticos. Na Tabela X VIII estdo resumidos os resultados observados.

TABELA XVII1

Influéncia do consumo alcodlico excessive em relacio ao estado nutricional dos

pacientes cirréticos

5.2.6. Comparacdo entre os diferentes métodos na determinagio da

prevaléncia de desnutri¢cio

Na Figura 5 demonstra-se a prevaléncia de desnutricdo de acordo com o
método empregado e o grupo de individuos analisados. Na Tabela XIX estdo

resumidos estes achados.
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Figura 5. Prevaléncia de desnutricfio de acordo com o grupo de individuos ¢ o

métedo empregado

TABELA XIX

Prevaléncia de desnutricio mos diferentes grupos de acordo com o métodeo

empregado
Método utilizade Grupo I Grupe II Grupo I
(cirrose) (HAS) (controle)
n (%) i (%) n(%)
ANSG 14 (28,0) 6 (13,1 0 (0
INP 9 (18,7 2 (43 (NR)
FAM 29 (63,0) 10 (21,7) 2 (4,08)

NR= nfo realizado
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Na Tabela XX estéo comparadas as prevaléncias de desnutri¢éo encontradas
pelos diferentes métodos nos trés grupos de individuos. Ndo foi demonstrada
diferenca entre as prevaléncias de desnutricdo entre os grupos [ e I quando
empregada a ANSG. No entanto, foi muito evidente a diferenca entre os cirroticos e
os individuos do grupo IIl. Em relagéo ao INP houve diferenca significativa entre as
prevaléncias detectadas nos cirroticos e hipertensos. A FAM, por sua vez, foi

altamente eficaz na diferenciacdo entre os trés grupos.

TABELA XX
Comparacio da prevaléncia de desnutrigiio detectada pelos diferentes métodos

nos trés grupos de individuos

* No Grupo Il o INP néo foi empregado

Especificamente em relagdo aos pacientes cirroticos, na Tabela XXI estdo
apresentados os dados comparativos das prevaléncias detectadas pelos diferentes

métodos.
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TABELA XXI
Comparacio entre as prevaléncias de desnutricio detectadas nos pacientes

cirroticos

5.2.7. Determinacio da sensibilidade, especificidade e valores preditivos da

FAM

O padrio utilizado para o célculo da sensibilidade, especificidade e valores
preditivos da FAM foi a ANSG. Os resultados foram obtidos através da comparagio
entre as prevaléncias de desnutrigdo detectadas pela ANSG e FAM no Grupo I. A
sensibilidade da FAM foi de 100%, com especificidade de 48,6%. O valor preditivo
positivo do teste foi de 37,9%, enquanto que o valor preditivo negativo foi de 100%.

O valor do teste kappa foi 0,31.
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6.1. Estado I - Valores de referéncia da forca do aperto da mao

nie-dominante em individuos sadios

O Estudo I foi realizado com o proposito de se determinar o valor abaixo do
qual pode-se classificar como desnutrido um paciente, utilizando-se a dinamometria.
Isto deveu-se a inexisténcia em nosso meio de tabelas para comparagdo. Franco e
colaboradores (52) estudaram, em S&o Paulo, a FAM em pacientes ndo-hepatopatas
e determinaram médias de acordo com o sexo. No entanto, o0s autores ndo
apresentaram valores discriminados por faixas etarias e, sabe-se, a idade relaciona-
se inversamente a FAM. Optou-se, entdo, por ndo se utilizar os resultados do estudo
de Waitzberg e colaboradores para comparacéo.

Para a presente investigagdo, 108 individuos foram recrutados no Hospital de
Clinicas de Porto Alegre, obviamente excluindo-se aqueles que ali se encontravam
como pacientes. Nenhum deles apresentava evidéncias clinicas de doenga, sendo,

portanto, enquadrados como individuos sadios.



6. DISCUSSAO 128

Conforme esta apresentado na Tabela IX, houve predominancia dos individuos
do sexo masculino, talvez pela aferigdo da FAM ter sido realizada freqiientemente
nos trabalhadores das areas de apoio do hospital, como marcenaria € mecanica, ¢
daqueles que exerciam profissdo sem esforgo fisico, refletindo a populagdo médica e
paramédica propria do local. Os individuos foram divididos em cinco categorias de
idade, com médias de idade de 25,5; 36,4; 44,6; 55,5; ¢ 64,2 anos, respectivamente.
Na categoria III, que englobava individuos entre 40 e 49 anos de idade, houve
predominio do sexo masculino.

Quando analisada a FAM média por categoria de idade (ver Tabela XI),
percebe-se, em ambos os sexos, que ha decréscimo de seus valores a medida que
avanca a idade. Da mesma forma, os valores obtidos no sexo masculino foram
significativamente superiores aos encontrados no sexo feminino. Estes resultados
eram esperados, uma vez que a idade e o sexo influenciam na for¢a muscular.

A média da FAM no sexo masculino foi de 66,7 kgf e de 61,1 kgf,
respectivamente naqueles que exerciam profissdo com e sem esforco fisico. No sexo
feminino, da mesma forma, os valores obtidos foram 38,9 e 39,6.
Surpreendentemente, as mulheres que exerciam profissdo sem esforgo fisico
apresentaram média da FAM ligeiramente maior. Isto talvez deva-se ao fato de que
o nimero de mulheres que exerciam profissio que demandava esfor¢o fisico era
pequeno. Ndo houve, entretanto, diferenca significativa ao serem comparados os

resultados.
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A comparagdo dos achados deste estudo com os de Franco e colaboradores
(52) revela que os valores médios da FAM encontrados foram superiores aos do
estudo paulista, em que a média para o sexo masculino foi de 45,9 + 8,9 kgf e para
o feminino foi de 25,3 + 5,9 kgf. Os autores, entretanto, ndo referem qual a medida
da FAM foi tomada para a classificacdo do paciente, se a medida maxima ou se a
média aritmética de trés medidas. Os valores de referéncia da FAM foram
expressos, finalmente, por categoria de idade e sexo. Tomou-se como ponto de corte

entre nutri¢do e desnutrigdo o valor abaixo de dois desvios-padrio da média.

6.2. Estudo Il - Comparaciio entre avaliacio nutricional subjetiva global,
indice nutricional prognéstico e forca do aperto da mio nio-dominante na

avaliacio nutricional

6.2.1. Caracteristicas da amostra

O presente estudo analisou pacientes cirréticos diagnosticados por critérios
anatomo-patologicos e/ou clinico-laboratoriais. Conforme ja referido, a inclusdo de
individuos sem confirmagdo histologica s6 foi feita com a presenca de trés ou mais
critérios de avaliagdo. De qualquer forma, a defini¢do de pacientes cirréticos por
critérios clinicos ¢ pratica usual nos estudos. No recente e extenso estudo do
PCMINC (66) foram incluidos tanto pacientes com cirrose comprovada por

histologia hepatica como por critérios clinico-laboratoriais. Os autores consideraram
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como critérios clinicos a presenga de achados laboratoriais, como hipoalbuminemia,
hipoprotrombinemia, hipergamaglobulinemia e plaquetopema e a presenga de ao
menos uma complicagdo da doenca, como varizes esofagicas, ascite ou
encefalopatia hepatica. Em linhas gerais, nossos critérios sdo muito semelhantes aos
adotados neste estudo.

Sabe-se que o quadro clinico da cirrose depende de sua etiologia, da idade do
portador ¢ da maior ou menor intensidade de apresentagdo de sua duas
caracteristicas basicas: a disfungdo hepatocelular e a hipertensdo portal (54,131).
No presente estudo foram incluidos apenas pacientes cirrdticos ambulatoriais
sintomaticos. E alta a prevaléncia de desnutrigio em cirrdticos gravemente
descompensados e que se encontram hospitalizados. No entanto, o diagnéstico da
desnutrigdo avancada nestes pacientes ¢ facil, uma vez que a perda de massa
muscular é evidente e a inferéncia de desnutri¢do, na maior parte das vezes, é 6bvia.

A etiologia da cirrose ndo for um critério para a selecdo dos pacientes.
Estudos de Marsano & McClain (83), Strauss & Massuda (141) e Dichi e
colaboradores (43) utilizaram este mesmo procedimento, da mesma forma que no
estudo do PCMINC (66).

Os achados nos cirrdticos foram comparados aos de dois outros grupos:
pacientes hipertensos e controles. A inclusdo do grupo de pacientes portadores de
hipertensdo arterial sistémica (HAS) foi feita para comparar os efeitos nutricionais

de uma doenga cronica, a cirrose, com outra doenga cronica, a HAS.
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Os trés grupos estudados mostraram-se comparaveis em relagdo a cor. Houve
uma distribui¢do em torno de 80,0% de individuos de cor branca, contra 20,0% de
ndo brancos. Estes resultados refletem uma caracteristica de nossa populagdo, haja
vista 0 Rio Grande do Sul ser um estado de forte colonizagdo européia, e sdo
semelhantes a um estudo realizado em nosso hospital na populagido pediatrica em
1989 (112).

Quando os trés grupos foram analisados em relagdo a idade, no entanto, houve
diferenga. O Grupo I era formado por individuos de idade significativamente maior
que os outros dois grupos. Da mesma forma em relagéo ao sexo, em que novamente
houve diferenca. Houve significativamente mais mulheres no Grupo III que nos
outros grupos. Esta uitima distribuigdo acredita-se que tenha ocorrido em fungédo
dos individuos deste grupo terem sido recrutados entre individuos com queixas
clinicas muito pouco significativas que acorreram ao Ambulatério de
Gastroenterologia do hospital, que atende principalmente a populagdo feminina. A
ANSG, entretanto, ndo sofre influéncia destes dois critérios. Dos quatro itens que
compdem o INP, apenas um deles se altera com a idade ou o sexo, a PCT. No
entanto, ndo ha estratificagdo em relagéo ao sexo ou a idade tanto na analise original
do indice (25), quanto em outros estudos que o empregaram. Tomou-se o cuidado,
neste estudo, de estimar a influéncia da idade e do sexo nos resultados da avaliacdo
nutricional por ANSG e INP. Nao houve diferenga estatisticamente significativa nos
resultados obtidos pelos métodos em relagéo as diferentes idades e o sexo. Quanto a

FAM, é sabido que se altera nas diferentes idades e que as medidas no sexo
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masculino sdo superiores as do sexo feminino. Todavia, a classificagdo do paciente
como nutrido ou desnutrido ja é feita de acordo com sua idade e sexo, eliminando-
se desta forma esses dois fatores como causas de vicio.

Os pacientes cirrdticos sdo classicamente agrupados pela classificagdo de
Child em Child A, B ou C . Descrita ha mais de 30 anos, ela persiste bastante util na
determinagdo progndstica da doenga hepatica (2,123). No presente estudo foi
utilizada a classificacdo de Child-Turcotte, porque ela engloba o aspecto
nutricional. Embora tenha um desenho empirico, ¢ dificil ainda hoje adicionar
algum fator que aumente a capacidade prognoéstica, tanto da classificagdo original
quanto da modificada por Pugh, que exclui a avaliagdo nutricional e acrescenta o
tempo de protrombina. Abad-Lacruz e colaboradores (2) publicaram em 1993 um
estudo em 110 cirrdticos descompensados, com o objetivo de melhorar a acuracia da
classificagdo de Child-Pugh. Concluiram que este objetivo € alcangado com a
inclusio do fator nutricional aferido por antropometria, especialmente pela
circunferéncia muscular do brago, e pela dosagem sérica de uréia e volume
corpuscular médio. No presente estudo, conforme demonstra a Tabela XIII os
cirroticos foram classificados em sua grande maioria como Child A.

O consumo alcodlico foi aferido por inquérito direto e pelo questionario
CAGE. A argiiicdo direta tem sido tradicionalmente o principal método para a
estimativa do padrio de ingestdo alcoolica e de suas conseqiiéncias. Alguns fatores,
porém, interferem na qualidade das informagdes coletadas, por exemplo, se o

paciente esta alcoolizado no momento do exame. E recomendavel que a argiii¢do
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seja feita com o paciente sobrio, estavel, sem sintomas de abstinéncia. Devem ser
empregadas frases bem estruturadas e sugerir-se ao paciente que suas informagdes
podem ser checadas com outras fontes, como familiares ou testes laboratoriais.
Deve-se sempre assegurar ao individuo o carater confidencial de suas informagdes
(125). O estudo publicado em 1994 pelo grupo liderado por Merli, de Roma,
utilizou apenas a argiiigdo direta para estudar a prevaléncia de consumo alcodlico
em individuos cirréticos, utilizando estes dados para classifica-los como portadores
ou ndo de cirrose alcodlica (66). Os nossos critérios para a detecgdo de consumo
alcodlico excessivo foram semelhantes aos empregados neste estudo.

Métodos de triagem para identificar consumo elevado de alcool incluem
questionarios (CAGE, MAST -Michigan Alcoholism Screening Test-, SMAST,
Reich, MacAndrew) e testes laboratoriais (determina¢do do valor corpuscular
médio, da gamaglutamiltranspeptidase (GGT) e da transaminase glutdmico-
oxalacética (TGO), entre outros) (5,125,140). Bernadt e colaboradores (14)
compararam em 385 pacientes psiquiatricos a eficicia de oito testes laboratoriais
(valor corpuscular médio, urato, colesterol, LDH, fosfatase alcalina, TGO, GGT e
glutamatodesidrogénase) com trés questionarios (MAST, CAGE e Reich). Os
melhores resultados foram obtidos com o uso dos questionarios CAGE e Reich. Os
autores consideraram os questionarios bons instrumentos para triagem do consumo
alcodlico. Segundo orientagdo da "Secretary of Health and Human Services", dos
Estados Unidos da América, em 1990, o uso dos questionarios ¢ claramente

superior as dosagens bioquimicas nos pacientes que reconhecidamente abusam de
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alcool, enquanto que as dosagens bioquimicas sio preferiveis para detectar o uso
escondido do alcool (125). Saliente-se que o CAGE ndo tem valor como
diagnodstico de dependéncia ao alcool. A detecgdo de possiveis casos implica a
necessidade de procedimentos complementares, como o uso dos critérios do DSM-
II-R (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders), por exemplo
(6,24,140). Recentemente 0 CAGE foi1 testado como método de triagem no nosso
hospital (139), comparando-se seu resultado com o DSM-III-R, com sensibilidade
de 85% e especificidade de 73%. Masur & Monteiro, em 1983, encontraram uma
sensibilidade de 88% e especificidade de 83%, em pacientes psiquiatricos
internados (84). Embora tenha limitagdes €, sem davida, um método 1til e
universalmente empregado. O diagnéstico da dependéncia ao alcool é feito
atualmente através da aplicagdo dos critérios da CID-10 (109) e/ou do DSM-IV (7).
Em 1993, Grant (58), entretanto, comparou o uso dos critérios do DSM-III-R e do
DSM-IV em uma amostra da populacdo geral americana, concluindo que a
prevaléncia de abuso e dependéncia ao alcool foram similares com os dois testes.

No presente estudo, conforme era esperado, o consumo alcodlico foi superior
no grupo de cirrdticos que nos demais grupos. A prevaléncia de pacientes que
consumiam excessivamente alcool entre os cirrdticos (62,0%) foi semelhante a
detectada por Strauss & Massuda, em Sdo Paulo: 65,6% (141).

Encontrou-se apenas 2,04% de consumo excessivo de alcool no grupo de
individuos controle, através da argiiigdo direta e do CAGE. Stefani e colaboradores,

em pacientes internados no nosso hospital, encontraram uma prevaléncia de
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consumo excessivo de alcool de 16,4% em homens e de 3,6% em mulheres,
utilizando o CAGE (139). Em 1993 estudamos a prevaléncia de consumo excessivo
de alcool na cidade de Triunfo, RS, entre os pacientes que procuraram atendimento
médico em posto de saude da periferia do municipio (122). Foram utilizados como
critérios a argiigcdo direta e o questionario CAGE, tendo sido encontrada a
prevaléncia de 6,3%. Busnello e colaboradores (24), estudando a prevaléncia de
transtornos mentais na populagdo urbana de Porto Alegre, usando os critérios do
DSM-III, concluiram que 8,6% dos individuos estudados apresentavam transtornos
do uso do alcool, sendo que no sexo masculino a prevaléncia foi de 19,6% e no sexo
feminino, 2,7%. Talvez a detecgdo de consumo alcodlico baixa no presente estudo,
no grupo controle, deva-se ao predominio do sexo feminino neste grupo. E sabido,
no entanto, que as estatisticas sobre o consumo alcoolico sofrem a influéncia da

amostra estudada e dos métodos de aferigdo utilizados (140).

6.2.2. Relagdio entre nutri¢dio e etiologia da cirrose

A DPC ¢ um achado comum nos hepatopatas, a despeito da etiologia de sua
doenga, mas a maioria dos dados disponiveis na literatura referem-se a doenca
provocada pelo alcool (86). Sem duvida, o alcool exerce grande impacto sobre o
estado nutricional do cirrético. A prevaléncia de DPC difere em varios estudos, mas
a maioria dos autores concorda que em torno de 50% dos pacientes sofrem redugio

dos seus estoques de gordura corporal (96). Mendenhall e colaboradores (88),
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estudando 284 pacientes, encontraram uma prevaléncia de 100% de DPC em
portadores de hepatite alcodlica. Estes resultados contrastam com os obtidos nos
estudos de Mills e colaboradores (94) e de Bunout e colaboradores (22), em que os
parametros antropométricos aferidos nos individuos alcoolistas nfo diferiram dos
padrdes usuais da populagdo. Segundo Morgan (96), a origem destes resultados
conflitantes talvez resida na heterogeneidade das subpopula¢bes de alcoolistas. A
mesma autora, ainda, comenta que os estudos sobre o estado nutricional de
hepatopatas ndo-alcoolicos sdo raros e que os dados disponiveis sdo comumente de
pacientes candidatos a transplante hepatico, obviamente mais desnutridos e pouco
representativos. Loguercio e colaboradores (79), em 1990, estudaram 108 pacientes
com doenga hepatica, sendo que 69(64%) dos quais com cirrose ndo-alcoolica. Nio
houve relagdo entre prevaléncia e gravidade da DPC e a etiologia da hepatopatia.
M.J. Miiller (101), em sua recentemente publicada revisfio, salienta que altera¢des
nutricionais e metabdlicas estdo associadas a qualquer hepatopatia cronica.

A analise da influéncia do consumo alcodlico nos resultados obtidos pelos trés
métodos de avaliagdo nutricional nos pacientes cirroticos, no presente estudo, ndo
demonstrou resultados significativos. Ndo foram detectados individuos desnutridos
em maior numero entre os cirréticos que faziam consumo excessivo de alcool. Este
achado difere do relatado pelo PCMINC, em que os cirréticos de etiologia alcodlica
eram mais desnutridos que os de etiologia viral e os de etiologia ndo-definida (66).
Carvalho & Parise (29) também encontraram maiores evidéncias de desnutricio em

cirroticos alcoolistas que nos néo-alcoolistas. No entanto, o poder da amostra em
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nosso estudo, para que se pudesse afirmar que nio hpuve relacdo entre alcool e
desnutri¢do, foi baixo, provavelmente pelo nimero de individuos estudados. No
estudo italiano os autores concluiram que no sexo masculino a reducdo observada
na CMB e na éarea gordurosa do brago dependeu mais da gravidade da doenga do
que de sua etiologia. No sexo feminino, ‘entretanto, tanto a etiologia quanto o
estagio da doenga influenciaram. Lolli e colaboradores (80) e Lautz e colaboradores
(75), da mesma forma que no presente estudo, ndo encontraram relagdo entre maior
prevaléncia de desnutricdo e etiologia da cirrose. Sarin e colaboradores (124)
estudaram 67 pacientes com doenga hepatica alcoolica, 52 alcoolistas sem
evidéncias histologicas de doenga hepatica, 44 cirrdticos ndo-alcodlicos e 52
controles sadios, através de antropometria, balango nitrogenado e testes
imunoloégicos. A prevaléncia de desnutrigdo foi alta nos trés primeiros grupos, entre
76 e 100%. Os autores concluiram que a DPC ¢ fregiiente em cirréticos tanto de
origem alcoolica quanto ndo-alcoolica e que os graus de DPC nestes dois grupos sdo

semelhantes.

6.2.3. Comparacido dos resultados obtidos no presente estude com os da

literatura

As publicagdes acerca do tema nutri¢do e figado sdo mais numerosas no que se
refere a pacientes com hepatite alcodlica, encefalopatia hepatica ou transplantados

de figado (15,16,26,42,49,87,89,90,94,104). Os estudos que se atém ao aspecto
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nutricional de pacientes cirroticos sem encefalopatia sdo pouco freqiientes. Sdo
raras as tentativas de procura de indicadores nutricionais sensiveis para os estagios
iniciais da doenga hepéﬁca (43). Para Morgan (95), embora seja amplamente aceito
que os hepatopatas vivam sob risco de desnutrigdo, sdo surpreendentemente poucos
os estudos sobre o tema. A autora considera, ainda, que os dados sdo com
freqiiéncia incompletos e de qualidade duvidosa.

A Tabela XXII apresenta estudos sobre a avaliagdo nutricional em pacientes
cirroticos. A antropometria ¢ de longe o método mais empregado, com niveis de
detalhamento variavel entre os estudos. Na maioria deles foram aferidos trés ou
mais dados antropométricos. A determinacdo da PCT foi realizada em todos os
estudos descritos e, com excecdo do de O'Keefe (108), sempre acompanhada pela
mensuragdo da CMB. O estudo do PCMINC (66) foi o que utilizou maior nimero
de dados antropométricos para a avaliagdo nutricional. Foram tomados peso, altura,
IMC, PCT, pregas cutaneas bicipital, escapular e supra-iliaca, CMB, AMB e area
gordurosa do brago. Os autores concluiram que o peso nfo é um pardmetro
adequado para estimar a desnutricdo, em fungio da retengfo hidrica. Loguercio e
colaboradores (79) estudaram 108 cirrdticos em comparagdo a 60 controles sadios,
medindo CMB, PCT e pregas cutaneas do biceps, subescapular e supra-iliaca.

Concluiram que as pregas cutineas refletem melhor o estado nutricional que a

CMB.



TABELA XXIi

Resumo de estudos sobre a avaliagdo nutricional em pacientes cirréticos

Onde: NA: ndo apresentada; PCR: proteina carreadora do retinol.; FAM: forga do aperto da mao ndo-dominante; ANSG: avaliagdo nutricional
subjetiva global: INP: indice nutricional prognoéstico.
* porcentagem sexo masculino/sexo feminino.

sSNosIa 9

ovs

61l
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A avaliagéo clinica do estado nutricional foi empregada nos estudos de Dichi e
colaboradores (43,45) e no estudo multicéntrico italiano (66). Nos dois primeiros foi
utilizado o método do recordatorio alimentar de 24 horas. Recentemente, Naveau e
colaboradores (106) compararam o julgamento clinico e a antropometria na
avaliacdo nutricional de pacientes com doenga hepatica alcodlica. Os autores
avaliaram 450 pacientes, com média de ingestdo alcoolica de 110g por 22 anos, 46
deles com figado histologicamente normal, 111 com esteatose, 81 com
esteatofibrose, 34 com hepatite alcodlica aguda e 178 com cirrose. A antropometria
consistiu na medi¢do da PCT e da area muscular do brago e foi o padrdo-ouro
considerado. O julgamento clinico foi baseado na aparéncia geral do paciente, com
énfase para a perda muscular temporal, toracica e nos membros superiores.
Concluiram que a avaliagdo clinica subestima a desnutrigdo moderada e acentuada e
que ndo é uma técnica adequada para avaliar o estado nutricional nos alcoolistas
hepatopatas. E importante salientar aqui a diferenca existente entre julgamento
clinico e avaliagdo clinica da nutrigdo, em que sdo empregados métodos de historia
¢ exame fisico direcionados a aspectos nutn'cionaié. O grupo multicéntrico
italiano (66) analisou a maior amostra entre todos os estudos revisados: 1402
pacientes cirréticos. A nutricdo foi avaliada clinicamente através de anamnese
focada em apetite, ingestdo alimentar e peso e exame fisico dirigido para alteragdes
nutricionais. Os autores concluiram que a avaliagio clinica apresenta bons

resultados, concordante com a antropometria em 77% dos casos.
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A avaliagdo bioquimica foi realizada em varios dos estudos descritos e a
albuminemia foi o parametro mais utilizado. Dichi e colaboradores (43) realizaram a
avaliagdo mais detalhada entre eles, dosando hemoglobina, albumina, pré-albumina,
triptofano e proteina carreadora do retinol (PCR). Esta tltima foi o indice mais
sensivel para a detec¢do de DPC, superando a avaliagdo clinica, através do
recordatorio alimentar, e a antropométrica, que consistiu em peso, altura, IMC, PCT
¢ CMB. Pouca énfase foi dada a avaliagdo imunologica nos estudos relatados.
Mesmo os que a empregaram foram bastante sucintos na descrigio de seus
resultados.

Um estudo bastante interessante foi publicado em 1993 por Hirsch e
colaboradores (63). Os autores realizaram um estudo controlado de suplementacdo
nutricional em 51 pacientes ambulatoriais e sintomaticos portadores de cirrose
alcodlica; vinte e seis deles receberam suplementagéo nutricional e 25, placebo, com
seguimento de 1 ano. Peso, albumina sérica, CMB, PCT e FAM foram os métodos
usados para avaliar o estado nutricional. Ndo foi empregada a classificagdo de
Child. Os pacientes submetidos a intervengio nutricional tiveram menor freqiiéncia
de hospitalizagdo que os do grupo controle. Os autores concluiram que o suporte
nutricional diminui as complicagdes relacionadas a desnutri¢do, especialmente
ifecgdes, nos pacientes com doenga hepatica alcodlica. Peso e albumina foram
ligeiramente mais elevados no grupo controle e PCT ¢ CMB ao final dos 12 meses
de seguimento apresentavam niveis semelhantes nos dois grupos. Embora nio fosse

seu objetivo e nem os autores tenham enfatizado o resultado, a FAM foi a unica
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medida isolada do estado de nutrigdo que efetivamente mostrou-se mais elevada ao
final do estudo no grupo experimental em rela.g;&o‘ao grupo controle.

Recentemente, em Sdo Paulo, Carvalho & Parise (29) estudaram 300 pacientes
portadores de cirrose especialmente alcodlica (71% dos casos), através da
mensuragdo da PCT, da CMB, determinagdo do indice creatinina-altura, albumina
sérica e contagem de linfocitos totais. Em 47,3% dos pacientes foi detectada DPC
em grau avancado, especialmente nos pacientes classificados como Child C.

DiCecco e colaboradores (42), em 1989, avaliaram retrospectivamente o
estado nutricional de 74 pacientes logo antes de serem submetidos a transplante
hepatico. Vinte deles apresentavam cirrose biliar primaria, sendo os restantes
portadores de hepatite cronica ativa (n=24), colangite esclerosante primaria (n=22) e
hepatite aguda ou sub-aguda (n=8). A avaliagdo foi feita através de histéria clinica,
antropometria (peso, altura, CMB, PCT, indice creatinina-altura), determinag¢des
bioquimicas (albumina, pré-albumina, transferrina, tempo de protrombina, niveis
séricos de vitaminas lipo-solaveis, gordura fecal, 3-metil-histidina urinaria,
excregdo de mitrogénio uréico de 24 horas e balango nitrogenado), testes
imunolégicos (linfécitos totais e testes de hipersensibilidade cutdnea tardia) e INP
de Buzby. Os autores concluiram que o estado nutricional deve ser motivo de
redobrada atengdio neste grupo de pacientes. Ressaltam a influéncia da doenga
hepatica em muitas das varidveis nutricionais habitualmente empregadas e sugerem
que ha necessidade de desenvolvimento de novos métodos para a avaliagdo

nutricional de hepatopatas ou, ao menos, ajuste dos valores de normalidade para
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este grupo. Suas conclusdes mantém-se pertinentes até hoje. Via de regra utilizam-
se critérios para a avaliacdo nutricional que sdo reconhecidamente passiveis de
sofrerem influéncia pela propria doenga hepatica. Esta é uma critica que pode ser
feita a maioria dos estudos descritos na Tabela XXII. No presente estudo optou-se
pela busca de novas opgOes de avaliar o estado nutricional, evitando o uso de
métodos tradicionalmente criticados em cirroticos.

A avaliagdo subjetiva descrita por Detsky e colaboradores foi o modelo de
avaliagdo escolhido para o estudo, por ser um método simples, ndo envolver dados
de recordatorio alimentar ou célculos de aporte caldrico e ser facilmente aplicavel
em consultorio. Detsky e colaboradores (39) avaliaram em 1984 a acuracia da
ANSG na predi¢do de infecgdio pos-operatéria em 59 pacientes, comparando-a a
outros testes, como albumina, transferrina, sensibilidade cutinea tardia,
antropometria e indice creatinina-altura, com bons resultados. Em 1987 o mesmo
grupo (40) publicou estudo em 202 pacientes admitidos para cirurgia
gastrointestinal, também com bons resultados, relatando como vantagens do método
a sua simplicidade, a possibilidade de ser testado no consultério ou a beira do leito
do paciente e a rapidez com que se obtém a avaliagdo nutricional do individuo.
Neste mesmo ano, os autores publicaram um artigo de revisdo sobre o método,
destacando também a alta concordancia entre os observadores na sua aplica¢do
(41). Recentemente, Coppini e colaboradores (36) compararam a eficiéncia do
emprego da ANSG com a avaliagio nutricional objetiva determinada pela

antropometria, testes laboratoriais e testes cutdneos de hipersensibilidade tardia.
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Estudaram 100 pacientes admitidos por enfermidades diversas, como SIDA (54%),
cancer gastrico (15%), doengas hepatopancreatobiliares (9%), retocolite ulcerativa
(8%) e outras doengas (14%). Os autores concluiram que a ANSG ¢ um método
confiavel para a avaliagdo nutricional e que tem relacdo prognostica com a
mortalidade. Nos ultimos anos, a ANSG foi empregada por Banin e colaboradores
(9,10,11), em Séo Paulo, na avaliagéio de hepatopatas em lista de espera para TxH.

Optou-se pelo agrupamento dos pacientes classificados pela ANSG como
levemente, moderadamente ou gravemente desnutridos sob a categoria
"desnutridos". Pode-se argumentar que talvez seja inadequado agrupar-se, sob o
mesmo grupo, pacientes levemente ou gravemente desnutridos. Nos propositos deste
estudo, no entanto, interessa a desnutricdo marginal, ou seja, aquela leve, pouco
evidente, dificil de diagnosticar. A inclusio dos levemente desnutridos como
desnutridos certamente amplia a capacidade diagnodstica da ANSG.

Os indices compostos de avaliacdo nutricional surgiram como efeito da
insatisfagdo no uso dos métodos tradicionais isolados. Para o presente estudo foi
escolhido o INP descrito por Buzby e colaboradores (25), largamente utilizado para
avaliagio nutricional (33,39,42,70,73,74,81, 146).

Da mesma forma que na ANSG, no INP convencionou-se que os classificados
como levemente desnutridos e desnutridos seriam denominados "desnutridos". Os
motivos que levaram a se tomar esta atitude sdo os mesmos expostos anteriormente
em relagdo a ANSG. Outrossim, este fato aumenta também a capacidade deste teste

em detectar DPC.
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Embora a FAM seja citada como um dos métodos para avaliagdo nutricional
no cirrotico (95), raramente foi empregada nesses pacientes (63). Os resultados que
obtivemos foram bastante uniformes nas trés medidas feitas em cada paciente, com
leve declinio, nfo significativo estatisticamente, na terceira medigdo em boa parte
dos casos, sugerindo influéncia da fadiga muscular. Utilizou-se, por este motivo, o
valor mais alto da FAM por paciente. Caso fosse utilizada a média aritmética das
medidas isto poderia provocar uma ligeira redugdo nos seus valores, além de ndo
refletir a capacidade muscular maxima atingida pelo individuo naquele momento.

Todos os pardmetros nutricionais empregados no diagnéstico da desnutrigdo
foram capazes de diagnostica-la (ver Tabela XIX). No entanto, houve diferentes
graus de sucesso em relagfo a cada método. A ANSG diagnosticou desnutrigdo em
pacientes cirroticos e hipertensos, mas ndo nos controle. O INP encontrou
desnutricdo em cirrdticos e em hipertensos com menor prevaléncia em ambos os
grupos quando comparado 4 ANSG. Esta diferenca foi estatisticamente significativa
em relagdo aos cirrdticos e hipertensos. Como ja referido, estudos realizados por
diversos antores demostraram que a avaliagdo clinica da nutricdo possui a mesma
capacidade diagnéstica que o uso de medidas antropométricas e bioquimicas
objetivas.

Com o uso da dinamometria houve consideravel aumento na prevaléncia de
desnutri¢do no grupo dos pacientes cirréticos, estatisticamente significativa quando
comparado aquelas detectadas pela ANSG e pelo INP. Este achado vem ao encontro

do relatado na literatura de que este método seria mais sensivel no diagnostico da
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desnutri¢do do que os habitualmente utilizados (64,73,74). E interessante ressaltar
que a FAM mostrou-se alterada em individuos que tiveram anamnese e exame fisico
direcionados a dados nutricionais normais. Embora admita-se que ndo houve
diferenga estatisticamente significativa em relagdao ao Grupo II, pode levar a
reflexdo de que talvez este método possa diagnosticar precocemente a desnutrigdo
em individuos sem quaisquer evidéncias clinicas da mesma. A capacidade de
diagnéstico precoce ja era esperada, considerando o carater funcional do método. O
fato de ndo ter havido diferencga significativa entre FAM e ANSG no grupo controle
talvez seja decorrente do tamanho da amostra.

A comparagdo da prevaléncia de desnutricdo entre cirréticos e hipertensos
também variou de acordo com o método empregado. Através da ANSG nio houve
diferenga entre os grupos. Pode-se concluir que os critérios clinicos de avaliagdo
nutricional alteram-se igualmente em ambas as doengas cronicas. Quando aplicados
o INP e, especialmente, a FAM, a prevaléncia de desnutricdo no cirrotico foi
estatisticamente superior ao grupo de hipertensos. E provavel que na cirrose as
altera¢des nutricionais ocorram por outros motivos além do fato de ela ser uma
doenga cronica.

No grupo controle a FAM detectou a prevaléncia de 4,08% de desnutrigdo. No
estudo publicado pelo Instituto Nacional de Alimentagio e Nutrigdo (34) em 1991,
utilizando como método diagnodstico da desnutrigdo o indice de massa corporal
(IMC), encontrou-se uma prevaléncia de baixo peso em 10,0% dos individuos

estudados na Regido Sul do pais. Entretanto, apenas por ter um IMC baixo o
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individuo ndo pode ser classificado necessariamente como desnutrido. Pode-se
mnferir que a prevaléncia real de desnutrigio na nossa regido seja menor que os
10,0% descritos, talvez semelhante a encontrada pela FAM neste estudo.

Como se sabe, sensibilidade ¢ definida como a proporgido dos individuos com
a doenga que tem um teste positivo para a mesma (50) ou, em outras palavras, a
capacidade de fazer um diagnéstico correto em casos confirmadamente positivos
para determinada doenga. Um teste com alta sensibilidade raramente deixa de
diagnosticar pessoas com a doenga, ou seja, apresenta baixa proporgdo de falsos-
negativos (64). Um teste sensivel € o teste de escolha quando ndo se pode correr o
risco de nfo detectar determinada moléstia (50). A FAM é um teste bastante
sensivel e, como tal, se normal, seria extremamente util em afastar a possibilidade
de desnutri¢do. Hunt e colaboradores (64) consideram que dados antropométricos e
bioquimicos sejam mais especificos que a FAM no diagnoéstico de desnutri¢io em
individuos com enfermidades diversas. Os mesmos autores salientam que a
importancia dada ao aspecto nutricional no grupo de pacientes que determinada
equipe médica trata é que vai influenciar decisivamente o uso de um teste mais
sensivel ou mais especifico. Se a desnutri¢do deve ser detectada em maior niimero
possivel de individuos de risco, a fim de se iniciar um tratamento de suporte
nutricional, o teste mais 1itil € o mais sensivel. Se o objetivo da equipe médica for o
de utilizar suporte nutricional em um ndmero minimo de pacientes, entdo o uso de
um teste sensivel deve ser seguido do uso de testes mais especificos a fim de

minimizar os falsos-positivos.
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A cirrose é um caso especial, pois é necessaria a identificagdo precoce de
alteragdes nutricionais (66). Um teste sensivel como a FAM parece ser o mais
adequado. Cabe ainda ressaltar que os testes ditos mais especificos para avaliagio
nutricional, como a antropometria e os testes bioquimicos, na cirrose em particular
perdem seu valor em fungdo da influéncia sobre eles da doenga hepatica e do
alcoolismo.

No presente estudo, a FAM demonstrou, efetivamente, alta sensibilidade
(100%). A comparacdo foi feita com a ANSG, escolhida como padrdo-ouro por nio
conter em sua estimativa fatores tdo influenciaveis pela doenca hepatica como as
dosagens bioquimicas e os parametros antropométricos. A especificidade do teste,
no entanto, ndo foi elevada. Isto leva a crer que o método ¢ bastante util para a
triagem da DPC nos cirr6ticos, com alto valor preditivo negativo, mas o ¢ menos
para a confirmagdo da mesma.

O teste kappa demonstrou claramente a baixa associagio entre a FAM e a
ANSG, como era esperado.

Em relagdo aos estudos de Strauss & Massuda (141) e Dichi e colaboradores
(43), sua comparagdo com o presente estudo permite concluir que as médias de
idade sdo semelhantes nos trés estudos, sendo ligeiramente superior no estudo em
questdo. No entanto, no estudo multicéntrico italiano publicado em 1994 (66) a
média de idade foi superior a do presente estudo. Nos quatro a populagdo masculina
foi a maioria, especialmente no estudo do grupo de Botucatu (43). A prevaléncia de

alcoolismo também fo1 alta. Enquanto que a etiologia alcodlica foi encontrada em
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48% dos pacientes em nosso estudo e em 37% dos pacientes do estudo italiano,
Dichi e colaboradores obtiveram uma prevaléncia de 81% de etiologia alcodlica em
seus pacientes. Os estudos de Strauss & Massuda e de Dichi e colaboradores
divergiram diametralmente do presente estudo no que se refere a classificagdo de
Child. Enquanto neste estudo 80% dos individuos eram Child A, em torno de 70%
eram Child B no estudo de Strauss e aproximadamente 50% eram Child C no de
Dichi. O estudo em questdo foi o mico a utilizar um método funcional de avaliagdo
do estado nutricional. A prevaléncia de desnutricdo detectada em nosso estudo s
foi inferior a de Strauss e Massuda (63% vs 81%). Embora sejam estudos
metodologicamente diversos e que ndo se prestem a comparagdes mais profundas, é
inegavel que o percentual de desnutrigcio detectado por este estudo chama a
atengdo, especialmente devido ao fato de que se trata de um estudo
predominantemente com pacientes Child A, onde as altera¢Ges nutricionais sdo bem
menos evidentes que em pacientes Child C. Quando comparado o presente estudo
com o de Loguercio e colaboradores (79) e com o estudo multicéntrico italiano, em
que a populagdio Child A também era notavel ( entre 50 e 61%), nota-se que a
prevaléncia de DPC detectada neste estudo (63%) foi superior a daqueles.
Loguercio, utilizando a antropometria, encontrou em torno de 50% de DPC nos
pacientes Child B e C. No segundo, em que foi empregada avalia¢do clinica e
antropométrica, 30% dos pacientes apresentavam-se desnutridos, resultados
semelhantes aos alcangados no presente estudo pela ANSG. E provavel que esta

prevaléncia aumentada deva-se a utilizagdo da dinamometria.



6. DISCUSSAO 150

6.2.4. Aplicac¢io clinica dos resultados

A pratica generalizada do TxH e a evidéncia de que a nutrigdo é importante
no progndstico do mesmo, trouxe grande relevancia a terapéutica nutricional
(28,132,148). O TxH, realizado pela primeira vez em humanos em 1963 por
Thomas Starzl (148), ¢ atualmente um tratamento aprovado para pacientes
selecionados com doenga hepatica aguda e cromica. O namero de individuos
submetidos a TxH € crescente. De 1963 a 1982 foram realizados 446 TxH em todo
o mundo. Apenas em 1990, quase 3000 TxH foram feitos (148). Com a maior
experiéncia os resultados tém sido melhores e a sobrevida em 1 ano tem estado em
torno de 85 a 90% (132). Por outro lado, as contraindica¢des tém diminuido com os
anos. A desnutri¢do, no entanto, segue como um fator de desestimulo a intervengdo
cirargica (132,148). A avalia¢do nutricional pré-operatoria é considerada essencial
(67). Varios autores concordam que o estado nutricional do hepatopata relaciona-se
com a mortalidade a curto e a longo prazo nos pacientes submetidos a TxH
(1,17,28,31,60,98,132,148). Jara-Vega (67), estudando pacientes pediatricos
submetidos a TxH, concluiu que o estado nutricional correlaciona-se melhor com o
prognéstico do que dados bioquimicos e sugere que os pacientes sejam
transplantados antes que o seu estado nutricional seja afetado gravemente. Em 1992,
em Paris, Pattou e colaboradores (111) estudaram a influéncia do estado nutricional
do doador sobre a qualidade do figado transplantado. Analisaram 41 figados

porcinos, retirados de trés grupos de animais: os alimentados normalmente, o grupo
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de animais em jejum nas 24 horas anteriores e, por fim, aqueles que permaneceram
em jejum por 24 horas, mas que receberam 2 horas antes uma solugfo de glicose e
de precursores da gliconeogénese. As concentragdes hepaticas de ATP e glicogénio,
aferidas por bidpsia "in vivo", foram significativamente menores nos animais em
jejum dos que nos normalmente alimentados € nos que receberam a solugio
glicosada. Apods 8 horas de isquemia a frio e 15 minutos de isquemia a quente, 0s
autores concluiram que a fungdo hepatica foi superior nos porcos alimentados
normalmente e nos que receberam suplementagdo dietética, em relacdo aos que
permaneceram em jejum. Sugerem que, do ponto de vista clinico, este
condicionamento nutricional poderia melhorar a funcfdo inicial do figado
transplantado e, por conseguinte, os resultados do TxH. Achados semelhantes
formam encontrados por Cywes e colaboradores (37), também estudando figados de
porcos. Os autores comentam que habitualmente nos seres humanos ocorre um
periodo agudo de hiponutricio nos figados que serfio utilizados nos transplantes,
seja na fase em que o doador encontra-se gravemente enfermo ou quando o orgéo
retirado permanece sob isquemia.

No cirrdtico a DPC relaciona-se com a morbimortalidade (91,115), com a
evolugio no tratamento da ascite (101) e com o progndstico de cirurgias abdominais
(55). Isto demonstra que o fator nutricional exerce enorme impacto sobre ele e que o
reconhecimento e tratamento da DPC sdo fatores importantes no controle dos

pacientes com doenga hepatica grave (86).
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A desnutrigdo exerce influéncia negativa no progndstico do paciente portador
de cirrose e é recomendavel que ela seja diagnosticada o mais‘ precocemente
possivel. Sdo exatamente os curdticos que se encontram em acompanhamento
ambulatorial, e ndo os internados, aqueles que mais podem beneficiar-se do
diagnéstico e tratamento da desnutrigdo. E também nesta fase, em que as alteragdes
nutricionais sdo menos evidentes, que se faz necessario um cuidado maior no
diagnostico da DPC. Schenker & Halff (126) comentam que a prevaléncia de
desnutrigdo varia de acordo com o grupo estudado, a gravidade da doenga hepatica e
as técnicas empregadas em sua deteccdo. Em sua recente revisdo acerca da
suplementac¢fo nutricional em cirréticos, Nompleggi & Bonkovsky (107), salientam
que o impacto nutricional da doenga hepatica ¢ bastante grande. Consideram que o
marasmo ¢ virtualmente universal em pacientes com doenga hepatica terminal e que,
quanto mais grave a desnutricdo, pior o prognostico do hepatopata. Tudo isto,
segundo eles, ndo deixa duvidas de que os pacientes com doenga hepatica
necessitam de suplementagdo nutricional. Salientam, ainda, que o estado nutricional
pode ser efetivamente melhorado com o tratamento nutricional, isto concorrendo
para a melhoria do estado funcional hepatico.

Os cirrdticos, no presente estudo, foram classificados especialmente como
Child A (88,0%), enquanto que em apenas 12,0% dos casos os pacientes eram Child
B. Esta distribui¢do deve-se, com certeza, ao fato de terem sido estudados somente
pacientes com cirrose a nivel ambulatorial. Desta forma, a amostra constituida é

caracterizada como de cirr6ticos compensados, em fase de sua doenga em que o
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diagnostico da desnutricdo ndo é evidente e € essencial para a instituigdo de
tratamento.

Sem davida, o primeiro passo para a atuacgdo terapéutica é o reconhecimento o
mais cedo possivel da desnutricdo nos pacientes hepatopatas. Os métodos de
avaliagdo funcional da nutrigdo permitem o seu diagnostico em fase precoce, antes
que os efeitos deletérios da DPC se fagam notar a antropometria.

Com base no estudo apresentado, ¢ sugerida a aplicacdo da FAM na avaliagio
nutricional de pacientes portadores de cirrose, levando-se em consideragdo os
valores descritos na Tabela XXIII como pardmetros abaixo dos quais o individuo

deve ser classificado como sob risco nutricional.

TABELA XXIII
Valores em kgf da forca do aperto da mio nio-dominante

risco nutricional

A esses pacientes deve ser dada énfase a reposi¢do nutricional.
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De acordo com as condigdes especificadas neste trabalho e analise dos dados

obtidos, as seguintes conclusdes puderam ser obtidas:

1) A prevaléncia de desnutricio em pacientes cirroticos ambulatoriais foi
elevada e observada em diferentes proporgoes de acordo com o método
empregado para sua identificagdo;

2) A avaliagfo nutricional subjetiva global e o indice nutricional progndstico
de Buzby permitiram o diagnostico de desnutricdo em cerca de 28,0% e
19%, respectivamente, dos cirréticos;

3) A afericdo da forga do aperto da mdo ndo-dominante proporcionou o
diagnostico de desnutrigdo em maior nimero de casos nos tré€s grupos
estudados; houve diferenga estatisticamente significativa nos pacientes

cirroticos e hipertensos em relagéo aos outros métodos empregados;
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4)

5)

A for¢ca do aperto da mio ndo-dominante detectou desnutri¢io em
cirroticos mesmo quando a avaliagdo nutricional subjetiva global e o
indice nutricional prognostico de Buzby apresentavam resultados normais;
A determinagdo da forga do aperto da mio ndo-dominante ¢ um método
simples, barato e eficaz para a detecgdo de desnutrigdo em pacientes

cirroticos ambulatoriais.
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ANEXO 1

Ficha individual de registro de dados. Estudo I




ANEXO 2

Ficha individual para registro de dados - Estudo 11




ANEXO 3

Consentimento Informado

B, e , abaixo assinado, portador do
documento de identidade namero .................... , consinto em participar do estudo
"Avaliagdo Nutricional do Paciente Cirrético", de responsabilidade do Dr. Mario
Reis Alvares-da-Silva, CREMERS 15232, a ser desenvolvido no Mestrado em
Gastroenterologia da Faculdade de Medicina da Umversidade Federal do Rio
Grande do Sul.

O estudo tem a finalidade de estudar um teste para a avaliagdo nutricional de
cirréticos e para isto estdo sendo recrutados individuos portadores desta doenga,
individuos com hipertensio arterial sist€mica e individuos-controle.

De cada paciente selecionado serdo retirados 10 ml de sangue para exames
laboratoriais. O paciente serd entrevistado e examinado pelo responsavel pelo
estudo. Sera feita a medicdo da prega cutdnea do triceps, procedimento este que
provoca minimo desconforto. A forca do aperto de mdo sera aferida através de um
aparelho especial, que nfio provoca qualquer mal-estar ao paciente. Andlise do
estado imunologico sera feita com a administragdo de 0,1 mililitros de uma
substiancia apropriada para este fim, método largamente utilizado € com poucos
riscos. Nenhuma outra medicagfo sera inoculada no paciente com vistas ao estudo.

Esta pesquisa poderda vir a ser de valor para o paciente cirrtico, pois
diagnosticando a desnutrigio poderemos tratd-la adequadamente, contribuindo para
a melhoria da qualidade de vida do doente.

A participacdo no estudo € voluntiria e a qualquer momento o individuo
podera desistir de participar do mesmo, sem qualquer empecilho. Todos os
procedimentos serdo estritamente confidenciais.

O responsavel pelo estudo estara a disposi¢éo para qualquer davida que venha
a surgir no decorrer da pesquisa.

PaCIEILE: ...ooeeeeiiiieceee e
Médico-responsavel: ..o
Or1entadOoTa: ...
Testemunhas: . ...

Porto Alegre,
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inamoémetro
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