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RESUMO

Base tedrica: Desnutricdo é altamente prevalente no ambiente hospitalar e esta associada a
desfechos clinicos desfavoraveis. Evidéncias sugerem que identificar precocemente o risco
nutricional e implementar terapia nutricional adequada pode ser uma estratégia relacionada a
reducdo da mortalidade em pacientes criticamente doentes com alto risco nutricional:O
objetivo desse estudo foi avaliar o desempenho do escore de risco nutricional “Nutrition Risk
in the Critically Il - NUTRIC” na predi¢do de mortalidade em diferentes subgrupos de
pacientes criticos.

Materiais e métodos: Coorte histdrica, observacional avaliando pacientes adultos (> 18 anos)
internados na Unidade de Tratamento Intensivo (UTI) no periodo de janeiro de 2015 a
dezembro de 2016 que foram submetidos a triagem de risco nutricional através da ferramenta
NUTRIC. Pacientes foram classificados quanto ao motivo de admissdo em clinicos ou
cirtrgicos. Os desfechos avaliados foram mortalidade na UTI, hospitalar, necessidade de
ventilagdo mecénica (VM), traqueostomia e doenca critica cronica. Testes estatisticos para
amostras independentes e Regressdo de Poisson foram realizadas para comparagdo das
variaveis e predicdo de desfechos. As analises estatisticas foram feitas com apoio do pacote
estatistico SPSS v21.0.

Resultados: 262 pacientes foram incluidos. Pacientes clinicos apresentaram maior
prevaléncia de alto risco nutricional (66,7% vs 21,8% e 33,3% vs 78,2%, p<0,001). Para
ambos 0s subgrupos avaliados, pacientes com alto risco nutricional apresentaram maior
mortalidade hospitalar e necessidade de VM. ApGs ajuste para procedéncia e sexo, paciente
cirargicos com alto risco nutricional apresentaram risco relativo de (RR) 3,36 (IC 95% 1,57-
7,22, p=0,002) e pacientes clinicos RR 2,28 (IC 95% 1,23-4,23, p=0,009)

Conclusdo: O NUTRIC score foi capaz de estratificar pacientes criticos, clinicos e cirargicos,

com desempenho semelhante nos dois subgrupos.

Palavras chave: avaliacdo nutricional; terapia nutricional; cuidados criticos; mortalidade;
APACHE.



ABSTRACT

Background: Malnutrition is highly prevalent in the hospital environment and is associated
with unfavorable clinical outcomes. Evidence suggests that early identification of nutritional
risk and implementation of adequate nutritional therapy could be a strategy related to the
reduction of mortality in critically ill patients with high nutritional risk. The objective of this
study was the evaluation of the performance of the Nutrition Risk in the Critically Il -

NUTRIC "in predicting the mortality rate in different subgroups of critically ill patients.

Materials and methods: Historically, evaluating adult patients (> 18 years) admitted to the
Intensive Care Unit (ICU) from January 2015 to December 2016, who underwent nutritional
risk screening using the NUTRIC tool. Patients were classified according to the reason for
admission clinical or surgical. The outcomes evaluated were the mortality in the ICU,
hospital, need for mechanical ventilation (MV) and tracheostomy. Statistical tests for
independent samples and Poisson regression were performed to compare variables and predict
outcomes. Statistical analyzes were conducted with support from the statistical package SPSS
v21.0.

Results: 262 patients were included. Clinical patients showed a higher prevalence of high
nutritional risk (66.7% vs 21.8% and 33.3% vs 78.2%, p <0.001). For both subgroups
evaluated, patients with high nutritional risk showed higher hospital mortality and need for
MV. Additionally, surgical patients with high nutritional risk showed a higher incidence of
persistent critical illness. After adjustment for origin and gender, surgical patients with high
nutritional risk presented a relative risk of (RR) 3.36 (95% CI, 1.57-7.22, p = 0.002) and RR
clinical patients 2.28 (95% CI) 1.23-4.23, p = 0.009).

Conclusion: The NUTRIC score was able to distinguish critical patients, clinical and surgical

patients with similar performance in both subgroups.

Key Words: nutrition assessment; nutrition therapy; critical care; mortality; APACHE.
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1. INTRODUCAO

A desnutricdo é considerada a doenga mais comum nos hospitais brasileiros, com uma
alta prevaléncia. Porém, ainda € um problema sub-diagnosticado em pacientes hospitalizados
e que se relaciona com piores desfechos clinicos.t Evidéncias indicam a desnutricdo como
uma variavel independente para mortalidade.2 ComplicacGes secundarias a desnutri¢éo
aumentam diretamente os custos hospitalares.*?

Como uma medida para atenuar o intenso catabolismo associado ao doente critico que
contribui com o agravamento da desnutricdo, iniciar nutricdo enteral (NE) oferece varias
vantagens, incluindo a protecdo da integridade da mucosa intestinal, a reducdo das taxas de
infeccdo, atenuacdo da morbidade e mortalidade. Diretrizes e consensos recomendam o inicio
da NE em 24 a 48 horas ap6s a admissdo unidade de terapia intensiva (UTI).G® Ha
evidéncias de que a NE precoce também pode atuar na mediacdo de marcadores pro-
inflamatoérios quando comparada com a NE tardia, mostrando que o cortisol esta aumentado
naqueles pacientes que recebem nutricdo enteral tardia, sugerindo que a nutricdo enteral
precoce poderia impactar em menor catabolismo associado.’

Apesar de evidente o impacto deletério da desnutricdo em pacientes graves, as causas
da diferenca entre as recomendacdes e 0 que efetivamente os doentes criticos recebem séo
multifatoriais. Estudos de associacdo entre calorias e proteinas mostram que 0s pacientes que
recebem menores ofertas energéticas apresentam maior risco de mortalidade na UTI.®
Evidéncias sugerem menor incidéncia de mortalidade quando relacionada com nutri¢éo
enteral infundida acima de 80% da meta de energia estimada. °

Alberda e colaboradores (2009)!° demonstraram uma relacdo significativa entre a
oferta energética recebida nos primeiros 12 dias e 60 dias subsequente e mortalidade e dias
livres de ventilagdo mecénica. O efeito do aumento da oferta de nutricdo sobre esses
resultados pareciam ser maiores pacientes com Indice de Massa Corporal (IMC) < 25 kg/m? e
> 35 kg/m2. Heyland e colaboradores (2011)!! examinaram a relacdo entre a quantidade
energética administrada e a mortalidade. Os resultados apontam que 0s pacientes que
receberam mais de dois tercos da sua prescri¢do caldrica estio menos propensos a Obito do
que aqueles que recebem menos de um terco da prescri¢éo dietetica.

Embora iniciar precocemente nutricdo enteral na unidade de terapia intensiva seja uma
estratégia associada a melhores desfechos clinicos, realizar avaliagdo do risco nutricional na

admissdo identificando quais pacientes mais se beneficiariam de abordagem nutricional
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agressiva faz-se necessario devido a heterogeneidade da populacdo de pacientes criticos e
efeitos diferenciados da terapia nutricional conforme anélises de subgrupos (categorizados por
IMC e tempo de internacdo na UTI) *2

Considerando a necessidade de avaliacdo de risco nutricional para identificacdo dos
pacientes que mais se beneficiam de terapia nutricional precoce/agressiva, a associagdo da
terapia nutricional inadequada com mortalidade na UTI e a auséncia de estudos que tenham
avaliado o escore “NUTRIC” em diferentes populacdes, insere-se a relevancia da avaliacdo do
desempenho deste instrumento na predicdo de mortalidade em subgrupos de pacientes

criticos.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1. ESTRATEGIAS PARA LOCALIZAR E SELECIONAR AS INFORMACOES

Esta revisdo da literatura contempla aspectos relacionados as alteracbes metabolicas
no paciente critico, avaliacdo de risco nutricional e terapia nutricional nesta populacdo e
relacdo com desfechos clinicos.

A busca contemplou o fator em estudo (avaliacdo de risco nutricional através do
escore “NUTRIC” e terapia nutricional), a populagdo em estudo (pacientes criticos) e 0s
desfechos de interesse principais (mortalidade e doenca critica cronica).

A estratégia de busca envolveu as bases de dados SCIELO e MEDLINE no periodo de
1946 a 2016. Foram realizadas as buscas através dos descritores “nutrition assessment”,
“nutrition therapy”, “critical care”, “mortality”, “chronic critical illness”e seus sindbnimos

(entry terms).

A estratégia de busca estd ilustrada na Figura 1.



Figura 1. Estratégia de busca de referéncias bibliograficas
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Em cada caixa de texto central os numeros indicados correspondem aos descritores de
fator de estudo: (1) nutrition assessment e (2) nutrition therapy, populacdo: (3) critical care
e os descritores de desfecho (4) mortality e (3) chronic critical illness. Cada caixa de texto
lateral corresponde ao niimero de artigos encontrados na pesquisa na base de dados
correspondente a cor.
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2.2. ALTERACOES METABOLICAS NO PACIENTE CRITICO

Na vigéncia de insulto agudo, mecanismos adaptativos metabolicos e hormonais séo
ativados em busca da homeostase. * Como parte dessa resposta adaptativa, ocorre ativagao do
eixo hipotalamico-ptuitario-adrenal (HPA) e do sistema nervoso autdnomo, particularmente a

resposta simpatica da medula adrenal e dos nervos simpaticos. 319

A fase imediatamente ap0s a injuria esta associada com reducdo da temperatura
corporal e do consumo de oxigénio (fase ebb), levando ao choque e a acidose metabdlica. A
fase seguinte a ebb, caracteriza-se por hipermetabolismo (fase flow), sintese de proteinas de
fase aguda, febre, hiperglicemia e ativacdo de mediadores pré e anti-inflamatérios. Além de
citocinas, ocorre também a acao de eicosanoides que levam a producéo de acido araquiddnico
pelas enzimas cicloxigenase e lipoxigenase, incrementando a Sindrome da Resposta
Inflamatdria Sistémica (SIRS). 1316 Embora ndo utilizada para a definicio de sepse,
continua sendo importante para a triagem de pacientes sob risco de apresentar sepse ou
choque séptico. A sepse passou a ser definida pela presenca de disfuncdo organica como
consequéncia de uma resposta do hospedeiro a um quadro infeccioso. A disfuncdo de 6rgaos
pode ser identificada com um aumento maior ou igual a dois pontos no escore Sequential
Organ Failure Assessment (SOFA) como consequéncia a uma infeccdo. Nesse mesmo
contexto, choque séptico foi definido como um subconjunto da sepse, onde anormalidades
circulatérias e celulares/metabdlicas sdo intensas a ponto de aumentar substancialmente a
mortalidade. Pacientes com choque séptico podem ser identificados com a presenca de
hipotensao com necessidade de vasopressores para manter pressao arterial média > 65mmHg

associada a lactato > 2mmol/L (18 mg/dL), apds adequada ressuscitagio volémica. 1’

Existem varias condi¢cdes que levam o paciente a necessitar de tratamento intensivo.

Dentre essas causas, esta o paciente traumatizado e o paciente cirurgico.

Trata-se por trauma situagBes clinicas de etiologias distintas. Sepse, hemorragias,
pancreatite aguda, queimaduras, cirdrgicas. Existe também o paciente politraumatizado

decorrente de acidente automobilistico, quedas e agressdes.®

Especificamente sobre o paciente cirdrgico critico, a forma de ingresso na unidade de

terapia intensiva pode ser através de uma condigdo clinica que o levou a necessidade de
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intervencéo cirdrgica de urgéncia ou para monitoramento de uma cirurgia eletiva de grande
porte, na qual abordagens nutricionais pré-operatdria podem atenuar a resposta inflamatéria

inerente ao procedimento invasivo.®

Independente da razdo pela qual um paciente seja admitido na UTI, estdo entre as
alteracdes metabolicas deste intenso catabolismo, o aumento da oxidacdo de acidos graxo, a
diminuicdo da depuracéo de triglicerideos, o aumento do ciclo de Cori e 0 aumento da sintese

de uréia, levando a maiores perdas nitrogenadas e consequente maior reabsor¢do muscular. °

A medida em que o insulto agudo se distancia no tempo e ocorre a atenuagdo da
resposta inflamatoria e a reducdo gradativa das medidas de suporte avancgados e intensivos.
Contudo, para a dispensa dessas medidas intestivas é necessario reserva fisiologica para
tolerar a extubacdo da ventilacdo mecanica e recuperacdo funcional minima. Situacfes em que
0s pacientes sobrevivem ao primeiro evento agudo, mas matém necessidade de cuidados

intensivos, caracteriza-se por doenga critica cronica. 2°

2.3. FALENCIA NUTRICIONAL

Em decorréncia destes mecanismos de adaptacdo presente na doenca critica, a
desnutricdo, prevalente entre 20 e 50% dos pacientes criticamente enfermos, torna-se, em sua
maioria, inevitavel, relaciona-se com pior evolucgdo clinica, impactando diretamente em maior
ocorréncia de complicagbes, maior tempo de internacdo hospitalar, de morbi-mortalidade e

consequente aumento de custos. ¢2Y

Waitzberg et al. (2006) 2 correlacionaram o estado nutricional e a incidéncia de
complicacdes, mortalidade e tempo de internacdo hospitalar de pacientes traumatizados
admitidos em uma unidade de terapia intensiva. Foi verificado que dos 161 pacientes
avaliados, 40% apresentavam desnutricdo moderada ou estavam em risco de desnutrigdo. De
todos os pacientes estudados, aqueles em risco de desnutricdo tiveram uma taxa
significativamente maior de complicagdes gerais (71% vs 50%) e um aumento no tempo de
internacdo hospitalar (63% dos pacientes em risco de desnutricdo tiveram internagdo
hospitalar superior a 14 dias versus 47% dos pacientes classificados como bem nutridos). O
estudo mostrou também que desnutricdo previa € um fator preditivo independente para

mortalidade, morbidade e aumento no tempo de permanéncia hospitalar. Além disso, a
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deteccdo precoce através de avaliacdo nutricional e uma intervencao adequada pode prevenir

a desnutricdo hospitalar e as complicacdes ineretes a este quadro.

Stratton e Elia (2006) 22 investigaram em estudo prospectivo a relagéo entre privagao e
desnutricdo intra-hospitalar para avaliar os efeitos independentes e inter-relacionados de
privacdo e desnutricdo sobre a evolucédo clinica durante a hospilizacdo. Dos 1000 pacientes,
42% com médio e alto risco para desnutricdo foram admitidos a partir de &reas com
significativamente maior privacdo (classes mais baixas) do que pacientes de baixo risco. A
prevaléncia de desnutricdo aumentou em maltiplosde 1 - 14 (95% CI 1 - 02, 1 - 28) para cada
incremento no quartil do indice Global de Privacdo Multipla. Houve maior mortalidade intra-
hospitalar quando associada & subnutri¢do, independentemente do indice estabelecido. O
tempo de internacdo foi associado apenas com o risco de desnutrigdo (P<0-0005). este estudo
destaca também que desnutricdo e privacdo intra-hospitalar estdo interligados com

associagOes adversas independentes.

2.4. AVALIACAO DE RISCO NUTRICIONAL

A triagem nutricional, aplicada, preferencialmente, nas primeiras 24h da internagéo
hospitalar, tem o objetivo sinalizar precocemente pacientes que poderiam beneficiar-se de
terapia nutricional. A triagem deve ser um procedimento rapido, executado pela equipe
multidisciplinar de satde que realiza a admissdo hospitalar. 324

A ESPEN (2006) ° recomenda que pacientes identificados como de risco tenham
avaliacdo nutricional completa com dados subjetivos e objetivos e plano terapéutico instituido
a partir do risco detectado.

Recomendado pelas diretrizes nacionais e internacionais, o Nutritional Risk
Screening (NRS 2002) é uma das ferramentas que contempla variaveis relacionadas a perda
de peso, IMC, reducdo do consumo alimentar e classificacdo da gravidade da doenca para
estabelecer o risco de desenvolver desnutricdo.> Porém, instrumentos validados de triagem
nutricional de uma maneira geral sdo sensiveis a populacdo de pacientes criticos e ndo sao
capazes de distinguir o risco nas diferentes populacdes admitidas na unidade de terapia

intensiva. °
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Desenvolvida e validada para a populacao especifica da UTIL, o “NUTRIC” escore,
recomendado pela Sociedade Americana de Nutricio Parenteral e Enteral (ASPEN)® é uma
ferramenta que quantifica o risco nutricional baseado em desfechos duros como tempo livre
de ventilacdo mecanica em 28 dias, mortalidade e tempo de interna¢do da UTIL. O “NUTRIC”
escore determina a implantacdo de terapia nutricional agressiva nos pacientes determinados

com maior risco de desenvolver eventos adversos. ¢42)

2.5. IMPACTO DA TERAPIA NUTRICIONAL NO PACIENTE CRITICO

Sugere-se que 0s pacientes com elevado risco nutricional pelo “NUTRIC” escore ou
severamente desnutridos devam ter o alvo nutricional atingido tdo rapidamente quanto
tolerado e devem ser atingidas durante 24- 48 horas, enquanto se monitoriza a sindrome de
realimentacdo, mantendo esforcos para proporcionar > 80% da oferta energética e proteica

estimada ou calculada dentro de 48-72 horas.?

As metas variam de 20-30kcal/kg e 1,2 a 2,0g ptn/kg. Para pacientes obesos, a oferta
nutricional varia de 11 a 14kcal/kg P1 e 2,0-2,5g ptn/kg PI. &5

Os beneficios de iniciar-se terapia nutricional precocemente - 24 a 48 horas da
admissdo na unidade de terapia intensiva, evento, lesdo e/ou cirurgia — atenuando os efeitos
deletérios deste intenso catabolismo jé esta bem estabelecido.®¢1%12 E consenso também que
a via enteral seja a primeira opgéo de terapia nutricional para pacientes criticamente doentes,

sejam eles clinicos ou cirdrgicos.®

Em estudo de coorte com 1174 pacientes criticos submetidos a ventilagdo mecénica e
vasopressor, foi avaliado o efeito da alimentacdo enteral precoce na evolucdo desses pacientes
divididos em 2 grupos: aqueles que receberam a nutri¢do enteral (n = 707) dentro de 48 horas
apos o inicio da ventilagdo mecénica, e aqueles que ndo o fizeram (n = 467). Os desfechos
primarios foram unidade de terapia intensiva e mortalidade hospitalar. Os resultados
mostraram com significancia estatistica (P <0,001) que o grupo que recebeu nutri¢do enteral
precoce teve menor tempo em mortalidade hospitalar do que no grupo que recebeu nutricéo

enteral tardia.28

A nutricdo enteral precoce também pode atuar na mediacdo de marcadores pro-
inflamatorios. Chourdakis et al (2012)%" compararam nutricdo enteral tardia, com nutrigio
enteral precoce (dentro 24-48 horas) na funcdo endocrina de pacientes com traumatismo
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créanio encefélico grave. O estudo randomizado que contou com 59 pacientes divididos em 2
grupos: 25 pacientes que receberam nutricdo enteral tardia e 34 pacientes receberam nutri¢cdo
enteral precoce. O efeito do inicio da nutricdo sobre a funcéo hipofisaria, tiroideia, gonadal e
adrenal foi investigada nos dias 6 e 12 ap6s a admissdo no hospital. Apesar deste estudo nédo
identificar impacto significativo nas taxas de mortalidade ou complicacbes e pneumonia
associada a ventilacdo mecénica, foi demonstrado que o apoio a nutricdo enteral precoce
levou a uma diminuicdo do horménio tiroestimulante, hormdnio pituitario e nos horménios da
tirdide T3 e T4 em comparacao com a nutricdo enteral tardia no dia 6 e no T3 também no dia
12. Além disso, verificou-se também que o cortisol aumentou no grupo que recebeu nutricdo
enteral tardia, sugerindo que a nutricdo enteral precoce poderia impactar em menor

catabolismo associado.

Embora bem descrito o impacto da desnutricdo no desfecho desfavoravel dos
pacientes graves, a diferenca entre as recomendagfes universais que 0s pacientes criticamente
doentes necessitam - em torno de 1,5 g / kg / dia de proteina - e a pratica clinica que mostra
que esses pacientes ndo recebem mais de 0,8-1,0 g / kg / dia ainda parece ser o grande desafio
na préatica clinica e a falta de capacidade para avaliar os requisitos de nitrogénio é outra

barreira em prescrever uma quantidade adequada de proteina.?®

Estudos sugerem que > 50-65% do alvo de energia pode ser necessario para evitar
aumento da permeabilidade intestinal e infeccdo sistémica em pacientes queimados e
transplantados de medula dssea, para promover o retorno mais rapido da fungdo cognitiva em
pacientes com lesdo cerebral, e para reduzir a mortalidade em pacientes hospitalizados.
Heyland e colaboradores (2011),*2 em seu estudo observacional, mostrou que, para pacientes
de UTI de alto risco pela pontuacdo “NUTRIC” > 6 (valores de referéncia considerando
escore com IL6), aumentando para 100% da meta de energia definida, correlacionou-se
significativamente com a redugdo de mortalidade. A mortalidade mais baixa foi alcangada
com nutricdo enteral foi aquela que proporcionou > 80% da meta de energia estimada. Para 0s
pacientes de baixo risco, nenhuma correlacdo foi observada entre percentual de energia

fornecida e mortalidade.®

Alberda e colaboradores,?® em estudo prospectivo e observacional com 2884 pacientes
identificaram que o aumento das calorias estava associado com menor mortalidade nos IMC <

25kg/m? e >= 35kg/m2. Porém, ndo identificou nenhum beneficio para aqueles pacientes com
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IMC entre 25 e 35kg/mz2. Foi identificado também que a oferta adicional de 30g ptn/dia estava

associado a um risco relativo de mortalidade de 0,84 (p=0,008).

Em estudo publicado por Allingstrup et al. (2012)*° com 113 pacientes que relacionou
a mortalidade com adequacdo da oferta calorico-proteica em trés grupos divididos de
pacientes divididos por necessidades proteicas diferentes, sendo o primeiro grupo com 1,69
proteina/kg/dia, o segundo com 1,06¢g proteina/kg/dia e o terceiro com 0,79¢g proteina/kg/dia e
o resultado mostra que a anélise de sobrevivéncia de Kaplan-Meier diferiu significativamente
entre os trés grupos. No grupo de baixo requerimento proteico, a probabilidade de
sobrevivéncia pela analise de Kaplan-Meier foi de 49% no dia 10, em comparacdo com 79% e
88% nos grupos de médio e alto requerimento de proteina no dia 10, respectivamente.
Mostrando que ndo a mortalidade, mas a sobrevida possui relacdo direta com a oferta

proteica.

Outro estudo de coorte prospectivo observacional em uma unidade de terapia intensiva
com 886 pacientes sob ventilagdo mecanica, a oferta nutricional foi guiada por calorimetria
indireta com oferta proteica de pelo menos 1,2 g / kg. A anélise foi feita sob pacientes que
atingiram meta cal6rica e proteica, apenas a meta caldrica ou que ndo atingiram nenhuma das
metas previstas. O estudo mostrou que a defini¢do e obtencdo de metas de energia e proteina
personalizados para essa populacdo reduziu em 50% a mortalidade hospitalar em 28 dias
guando comparado com aqueles pacientes que ndo alcangcam o alvo previsto. O presente
estudo também mostrou que atingir as metas de nutricdo predefinidos é viavel em um centro

dedicado com foco em nutricéo clinica.®

Apesar da escassez de estudos que avaliem o paciente critico a longo prazo, as
evidéncias indicam que apenas 8% desta populacdo retorna com sua capacidade funcional
total 1 ano apos a alta.®? As estimativas apontam que de 5 a 10% da populacio que sobreviveu
ao tratamento intensivo tornam-se doentes criticos crénicos.?° e um dos aspectos do manejo
desses pacientes que tem a possibilidade de otimizar a fungdo e sobrevivéncia este

relacionado com a terapia nutricional adequada.®?

A disfungcdo muscular estd diretamente relacionada com a imobilidade, o balanco
hidrico excessivamente positivo, a hiperglicemia e a inadequagdo com esquemas de pausa na
sedacdo. Abordagens multidisciplinares mostram-se mais eficientes em atenuar esse
desequilibrio gerados pelo insulto agudo ja nas primeiras horas de ventilagdo mecénica.®® Para

esses pacientes acometidos pela sarcopenia na unidade de terapia intensiva, estabelecer
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instrumentos adequados de monitorizacdo da terapia nutricional parecer ser a estratégia ideal

para atenuar os efeitos deletérios da perda de massa corporal magra a medio e longo prazo.

Como uma medida para atenuar o intenso catabolismo associado ao doente critico que
contribui com o agravamento da desnutri¢do, iniciar nutricdo enteral (NE) oferece varias
vantagens, incluindo a protecdo da integridade da mucosa intestinal, a reducdo das taxas de
infecgdo, atenuacdo da morbidade e mortalidade. Diretrizes e consensos recomendam o inicio
da NE em 24 a 48 horas ap6s a admissdo unidade de terapia intensiva (UTI).G® Ha
evidéncias de que a NE precoce também pode atuar na mediacdo de marcadores pro-
inflamatdrios quando comparada com a NE tardia, mostrando que o cortisol estd aumentado
naqueles pacientes que recebem nutricdo enteral tardia, sugerindo que a nutricdo enteral
precoce poderia impactar em menor catabolismo associado.’

Apesar de evidente o impacto deletério da desnutricdo em pacientes graves, as causas
da diferenca entre as recomendacdes e 0 que efetivamente os doentes criticos recebem sao
multifatoriais. Estudos de associacdo entre calorias e proteinas mostram que 0s pacientes que
recebem menores ofertas energéticas apresentam maior risco de mortalidade na UTI.®
Evidéncias sugerem menor incidéncia de mortalidade quando relacionada com nutricéo
enteral infundida acima de 80% da meta de energia estimada. °

Alberda e colaboradores (2009)'° demonstraram uma relacdo significativa entre a
oferta energética recebida nos primeiros 12 dias e 60 dias subsequente e mortalidade e dias
livres de ventilagdo mecénica. O efeito do aumento da oferta de nutricdo sobre esses
resultados pareciam ser maiores pacientes com Indice de Massa Corporal (IMC) < 25 kg/m? e
> 35 kg/m2. Heyland e colaboradores (2011)!! examinaram a relacdo entre a quantidade
energética administrada e a mortalidade. Os resultados apontam que 0s pacientes que
receberam mais de dois tercos da sua prescri¢cdo caldrica estio menos propensos a Obito do
que aqueles que recebem menos de um terco da prescricao dietética.

Embora iniciar precocemente nutri¢do enteral na unidade de terapia intensiva seja uma
estratégia associada a melhores desfechos clinicos, realizar avaliagdo do risco nutricional na
admissdo identificando quais pacientes mais se beneficiariam de abordagem nutricional
agressiva faz-se necessario devido a heterogeneidade da populacdo de pacientes criticos e
efeitos diferenciados da terapia nutricional conforme analises de subgrupos (categorizados por
IMC e tempo de internacdo na UTI) *2

Considerando a necessidade de avaliacdo de risco nutricional para identificacdo dos

pacientes que mais se beneficiam de terapia nutricional precoce/agressiva, a associacdo da
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terapia nutricional inadequada com mortalidade na UTI e desenvolvimento de doenca critica
cronica e a auséncia de estudos que tenham avaliado o escore “NUTRIC” em diferentes

subgrupos de pacientes criticos.

3. MARCO CONCEITUAL ESQUEMATICO

Alto risco
Baixo risco ]
Internacdo NUTRIC ) Mortalidade
na UTI SCORE
Alto risco

Cirargico

Baixo risco

S —
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4. HIPOTESE E JUSTIFICATIVA DO ESTUDO

Embora diferenciar o risco nutricional na admissdo do paciente critico, identificando
aqueles que mais se beneficiariam de abordagem nutricional agressiva esteja bem descrito na
literatura, a associacdo da terapia nutricional inadequada com mortalidade na UTI,
desenvolvimento de doenca critica cronica e a auséncia de estudos que tenham avaliado o
escore “NUTRIC” em diferentes populagdes, insere-se a relevancia da avaliacdo do
desempenho deste instrumento na predicdo de mortalidade em subgrupos de pacientes

criticos.
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5. OBJETIVOS

5.1.OBJETIVO PRIMARIO

Avaliar o desempenho do escore de risco nutricional “NUTRIC” na predi¢do de mortalidade

em diferentes subgrupos de pacientes criticos.
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ABSTRACT

Background: Malnutrition is highly prevalent in the hospital environment and is associated
with unfavorable clinical outcomes. Evidence suggests that early identification of nutritional
risk and implementation of adequate nutritional therapy could be a strategy related to the
reduction of mortality in critically ill patients with high nutritional risk. The objective of this
study was the evaluation of the performance of the Nutrition Risk in the Critically Il -

NUTRIC "in predicting the mortality rate in different subgroups of critically ill patients.

Materials and methods: Historically, evaluating adult patients (> 18 years) admitted to the
Intensive Care Unit (ICU) from January 2015 to December 2016, who underwent nutritional
risk screening using the NUTRIC tool. Patients were classified according to the reason for
admission clinical or surgical. The outcomes evaluated were the mortality in the ICU,
hospital, need for mechanical ventilation (MV), tracheostomy and chronic critical illness.
Statistical tests for independent samples and Poisson regression were performed to compare
variables and predict outcomes. Statistical analyzes were conducted with support from the
statistical package SPSS v21.0.

Results: 262 patients were included. Clinical patients showed a higher prevalence of high
nutritional risk (66.7% vs 21.8% and 33.3% vs 78.2%, p <0.001). For both subgroups
evaluated, patients with high nutritional risk showed higher hospital mortality and need for
MV. After adjustment for origin and gender, surgical patients with high nutritional risk
presented a relative risk of (RR) 3.36 (95% ClI, 1.57-7.22, p = 0.002) and RR clinical patients
2.28 (95% CI) 1.23-4.23, p = 0.009).

Conclusion: The NUTRIC score was able to distinguish critical patients, clinical and surgical

patients with similar performance in both subgroups.

Key Words: nutrition assessment; nutrition therapy; critical care; mortality; APACHE.
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INTRODUCTION

Malnutrition is considered the most common disease in Brazilian hospitals, with a
high prevalence. However, it is still an undiagnosed problem in hospitalized patients and is
associated with worse clinical outcome. * Evidence indicates malnutrition as an independent
variable for mortality.?2 Secondary complications to malnutrition directly increase the hospital

Costs.

In critically ill patients, catabolism is accentuated which further contributes to
malnutrition associated with health care. As a measure to attenuate the intense catabolism
associated with critical illness initiation enteral nutrition (EN) can offer several advantages,
including protection of intestinal mucosal integrity, the reduction of infection rates,
attenuation of morbidity and mortality. Guidelines and consensuses recommend the initiation
of EN within 24 to 48 hours after admission to intensive care unit (ICU).®® There is evidence
that early EN may also act in the mediation of pro-inflammatory markers when compared to
the late EN, showing that cortisol is increased in patients receiving late enteral nutrition,

suggesting that early enteral nutrition could impact less associated catabolism.’

The early initiation of enteral nutrition in critically ill patients has been pointed out in
the literature as a strategy associated with better clinical outcomes. Therefore, identifying
patients with nutritional risk at ICU admission indicating which patients could benefit from an
aggressive nutritional approach is necessary because of the heterogeneity of the population of
critically ill patients and differentiated the effects of nutritional therapy according to subgroup

analyzes (categorized by BMI and hospitalization time in the ICU) 2

Nutrition Risk in the Critical 11l - NUTRIC score is a nutritional risk classification tool
developed specifically for critically ill patients. It classifies patients at low and high
nutritional risk according to age, severity of the critical illness, amenities, length of hospital
stay prior to ICU admission, and degree of inflammation. It has been developed and validated
in a general population of critically ill patients. Testing their performance in different centers
and especially in specific subgroups of patients in the ICUs can help in the adhesion of this

tool by the ICU services as an instrument for nutritional risk assessment.
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The objective of this study was to test the performance of the NUTRIC score in two
classes of critically ill patients: clinical and surgical, admitted to a private ICU in southern

Brazil.
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MATERIALS AND METHODS

Observational study of the historical cohort type performed at the ICU of a private
hospital in the south of Brazil. It included adult patients (> 18 years), both sexes, admitted to
the ICU between January 2015 and December 2016, who underwent nutritional risk screening
through the "NUTRIC" score. Patients with defined therapeutic limitations and the ones who
evolved to death or discharge from the ICU in less than 24 hours were excluded. In order to
report the results, STROBE statement was utilized 3,

Epidemiological and clinical data were obtained from the records of patients' records
with the assistance of a standardized instrument. The variables analyzed were age, sex,
comorbidities, reason for ICU admission, Sequential Organ Failure Assessment (SOFA), and
Acute Physiology and Chronic Health Evaluation (APACHE) Il. Patients were classified into
two subgroups according to the reason for ICU admission: clinical or surgical. The outcomes
evaluated included ICU and hospital mortality, time of invasive mechanical ventilation
(IMV), diagnosis of persistent critical illness (defined as those patients who require invasive
ventilatory support for three or more weeks or who have undergone a tracheostomy by
prolonged mechanical ventilation ).

The nutritional risk assessment was obtained from the patients' charts and stratified
according to the proposed classification of the "NUTRIC" score. The score was proposed
based on the age, severity of the disease reflected in the APACHE Il and SOFA scores,
comorbidities, hospital days until admission to the ICU, including whether or not
inflammation assessed by interleukin 6 levels. The classification utilized was the instrument
modified that does not use interleukin-6, being considered with high risk those patients with
score > 5 and low risk O - 4 points. The final NUTRIC score was correlated with mortality and
identified the interaction between the nutritional intervention and the outcome. The project
was approved by the research ethics committee under # 2018-0443 and is in accordance with
Resolution No. 466 of December 12, 2012 of the National Health Council.** Considering the
methodological characteristics of the study was requested and granted exemption consent of
the participants. The researchers signed a Term of Commitment to Utilize Data to

contemplate aspects of confidentiality and privacy.
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Statistical Analysis

The sample size calculation was performed in the WIinPEPi program (Programs for
Epidemiologist for Windows) version 11.43. For a significant level of 5%, power of 90% and
a difference in the incidence of mortality in the Intensive Care Unit by 30% according to
groups NUTRIC (0 to 4 and 5 to 9) (Heyland et al., 2011), a total of 98 patients were obtained

in each subgroup, requiring a total of 196 patients.

The quantitative variables were summarized as median * standard deviation or median
and interquartile range. Qualitative variables were expressed as absolute and relative

frequencies. The normality of the variables was tested utilizing the Shapiro-Wilk test.

The association between the severity of the nutritional risk assessed by the NUTRIC
score and the outcomes (hospital mortality, ICU mortality, need for MV and Tracheostomy)
in the different populations were assessed by Pearson's chi-square test or Exact Fisher. To
control the confounding factors, the Poisson regression model was applied to the hospital
mortality and ICU mortality outcomes, using as reference category the low nutritional risk.
The measure of effect used was Relative Risk (RR) in conjunction with the confidence

interval of 95%.

The level of significance was 5%. Statistical analyzes were performed with the support

from the statistical package SPSS v21.0.



35

RESULTS

A total of 262 patients were included. Table 1 describes the epidemiological and
clinical characteristics according to subgroup (clinical or surgical). The group of clinical
patients were characterized for being higher age (73.8 = 17.2 vs. 67.3 = 16.7, p = 0.002),
55.8% were from the emergency and presented infection / sepsis as the most prevalent reason
for hospitalization (45%). The group of surgical patients were admitted for
gastroenterological or hepatic causes (19%), orthopedic (15.5%) and vascular or plastic
(14.1%). In relation to the severity of the disease, the patients presented higher SOFA score (4
[2-6.8] vs 2 [1-4], p-value <0.001) and APACHE Il score (21.7 £ 7.1 vs .16.0 + 7.1, p-value
<0.001) when compared with surgical patients. There was not a difference between the

evaluated population regarding sex.

Nutritional characteristics are presented in table 2. Clinical patients showed higher
prevalence of high nutritional risk while surgical patients had low nutritional risk (66.7% vs
21.8% and 33.3 vs 78.2, p <0.001, respectively).

A summary of the association between the severity of nutritional risk and outcomes
according to clinical or surgical subgroup is presented in table 3. The clinical patients who
were classified as high risk had higher hospital mortality and need for MV when compared to
the patients with low risk. For the subgroup of surgical patients, high nutritional risk was
associated with higher hospital mortality, need for mechanical ventilation. There were no

significant associations in relation to ICU mortality and the need for tracheostomy.

Poisson regression was performed to evaluate performance of the classification of
severity of nutritional risk, for prediction of ICU and hospital mortality, adjusted for origin
and gender. Surgical patients with high nutritional risk had 3.36 times the risk of death in the
hospital when compared to patients with low risk. Similarly, clinical patients with high
nutritional risk presented 2.28 times the risk of death in the hospital when compared to
patients with low risk. When evaluated in ICU mortality, no significant effect was observed

between nutritional risk and the outcome adjusting for origin and gender. (Table 4).



Table 1. Epidemiological and Clinical Characteristics of critically ill patients according to

subgroup.
CLINIC SURGICAL OVERALL P

CHARACTERISTICS (n =120) (n =142) (n=262) VALUE
Age, years 73,8+ 17,2 67,3+ 16,7 70,3+£17,2 0,002
Gender 0,273
Male 64 (53,3) 65 (45,8) 129 (49,2)

Female 56 (46,7) 77 (54,2) 133 (50,8)
SOFA 4 (2-6,8) 2 (1-4) 3(1-5) <0,001
APACHE II 21,7+7,1 16,0+7,1 18,6 £7,6 <0,001
Origin <0,001
Emergency 67 (55,8) 25 (17,6) 92 (35,1)
Ward 53 (44,2) 117 (82,4) 170 (64,9)
Reason for Admission <0,001
Sepsis Infection 54 (45) * 0(0,0) 54 (20,6)
Cardiovascular 28 (23,3) 26 (18,3) 54 (20,6)
Respiratory 5(4,2) 9 (6,3) 14 (5,3)
Vascular/plastic 0 (0,0) 20 (14,1) * 20 (7,6)
Neurologic 20 (16,7) 18 (12,7) 38 (14,5)
Oncologic 3(2,5) 0 (0,0) 3(1,1)
Nephrological 0 (0,0) 4(2,8) 4 (1,5)
Gastroenterologist/hepatologic 4(3,3) 27 (19,0) * 31 (11,8)
Endocrine 4 (3,3) 1(0,7) 5(1,9)
Orthopedic 1(0,8) 22 (15,5) * 23 (8,8)
Thoracic surgery 0(0,0) 3(2,1) 3(1,1)
Gynecology/obstetrics 1(0,8) 5(3,5) 6 (2,3)
Otolaryngologist 0 (0,0) 1(0,7) 1(0,4)
Urologic 0 (0,0) 2(1,4) 2 (0,8)
Digestive tract Surgery 0 (0,0) 1(0,7) 1(0,4)
Hemodynamic 0 (0,0) 3(2,1) 3(1,1)

NUTRIC - Nutrition Risk in the Critically Ill; SOFA - Sequential Organ Failure Assessment; APACHE 11
- Acute Physiology and Chronic Health Evaluation.

Data are expressed as mean £ SD, median (P25-P75) or No. (%). Bold indicates significance, P < .05. *

Indicates residual analysis
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Table 2. Nutritional characteristics of participants according to subgroups

CLINIC SURGICAL OVERALL

CHARACTERISTICS P val
(N=120) (n=142) (n=262) ' ¢

NUTRIC 5 (4-6) 3 (2-4) 4(26) <0001

RISK BY NUTRIC <0,001

Low 40(333) 111(782) 151 (57.6)

High 80(667)  31(21,8) 111 (42.4)

Data are expressed as mean + SD or No. (%).

Table 3. Association between severity of NUTRIC nutritional risk score and clinical results

Clinical Surgical
Variables Overall High Low P Overall High Low P
(n=262) (n=133) (n=33) value (n=89) (n=24) (n=65) value
ICU mortality 25(20,8) 20(25,0) 5(12,5 0,177 12(8,5) 5(16,1) 7(6,3) 0,135

Hospital mortality ~ 52 (43,3) 43 (53,8) 9(225) 0,003 22(155) 11(355) 11(9,9) 0,002

\'\;':r?{:f‘aq:gf]' 62(51,7) 49(61,3) 13(32,5) 0,005 40(28,2) 15(484) 25(22,5) 0,009
Tracheostomy 15(125) 12(15,0) 3(75 038 8(5,6) 4(12,9) 4(3,6) 0,069

ICU: Intensive Care Unit; MV: Mechanical Ventilation.

Data are expressed as No. (%). Bold indicates significance, P <.05.

Table 4. Risk of ICU mortality and hospital mortality for patients according to the severity of the
nutritional risk NUTRIC score.

Clinical Surgical Overall
Outcomes RR (1C95%)* P RR (1C95%)* P RR (1C95%)* P
value value value
ICU mortality 1,65 (0,68-4,02) 0,268 2,27 (0,74-6,97) 0,153 2,95(1,49-5,83) 0,002
Hospital <
mortality 228(123-423) 0009  336(L57-722) 0002  368(231-586) o,

*model adjusted by gender and origin
ICU= intensive care unit

Data expressed as relative risk (C195%); Bold indicates significance, P < .05.
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DISCUSSION

In the present study we evaluated the performance of the "NUTRIC" score (was
developed and validated for critically ill patients to identify individuals in whom clinical
outcomes are potentially modifiable with adequate nutritional intervention).™ in predicting
mortality in two subgroups of critically ill patients. The high-risk cut-off point by NUTRIC
demonstrated the ability to distinguish characteristics between clinical and surgical patients in
terms of age, admission reason, disease severity, need for mechanical ventilation and
incidence of hospital mortality. Even after adjustment for gender and origin, patients at "high
risk" had a higher incidence of death. The adjusted analysis was not capable of demonstrating

such an association for ICU mortality.

Although there are criticisms about NUTRIC (16,17) regarding the characteristics
evaluated - in which variables associated with disease severity are used instead of classic
variables associated with nutritional status (BMI — Body Mass Index, weight loss and altered
food intake) - it should be taken into consideration that the hypermetabolic and inflammatory
state of critically ill patients accelerate the process of malnutrition. The severity of the disease
should be considered relevant, since the nutritional risk of the critical patient, in its broadest
concept, refers to potentially modifiable complications due to an adequate nutritional
intervention, such as infection, days on mechanical ventilation, length of stay and mortality.
(16.18) Our data showed that patients with high nutritional risk in both subgroups presented
higher in-hospital mortality when compared to low-risk patients. Several authors verified this

when evaluating the association mixed populations. 22

Despite the obvious deleterious impact of malnutrition on critically ill patients, the
causes of the difference between recommendations and what critical patients actually receive
are multifactorial. Studies of association between calories and proteins show that patients who
receive lower energetic offers have a higher risk of mortality in the ICU.8 Evidence suggests a
lower incidence of mortality when related to infused enteral nutrition than 80% of the

estimated energy goal. °

Alberda et al (2009) *° demonstrated a significant relationship between energy supply
received during the first 12 days and 60 days thereafter and mortality and days free of

mechanical ventilation. The effect of increasing nutrition supply on these results appeared to
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be greater in patients with Body Mass Index (BMI) <25 kg / m? and > 35 kg / m?. Heyland et
al (2011) ¥ examined the relationship between energy delivered and mortality. The results
indicate that patients who received more than two-thirds of their caloric prescription are less

likely to die than those who receive less than a third of their dietary prescription.

Ozbling et al (2016) 2%, evaluated a cohort of critically ill surgical patients and found a
higher mortality in 28 days and a higher incidence of postoperative complications in those
with high nutritional risk. So far, to our knowledge, this is the first study that evaluated the
association between nutritional risk measured from the NUTRIC score and clinical outcomes

according to admission category - clinical and surgical.

Critical ill patients, typically present a life support dependency. This profile patient
presents progressive consumption of physiological reserves, leading to muscle weakness,
prolonged periods of MV and consequently malnutrition.?* Our findings show that patients
with high nutritional risk in both subgroups displayed a higher incidence of MV in

comparison to low-risk patients.

Our study, although it did not show a statistically significant higher mortality in ICU,
it showed that hospital mortality is higher in patients with high nutritional risk when
compared to the ones with low risk. Data displayed in our findings were also verified in the
study performed by Mendes et al (2017)° with 1143 critical patients. The results showed that
the high nutritional risk for NUTRIC was related to longer hospital admissions, fewer MV

free days and higher mortality in 28 days.

This study has some limitations. The results are derived from single-center ICU
patients. The absence of information regarding the feeding route, time to onset NT
(Nutritional Therapy), and the achievement of the nutritional goal may be limiting in these
analyzes, although they are factors commonly monitored and collected in the ICU in which
the study was applied, patients initiate NT up to 48 hours in 95% of the cases and more than

85% receive the prescribed nutritional therapy.
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CONCLUSION

The NUTRIC score had similar performance in critically ill patients, both in the
clinical subgroup and in the surgical subgroup, in discriminating patients with high nutritional
risk. Because it is retrospective data, information loss may occur. Moreover, because it is a
single, unicentric study and still does not bring an evaluation of the impact of nutritional
therapy, further studies would be needed to assess the ability to discriminating in different
subgroups of critically ill patients, such as trauma and burned. At the same time measure the

effect of nutritional intervention on patients classified as high risk by NUTRIC.
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7. CONSIDERACOES FINAIS

O NUTRIC score foi capaz de estratificar pacientes criticos, clinicos e cirurgicos, com
desempenho semelhante nos dois subgrupos. Para avaliar a capacidade discriminatoria em
diferentes subgrupos de pacientes criticamente doentes e medir o efeito da intervencdo
nutricional em pacientes classificados como alto risco pelo NUTRIC, mais estudos s&o
necessarios.
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8. PERSPECTIVAS FUTURAS

Avaliar a ferramenta em uma populacdo que disponha de dados de adequacdo
nutricional para avaliar a interferéncia entre risco nutricional, adequacao e desfecho

Aplicar a ferramenta em subgrupos néo estudados, como o0s pacientes de trauma e a
partir das analises, considerar diferentes pontos de corte para o escore conforme subgrupo de

pacientes criticamente doentes.



