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RESUMO

As lesbes por pressdo representam problema grave para os Sistemas de Saude, sendo
diretamente associadas ao aumento da morbimortalidade, do tempo de internagéo e dos custos
de tratamento. Diversos fatores contribuem negativamente na génese dessas lesdes, destacando-
se a desnutricdo, que apresenta alta prevaléncia no ambiente hospitalar. A nutricao exerce papel
fundamental no processo de recuperacdo do paciente com lesdo por pressao, uma vez que 0O
adequado fornecimento de nutrientes possibilita atender as demandas individuais, favorecendo
a capacidade cicatricial. Assim, o0 objetivo do presente trabalho foi comparar diferentes perfis
de terapia nutricional e seus efeitos na cicatrizacao de feridas em situacdes de lesdo por pressao.
Foi realizada uma revisao narrativa, cuja busca de dados bibliograficos ocorreu entre dezembro
de 2019 e maio de 2020, nas bases de dados PUBMED, MEDLINE, Lilacs e Scielo, sendo
selecionados artigos publicados a partir do ano de 2010, nas linguas portuguesa e inglesa. Ao
todo, quatorze artigos foram incluidos nesta revisdo, dos quais dois trabalharam com modelos
experimentais com camundongos e doze com ensaios clinicos em humanos. As terapias
nutricionais estudadas foram heterogéneas, destacando-se a utilizagcdo daquelas compostas,
principalmente, por arginina, zinco e vitamina C. Onze estudos observaram efeitos positivos da
terapia empregada e, trés, ndo observaram vantagens estatisticamente significantes. A idade
elevada dos pacientes, bem como a presenca de desnutricdo foram frequentemente observadas,
sendo considerados fatores negativos para o processo de cicatrizacdo. A literatura discute que
é de fundamental importancia a utilizacdo de ferramentas para a triagem de risco para
desnutricdo e para lesdo por pressdo, o que favorece o emprego da terapia nutricional mais
adequada. Sendo assim, apesar de alguns nutrientes terem sido bastante empregados no
tratamento das lesdes por pressdo e, frequentemente, associados de forma positiva ao processo
de cicatrizacdo, ndo existem evidéncias suficientes para definir uma terapia nutricional como a

mais eficaz.

PALAVRAS-CHAVE: lesdo por pressdo, terapia nutricional, cicatrizacdo, pacientes

hospitalizados, desnutri¢cdo



ABSTRACT

It is known that pressure injuries still represent a serious problem for Health Systems, being
directly associated with increased morbidity and mortality, longer lengths of hospital stay, and
higher treatment costs. Several factors contribute negatively to the genesis of these injuries,
especially malnutrition, which are highly prevalent in the hospital environment. Nutrition plays
a fundamental role in the recovery process of patients with pressure injuries since the adequate
supply of nutrients makes it possible to meet individual demands, favoring the healing capacity.
Thus, the present study aims to compare different profiles of nutritional therapy and their effects
on wound healing in situations of pressure injury. A narrative review was carried out from
December 2019 to May 2020, searching for bibliographic data published from 2010 to the date,
in the PUBMED, MEDLINE, Lilacs, and Scielo databases, in Portuguese and English. Fourteen
articles were included in this review: two worked with experimental models with mice and
twelve with clinical trials in humans. The nutritional therapy approaches vary from one article
to another, the most frequently observed being the supplementation with arginine, zinc, and
vitamin C. Eleven studies observed positive effects from therapy and three did not show
statistically significant advantages from it. The patients were mostly elderly and the presence
of malnutrition was frequently observed, those being considered negative factors for the healing
process. The literature argues that the use of tools for nutritional risk screening and the
prevention of pressure injury development is of fundamental importance, once it favors a more
specific and adequate nutritional therapy. Although some nutrients have been used extensively
in the treatment of pressure injuries and are often positively associated with the healing process,
there is insufficient evidence to define a specific approach as the most effective nutritional
therapy for healing and preventing pressure injuries.

KEYWORDS: pressure injury, pressure sore, nutritional therapy, healing, hospitalized patients,

malnutrition



LISTADE ABREVIAC@ES

ALP - Fosfatase alcalina

CaHMB - Sal de célcio do acido beta-hidroxi-beta-metilbutirato
CAPE - Ester fenetilico do acido cafeico

DHA - Acido docosahexaenoico

DNA - Acido desoxirribonucleico

EMTN - Equipe multiprofissional de terapia nutricional
EPA - Acido eicosapentaenoico

GLA - Acido gama-linolénico

GSH - Glutationa

HDL-C - Colesterol da lipoproteina de alta densidade
HMB - Beta-hidroxi-beta-metilbutirato

IBRANUTRI - Inquérito Brasileiro de Avaliacdo Nutricional Hospitalar
IMC - indice de massa corporal

LPP - Lesdo por pressdo

MCP-1 - Proteina quimiotatica de mondcitos-1

MDA - Malondialdeido

NO - Oxido nitrico

NPIAP - National Pressure Injury Advisory Panel
NRF2 - Fator nuclear eritroide 2 relacionado ao fator 2
PSST - Pressure sore status tool

PUSH - Pressure ulcer scale for healing

RNA - Acido ribonucleico

ROS - Espécies reativas de oxigénio

SOD - Superoxido dismutase

TGO - Transaminase glutdmico-oxalacética

TGP - Transaminase glutdmico-pirtvica

TN - Terapia nutricional

TNF-a - Fator de necrose tumoral alfa

TGF-B1 - Fator de crescimento e transformacéo beta-1
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1.

INTRODUCAO

A associagdo entre o estado nutricional de pacientes hospitalizados e o tempo de
cicatrizacdo de lesdes é reiteradamente estabelecida em estudos ao longo das décadas
(THOMAS, 2014). A desnutricdo proteico-caldrica ainda é um problema subestimado que,
durante a hospitalizacdo, tende a aumentar significativamente, principalmente em idosos
(STRACCI et al., 2020), e que atua como indicador direto de risco aumentado para 0 maior
tempo de cicatrizacdo de lesdes (OLIVEIRA et al., 2017).

Uma lesdo pode ser definida como um dano ou perturbacdo da estrutura e funcao
anatdbmica normais, que varia quanto ao tipo, a extensdo e a profundidade, e o processo de sua
recuperacdo, a cicatrizacdo, inicia-se quando ela ocorre (VELNAR et al., 2009). Tal processo
pode ser descrito em quatro etapas — coagulacdo, inflamacdo, proliferacdo/migracéo e
remodelamento —, as quais envolvem diversos componentes como as células, os mediadores
inflamatdrios e bioquimicos, entre outros (BARCHITTA et al., 2019).

Na primeira etapa, ha a necessidade da retomada da homeostase, evitando a perda

exacerbada de sangue e garantindo a protecdo do organismo contra microrganismos
oportunistas, o que é obtido por meio de uma rapida e intensa coagulagcdo sanguinea por meio
da agregacdo de plaquetas em uma rede de fibrina, formando uma matriz extracelular
momentanea. Além disso, as plaquetas liberam citocinas e fatores de crescimento que agem
ativando e atraindo neutréfilos, macréfagos, células endoteliais e fibroblastos, que atuardo em
etapas posteriores (VELNAR et al., 2009; GONZALEZ et al., 2016; BARCHITTA et al., 2019).

Na etapa de inflamacédo, com a migracéo de neutrofilos e, posteriormente, de mondcitos
— que diferenciam em macrofagos nos tecidos —, as bactérias, as particulas estranhas e 0s
tecidos lesionados séo fagocitados e removidos do local, promovendo a “limpeza” do tecido.
Os macréfagos tambeém fagocitam os neutrdfilos apoptdticos e secretam diversos fatores de
crescimento, 0s quais ativam queratinécitos, fibroblastos e células endoteliais (VELNAR et al.,
2009).

A etapa de proliferacdo/migracéo inicia-se cerca de trés dias ap6s o ferimento, na qual
ocorre a migracao de fibroblastos, os quais proliferam e sintetizam proteinas como fibronectina
e pro-colageno, que constituirdo uma nova matriz extracelular. Aliado a esses fatos, ocorre
também a angiogénese — que promovera o aumento do fornecimento de oxigénio e de
nutrientes — e inicia-se o processo de contracdo da ferida (VELNAR et al., 2009;
BARCHITTA et al., 2019).



A (ltima etapa, a de remodelamento, ocorre quando a ferida ja est& fechada e tem uma
duracdo prolongada, podendo levar semanas, meses ou anos até que seja finalizada. E
caracterizada por promover constante degradacdo e sintese de colageno, de forma a realinhar e
reorganizar cada estrutura, contribuindo para o aumento da rigidez e da resisténcia da cicatriz
(VELNAR et al., 2009; BARCHITTA et al., 2019).

As etiologias dos ferimentos sdo bastante diversas, sendo as lesdes por pressédo (LPP)
uma das mais estudadas. Apesar desse fato, ainda hoje, as LPP sdo um grave problema para 0s
Sistemas de Saude, sendo diretamente associadas ao aumento da mortalidade, morbidade e do
tempo de permanéncia de pacientes em hospitais (BRITO et al., 2013). As notificagcdes de LPP
corresponderam a 17,6% dos eventos adversos notificados ao Sistema Nacional de Vigilancia
Sanitéria no periodo de janeiro de 2014 a julho de 2017, totalizando 23.722 notificacGes. Nesse
periodo, a LPP foi o terceiro tipo de evento adverso mais notificado pelos ndcleos de seguranca
do paciente dos servigos de saude do pais. Também foram notificados 34 ébitos devido as
complicacOes decorrentes da LPP (MATOS et al., 2020). Um outro estudo demonstrou que a
taxa de prevaléncia de LPP em hospitais de diversas regifes do pais foi de 16,9% entre 0s anos
2009 e 2011, e que 16,3% dos pacientes tiveram mais de trés LPP (BRITO et al., 2013).

Um dos indicadores de risco para desenvolvimento de LPP é o fator idade,
principalmente em pacientes com 65 anos ou mais. A néo cicatrizagdo de lesdes afeta de 3 a 6
milhdes de idosos e representa 85% da ocorréncia de LPP. O surgimento de LPP tem sido
observado em 36% dos pacientes idosos com fratura de quadril e 10 a 35% ja apresentam lesao
no momento da admissdo em instituicGes de longa permanéncia (OLIVEIRA et al., 2017).

O paciente acometido por LPP apresenta aumento da demanda metabdlica, decorrente
da maior atividade inflamatdria (MACKAY e MILLER, 2003). Por exemplo, as necessidades
energéticas podem estar aumentadas, sendo os carboidratos e os lipideos as fontes primarias
para obtencdo dessa energia (GUO e DIPIETRO, 2010; BROWN e PHILLIPS, 2010). Além de
fonte energética, os lipideos, especialmente os acidos graxos poli-insaturados 6mega 3 e dmega
6, tém sido relacionados com outras fungbes. Ambos sdo precursores de prostaglandinas,
tromboxanos e leucotrienos, mas diferem quantos aos efeitos fisiologicos, sendo os acidos
graxos dmega 3 mais relacionados com uma funcdo antitrombdtica, vasodilatadora e anti-
inflamatdria, enquanto os &cidos graxos 6mega 6 sdo mais relacionados com a promocao da
agregacao plaquetaria e com um efeito pré-inflamatorio e vasoconstritor (MOLNAR et al.,

2014). A adequada ingestédo de proteinas favorece a sintese de RNA, DNA e colageno, bem
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como auxilia no funcionamento do sistema imune, na proliferagéo de fibroblastos e outras
celulas, e na angiogénese (GUO e DIPIETRO, 2010; BROWN e PHILLIPS, 2010).

Dois aminoacidos tém sido bastante relacionados ao processo de cicatrizacdo: a arginina
e a glutamina. A arginina € um aminoacido condicionalmente indispensavel, e algumas de suas
fungdes que tém sido aventadas sdo: (i) precursora de prolina — amino&cido necessério para a
sintese de coldgeno — e de 6xido nitrico (NO), o qual tem efeito vasodilatador e papel essencial
no processo de cicatrizacdo; (ii) favorece a ativacao de linfdcitos T; (iii) estimulo da producéo
do horménio do crescimento (GH), o que também contribui para a cicatrizacdo (MOLNAR, et
al., 2014; BARCHITTA et al., 2019).

A glutamina atua como substrato energético para células do trato gastrointestinal,
fibroblastos e células epiteliais; no sistema imune, como fonte de energia e precursora de
nucleotideos para neutrofilos, macrofagos e linfécitos, na producdo de superdxido, na
fagocitose e no processamento de antigenos; e no sistema antioxidante, como precursora da
glutationa — principal antioxidante intracelular ndo enzimético (SHERMAN e BARKLEY,
2011; MOLNAR et al., 2014; BARCHITTA et al., 2019).

Além dos macronutrientes, diversos micronutrientes também estdo intimamente ligados
a cicatrizacdo de lesdes, e sua deficiéncia ou excesso podem ser prejudiciais. Em concentracoes
adequadas, as vitaminas e minerais tém papel crucial ao longo de todas as etapas da cicatrizagcdo
(BROWN e PHILLIPS, 2010). Dentre as vitaminas lipossollveis, as que tém sido mais
relacionadas ao processo de cicatrizacdo sao a vitamina A, que é essencial para a proliferacéo
e reepitelizacdo epidermal, reversdo da inibicdo da cicatrizacdo induzida por corticosteroides e
na participacdo da sintese de glicolipideos, glicoproteinas e prostaglandinas; a vitamina K, que
tem destaque na etapa de homeostase, sendo necessaria para a modificacdo pos-traducional de
algumas proteinas envolvidas no processo de coagulacdo, além de atuar como cofator
enzimatico nesse mesmo processo (BROWN e PHILLIPS, 2010; SHERMAN e BARKLEY,
2011); e a vitamina E, cujo papel na cicatrizacdo de feridas tem se mostrado complexo, com
efeitos diversos em diferentes tipos de lesGes e na presenca de outros nutrientes (MACKAY e
MILLER, 2003). Quanto as vitaminas hidrossollveis, a que tem sido mais relacionadas ao
processo de cicatrizacdo de feridas € a vitamina C, que é cofator enzimatico para a sintese de
colageno, neutraliza as espécies reativas de oxigénio (ROS) e é essencial para uma resposta
imune adequada (MACKAY e MILLER, 2003).

Alguns outros nutrientes também tém sido relacionados ao processo de cicatrizagéo,

tendo destaque o selénio, que é componente essencial da enzima antioxidante designada
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glutationa peroxidase; o ferro, que € necessario para a hidroxilagcdo da prolina e da lisina,
contribuindo para a sintese de coladgeno; o magnésio, que € cofator enzimatico na sintese de
proteinas, incluindo o colageno; o cobre, que é cofator de diversas enzimas, incluindo aquelas
relacionadas ao fortalecimento da cicatriz; e o zinco, que tem participacdo no metabolismo de
carboidratos e da vitamina A, bem como na replicagdo celular e no reparo dos tecidos, além de
também ser cofator de enzimas como as DNA e RNA polimerases, por exemplo (GUO e
DIPIETRO, 2010; BROWN e PHILLIPS, 2010; MOLNAR et al., 2014).

A nutricdo exerce papel fundamental no processo de cicatrizagdo e um adequado estado
nutricional € essencial para a adequada imunocompeténcia, para a recuperacdo do paciente e
para garantir a capacidade cicatricial. A implementacdo da terapia nutricional (TN) em
pacientes hospitalizados é essencial, uma vez que 50% desses pacientes apresentam diagnostico
de desnutricdo (CITTY et al., 2019). O National Pressure Injury Advisory Panel (NPIAP)
(citado por MUNOZ et al, 2020) recomenda a utilizacdo de ferramentas de
rastreamento/triagem validadas para todos os individuos com LPP ou com risco de desenvolvé-
la. Tais ferramentas devem conseguir determinar o risco nutricional para todos os tipos de
pacientes, serem de facil e rapida aplicacdo, econémicas, e apropriadas para a populagdo e
servico de saude (MUNOZ et al., 2020). Também é recomendado, quando o paciente ndo
consegue ter uma ingestao adequada de alimentos, que sejam fornecidos alimentos fortificados
e suplementos nutricionais orais (SCHNEIDER e YAHIA, 2019).

A TN deve ser adaptada individualmente para o paciente com LPP, tanto no que diz
respeito aos macronutrientes quanto aos micronutrientes. Portanto, o objetivo do presente
trabalho sera comparar diferentes perfis de TN e seus efeitos na cicatrizacdo de feridas em
situacOes de LLP.
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2.

METODOLOGIA

Para elaboragédo do trabalho, foi escolhida a metodologia de revisdao narrativa, que
permite um aprofundamento na tematica em questdo, sob o ponto de vista tedrico. Nesse tipo
de revisdo, ndo é necessario informar a metodologia para busca das referéncias e nem 0s
critérios utilizados na avalia¢do e selecdo das mesmas (ROTHER, 2007). No entanto, com o
intuito de sistematizar o trabalho, foram seguidos alguns critérios pré-estabelecidos para busca
e selecdo dos referenciais tedricos.

A busca de dados bibliogréficos foi realizada entre dezembro de 2019 e maio de 2020,
por meio das bases PUBMED e MEDLINE, da National Library of Medicine, LILACS e
SCIELO, limitada para artigos publicados a partir do ano de 2010, na lingua inglesa e
portuguesa, ndo sendo incluidos trabalhos dos tipos revisdes de literatura, dissertacdes, teses,
editoriais, diretrizes clinicas e artigos sobre lesGes de outras etiologias. Foram utilizados os
descritores terapia nutricional, nutritional therapy, enteral feeding, nutrition ou diet
combinados com os descritores lesdo por pressao, ulcera por pressao, pressure ulcer, pressure
injury, pressure sore ou pressure lesion.

Dos artigos encontrados, foi realizada, primeiramente, a leitura do titulo, a partir da qual
foi possivel identificar artigos que ndo possuiam nenhum descritor utilizado na busca ou que
possuiam outras palavras que indicavam ndo se tratar de um trabalho relacionado a TN como,
por exemplo, electrical stimulation, bundle, ointment, prevention mapping entre outras.
Posteriormente, foi realizada a leitura dos resumos, o que possibilitou identificar artigos que
tratavam de populacBes com doencgas cronicas, como diabetes tipo 2, que pode influenciar na
fisiopatologia de lesbes cutaneas, porém de etiologias diferentes da LPP.

Para extracdo dos dados dos artigos selecionados, foi elaborada uma tabela contendo
informagdes de: autores; titulo; tipo de estudo; duragdo do estudo; tamanho da amostra;
populacdo de estudo; critérios de inclusdo e exclusdo; via de administracdo e dose/dia da TN;
composicdo da terapia administrada; médias de idade e IMC dos pacientes; nutrientes avaliados
no estudo; ferramentas usadas para triagem de risco de desnutricdo e de lesdo por pressao;
ferramenta usada para calculo de necessidades nutricionais; descri¢do da randomizacéo; analise

estatistica; resumos dos resultados; e avaliacdo do desfecho de cada estudo.
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