e
3

~aP

CONSAUDE

Glutamina Endovenosa

no

Paciente Critico




CONSAUDE

Utilizacdo de Glutamina Endovenosa em Pacientes Criticos

- Justificativa Técnica

Os pacientes criticos de UTI, em virtude do trauma a que estao expostos,
apresentam diversas respostas organicas, as guais exercem importante influéncia no
seu estado clinico. Sabe-se gque apods o insulto corporal ocorrerdo alteracdes na

resposta neuroenddcrina do paciente, como ilustra a figura 01.

Figura 01 — Alteracdes metabdlicas relacionadas ao estresse
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A resposta organica, ao trauma, inicialmente foi pontuada pelo bioguimico
escocés David Cuthbertson, em 1942, Esse pesqguisador descreveu, didaticamente, a
resposta metabdlica ao trauma em duas fases, as quais apresentam caracteristicas
metabolicas diferenciadas, cujo entendimento é imprescindivel. Afinal, a compreensio
do que ocorre metabolicamente em cada uma das fases & fundamental para se tracar
uma terapéutica nutricional efetiva (Basile Filho, 2001). As fases relacionadas ao

estresse metabodlico sdo segundo Cuthbertson:

c 1) Fase Ebb (Ebb Phase) T

2) Fase Flow (Flow Phase b
SN——— /

A Fase Ebb, conhecida, também, como fase de chogue precoce, inicia-se apos o
insulto corporal, independente da natureza (insigdao cirdrgica, um politrauma ou uma
sepse), apresentando uma duracdo de 24 a 48 horas. Neste periodo ocorre um
aumento da atividade simpatica do sistema nervoso central refletindo em uma
estimulacdo no eixo hipotaldmico hipofisario (Cortes, 2003). Em decorréncia dessa
resposta, o paciente apresenta um hipodinamismao circulatorio, o qual € caracterizado

por:

/’/// %+ Hipovolemia; ‘\

%+ Reducdo do débito cardiaco;

¢+ Hipoperfusido tecidual;
%+ Vasoconstricdo;

% Reducado no consumo de oxigénio;

o S

Nessa fase, o gasto energético basal esta reduzido e a prioridade metabolica e a

estabilidade hemodindmica. Uma_ das caracteristicas dessa fase, gue merece
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destague, é a hipoperfusio tecidual. Afinal, nessa situacdo, as vilosidades intestinais

sao atrofiadas, favorecendo alteracoes na permeabilidade da mucosa intestinal

(figura 02). Esse fato corrobora para a ma absorcao de nutrientes, perda da barreira

®

imunologica do intestino (IgA), além de predispor a translocacao bacteriana

Figura 02 — Perda da mucosa intestinal associada ao trauma
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Ja a fase flow, tambem conhecida como fase catabdlica, caracteriza-se pelo

hipermetabolismo acentuado, a qual apresenta duracdo de dias (7 a 10) ou semanas,

conforme a gravidade e intensidade da lesdo (Cortes, 2003). Em decorréncia dessa
resposta, o paciente apresenta um hiperdinamismo circulatdrio, mecanismo esse
mediado por hormonios, citocinas e sinais nervosos aferentes provenientes dos

tecidos lesados. S3o caracteristicas dessa fase:
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/ Hipermetabolismo; \

“* Hipercatabolismo;
*+ Consumo elevado de oxigénio;
*+ Aumento do débito cardiaco;

*+ Aumento da producdo de CO2;

\kv Aumento do gasto energético basal. /

Em decorréncia do hipermetabolismo o paciente apresentara hipercatabolismo.
Esse promovera uma guebra acentuada nas reservas proteinas viscerais, plasmaticas e
musculares. Dessa forma, o paciente respondera a esse catabolismo acentuado com
hipoalbuminemia, deplecdo severa de glutamina plasmatica e de massa muscular

esquelética. E_importante salientar _que as _situacSes de hipoalbuminemia,

particularmente, pioram o prognostico clinico do paciente, pois muitos farmacos

qgquando sdo administrados, dependem da albumina plasmatica para fazer o seu

transporte. Em casos de deplecdo dessa proteina plasmatica, a efetividade da droga

sera comprometida. Em adic3o, a deplecdo de glutamina, também, é extremamente

prejudicial para a recuperacao clinica do paciente critico de UTL

A glutamina & o aminoacido livre mais abundante do organismo, representando
20% do total de aminoacidos plasmaticos e 60% dos aminoacidos da massa muscular
periférica. Em situacoes de estresse metabolico, em virtude das inumeras atuacoes da
glutamina, a mesma passa a ser um aminoacido condicionalmente essencial. Ou seja, a
sua oferta exdgena é recomendada.

Metabolicamente, a glutamina desempenha diversas funcdes no organismo

visando a manutencdo da homeostase corporal (figura 3). Dentre as suas funcoes,

destacam-se:
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F/.:. Favorece a nutricdo do enterocito, assegurando, dessa forma, a integridade\

do trofismo intestinal;

“* Manutencido do sistema de defesa GALT [(intestino associado ao sistema
linfoide);

+* Substrato metabdlico importante para a rapida proliferacdo de células do

sistema imune, das guais fazem parte os macrofagos e linfdcitos;

*+ Precursora para a sintese de nucleotideos e glutationa, um importante

\ antioxidante endoégeno. /

Figura 3 = Funcoes da glutamina no organismo
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Em _ estados catabdlicos o metabolismo da glutamina & profundamente

alterado. A reducao de suas concentracoes plasmaticas, sinal caracteristico da doenca
aguda grave e do estresse, deve-se, sobretudo, a uma liberagcdao acelerada pelo
musculo esquelético, associada a uma rapida captacdo pelo intestino e por outros
tecidos que, nessas situacdbes, passam a consumir este aminoacido de forma

exacerbada. E de extrema importidncia salientar que a glutamina é o principal

transportador inter-6rgdos de nitrogénio, e estando a sintese protéica estimulada

em determinados tecidos, & possivel compreender o motivo pelo qual suas

concentracdes plasmaticas diminuem nos estados de estresse metabdlico.

A pouca disponibilidade de glutamina na doenca grave prejudica o metabolismo da

mucosa intestinal e altera a estrutura e funcdo intestinal. Isto pode aumentar a

permeabilidade da mucosa e perpetuar a translocacao bacteriana. Pode-se concluir,

entdo, gue, no paciente gravemente enfermo, a provisdo do principal substrato

energético da mucosa intestinal esta comprometida, e & por isso que a glutamina,

nessas situacoes, passa a ser um nutriente condicionalmente essencial.

Situactes de sepse ou 5IRS (Sindrome da resposta inflamatéria sistémica)
caracterizam-se pela maxima atividade das celulas inflamatorias e pela perda da
integridade da mucosa intestinal. Sabe-se gue a integridade da parede intestinal se faz
de extrema importancia para a imunidade global desse paciente. Vinnars et al (1975)
de forma pioneira, evidenciaram, em estudo clinico, que apd6s um trauma, cirurgia ou
sepse, ha um decréscimo significativo, no pool plasmatico de glutamina. Diante desse
contexto, observa-se gque a necessidade de glutamina estara aumentada e que sua
suplementacao, via terapia nutricional, € de vital importancia (Beale et al, 1999).

Diante desse contexto, ja € claramente, elucidado na literatura cientifica, a

oferta da glutamina endovenosa ao paciente critico. Diversos triagls reportam gue a

sua administracdo reduz complicacées infecciosas, aumenta a retencao nitrogenada,

reduz comorbidades, complicacoes e mortalidade. Observa-se gque a utilizacdo da

glutamina endovenosa otimiza custos hospitalares. Afinal, a recuperacdo clinica do

paciente sera mais rapida.




CONSAUDE

Cekmen et al (2011) avaliaram, em estudo clinico randomizado, os efeitos da
suplementacao de glutamina adicionada a nutricdo parenteral. Ao todo fizeram parte
do estudo 30 pacientes, com diferentes patologias (sepse, pancreatite, disfuncdo
cardiaca, trauma multiplo, faléncia multipla dos drgdos, pneumonia e sindrome da
angustica respiratoria aguda) os guais foram randomizados em dois grupos, conforme
tratamento dietético recebido: Grupo 1 = 15 pacientes gue receberam nutricao
paranteral sem a glutamina e Grupo 2 = 15 pacientes gue receberam nutricdo
parenteral suplementada de glutamina. Ao final do estudo observou-se que a
concentracao plasmatica de albumina, no grupo que recebeu a glutamina, encontrava-
se significativamente maior enquanto que os niveis de proteina — C — reativa (PCR)
encontrava-se significativamente maior, indicando assim, reducdo no processo
inflamatdrio. Esses pesquisadores, também, evidenciaram, que o grupo suplementado
com glutamina apresentou menor indice de mortalidade e de permanéncia hospitalar.
MNovak et al (2002) corroboram com esses achados clinicos. Ao realizarem uma revisdo
sistematica, com pacientes criticos de UTI, os autores reportaram que a
suplementacao de glutamina endovenosa nos pacientes apos procedimento cirurgico
reduziu complicacbes, infeccoes e tempo de internamento dos pacientes na UTI.

Uma revisdo sistematica, publicada pelo guideline canadense de nutricao
parenteral, a qual apresentou uma amostra de 530 pacientes criticos, demonstrou
reducdo no indice de mortalidade e morbidades dos pacientes que receberam a adicdo
de glutamina na formulac¢dao parenteral.

De acordo com o guideline europeu de Terapia MNutricional Parenteral em
pacientes criticos de UTI, observa-se que a oferta diaria de 0,2 a 0,4 gramas de
glutamina é considerada necessaria, com nivel de evidéncia A. Além disso, outros
importantes guidelines, os quais norteiam, a terapia nutricional a ser aplicada, ASPEN
(americano) e Diten (brasileiro), também, recomendam a suplementacido de

glutamina, conforme se observa na tabela 01. Ou seja, todos os pacientes que estejam

internados _em unidade de terapia intensiva, devem receber a suplementacao

exogena de glutamina via endovenosa.
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Tabela 01 - Recomendacdes praticas de glutamina segundo ESPEN (2006)

Situacao Clinica ESPEN (2006) ASPEN (2009) DITEN (2011)
Quantidade/Nivel de  Quantidade/Nivel Quantidade/Nivel de
Evidéncia de Evidéncia Evidéncia
Pacientes Criticos de UTI 0,2a0/4 0,5g/kg/dia  0,3a0,5g/kg/dia-
g/kg/dia

A C A
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Fluxograma de utilizacdo de Glutamina Intravenosa em pacientes criticos

um UTI

| Paciente esta mais de 48h na UTI ? ‘

J
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Observacao: Exames bioquimicos gue serao parametros para observar a melhora do
paciente:

- Proteina C Reativa (PCR);
- Albumina;
- Contagem de linfocitos totais (CLT);

- Balango Nitrogenado.
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