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Resumo

Introdugéo: Os insultos inflamatérios agudos, sepse em particular, sdo muito
frequentes em Unidades de Terapia Intensiva Pediatrica, estando associados a
importantes disturbios metabdlicos. Sabe-se pouco sobre os padrbes
metabdlicos encontrados no paciente pediatrico grave, e sobre como os
diversos graus de gravidade clinica se associam com estes padroes.

Objetivos: Avaliar o estado metabdlico de pacientes pediatricos em ventilagéo
mecanica, através de calorimetria indireta. Verificar a adequagao do aporte
caldrico oferecido em relagéo ao gasto energético aferido.

Materiais e Métodos: Afericdo do gasto energético em repouso através de
calorimetria indireta. Classificacdo dos pacientes com relagdo ao estado
metabdlico e a adequacdo da oferta caldrica nas primeiras 48 horas de
ventilacdo mecanica e nas ultimas 24 horas antes da suspensao da ventilagcio.
Resultados: Foi observada uma tendéncia importante ao hipometabolismo,
principalmente no primeiro momento de avaliagdo, havendo uma distribuicdo
equilibrada do estado metabdlico antes da suspensao da ventilagdo mecanica.
Nao foi observada diferenga significativa entre os diversos niveis de gravidade
estudados. Observou-se ainda uma tendéncia a superalimentacgao,
particularmente entre lactentes.

Conclusao: A predominancia de hipometabolismo foi compativel com dados
encontrados na literatura, correlacionando-se com aspectos fisiopatoldgicos
especificos do paciente pediatrico grave. Este grupo de pacientes esta sob
risco de superalimentacéo, reafirmando a importadncia da calorimetria indireta

como ferramenta de afericdo das necessidades energéticas.



Abstract

Introduction: Acute inflammatory injury, especially sepsis, is very commom in
Pediatric Intensive Care Units, and is associated with severe metabolic disturbs.
Little is known about the metabolic patterns found in critically ill children, and
about associations between those patterns and the different degrees of disease
severity.

Objectives: Assess the metabolic state found in mechanically ventilated
pediatric patients, through indirect calorimetry. Assess the adequacy of
nutritional support in face of the energy expenditure.

Materials and Methods: Energy expenditure measurement using indirect
calorimetry. Assessment of metabolic state and caloric intake adequacy in the
first 48 hours of mechanical ventilation and in the final 24 hours before
suspension of ventilation.

Results: There was an important tendency of hypometabolism, especially in the
first assessment. This finding was sustained in all of the clinical severity levels
studied. There was also a tendency of overfeeding, especially among infants.
Conclusion: The predominance of hypometabolism was consistent with
literature data. This trend correlates to specific pathophysiological aspects of
the pediatric critically ill patient. This group of patients is under risk of
overfeeding, reaffirming the role of indirect calorimetry as a tool for assessment

of energetic needs.
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1 - Introdugao

Cada vez mais, em todos os campos do conhecimento médico, se
reconhece a importancia fundamental do suporte nutricional. Seja na
orientagdo ambulatorial, ou na abordagem ao paciente internado, sabe-se que
uma terapia nutricional adequada é fator decisivo na manuteng¢ao do estado de
saude, ou ainda, na recuperacgao de quaisquer estados patolégicos (Hulst et al.,
2005).

Da mesma forma, sabe-se que um suporte nutricional reduzido,
inadequado ou mesmo excessivo, pode ser extremamente deletério para a
saude. Isto se torna particularmente verdadeiro no ambiente de terapia
intensiva, ou seja, no cuidado aos pacientes graves. Estes pacientes,
particularmente em pediatria, sdo muito suscetiveis as consequéncias da
subalimentacao e da superalimentacgao (Plank et al., 2003).

Historicamente sempre foram procuradas maneiras de determinar com
precisdo o gasto caldrico diario de pacientes nas mais diversas condigdes
clinicas. Isto poderia orientar com exatiddo a quantidade, ou mesmo, a
variedade de nutrientes oferecidos. Dai surgiram as equacgdes de determinagao
do gasto energético em repouso, ferramentas até hoje muito utilizadas para
orientar a prescricdo de dietas em todo o mundo (Mehta et al., 2009).

A calorimetria indireta, método nao invasivo de mensuragdo do gasto
energético em repouso através da analise das trocas gasosas respiratorias,
surge entdo como o padrdo ouro na determinagao das necessidades caloricas

dos pacientes (Epstein et al., 2000). White et al., 2000 mostraram que, em



individuos saudaveis, as equagbes estimam com boa acuracia o gasto
energético em repouso, com relagao a calorimetria.

Entretanto, em pacientes graves, Verhoeven et al. (1998) e Martinez et
al. (2004), utilizando tanto as equacbes supracitadas quanto outras
especificamente concebidas para o uso em pacientes graves, mostraram que
nenhuma delas se compara a calorimetria. Isto faz da calorimetria um método
fundamental na orientagdo da terapia nutricional em um grupo de pacientes
especialmente dependentes desta terapia: os pacientes graves.

As doengas graves mais frequentes, de alta prevaléncia no ambiente de
Unidades de Terapia Intensiva, causam profundas alteragdes metabdlicas
(Kumar et al., 2003). Em pacientes pediatricos, estas alteragdes sao
particularmente imprevisiveis, tornando o uso da calorimetria ainda mais
importante para um melhor conhecimento dos mecanismos de doenga grave
em pediatria, assim como para uma melhor orientacdo da terapia nutricional
(Framson et al., 2007).

Neste estudo, buscou-se mensurar o gasto energético em repouso de
pacientes pediatricos graves, correlacionando-os com o gasto energético
estimado por equacdes, e com os critérios de gravidade ja estabelecidos na

classificagao e abordagem destes pacientes.



2- Justificativa

A terapia intensiva pediatrica, como especialidade médica
individualizada, é relativamente recente. Nos ultimos 20 anos, tem havido um
crescimento importante, ndo apenas no conhecimento sobre o tema, como no
numero de unidades e, consequentemente, leitos em terapia intensiva
pediatrica. Ainda assim, é frequente na nossa pratica nos depararmos com a
falta de leitos de terapia intensiva pediatrica disponiveis para a populagcao
usuaria do sistema publico de saude (Barbosa et al., 2002).

Ao observamos este quadro, fica claro que estratégias que permitam
uma melhor qualidade na assisténcia prestada em Unidades de Terapia
Intensiva (UTI) pediatricas podem, além de reduzir os indices de morbi-
mortalidade, contribuir para periodos de internagdo mais curtos. Por sua vez,
isso possibilitaria um aumento na disponibilidade de leitos de terapia intensiva
pediatrica para a populacgao.

Dentro deste contexto, a Unidade de Pacientes Graves (UPG) do
Instituto Fernandes Figueira (IFF-Fiocruz) se coloca como parte integrante do
sistema publico de saude, prestando assisténcia em terapia intensiva a
pacientes da faixa etaria entre um més e dezessete anos. A UPG/IFF é uma
UTI com seis leitos, que recebe tanto pacientes do IFF que apresentem
intercorréncias clinicas, quanto pacientes externos, atendidos em outras
unidades, que evoluam com gravidade e necessidade de internacédo em UTI.
Além disso, a UPG também recebe pacientes em pds-operatério imediato de

grandes cirurgias.



O paciente pediatrico grave, internado em UTI, em muitos casos
apresenta doencgas que cursam com desequilibrio metabdlico importante. Isto é
particularmente importante em casos de sepse e Sindrome da Resposta
Inflamatoria Sistémica (SIRS), que s&o duas das causas mais frequentes de
internagdo em unidades de terapia intensiva. Portanto, torna-se necessario o
conhecimento cada vez mais profundo sobre as necessidades energéticas
deste paciente, tanto como ferramenta de compreensao dos mecanismos de
doenca, quanto como orientacdo em relacdo a terapia nutricional a ser
empregada (Kumar et al., 2003).

Nas ultimas décadas, o monitoramento metabdlico através da
calorimetria vem sendo adotado em funcdo da facil execugdo que permite a
sua realizacao a beira do leito. A partir de 1994 este método foi validado para
criangas em ventilagdo mecanica e aparelhos foram desenvolvidos permitindo
a realizacdo de exames em lactentes e neonatos (Joosten et al., 2000). O
suporte nutricional € essencial no paciente pediatrico grave para superar os
disturbios metabdlicos, manter os mecanismos de defesa e promover a
reparagao tecidual (Hulst et al., 2005).

Assim, uma pesquisa que possibilite compreender os padrdes de
disturbios metabdlicos encontrados em pacientes pediatricos graves contribuira
para uma terapia nutricional mais precisa, além do maior conhecimento sobre a
evolucado clinica destes pacientes. Com isso, pode-se obter melhora na
qualidade de assisténcia, com reducdo da morbi-mortalidade e do tempo de
internacdo em UTI.

Atualmente podemos observar que ha, na literatura cientifica, uma busca

continua por maneiras de compreender melhor o paciente grave. No campo



especifico da calorimetria e do monitoramento metabdlico, diversos trabalhos
buscaram validar formas alternativas de se estimar o gasto energético,
particularmente através de equagdes (White, et al.,2000; Warhlich e Anjos,
2001). Todos estes artigos concluiram que nenhuma das equagdes propostas &
equivalente a calorimetria indireta, que segue como o padrdo ouro. Além disso,
no ambiente da terapia intensiva (pediatrica, adulta e neonatal), tém-se
buscado padrdes de gasto energético alterados nos pacientes graves (Khoram-
Sefat et al., 1999; Martinez et al., 2004). Particularmente na terapia intensiva
pediatrica, este tem sido o foco central de muitas pesquisas, ja que os
resultados mostram que a resposta hipermetabdlica quase sempre observada
em adultos com SIRS e sepse ndo se apresenta em criangas (Framson et al.,
2007).

Finalmente, outra vertente comum nos estudos recentes sobre
calorimetria indireta € a busca da adequacao entre a necessidade caldrica
mensurada e o aporte oferecido como terapia nutricional, avaliando a presenca
de subalimentag&o ou superalimentagéo (Hulst et al., 2005).

Em consonadncia com estes dados, o presente estudo busca a
compreensao dos padrées de gasto energético em pacientes pediatricos
graves, de acordo com seus diferentes critérios clinico-laboratorais de
gravidade, e ainda a obtengdo de mais informacdes sobre as caracteristicas e
resultados da assisténcia deste tipo de paciente dentro do nosso contexto
social e geografico.

Esta dissertacdo de mestrado esta inserida nos seguintes projetos:
PCLO7 “Validacdo de protocolos clinicos para evidenciar marcadores

prognosticos para a rede de assisténcia ao paciente pediatrico critico — VPPDT
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— Fiocruz” e “Espectroscopia por bioimpedancia elétrica com marcadores de

prognosticos e indicadores de gravidade pediatrica”, financiado pela FAPERJ.
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3- Objetivo geral

1. Avaliar o estado metabdlico de pacientes pediatricos em ventilagdo

mecéanica, através de calorimetria indireta

3.1- Objetivos especificos

1. Comparar o gasto energético aferido por calorimetria indireta com o gasto
energético estimado através de equagdo estabelecida para pacientes

saudaveis.

2. Descrever os padroes metabdlicos encontrados segundo classificagdo da
gravidade do quadro inflamatério, tipo de lesdo pulmonar e grau de disfungao

organica.

3. Verificar a adequagao do aporte caldrico oferecido, em relagdo ao gasto

energeético aferido por calorimetria indireta.
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4- Quadro teorico

4.1- Calorimetria Indireta

A calorimetria indireta € um meétodo ndo-invasivo que determina as
necessidades nutricionais e a taxa de utilizacdo dos substratos energéticos a
partir da estimagdo do consumo de oxigénio e da producédo de gas carbdnico
por analise do ar inspirado e expirado pelos pulmbes (Diener, 1997).
Historicamente, foi criada e desenvolvida como ferramenta de determinacao do
gasto caldrico diario em pessoas de diversas origens e caracteristicas clinicas.
Sua utilizagdo ganhou em importancia a partir de 1985, quando a OMS passou
a recomendar o gasto calérico como estimativa das necessidades energéticas
humanas (Wabhrlich e Anjos, 2001).

A calorimetria indireta mede a produgao de energia a partir das trocas
gasosas do organismo com o meio ambiente. A denominag&o indireta indica
que a producdo de energia é calculada a partir dos equivalentes caloricos do
oxigénio consumido e do gas carbdnico produzido, ao contrario da calorimetria
direta que mede a transferéncia de calor do organismo para o meio ambiente,.
Admitindo-se que todo o oxigénio captado € utilizado para oxidar os substratos
energéticos e que todo o gas carbdnico produzido é eliminado pela respiragéo,
é possivel calcular a quantidade total de energia produzida.

A calorimetria indireta se baseia nos seguintes pressupostos tedricos

(Rocha et al., 2006):
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* A troca dos gases envolvidos na combustdao metabdlica ocorre apenas
pelas vias aéreas superiores, sendo desconsideradas as perdas através
da pele. Além disso, esses gases ndo sdo armazenados no organismo.

* Nao esta ocorrendo produgéo anaerdbica de energia.

» O aporte de substratos energéticos consiste de proteinas, carboidratos e
gorduras, todos de uma dada composi¢ao quimica.

* Os substratos energéticos participam apenas na reacdo de combustao,
na lipogénese e na gliconeogénese. As concentragdes de produtos
intermediarios ndo se modificam, apesar das taxas das reagdes
poderem variar.

« A taxa de excregao de nitrogénio na urina como uréia representa a taxa
de catabolismo protéico.

« O organismo esta em estado de equilibrio e a duracdo do estudo é
suficiente para corrigir flutuagdes nos pools do gas carbdnico, glicose e
uréia.

A quantidade de energia produzida, a quantidade de oxigénio
consumido (VO - ml/min) e a quantidade de gas carbbnico produzido (VCO. -
ml/min) por grama de substrato metabdlico oxidado no organismo foram
determinadas experimentalmente por Lusk e outros pesquisadores no inicio
deste século (Swyer, 1991). A relagéo entre o VCO, e o VO é referida como
quociente respiratério (RQ) e pode ser empregada para conhecer o tipo de
substrato que esta sendo oxidado pelo individuo em estudo.

Os carboidratos e os lipidios sdo oxidados completamente até CO. e
H.O. As proteinas, além de produzir CO, e H;0, liberam nitrogénio que é

excretado pela urina. Uma estimativa da oxidagao protéica pode ser obtida
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medindo-se a excre¢do do nitrogénio urinario. Admite-se que cada grama de
nitrogénio urinario represente a oxidagao de 6,25 gramas de proteina.
As reagdes estequiométricas da oxidagdo dos substratos energéticos
sao (Swyer, 1991):
1g Gl + 0,746L O, »> 0,746L CO, + 0,60g H.O
1g Lp + 2,019L O, > 1,427L CO, + 1,099 H.O
1g Pt + 0,966L O, > 0,774L CO; + 0,459 H.O
Onde:
Gl = glicose (gramas)
Lp = lipidio (gramas)

Pt = proteina (gramas)

Substituindo-se proteina pelo equivalente em nitrogénio em gramas (N), obtém-
se na terceira expressao acima:

1g N +6,04L O, = 4,89L CO; + 2,81g H-0

Pelas tabelas de equivaléncia calorimétrica, sabe-se que:

VO, =0,746 Gl + 2,019 Lp + 0,966 Pt

VCO; =0,746 Gl + 1,427 Lp + 0,774 Pt

Por substituicdo matematica nas equacodes, encontra-se:

Gl =4,57 VCO; - 3,23 VO, - 2,60 N
Lp=1,69 VO, - 1,69 VCO.-2,03N

Pt=6,25N
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Calcula-se a produgao de energia (PE) a partir dos equivalentes caléricos dos
substratos:

PE (kcal/min) = 3,74 Gl + 9,46 Lp + 4,32 Pt

Substituindo-se em funcao das variaveis medidas VO2, VCO2 e N, obtém-se:

PE (kcal/min) = 3,91 VO, + 1,10 VCO: - 1,93 N

Quando se exclui a oxidagao das proteinas no calculo da produgéo de energia,
o erro introduzido é aproximadamente de 2% e pode ser desprezado. Nos
pacientes internados, muitas vezes, ndo se dispbe da excreg¢ao nitrogenada
diaria por ser esta de dificil determinagao e sujeita a muitos erros. Costuma-se,
entdo, empregar um valor médio para estimar a excregao nitrogenada. A
equacao de Weir assume uma excregao de 12 gramas diarios. Ja Bursztein et
al. (1989) propdem uma excregao média de 18,25 gramas como um valor mais
adequado para pacientes gravemente enfermos. A equag¢ao mais utilizada
para calcular a produgdao de energia € a equacdo simplificada de Weir

(Branson, 1990):

PE (kcal/dia) = [3,9 VO, (L/min) + 1,1 VCO, (L/min)] x 1440 (min/dia)

Na pratica atual da calorimetria indireta, os instrumentos utilizados para
a captagao dos gases inspirados e expirados ja estimam VO,, VCO, e gasto
energético em repouso. Este processo € realizado através da medigao direta
do fluxo e concentragdo de O, e CO; tanto na fase inspiratéria quanto na fase
expiratoria, ou através apenas da medicado na fase expiratéria, com os volumes

e concentragdes da fase inspiratorias sendo estimados a partir da premissa da
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transformacao de Haldane, na qual apenas O, e CO, sdo trocados nos
pulmdes, e o N> se mantém constante (Branson e Johannigman, 2004). A partir
dai, utilizando-se de equag¢des como a ja descrita equagdo de Weir (cada
instrumento utiliza uma equacao especifica), € calculado o gasto cal6rico em
repouso (descrito em kcal/dia).

Na pratica clinica, a calorimetria indireta é utilizada em pacientes
saudaveis, obesos, com doengas cronicas e/ou agudas. Em pacientes fora do
ambiente de internac&o hospitalar, além do gasto cal6rico em repouso, aferido
por calorimetria, adiciona-se um fator de atividade fisica, para chegar ao gasto
caldrico total. Em pacientes internados, particularmente no ambiente de terapia
intensiva, o gasto calorico em repouso é praticamente equivalente ao gasto
caldrico total, ja que ndo ha atividade fisica relevante (Rocha et al., 2006).

Para realizacdo da calorimetria indireta neste estudo foi utilizado o
modulo de medi¢cdo de gases M-COVX — Datex-Ohmeda, acoplado ao monitor
multiparamétrico S5. O M-COVX mede VO, e VCO, a cada ciclo respiratorio,
permitindo afericdo em tempo real do gasto calérico em pacientes em
ventilacdo mecéanica. O sensor de fluxo D-lite é conectado ao circuito
ventilatério do paciente, ligando-o ao mddulo de gases. O quociente
respiratorio (RQ) é calculado a cada minuto:

RQ =VCO;/ VO,
Entdo, a partir dos valores de VCO, e VO,, é estimado o gasto energético em
repouso em kcal/dia (REE) (Takala, 2002):

REE =5,5 VO, + 1,76 VCO2 — 1,99uN:

onde uN: é o nitrogénio urinario, considerado constante.
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A maior parte dos estudos realizados sobre o uso da calorimetria indireta
no ambiente de terapia intensiva utilizou outro instrumento (Deltatrac Il — Datex-
Ohmeda), porém este aparelho foi retirado do mercado nacional e internacional
€ nao é mais produzido. Entretanto, foram realizados estudos que compararam
os dois equipamentos, sem diferengas significativas nos resultados
encontrados (Donaldson et al., 2003; Ohrstrom et al., 2004).

Essas medi¢cdes e seus calculos foram validados para a populagao
pediatrica em estudos experimentais e clinicos através da utilizagdo da
combustao de substancias com RQ conhecido, e comparagao dos resultados
em diversos modelos e situagdes clinicas de ventilagdo mecanica, como
variagédo de volume corrente e fragao inspirada de O, (Joosten et al., 2000).

Desde o desenvolvimento da técnica da calorimetria indireta,
pesquisadores tém tentado elaborar equagdes para estimar de forma precisa o
gasto caldrico de individuos das mais diversas populagdes a partir de variaveis
demograficas e do peso. Os trabalhos de Harris e Benedict, a partir de 1919,
foram os primeiros a mostrar equagdes que estimavam com alguma precisao o
gasto caldrico diario. Esta equagéao € até hoje utilizada em estudos e na pratica
clinica. Com o passar do tempo, foram encontradas limitagcdes no uso destas
equacbes, tanto a de Harris-Benedict, como outras criadas desde entdo.
Trabalhos mostraram que estas equagdes tendem a superestimar o gasto
caldrico (Owen, 1986).

Ainda assim, as equacodes sao utilizadas na pratica clinica, pois mantém
precisdo na determinagédo do gasto calérico em pacientes saudaveis, e podem
ser usadas como parametro na determinacéo de alteragdes no gasto caldrico

geradas por doengas graves. Em criangas, as seguintes equacgdes estao entre
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as mais utilizadas para determinacéo do gasto calérico diario em kJ/dia, a partir
da faixa etaria e do peso corporal em Kg:
Schofield (1985)
< 3 anos: Masculino: 0,249(Peso) — 0,127
Feminino: 0,244(Peso) — 0,130
3 a 10 anos: Masculino: 0,095(Peso) + 2,110
Feminino: 0,085(Peso) + 2,033
10 a 18 anos:  Masculino: 0,074(Peso) + 2,754

Feminino: 0,056(Peso) + 0,056

FAO/WHO/UNU (1985)

< 3 anos: Masculino: 0,255(Peso) — 0,226
Feminino: 0,255(Peso) — 0,214

3 a 10 anos: Masculino: 0,0949(Peso) + 2,07
Feminino: 0,0941(Peso) + 2,09

10 a 18 anos:  Masculino: 0,0732(Peso) + 2,72

Feminino: 0,0510(Peso) + 3,12

Para converter o resultado para kcal/dia, multiplica-se por 239.

Apesar da utilizacdo comum destas equagdes na pratica clinica,
estudos mostram que nenhuma delas € capaz de determinar com precisdo o
gasto energético em pacientes graves (Martinez et al., 2004). Torna-se util
entdo a utilizacdo destas equacgdes para predizer o gasto energético em

repouso (REEp) de um determinado paciente quando livre de doenga aguda.
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Isto permitiria, ao se mensurar o REE durante a doenga grave através da
calorimetria indireta, determinar se este paciente se encontra em um estado
hipermetabdlico (REE/REEp > 1,1), hipometabdlico (REE/REEp < 0,9), ou

ainda, normometabdlico (REE/REEp entre 0,9 e 1,1) (Framson et al., 2007).

4.2 — Terapia Intensiva Pediatrica

A terapia intensiva pediatrica, como especialidade médica, surgiu no
inicio da década de 60 do século XX, concomitante a descrig¢ao e utilizagao dos
procedimentos de intubacdo orotraqueal na populagdo pediatrica. Seu
‘nascimento’ foi uma pequena parte de um processo de reducado dramatica nas
taxas de mortalidade infantil nos paises desenvolvidos durante os ultimos cem
anos.

Em paises em desenvolvimento, como o Brasil, este processo tem
acontecido de maneira mais lenta e desordenada. Assim, contamos hoje em
dia com varias unidades de terapia intensiva pediatrica completas, com os
equipamentos de ultima geragcdo e equipe de saude treinada, principalmente
nos grandes centros urbanos. Entretanto, em diversas localidades do pais, o
acesso a terapia intensiva pediatrica € ainda uma realidade distante.

Para a uniformizagcdo do cuidado nas unidades de terapia intensiva
pediatricas, além do treinamento e distribuicdo adequados de profissionais de
saude e dos recursos financeiros e de planejamento, torna-se fundamental a
adocgao de critérios e protocolos de diagndstico, tratamento e prognéstico dos

pacientes.
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Nos ultimos anos, cada vez mais tém sido publicados consensos
internacionais sobre as sindromes mais prevalentes em unidades de terapia
intensiva pediatricas. Entre estas, destacam-se a sindrome da resposta
inflamatoria sistémica (SIRS), a lesdo pulmonar aguda/sindrome do
desconforto respiratério agudo (LPA/SDRA), e a sindrome da disfungéo

organica multipla (DMOS).

4.2.1 — SIRS/sepse

A palavra sepse tem sua origem em uma palavra grega que significa
“putrido”. Acreditava-se entdo que a morte ocorria quando aquilo que era
putrido (uma ferida com sinais de infecgdo secundaria, por exemplo) chegava a
corrente sanguinea. A partir do século XIX, comegou a ser estabelecida a
relacdo entre sepse e infeccdo. Desde entdo, sabe-se que a presenca de
infeccdo é o principal (mas nao o unico) fator predisponente da sindrome da

resposta inflamatdria sistémica (SIRS).

Sabemos hoje que o quadro clinico da sepse esta relacionado tanto a
fatores do patéogeno, como por exemplo endotoxinas, quanto a resposta imune
do organismo. Esta combinagdo de fatores gera o quadro de inflamagao

sistémica, com repercussdes na fungédo dos diversos 6rgaos e sistemas.

O aumento do conhecimento fisiopatolégico e o estabelecimento de
protocolos de tratamento tém contribuido para a diminuicdo importante da
mortalidade relacionada a sepse e choque séptico, particularmente em

pacientes pediatricos.
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O Consenso Internacional das Definicdes de Sepse em Pediatria
estabeleceu os critérios para o diagnostico da Sindrome da Resposta
Inflamatoria Sistémica (SIRS) em pediatria, assim como para a definicdo de
sepse (SIRS associada a infec¢do comprovada ou suspeita) e para a sindrome

de disfungao organica multipla (DMOS) (Goldstein et al., 2005).

SIRS: Presenca de pelo menos dois dos quatro critérios a seguir, sendo

um deles alteracédo de temperatura corporal ou da leucometria:

« Temperatura central > 38,5°C ou < 36,0°C

e Taquicardia ou bradicardia

« Taquipnéia

» Leucocitose ou leucopenia, ou ainda mais que 10% de neutrdfilos

imaturos

Os valores de frequéncia cardiaca e respiratoria sdo considerados de

acordo com os valores normais para a faixa etaria do paciente.

Sepse: SIRS relacionada a uma infecgdo comprovada ou suspeita.

Sepse Grave: Sepse associada a um dos seguintes:

» Disfuncéo cardiovascular

» Sindrome do Desconforto Respiratério Agudo (SDRA)

* Duas ou mais disfungdes organicas

Choque Séptico: Sepse e disfuncéo cardiovascular
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Disfuncdes Organicas (DMOS):

« Cardiovascular: ap6s expansao volémica com 40 ml/Kg em 1 hora,
mantém hipotensdo arterial ou necessidade de drogas vasoativas ou
presenca de dois dos seguintes sinais: acidose metabdlica,
hiperlactatemia, oliguria, enchimento capilar lentificado, diferenga entre

temperatura central e periférica maior que 3°C.

« Respiratéria: PaO./FiO; < 300, ou PaCO,> 65mmHg, ou necessidade de
FiO, > 50%, ou necessidade de suporte ventilatério invasivo ou néo-

invasivo.

« Neurologica: Escala de Coma de Glasgow < 11

« Hematoldgica: Plaquetas < 80000/mm?® ou INR > 2

* Renal: Creatinina > 2 vezes o limite superior da normalidade

« Hepatica: Bilirrubina > 4 mg/dL ou TGP > 2 vezes o limite superior da

normalidade

Contabiliza-se entdo o numero de 6rgados acometidos (0 a 6), utilizando-

se este indice como ferramenta de classificagdo de gravidade clinica.

4.2.2 — Lesao Pulmonar

Les&o Pulmonar Aguda (LPA) e Sindrome do Desconforto Respiratério
Agudo (SDRA) sdo comuns no ambiente de terapia intensiva, tendo sido

inicialmente descritos em adultos em 1967 (Ashbaugh et al., 1967). Trata-se de
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espectros clinicos de um mesmo processo fisiopatoldgico, de edema pulmonar
nao-cardiogénico, mas sim inflamatério, com proliferagdo e infiltragdo de

neutroéfilos, gerando prejuizo nas trocas gasosas.

Cada vez mais, novas estratégias ventilatérias tém permitido a
diminuigdo da morbimortalidade associada a essas condi¢gdes. Para isso, tem
sido fundamental o estabelecimento de definicbes precisas quanto ao

diagnostico.

Em 1994, foram publicadas as definicbes ainda hoje mais utilizadas no
diagnéstico de LPA e SDRA em Unidades de Terapia Intensiva (Bernard et

al.,1994).

Lesdo Pulmonar Aguda (LPA):

» Instalagdo aguda

» Infiltrados bilaterais na radiografia de térax compativeis com edema

pulmonar

» Auséncia de evidéncia clinica de insuficiéncia cardiaca esquerda

« PaO/FiO2 =300

Sindrome do Desconforto Respiratdério Agudo (SDRA):

» Instalagdo aguda

« Infiltrados bilaterais na radiografia de térax compativeis com edema

pulmonar

» Auséncia de evidéncia clinica de insuficiéncia cardiaca esquerda



24

« Pa0/FiO; =200

Pode-se perceber que as duas sindromes tém o mesmo espectro clinico,

diferenciando apenas no grau de comprometimento das trocas gasosas.

Sendo quadros clinicos de alta prevaléncia em unidades de terapia
intensiva, a classificacdo dos pacientes quanto ao tipo de lesdo pulmonar
apresentada € uma importante ferramenta na definicdo de padrdes de

gravidade clinica.

4.3- Metabolismo e Sepse

Os pacientes pediatricos graves podem apresentar grande variabilidade
clinica entre si. Para a descricdo das alteracbes metabdlicas mais
frequentemente encontradas, utilizaremos o modelo de sepse, ja que este € um
grave problema de saude publica, traduzido pela sua alta morbidade e alta
prevaléncia em unidades de terapia intensiva (Japari e McCracken, 1992). Na
UPG/IFF, esta prevaléncia tem sido maior que 80%.

No curso clinico da sepse, seguindo-se a descrigado tradicional derivada
de modelos experimentais e de pacientes adultos, sob o ponto de vista
metabdlico, observam-se graves disturbios, caracterizados por alteragbes no
metabolismo da glicose, dos lipideos e aumento da degradagéo protéica,
resultando em aumento do consumo de energia e balango nitrogenado
negativo, este principalmente as custas da perda de proteina muscular. Ha

hipertermia, taquicardia, taquipnéia, hiperglicemia e aumento do consumo de
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oxigénio e do débito cardiaco, caracterizando-se um estado hipermetabdlico e
hiperdinamico (Carré e Singer, 2008). Os efeitos benéficos desta resposta
seriam o suprimento de fontes alternativas de energia para cobrir o aumento da
demanda decorrente da lesdo e a provisao de substrato para a sintese proteica
(Moriyama et al., 1999). Consequentemente, trata-se de uma populagdo que
necessita de aporte calorico elevado através da terapia nutricional.

Sabe-se que, na populacdo pediatrica, este estado hipermetabdlico
acima descrito € menos intenso e regular do que em adultos (Coss-Bu et al,
2001). O estudo realizado por Framson et al. (2007) comparando o gasto
energético aferido por calorimetria indireta com o gasto energético predito por
equacdes mostrou que os pacientes pediatricos frequentemente se apresentam
em estado hipometabdlico, ou seja, tém seu gasto energético reduzido. Ja o
estudo de Briassoulis et al. (2000), avaliando criangas gravemente doentes,
mostrou uma predominancia importante de hipometabolismo, ou seja, gasto
energético aferido por calorimetria indireta menor que o gasto energético
estimado por equacgdes. Esta tendéncia foi observada particularmente no
periodo inicial do quadro clinico. Em estudos como o de Martinez et al.(2004),
em que todos os pacientes avaliados se encontravam em ventilagdo mecanica,
a tendéncia ao hipometabolismo se manteve.

Em consonancia com estes resultados, os estudos de White et al.(2000)
e Taylor et al.(2003), que avaliaram a adequagdo das equagbes de
determinacao do gasto energético, demonstraram que estas equagdes n&o séo
capazes de predizer adequadamente o gasto energético em pacientes
pediatricos graves. Assim sendo, ha a necessidade de uma afericdo mais

frequente e fidedigna dos parametros de gasto energético em criangas
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gravemente doentes, através da calorimetria indireta. Este melhor controle do
gasto energético possibilitaria um ajuste mais preciso na oferta calérica que o
paciente deveria receber, com objetivo de suprir suas necessidades
metabdlicas, porém evitando as complicagcbes de uma superalimentacdo ou
subalimentagéo.

A superalimentacao leva a diversos efeitos colaterais, como aumento do
gasto energético produzido pelo aumento da termogénese induzida pela dieta,
aumento na producdo de CO, com comprometimento respiratério, esteatose
hepatica, e consequente risco aumentado de mortalidade. A subalimentacgao,
por outro lado, poderia resultar em deplegcdo dos estoques de gordura e
proteina, desnutricdo, diminuicdo da fungcdo imune e desequilibrio
hidroeletrolitico (Plank et al., 2003). O estudo mais recente de Briassoulis et al.
(2010), mostrou que, juntamente com a tendéncia ao hipometabolismo,
observa-se a tendéncia a superalimentagéo, ou seja, oferta calérica maior que

0 gasto energético.

5-Artigo cientifico
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Calorimetria Indireta em Pacientes Pediatricos em Ventilacido Mecéanica

Introducgao

Os insultos inflamatérios agudos, particularmente a sepse, sdao muito
frequentes dentro de unidades de terapia intensiva. Sabe-se que estas
sindromes clinicas cursam com diversos disturbios metabdlicos (Carré e
Singer, 2008). Entretanto, particularmente na populagdo pediatrica, a
magnitude destes disturbios ainda € pouco conhecida (Coss-Bu et al., 2001).
Além disso, sabe-se pouco sobre como os diferentes graus de lesao
inflamatéria se associam com as alteracbes metabdlicas encontradas
(Briassoulis et al., 2000).

A calorimetria indireta € um método que permite a identificacdo dos
padrdes de gasto energético, possibilitando a avaliagdo do estado metabdlico,
bem como da adequacdo da oferta caldrica. Desta forma, € uma ferramenta
importante de estudo das alteracbes metabdlicas em pacientes graves
(Framson et al., 2007).

O presente estudo teve como objetivos a avaliagdo do estado metabdlico
de pacientes pediatricos em ventilagdo mecanica, e a verificagao da existéncia
de associagao entre os diversos niveis de insulto inflamatério e os padrbes
metabdlicos encontrados. Avaliou-se ainda a adequacao do aporte caldrico

oferecido com relagédo ao gasto energético mensurado.

Materiais e Métodos:
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Trata-se de um estudo observacional prospectivo. O estudo foi realizado
na Unidade de Pacientes graves (UPG), servigo de terapia intensiva pediatrica
do Instituto Fernandes Figueira (IFF), um hospital publico federal de nivel
terciario da FIOCRUZ no Rio de Janeiro, integrado ao Sistema Unico de Saude
(SUS). A amostra compreendeu todos os pacientes internados na UPG que, no
periodo de maio de 2009 a junho de 2010, satisfizeram o critério de inclusao:
necessidade de ventilagdo mecanica por mais de 24 horas. Foram critérios de
exclusdo: criangas com peso menor que 5 kg, com frequéncia respiratoria
maior que 35 incursdes respiratdrias por minuto (irpm), com escape de ar maior

que 10% do volume corrente ou com uso de FiO, acima de 85%.

A monitorizagdo metabdlica foi realizada através do calorimetro M-COVX
Datex-Ohmeda acoplado ao monitor multiparamétrico S5. Cada exame teve a
duracao de duas horas, conforme estabelecido pelo fabricante. A calorimetria
foi realizada nas primeiras 48 horas a partir do inicio da ventilacdo, sendo
entdo repetida diariamente, até a suspensao da ventilacdo mecanica ou 6bito.
Foram utilizados apenas os dados do primeiro e do ultimo exame antes da
suspensdo da ventilagdo mecanica ou 6bito.

O calorimetro mede o consumo de oxigénio (VO, em ml/min) e a
producdo de didxido de carbono (VCO, em ml/min). A partir dessas medidas, o
aparelho calcula o quociente respiratério (RQ) e o gasto energético em repouso
(REE em Kcal/dia). Calculou-se ainda o gasto energético normalizado pelo
peso (REE/peso em Kcal/Kg/dia) e o VO, normalizado pela superficie corpérea
(VO2/sup. corp. em ml/min/m?). Foi estimado também o gasto energético
predito (REEj-Kcal/dia) pela equacdo de Schofield (1985), utilizada

frequentemente como ferramenta de calculo das necessidades energéticas de
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criancgas sadias. O estado metabdlico foi calculado pela expressdo REE / REEg,
sendo entdo categoriazado em hipometabdlico (<0,9), normometabdlico (0,9 a
1,1) e hipermetabdlico (>1,1) (Coss-Bu et al., 1998).

A adequacao do aporte caldrico foi determinada a partir da divisdo do
aporte caldrico oferecido (Kcal/dia) pelo gasto energético em repouso (REE),
sendo classificada como: subalimentacao (<0,5), aporte adequado (0,5 a 1,5) e
superalimentacdo (>1,5) (McClave et al., 1998). Foi ainda realizada a
classificagdo do RQ de acordo com a metabolizacao preferencial de lipideos
(<0,8), carboidratos (>1,0), e equilibrada (entre 0,8 e 1,0) (McClave et al.,
2003).

Os procedimentos de monitorizagdo metabdlica foram realizados na
Unidade apo6s confirmagdo da estabilidade clinica e aspiragdo prévia das
secregdes traqueobrénquicas. Durante a monitorizacdo foram evitadas
manipulagdes do paciente e do circuito respiratorio, assim como a infusdo de
dietas.

Antes de cada exame, foi realizada calibracdo do calorimetro com o ar
ambiente, conforme recomendagao do fabricante. Da mesma forma, a cada 6
meses foi realizada a calibragdo com gases de referéncia.

O manejo clinico da ventilagdo mecanica e da terapia nutricional seguiu
os protocolos da unidade, sem interferéncia dos pesquisadores. Esta pesquisa
foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do IFF-Fiocruz, sob o
numero de registro 0085/10.

Utilizou-se formulario padronizado e banco de dados desenvolvido em
ambiente Access, Microsoft Office versao 2000 - Microsoft[] para coleta e

armazenamento das variaveis descritas a seguir.
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Demograficas: Idade em meses categorizada em faixas etarias (1 a 6, >
6 até 12, > 12 até 36, > 36 até 72, > 72 até 120 e > 120); sexo (Feminino e
Masculino); cor da pele (Branco, Pardo e Negro).

Metabdlicas: Gasto Energético em Repouso (REE); Quociente
Respiratorio (RQ); Consumo de Oxigénio (VO.); Produgdo de Dioxido de
Carbono (VCO;); Gasto Energético por peso (REE/peso); Consumo de
Oxigénio por Superficie Corporea (VO2/sup. corp); Gasto Energético Estimado
pela Equacdo de Schofield (REEp); Estado Metabdlico (hipometabdlico,
normometabdlico e hipermetabdlico).

Clinicas: Diagnostico de base (Ausente e Presente); Tempo de
Internacdo em UTI (Até 7 dias; acima de 7 dias); Evolucéo (Alta e Obito na
unidade); Grau de lesdo pulmonar (Ausente; ALI — Lesdo pulmonar aguda;
edema pulmonar cardiogénico; SDRA - Sindrome do desconforto respiratorio
agudo); SIRS/Sepse (Ausente e Presente); Grau do insulto inflamatério (SIRS;
Sepse; Sepse Grave; Choque Séptico); Grau de disfungdo de multiplos 6rgaos
e sistemas - DMOS (Com lesdo em até 2 sistemas, Com lesdo em 3 a 6
sistemas); Aporte Caldrico Oferecido (kcal/dia); Adequagédo do Aporte Caldrico
(subalimentagao, aporte adequado e superalimentagio).

Anadlise estatistica: Foram utilizados os programas EPIINFO verséo
3.5.1 e SPSS Statistics 17.0. Como os dados analisados ndo apresentam
distribuicdo normal, os resultados foram descritos através de mediana e
amplitude. Para analisar os resultados do primeiro exame foram realizados os
testes estatisticos ndo-paramétricos de Mann-Whitney e de Wilcoxon. Para a

comparagao entre o primeiro e ultimo exame de cada paciente utilizou-se o
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teste de Wilcoxon para amostras pareadas. O nivel de significancia para os

testes estatisticos foi a<0,05.

Resultados:
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A Tabela 1 traz as caracteristicas da populagdo estudada, assim como
os resultados das varidveis metabdlicas coletadas. Compararam-se o0s
resultados encontrados nos dois momentos de avaliagdo, ndo havendo

diferenca significativa entre eles.

Tabela 1 — Caracteristicas demograficas dos pacientes e resultados da calorimetria em dois
momentos da internagao de pacientes em ventilagdo mecanica, IFF/FIOCRUZ. Rio de Janeiro,
2010.

Primeiro exame Ultimo exame
(48h) (pré-extubacao)
Mediana (p25-p75) Mediana (p25-p75)
Idade (meses) 17 (7-60)
Peso (Kg) 11,0 (6,7-20,0)
Comprimento (cm) 80,0 (66,0-107,0)
REE (kcal/dia) 450 (302-686) 535 (408-895)
REE/Peso (kcal/Kg/dia) 37,5 (30,6-44,0) 40,7 (35,3-56,9)
REE/REE, 0,78 (0,64-0,84) 0,95 (0,75-1,10)
RQ 0,72 (0,66-0,82) 0,75 (0,70-0,81)
VCO, (ml/min) 51 (33-89) 64 (41-109)
VO, (ml/min) 68 (47-113) 95 (57-161)
VO,/sup. corp. (ml/min/m?) 130,0 (106,3-167,7) 162,1 (122,1-190,4)

REE - gasto energético em repouso aferido por calorimetria; REEs — gasto energético em repouso predito
pela equagéo de Schofield; RQ—Quociente Respiratorio; VCO, — Produgéo de CO. ; VO,.- Consumo de O;

Na Tabela 2, estdo descritos os resultados de REE (gasto energético em
repouso), REE normalizado pelo peso e a relagdo entre REE e REEp, de
acordo com as caracteristicas clinicas e demograficas da populacdo. Pode-
se observar diferenca significativa de REE com relagdo a cor da pele dos
pacientes e a faixa etaria. Entretanto, quando os resultados de REE sao
ajustados pela massa corporal, a diferenga com relagdo a faixa etaria

desaparece.
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Tabela 2 — Gasto energético em repouso (REE), normalizado pelo peso (REE/peso) e relagéo
entre REE e gasto energético predito pela equagao de Schofield (REE/REEg), nas primeiras
48h de internacado, em pacientes em ventilagdo mecénica, segundo caracteristicas
demograficas e clinicas, internados na UPG/IFF/FIOCRUZ. Rio de Janeiro, 2010.

N (%)

REE
(Kcal/dia)
Md (Min - Max)

REE/peso
(Kcal/Kg/dia)
Md (Min - Max)

REE/REEp
Md (Min - Max)

Faixa Etaria (meses)

> 1-6 9 (18,9%)
>6-12 8 (17,0%)
> 12-36 11 (23,4%)
> 36-72 9 (18,9%)
>72-120 7 (15,5%)
> 120 3 (6,3%)
Sexo
Masculino 25 (53,2%)
Feminino 22 (46,8%)
Cor
Branco 15 (31,9%)
Negro 14 (29,8%)
Pardo 18 (38,3%)
Tempo de Internagao
Até 7 dias 13 (27,7%)
> 7 dias 34 (72,3%)
Diagndstico de Base
Sim 24 (51,1%)
Nao 23 (48,9%)
Evolugéo
Alta 43 (91,5%)
Obito 4 (8,5%)
Probabilidade de Obito PIM2
Muito Baixo 9 (19,2%)
Baixo 6 (12,8%)
Moderado 16 (34,0%)
Alto 15 (31,9%)
Muito Alto 1(2,1%)

238 (87-406) *
289 (153-445)
461 (272-570)
583 (302-1278)

1008 (686-1314)

1350 (1022-1475)

461 (170-1350)
401 (87-1475)

363 (153-1230) *
317 (87-1314)
481 (141-1475)

465 (153-1475)
396 (87-1314)

344 (141-1278)
312 (87-1475)

459 (87-1475)
332 (153-461)

389 (153-570)
364 (141-445)
459 (87-1475)
502 (272-686)

1350 (1350-1350)

Probabilidade de Obito PIM2 Agrupado

Até 15% 31 (66,0%)
> 15% 16 (34,0%)
Probabilidade de Obito PRISM |

Muito Baixo 9(19,1%)
Baixo 24 (51,3%)
Moderado 9 (19,1%)
Alto 4 (8,4%)

Muito Alto 1(2,1%)

447 (87-1475)
555 (272-1350)

368 (141-570)
446 (87-1475)
302 (153-461)
497 (385-570)

1350 (1350-1350)

Probabilidade de Obito PRISM | Agrupado

Até 15% 42 (85,1%)
> 15% 5 (14,9%)

411 (87-1475)
598 (385-1350)

39,7 (17,4-72,5)
40,1 (30,6-66,4)
38,0 (24,7-46,4)
34,4 (25,2-65,7)
28,9 (26,4-39,6)
31,9 (22,5-49,2)

37,5 (22,5-66,4)
35,1 (17,4-72,5)

36,3 (24,9-72,5)
33,1 (17,4-43,1)
42,5 (23,5-66,4)

42,3 (22,5-56,8)
34,4 (17,4-72,5)

41,3 (24,9-65,7)
37,5 (17,4-72,5)

36,9 (17,4-72,5)
44,6 (30,6-56,8)

39,6 (24,3-49,2)
36,4 (23,5-56,8)
41,8 (17,4-72,5)
43,1 (26,4-54,2)
66,4 (66,4-66,4)

40,2 (17,4-72,5)
45,8 (26,4-66,4)

38,9 (24,3-56,8)
40,5 (17,4-72,5)
37,5 (23,5-54,2)
49,7 (30,6-65,7)
66,4 (66,4-66,4)

40,1 (17,5-72,5)
52,8 (30,6-66,4)

0,758 (0,342-1,4)
0,747 (0,602-1,209)
0,72 (0,436-0,821)
0,794 (0,413-1,259)
0,843 (0,677-1,061)
0,853 (0,785-1,328)

0,794 (0,436-1,259)
0,755 (0,343-1,4)

0,794 (0,436-1,4) *
0,657 (0,343-1,011)
0,82 (0,581-1,328)

0,817 (0,602-1,328)
0,722 (0,343-1,4)

0,774 (0,342-1,259)
0,791 (0,413-1,4)

0,756 (0,343-1,4)
0,829 (0,602-1,137)

0,694 (0,342-0,821)
0,811 (0,677-1,259)
0,784 (0,343-1,328)
0,774 (0,602-1,4)
1,137 (1,137-0,137)

0,783 (0,342-1,328)
0,797 (0,602-1,4)

0,759 (0,342-0,821)
0,715(0,343-1,259)
0,778 (0,436-1,328)
0,858 (0,602-1,4)
0,677 (0,677-0,677)

0,724 (0,342-1,328)
0,817 (0,602-1,4)

Md — Mediana / *p<0,05
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Observa-se ainda uma tendéncia importante ao hipometabolismo
(mediana de REE/REEr < 0,9) na populacdo estudada. Esta tendéncia se
mantém em todos os grupos demograficos e clinicos descritos. Na Figura 1
esta ilustrado o estado metabdlico (REE/REEr categorizado) para os dois
momentos da internagdo. Observa-se um predominio de hipometabolismo na
primeira avaliagdo, logo apés o inicio da ventilagdo mecéanica. Entretanto, no
segundo momento, antes da extubagéo, ocorre um equilibrio maior entre hipo,
normo e hipermetabolismo, apesar do padrao hipometabdlico ainda ser mais

frequente.

90%

80%

70%

60%

50%
W 48 horas

40% ; x
B Pré-extubagao

30%

20%

10%

0%
hipometabdlico normometabdlico hipermetabdlico

Figura 1 - Classificacao do gasto energético medido por calorimetria indireta com relagédo ao
valor estimado pela equagdo de Schofield, em dois momentos da internagédo de pacientes em
ventilagdo mecanica invasiva, internados na UPG/IFF/ FIOCRUZ. Rio de Janeiro, 2010.

A Tabela 3 mostra os resultados da razdo REE/REE, estratificados por
critérios de gravidade clinica e do insulto inflamatério. Estdo apresentados os
resultados nas primeiras 48 horas de internacdo e antes da suspenséo da
ventilagdo mecanica. Observou-se diferengca significativa entre os dois

momentos apenas no subgrupo de pacientes sépticos que nao apresentavam
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critérios para sepse grave ou choque séptico. Todos os demais grupos

avaliados ndo apresentaram associagdo significativa. Foi realizada ainda a

avaliagao do estado metabdlico dentro de cada subgrupo diagnédstico estudado

(sepse, leséo pulmonar e DMOS), n&o sendo observada diferenga significativa

entre os diversos niveis de gravidade (Apéndice).

Tabela 3 - Relagdo entre gasto energético e gasto energético predito pela equagédo de
Schofield (REE/REEs) avaliado em dois momentos da internacdo de pacientes em ventilagéo
mecanica, segundo categorias de gravidade inicial, internados na UPG/IFF/ FIOCRUZ. Rio de

Janeiro, 2010

Pré-extubacao

48 horas p
N (%) REE/REE; o* N (%) REE/REE» o P
Md Ampl Md Ampl
Injaria Pulmonar 0,941 0,361
3 0,
Nao 12/(256%) 77 0,55-1,21 8(24.3%) 99 0,67-1,33 0,342
ALl 23 (48,9%)  '79  (0.44-126 17(61,5%) 4’95 0'30-1.29 0.121
SDRA 8(17.0%) 475 0.41-1.40 5(152%) 474 '39-112 0852
, 5 ) =1, 0 5 R -1, :
Cardiaca 4(8.5%)  's9 0.34-106 3 (9%) 1,19 0,67-1,33 0,236
Total 47 (100%) AL 33 (100%) or-1, '
DMOS 0,540 0,147
0 7(14,8%) 0,68 0,34-1,21 4(122%) 1,44 1,04-1,33
1 15(33,2%) 0,73 0,44-1,33 9(27,3%) 093 0,67-1,45
2 16 (34%) 0,79 0,41-1,40 11(33,3%) 0,85 0,39-1,15
3 7(14,8%) 0,85 0,71-1,26 7(21.2%) 0,98 0,39-1,29
4 1(21%) 079 0,79-0,79 1(3,0%) 1,01 1,01-1,01
5 1(21%) 079 0,79-0,79 1(3,0%) 1,10 1,10-1,10
Total 47 (100%) 33 (100%)
DMOS agrupado 0,099 0,443
0-2 38 (80,9%) 0,75 0,34-1,40 24 (76,7%) 0,91 0,39-1,45 0,286
3-6 9(19,1%) 0,79 0,71-1,26 9(27,3%) 1,01 0,39-1,29 0,614
Total 47 (100%) 33 (100%)
Sepse 0,772 0,212
Sim 40 (852%) 0,76 0,34-1,40 29 (88,0%) 0,95 0,39-1,45
N30 4(85%) 0,84 0,56-1,21 1(3,0%) 1,33 1,33-1,33
SIRS 3(6.3%) 0,79 078-0,82 3(9.0%) 0,76 0.72-1,01
Total 47 (100%) 33 (100%)
Categorias de Sepse 0,510 0,645
Sepse 16 (34,0%) 0,72 0,34-1,33 11 (33,3%) 1,04 0,67-1,45 0,049
Sepse Grave 6 (12,8%) 0,80 0,58-1,14 2(6,1%) 0,85 0,74-0,97 0,079
Ch. Séptico 19 (40,4%) 0,79 0,41-1,40 16 (48,4%) 0,91 0,39-1,29 0,509
Nao 6(12,8%) 0,81 0,56-1,21 4(12,2%) 0,88 0,72-1,33 0.471

Total 47 (100%)

33 (100%)

* Teste ndo paramétrico de Mann-Whitney/Wilcoxon.
** Teste ndo paramétrico de Wilcoxon para amostras pareadas — realizado apenas para os pacientes com

mais de uma avaliagao

Md — Mediana; Ampl - Amplitude
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A mesma avaliagdo realizada quanto aos valores de consumo de
oxigénio (VO./m?) ndo mostraram diferenga significativa, tanto nos valores
absolutos quanto categorizados conforme a faixa de normalidade (Apéndice).

A Tabela 4 apresenta a razdo entre o aporte caldrico oferecido na forma
de dieta e o0 REE, estratificado pela faixa etaria. Observou-se uma tendéncia a
superalimentacdo, principalmente entre os lactentes. Ja na figura 2, estes
resultados foram categorizados (adequacédo da oferta caldrica) nos dois
momentos da internacdo. Observou-se a predominancia de oferta calorica
adequada. Entretanto, particularmente no segundo momento de avaliagao,

houve uma tendéncia a superalimentacgao.

Tabela 4 — Relagéo entre aporte caldrico oferecido e gasto energético em repouso, segundo
faixa etaria, nos dois momentos da internacdo, de pacientes em ventilacdo mecanica
internados na UPG/IFF/ FIOCRUZ. Rio de Janeiro, 2010.

Falx.a 48 horas Pré-extubacao
Etaria
(meses) N (%)*** Md Amplitude  p* N (%)*** Md Amplitude p* p**
0-6 3(15%) 1,57 1,0-2,0 0,05 4(16,7%) 1,58 1,42-3,9 0,07 0,644
6-12 6(30%) 1,81 1,26-2,82 4(16,7%) 1,64 1,56-1,84 0,692
13-36 6(30%) 0,95 0,29-2,11 4(16,7%) 1.1 0,62-2,25 0,912
36-72 4(20%) 0,97 0,36-1,37 6(25%) 1,39 0,48-2,18 0,443
72-120 1(5%) 0,57 0,57-0,57 5(20,7%) 1,09 0,87-1,34
>120 0 1(4,2%) 0,31 0,31-0,31

* Teste ndo paramétrico de Mann-Whitney/Wilcoxon.

**Teste ndo paramétrico de Wilcoxon para amostras pareadas - realizado apenas para os pacientes com
mais de uma avaliagao.

*** Pacientes em dieta zero foram excluidos.

A Figura 3 traz os valores de RQ nos dois momentos de internagéo,
categorizados conforme as faixas de metabolizagao preferencial de lipideos

(<0,8), carboidratos (>1,0), e equilibrada (entre 0,8 e 1,0).
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Subalim. Normal Superalim.

Figura 2 — Classificagdo do aporte calérico administrado com relagdo ao gasto energético
aferido por calorimetria indireta, em dois momentos da internagdo, em pacientes pediatricos em
ventilagdo mecanica, internados na UPG/IFF/ FIOCRUZ. Rio de Janeiro, 2010. -
Subalimentagao (oferta calérica/REE<0,5), oferta adequada (entre 0,5 e1,5), superalimentagao
(>1.5)

80,00%

70,00% -

60,00% -

50,00% -

40,00% - H 48 horas

B Pré-extubacdo

30,00% -

20,00% -

10,00% -

0,00% -
<0,8 0,8-1,0 >1,0

Figura 3 — Valores de RQ categorizados, em dois momentos da internagdo, em pacientes
pediatricos em ventilagdo mecanica, internados na UPG/IFF/ FIOCRUZ. Rio de Janeiro, 2010.
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Discussao

Foi observada uma tendéncia importante ao hipometabolismo,
principalmente no momento inicial, logo apds a internacdo e instalacédo da
ventilagdo mecanica, mas também logo antes da suspensdo da ventilacéo
mecéanica. Neste segundo momento, observou-se uma distribuicdo mais
equilibrada entre hipo, normo e hipermetabolismo, mas ainda com uma discreta
predominancia de hipometabolismo.

Estudos realizados em populagdes similares demonstraram tendéncia
semelhante ao hipometabolismo, particularmente no inicio do quadro.
Briassoulis et al. (2010) encontraram uma prevaléncia de hipometabolismo em
56% dos pacientes estudados, ao longo de toda a internagé&o hospitalar. Neste
mesmo estudo, os autores acompanharam os pacientes por periodos mais
prolongados, sendo observada uma tendéncia de retorno progressivo ao
padrdao metabdlico basal, seguindo a recuperagdo clinica. Contudo, outros
estudos mostraram, no periodo de convalescéncia, tendéncia ao
hipermetabolismo (Verhoeven et al., 1998; Oosterveld et al., 2006). No
presente estudo, ao contrario dos citados acima, a ultima avaliacdo foi
realizada ainda em uso de ventilagdo mecéanica. Portanto, ainda no periodo
inicial de recuperagdo clinica, o que provavelmente justifica n&o ter sido
observada a resposta hipermetabdlica tardia como descrito em outros estudos.

Com relacédo a classificagdo clinica de gravidade dos pacientes, n&o
houve diferenca significativa no estado metabdlico entre os pacientes com
probabilidade de 6bito maior ou menor que 15% nos dois escores de gravidade

utilizados, PIM e PRISM, sendo mantida a tendéncia de hipometabolismo. O ja
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citado estudo de Oosterveld et al. (2006) demonstrou maior magnitude do
hipometabolismo nos pacientes com maior probabilidade de 6bito segundo o
PRISM.

No presente estudo, ndo foi observada diferenga significativa no padrao
metabdlico entre os pacientes que morreram e 0s que sobreviveram.
Entretanto, o estudo de Briassoulis et al. (2010) mostrou padrbes metabdlicos
diferentes entre os pacientes conforme o desfecho clinico. Os pacientes que
morreram mantiveram o padrdo hipometabdlico durante todo o periodo de
estudo, sem a recuperacao do estado metabdlico (ou até mesmo a resposta
hipermetabdlica tardia) observada nos pacientes que sobreviveram.

Na populacdo avaliada, quando os pacientes foram agrupados de
acordo com os critérios de gravidade clinica, ndo se observou diferenca
significativa no padrdo metabdlico. O hipometabolismo foi predominante em
todos os grupos. Este resultado se repetiu para todos os graus de insultos
inflamatorios, lesdo pulmonar e disfungdo organica estudados.

Martinez et al. (2004) mostraram diferengas significativas no padréo
metabdlico ao comparar pacientes pediatricos sépticos e nao-sépticos, os
primeiros tendo apresentado uma resposta hipometabdlica mais importante. Ja
no estudo de Briassoulis et al. (2010), tanto os sépticos quanto aqueles em
disfungdo organica multipla apresentam um padréo de hipometabolismo mais
intenso do que os que ndo apresentavam estes quadros clinicos.

A Sindrome da Resposta Inflamatéria Sistémica (SIRS) e a sepse se
caracterizam por ativagdo dos mecanismos inflamatérios e imunoldgicos, com
ativacao endotelial, liberacdo de mediadores e proliferacéo e infiltragao tecidual

de neutrdfilos. Desta forma, principalmente na populagdo adulta, descreve-se



40

um quadro de hipermetabolismo, com aumento do consumo de oxigénio
relacionado a intensa atividade inflamatdria (Carré e Singer, 2008). Entretanto,
particularmente na populacéo pediatrica, tem sido descrito um padrao diferente
de resposta metabdlica. Trata-se de um padrdao predominantemente
hipometabdlico, principalmente no inicio do quadro de inflamagao sistémica
(Framson et al., 2007).

Existem diversas teorias sobre as causas desta resposta
hipometabdlica, como por exemplo, a que sugere que, durante a doenga aguda
grave, ocorreria uma diminuigdo importante no gasto energético relacionado ao
crescimento, compensando desta forma a demanda metabdlica relacionada a
doenga aguda (Klein et al., 1997).

Outra diferenga importante entre a populacdo pediatrica e a adulta € o
padrdao hemodindmico de choque séptico mais comum em cada grupo.
Enquanto a maioria dos adultos apresenta um quadro clinico de aumento do
débito cardiaco e diminuigcdo da resisténcia vascular sistémica, a populacao
pediatrica frequentemente apresenta disfuncdo miocardica, com débito
cardiaco diminuido, associado ou ndo a alteracbes na resisténcia vascular
sistémica (Ceneviva et al.,1998). Desta maneira, a populagdo pediatrica em
choque séptico tende a apresentar hipoperfusao tecidual mais intensa, o que
poderia resultar em reducdo na produgédo energética celular. Além disso, na
populagdo adulta, o proprio débito cardiaco elevado pode ser parcialmente
responsavel pelo padrao hipermetabdlico encontrado.

Coss-Bu et al. (2001) sugeriram que a tendéncia importante ao
hipometabolismo em criangas gravemente doentes encontrada em diversos

estudos pode refletir uma falha do eixo neurohumoral em regular o sistema
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metabdlico. Isto resultaria em faléncia da produgdo de energia, redugéo da
utilizagcdo tecidual de substrato, metabolismo anaerdbio e acidose latica,
levando finalmente a disfungdo orgénica. Em criangas, como ja descrito a
disfuncdo miocardica € particularmente frequente, sendo encontrada em até
58% dos casos (Ceneviva et al.,1998).

No presente estudo, ndo foi observada diferenca no padrao metabdlico
entre os pacientes com e sem choque séptico. Isto poderia estar relacionado
com o fato de que muitos dos pacientes que ndo preencheram os critérios
clinicos de choque séptico apresentavam sinais de hipoperfusao tecidual, como
enchimento capilar lentificado, extremidades frias e pulsos arteriais de
amplitude diminuida. Desta forma, poderiamos estar diante de uma amostra
mais uniforme do que a classificacio clinica indicaria.

Evidéncias mais recentes tém mostrado que a disfungdo mitocondrial
tem um papel importante no desenvolvimento de disfungdo orgénica multipla
em quadros de SIRS e sepse (Brealey e Singer, 2003). Uma vez que se instala
a disfungcdo mitocondrial, a indugédo regulada de um estado hipometabdlico,
analogo a hibernagdo, pode proteger as células da faléncia bioenergética
grave. Apesar deste processo se manifestar como disfungédo organica, poderia
representar uma resposta adaptativa a um insulto inflamatério intenso e
prolongado (Abraham e Singer, 2007)

Desta forma, os resultados encontrados neste estudo, com
predominadncia de hipometabolismo, sdo compativeis com o0s mecanismos
fisiopatolégicos dos insultos inflamatdrios mais frequentes.

No presente estudo, mesmo o0s pacientes que nao preenchiam os

critérios diagnosticos de SIRS, sepse ou DMOS foram predominantemente
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hipometabdlicos. Estes resultados sugerem que outros componentes, além
da lesao inflamatéria, contribuem para a resposta hipometabdlica do paciente
pediatrico em ventilagdo mecanica. Entre estes, pode-se citar o uso de
sedacdo ou bloqueio neuromuscular, que estdo relacionados a niveis mais
baixos de REE (Kerbaul et al., 1998; Vernon e Witte, 2000). Além disso, um
outro fator que pode contribuir para a resposta hipometabdlica € o uso da
ventilagdo mecanica, de maneira independente da lesdo pulmonar
preexistente. Pesquisas mostraram que a instalacdo da ventilagdo mecanica é
um fator de lesao inflamatdria pulmonar (Zhang et al., 2000). Assim, mesmo
antes de uma resposta clinica que preencha os critérios diagnésticos de leséo
pulmonar, este processo poderia contribuir para a resposta hipometabdlica.

Com relagdo aos aspectos nutricionais avaliados muitos pacientes se
encontravam no primeiro dia de dieta enteral, portanto, ainda ndao haviam
atingido o aporte calérico considerado pleno. Ja no segundo momento, a
maioria dos pacientes ja se encontrava com aporte calérico pleno.

Observou-se uma tendéncia a superalimentacao, particularmente entre
os lactentes. Esta tendéncia ndo parece estar relacionada a diferengas na
magnitude do hipometabolismo, ja ndo houve diferenga significativa entre o
estado metabdlico de acordo com a faixa etaria. Possivelmente, a maior
prevaléncia de superalimentacao encontrada em lactentes esta relacionada ao
alvo de oferta caldérica nesta populacdo, normalmente maior do que em
criangas mais velhas.

O estudo de Framson et al. (2007) mostrou padrdées semelhantes, com
tendéncia a superalimentacdo. Briassoulis et al. (2010) também observaram

este padrao, principalmente em pacientes sépticos e em disfungéo orgénica
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multipla. Entretanto, estudos que avaliaram pacientes em ventilacdo
espontanea obtiveram resultados diferentes, alguns inclusive observando
padrées de subalimentacédo (Verhoeven et al., 1998; Oosterveld et al., 2006).
Isto provavelmente esta relacionado as praticas de inicio e progressao lenta da
oferta caldrica em unidades de terapia intensiva. Desta forma, ndo havendo a
resposta hipometabdlica descrita em pacientes em ventilagdo mecanica, o
aporte caldrico € frequentemente insuficiente para atender as demandas
metabdlicas.

Para garantir a oferta calérica adequada para cada paciente, a situagéo
ideal seria a realizagao periddica de calorimetria indireta, para determinar o
estado metabdlico e as reais necessidades energéticas. Muitas Unidades de
Terapia Intensiva ndo dispdem do calorimetro para aferigdo do gasto
energético dos pacientes. Ainda assim, os dados encontrados neste e em
outros estudos sugerem a necessidade de alteragao dos protocolos nutricionais
em pacientes com insultos inflamatdrios graves em ventilagdo mecanica. Como
estes pacientes estdo predominantemente hipometabdlicos, poderia ser util
reduzir os alvos de aporte caldrico, para evitar a superalimentacdo e as suas
consequéncias.

Neste estudo, observou-se uma predominancia importante de valores de
RQ inferiores a 0,8. Esta variavel tem sido utilizada como ferramenta de
verificacdo da adequacao do aporte caldrico. Valores de RQ menores que 0,8
sdo sugestivos de lipdlise, indicando um quadro de subalimentagéo, fazendo
com que o organismo utilize os estoques de gordura como compensacao. Ja
valores de RQ acima de 1,0 sugerem o aproveitamento preferencial de

carboidratos, com a ocorréncia de lipogénese, podendo estar associado a
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superalimentacdo (McClave et al., 2003). Entretanto, Hulst et al. (2005)
mostraram que o RQ nao é uma ferramenta precisa para determinacido da
adequacao da oferta caldrica, pois sofre influéncia das alteragcdes do padrao
respiratorio do paciente, tendo sensibilidade e especificidade baixas para a
verificacdo da adequagcdao do aporte caldrico. Pacientes pediatricos em
ventilagdo mecanica, mesmo sob sedagdo, apresentam um certo grau de
assincronia com o respirador. Ou seja, o paciente apresenta incursdes
respiratorias irregulares, tanto em frequéncia quanto em volume corrente.
Desta forma, a utilidade do RQ se restringiria a validagéo da calorimetria (caso
o RQ se encontre dentro dos limites fisioldgicos), e a exclusdo do diagndstico
de subalimentacao (no caso de valores acima de 0,8).

Assim, pode-se interpretar os resultados predominantemente baixos de
RQ, a principio incompativeis com os indices de adequacgao da oferta caldrica
encontrados, como fruto da instabilidade da afericdo desta variavel
caracteristica da populacao pediatrica em ventilagdo mecanica. Martinez et al.
(2004), que estudaram pacientes pediatricos em ventilagdo mecanica,
obtiveram valores médios de RQ similares aos encontrados no presente estudo
(0,79 e 0,76 respectivamente). Esses achados confirmam as limitagdes do uso
do RQ nesta populagdo, e sua associagcdo imprecisa com a adequacido da

oferta caldrica.



45

Consideragoes finais

Observando-se os resultados deste estudo, percebe-se, conforme
descrito na literatura (Martinez et al., 2004; Briassoulis et al., 2000; White et al.,
2000), que as equacgdes de determinacdo do gasto energético ndo devem ser
utilizadas na populacao pediatrica gravemente doente em ventilagdo mecanica.
Esta populacido apresenta oscilacbes no seu estado metabdlico, com
importante tendéncia ao hipometabolismo, principalmente no inicio do quadro
clinico.

De acordo com os estudos atuais, ainda ndo € possivel associar de
maneira precisa diferentes graus de insulto inflamatério com padrdes
metabdlicos especificos (Briassoulis et al., 2010, Framson et al., 2007). Ainda
assim, & clara a congruéncia entre os resultados, com predominancia de
hipometabolismo, e algumas das teorias mais recentes sobre a fisiopatologia
da disfungdo orgéanica multipla (Coss-Bu et al., 2001; Singer, 2007). Desta
forma, ao entender-se que o hipometabolismo é parte do espectro clinico de
determinadas sindromes, pode-se guiar a terapéutica das mesmas de forma
mais precisa, particularmente no que se refere a terapia nutricional. Isto
permitiria que pudesse ser evitada a superalimentacido resultante do uso de
protocolos nutricionais para criangas saudaveis em pacientes graves, que pode
contribuir para a manutengao e agravamento do quadro inflamatério.

Estudos futuros terdo papel fundamental na progressao da elucidagao
dos mecanismos metabdlicos de resposta aos insultos inflamatérios. Um
aspecto importante € a determinacdo das associagdes independentes entre

diversos fatores relacionados ao paciente pediatrico grave e os padrdes
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metabdlicos. Entre estes fatores pode-se destacar: o padrdao de choque
circulatério (débito cardiaco, resisténcia vascular sistémica, microcirculagao),
grau de sedacgdo e bloqueio neuromuscular e agente etiolégico do insulto
inflamatorio sistémico (agente infeccioso — bactéria, virus, fungo; trauma; pos-
operatorio de grandes cirurgias; queimaduras). Desta forma, com um maior
conhecimento sobre a fisiopatologia destes insultos, pode-se obter bons
resultados na reducdo da morbidade e mortalidade a eles associada, tanto
através do estabelecimento de novas modalidades terapéuticas, quanto através

da otimizacgao da terapia nutricional.
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6- Conclusoes

1. Foi avaliado o estado metabdlico dos pacientes pediatricos em
ventilagdo mecanica, através de calorimetria indireta.

2. O gasto energético aferido por calorimetria indireta com relagao
ao gasto energético estimado pela equagéo de Schofield mostrou
uma importante tendéncia de hipometabolismo.

3. O hipometabolismo foi predominante em todos os grupos de
gravidade do quadro inflamatorio, tipo de lesdo pulmonar e grau
de disfung¢ao orgénica.

4. Com relacdo a adequacdo do aporte caldrico oferecido, foi
observada uma tendéncia a superalimentacdo, particularmente

entre os lactentes.
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Tabela 5- Consumo de oxigénio (ml/min/m?) avaliado em dois momentos da internagdo de
pacientes em ventilagdo mecéanica segundo categorias de gravidade inicial internados na
UPG/IFF/ FIOCRUZ. Rio de Janeiro, 2010.

48 horas Pré-extubagao
Categorias de N (%) Mediana Amplitude p-valor* N (%) Mediana Amplitude p-valor* p-valor**
Gravidade (%) (%)
Injdria Nao 12 (25,6%) 135 93-194 0,485 8 (24,3%) 163,2 91-190 0,974 0,701
Pulmonar ALI 23 (48,9%) 125,7 46-201 17 (51,5%) 157,4 65-258 0,314
SDRA 8 (17%) 173,3 67-297 5(15,2%) 164,4 105-308 0,096
Cardiaca 4 (8,5%) 98,7 35-180 3 (9%) 146,4 124-206 0,065
Total 47 (100%) 33 (100%)
DMOS 0 7 (14,8%) 80,6 39-188 0,755 4 (12,2%) 154,4 125-190 0,661
(nimero de 1 15 (33,2%) 96 64-142 9 (27,3%) 164,4 103-258
sistemas 2 16 (34%) 84,6 46-233 11 (33,3%) 130,9 91-226
comprometido 3 7 (14,8%) 100 34-232 7 (21,2%) 164,2 65-308
s) 4 1(2,1%) 158,5 158-158 1(3%) 213,8 213-213
5 1(2,1%) 84,8 84-84 1 (3%) 172,4 172-172
Total 47 (100%) 33 (100%)
DMOS 0-1-2 38 (80,9%) 127,7 35-201 0,219 24 (76,7%) 149,7 91-258 0,443 0,189
agrupado 3-4-5-6 9 (19,1%) 160 46-297 9 (27,3%) 172,4 65-308 0,205
Total 47 (100%) 33 (100%)
Sepse Sim 40 (85,2%) 128 35-297 0,584 29 (88%) 162,3 65-308 0,816
Nao 4 (8,5%) 130 120-194 1(3%) 125,7 125-125
SIRS 3 (6,3%) 160 118-198 3 (9%) 130,9 124-213
Total 47 (100%) 33 (100%)
Categorias de  Sepse 16 (34%) 123,4 35-201 0,674 11 (33,3%) 162,3 103-258 0,512 0,107
Sepse Sepse Grave 6 (12,8%) 140 67-188 2 (6,1%) 195,4 164-226 0,296
Ch. Séptico 19 (40,4%) 134,3 47-297 16 (48,4%) 159,7 65-308 0,683
Nao 6 (12,8%) 145 118-198 4 (12,2%) 128,3 124-213 0,867
Total 47 (100%) 33 (100%)

* Teste ndo paramétrico de Mann-Whitney/Wilcoxon.
** Teste ndo paramétrico de Wilcoxon para amostras pareadas
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Figura 4 - Classificacdo do gasto energético medido por calorimetria indireta com relagao ao
valor estimado pela equagdo de Schofield, em dois momentos da internagédo de pacientes em
ventilagdo mecénica invasiva na UPG-IFF, estratificado pelo diagndstico de sepse. Fig. 4-A:
nao-sepse; fig. 4-B: sepse
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Figura 5B
Figura 5 - Classificagdo do gasto energético medido por calorimetria indireta com relagao ao
valor estimado pela equagao de Schofield, em dois momentos da internagdo de pacientes em
ventilagdo mecénica invasiva na UPG-IFF, estratificado pelo diagndstico de lesdo pulmonar.
Fig. 5-A: sem lesdo pulmonar; fig. 5-B: lesdo pulmonar.




55

90%

80%

70%

60%

50% -

® 48 horas

40% 1 B Pré-extubacio

30% -

20% -

10% -

0% -
hipometabdlico normometabdlico hipermetabdlico

Figura 6A
90%

80%

70%

60%

50%
m 48 horas

40%

B Pré-extubacgdo
30%

20% -
10% -

0% -

hipometabdlico normometabdlico hipermetabdlico

Figura 6B

Figura 6 - Classificacdo do gasto energético medido por calorimetria indireta com relagao ao
valor estimado pela equagao de Schofield, em dois momentos da internagdo de pacientes em
ventilagdo mecanica invasiva na UPG-IFF, estratificado pelo nimero de disfungbes organicas.
Fig. 6-A: DMOS 0-2; fig. 6-B: DMOS 3-6.
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