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Esta tese de Doutorado será apresentada no formato exigido pelo Programa de Pós-

Graduação em Ciências Médicas: Endocrinologia. Ela será constituída de: 1) Resumo da 

Tese; 2) Introdução; 3) Artigo de revisão já publicado no Annals of Nutrition and 

Metabolism em 2017; 4) Artigo original ainda não submetido 5) Perspectivas. 
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Resumo 

 A terapia nutricional tem um importante papel no cuidado do paciente 

hospitalizado, reduzindo o consumo muscular e mantendo o estado nutricional do 

paciente. Em paciente previamente desnutridos, é possível que um suporte nutricional 

especializado seja ainda mais benéfico.  

 Pacientes hospitalizados apresentam-se frequentemente com alteração glicêmica, 

seja por resposta ao estresse ou efeitos adversos de medicamentos e do suporte 

nutricional. A hiperglicemia, especialmente em pacientes sem diabetes, está associada a 

piores desfechos. A insulina faz parte do controle glicêmico de pacientes hospitalizados. 

Contudo, o melhor regime para administra-la ainda não está definido.  

 Dessa forma, o primeiro estudo dessa tese consiste em uma revisão sistemática de 

pacientes hospitalizados que recebem suporte nutricional para definir qual o melhor 

regime de insulina para tratar hiperglicemia desses pacientes. Essa revisão incluiu um 

total de 17 estudos e 3260 pacientes. Contudo, não foi possível determinar qual o esquema 

de insulina para controle glicêmico de pacientes hospitalizados sob suporte nutricional.  

O segundo estudo dessa tese consiste em uma coorte que avaliou o suporte 

nutricional em 342 pacientes críticos desnutridos (índice massa corporal < 20 kg/cm2). O 

estudo não mostrou associação entre mortalidade intra-hospitalar e suporte nutricional na 

primeira semana de internação na unidade de terapia intensiva. 

Palavras-chaves: terapia nutricional; desnutrição; pacientes críticos; controle glicêmico; 

insulina.  
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Introdução 

O conceito de desnutrição engloba todos pacientes com algum desequilíbrio 

nutricional1. A desnutrição contribui de forma significativa para o aumento de 

morbimortalidade, diminuição da qualidade de vida, aumento da necessidade de 

internação hospitalar e estadia prolongada no hospital1; 2; 3. Além disso, essa condição 

afeta cerca de 50% dos pacientes hospitalizados 3.  

Pacientes críticos frequentemente agravam seu estado nutricional devido a 

resposta inflamatória, estresse metabólico e imobilidade 4. As evidências atuais sugerem 

que terapia nutricional precoce (24 a 48 horas) em pacientes admitidos na unidade de 

tratamento intensivo (UTI) é capaz de alterar desfechos favoravelmente desses pacientes 

5. Contudo, nem todos pacientes críticos terão o mesmo benefício de terapia nutricional 

especializada. O efeito favorável pode ser mais evidente em pacientes com estado 

nutricional inadequado quando comparado com pacientes eutróficos 6; 7. A incapacidade 

de fornecer um aporte calórico e proteico adequado para os pacientes está associada à 

perda de massa magra, maior mortalidade e aumento no tempo internação hospitalar 4; 7.  

Dessa forma, as diretrizes de nutrição orientam que pacientes hospitalizados em 

enfermarias incapazes de ter alimentação adequada por via oral (≥60% das necessidades 

calóricas) por mais de sete a 14 dias devem ser candidatos a suporte nutricional 

especializado 8. O aporte nutricional pode ser ofertado nessas condições através de 

nutrição enteral ou parenteral, variando conforme o caso, porém a via preferencial é a 

enteral. A via enteral oferece a vantagem de manter a integridade estrutural e funcional 

do trato gastrointestinal e reduzir a resistência insulínica, além de oferecer um aporte 

calórico e proteico para manter a massa magra 7. 

Em pacientes críticos as atuais diretrizes europeias e americanas de medicina 

intensiva recomendam o inicio de nutrição enteral precoce (24-48 horas da admissão na 
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UTI) naqueles pacientes que não podem receber dieta via oral9; 10. A recomendação para 

o momento de inicio da nutrição parenteral em pacientes críticos considera o estado e 

risco nutricional, sendo sugerido inicio precoce (48-72 horas) naqueles pacientes de alto 

risco ou desnutridos em que a nutrição enteral não é possível e para pacientes de baixo 

risco o inicio deve ser após uma semana na UTI 9.  

 Neste sentido a avalição do risco nutricional nos pacientes críticos torna-se de 

extrema importância na tomada de decisão. Tradicionalmente, avaliações de risco 

nutricionais consideram os pacientes críticos como de alto risco, não estratificando, 

entretanto, esse mesmo grupo de pacientes. Os pacientes de mais alto risco, por exemplo, 

poderiam se beneficiar de uma tentativa mais agressiva de atingir o alvo calórico, embora 

este seja ainda um tema controverso 7; 11. A maioria dos escores de risco nutricional não 

foram validados na UTI e consideram principalmente o estado nutricional isoladamente 

do paciente, não considerando a gravidade da situação clínica 7. O escore NUTRIC foi 

avaliado em pacientes críticos e leva em consideração a idade, a gravidade da doença 

(escore APACHE II e SOFA), número de comorbidades, dias de admissão hospitalar 

prévios à admissão na UTI e nível de interleucina 6 11. A adequação do aporte calórico 

modifica a associação entre o escore e a mortalidade em 28 dias 11.  

Além de avaliar o risco nutricional desses pacientes também é importante 

classificar seu estado nutricional. A Organização Mundial da Saude (OMS) classifica 

desnutrição no adulto segundo o IMC como leve (IMC 17 – 18,49 kg/m2) moderada (IMC 

16 – 16,99 kg/m2) e grave (<16 kg/m2) associado ou não a edema 12. Contudo em 

pacientes críticos um índice de massa corporal (IMC) inferior a 20 kg/m2 já está associada 

a maior mortalidade, mas não está definido o impacto que a terapia nutricional adequada 

tem nesses pacientes 13; 14; 15. 
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 Em condição de estresse como a que ocorre no paciente crítico, em especial 

naqueles com status nutricional alterado associado a baixo peso, o aporte calórico 

adequado através de suporte nutricional especializado é prioritário. Entretanto, deve ser 

lembrado que o suporte nutricional nesta população pode estar associado a complicações 

ou situações de risco, como a hiperglicemia.  A hiperglicemia é um evento frequente em 

pacientes que recebem nutrição especializada, podendo ocorrer em até 30% e 50% dos 

pacientes em regime de nutrição enteral e parenteral respectivamente 16.  Ainda, a 

presença da hiperglicemia está associada a uma maior taxa de complicações e 

mortalidade8; 17. A ocorrência de hiperglicemia não se restringe a pacientes com diabetes 

mellitus. Alguns dados sugerem que os desfechos são piores em pacientes com 

hiperglicemia durante a internação sem o diagnóstico prévio de diabetes 18. De fato, a 

avaliação e manejo adequado, da hiperglicemia em pacientes submetidos a suporte 

nutricional não deve ser subestimada quando do emprego da terapia de nutrição 

especializada. Em 2001 o ensaio clínico randomizado em pacientes críticos cirúrgicos 

mostrou uma redução de mortalidade com controle rigoroso (80-110 mg/dl) quando 

comparado com controle convencional (180 – 200 mg/dl) 19. O estudo randomizado 

multicêntrico NICE-SUGAR mostrou aumento de mortalidade com controle glicêmico 

rigoroso (81-108 mg/dl) comparado com controle convencional (140-180 mg/dl) 20. As 

recomendações atuais quanto ao alvo glicêmico para pacientes consistem em manter 

valores de glicemia abaixo de 180 mg/dl em paciente críticos e, dessa forma, intervenções 

devem ter inicio quando glicemia estiver acima de 150 mg/dl 21. A Sociedade Americana 

de Endocrinologia sugere para pacientes hospitalizados manter a glicemia entre 100-140 

mg/dl antes das refeições e abaixo 180 mg/dl em medida randômica 22. 

O controle glicêmico em pacientes hospitalizados passa normalmente por ajustes 

no conteúdo da dieta e uso de terapias farmacológicas 16; 18. As dietas enterais para 
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controle glicêmico apresentam menor quantidade de carboidratos e maior quantidade de 

gordura monossaturada, fibras e frutose quando comparadas com a dieta enteral padrão 

23.  Um ensaio clínico randomizado mostrou que uso de dietas específicas para diabetes 

estavam associadas a redução da necessidade de insulina, melhor controle glicêmico, 

redução da taxa de infecção quando comparada com as dietas convencionais 24.  

O principal tratamento farmacológico da hiperglicemia em paciente 

hospitalizados é a insulina. O regime de insulina para pacientes hospitalizados varia de 

insulina endovenosa contínua, insulina subcutânea de intermediária, longa e rápida e 

ultrarrápida ação em diferentes esquemas e ajustes, além da prática de acrescentar 

insulina na nutrição parenteral dos pacientes. A eficácia e segurança desses regimes de 

insulina ainda não está clara 23.  

Diante do exposto os dois artigos que compõe essa tese de doutorado abordam: 

- Revisão sistemática com meta-analise sobre o papel de diferentes regimes de 

insulinoterapia no controle da hiperglicemia associada ao suporte nutricional em 

pacientes hospitalizados. 

- O impacto do suporte nutricional em pacientes críticos de baixo peso na 

mortalidade intra-hospitalar através de um estudo coorte prospectivo realizado em dois 

hospitais de Porto Alegre.  
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PERSPECTIVAS 

 

O primeiro artigo dessa tese consiste de uma revisão sistemática sobre diferentes regimes de 

insulina no tratamento da hiperglicemia em pacientes hospitalizados sob suporte nutricional. Não foi 

possível, contudo, determinar qual regime é mais eficiente e seguro. Novos estudos, especialmente 

ensaios clínicos randomizados de boa qualidade, são necessários para definir qual a melhor forma de 

tratar essa complicação do suporte nutricional especializado. 

Já o segundo trabalho avaliou o impacto do suporte nutricional em pacientes críticos desnutridos 

em mortalidade intra-hospitalar. Nesse estudo de coorte não houve benefício em uma terapia 

nutricional mais agressiva na primeira semana de internação com relação a mortalidade intra-

hospitalar. As possíveis complicações da terapia nutricional, como distúrbios eletrolíticos e síndrome 

de realimentação, também não ocorreram de forma mais frequente naqueles que iniciaram 

precocemente o suporte nutricional. Esse resultado traz maior segurança para inclusão desses 

pacientes em futuros estudos de nutrição em paciente crítico. No passado, pacientes desnutridos foram 

excluídos de estudos por acreditar que teriam maior benefício da terapia nutricional.  

Também com objetivo de esclarecer melhor o benefício da terapia nutricional e suas 

complicações temos dois projetos em andamento. O primeiro uma análise secundária do banco de 

dados dos pacientes desnutridos para avaliar se a hiperglicemia nessa população também está 

associada a maior mortalidade e qual sua associação com o suporte nutricional. O segundo consiste 

no seguimento de um ano dos pacientes desnutridos através de ligação telefônica para avaliar se a 

terapia nutricional na primeira semana de UTI afeta a funcionalidade desses pacientes em longo 

prazo.  

 

 
 


	TESE DE DOUTORADO
	MARINA VERÇOZA VIANA
	MARINA VERÇOZA VIANA
	Orientadores:
	Porto Alegre, março de 2018.
	DEDICATÓRIA
	AGRADECIMENTOS
	SUMÁRIO
	Agradecimentos ........................................................................................... V
	Capítulo 4: Artigo original ………………………….…………………….. 56
	LISTA DE TABELAS E FIGURAS
	LISTA DE ABREVIATURAS
	APACHE II – Acute physiology and chronic health evaluation II
	Resumo
	Introdução
	Short Title: Insulin regimens to treat hyperglycemia in hospitalized patients
	Authors:
	Marina Verçoza Viana, MD, MSc a,b
	Corresponding author and reprint requests:
	Marina Verçoza Viana
	Abstract
	The Van den Berghe et al. [6] seminal randomized clinical trial (RCT) conducted in critically ill surgical patients demonstrated that treatment of hyperglycemia by continuous intravenous insulin administration attaining strict glycemic control (80 - 1...
	This systematic review included 17 studies, six RCTs and 11 cohort studies, design to evaluate diverse insulin regimens used to treat hyperglycemia and comprised 3,260 hospitalized patients receiving enteral, parenteral, or mixed nutritional support. ...
	A post hoc analysis of the NICE-SUGAR trial revealed that hypoglycemia was strongly associated with mortality [37] and guidelines recommend that insulin infusion programs have to be coordinated with nutritional support intervention to minimize the ris...
	Figure Legends
	Table 1: General characteristics of studies included in the systematic review
	Parenteral Nutritional Support
	Table S1. Characteristics of insulin regimens and nutritional support in the studies included in the systematic review.
	Table S3. Quality assessment of cohort studies included in the systematic review.
	Authors:
	Corresponding author and reprint requests:
	Marina Verçoza Viana
	Word count: 2595
	Abstract
	Introduction
	Methods
	Statistical analysis
	Results
	Patient profiles and overall mortality
	First evaluation: non-fed versus early-fed
	Secondary outcomes
	Discussion
	Conclusion
	Figure Captions:
	Supplemental Fig. 1 shows the study design and logistics
	Table 1. Guideline recommendations for nutritional support in malnourished patients
	Supplemental Figure 1. Study design and logistics

