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RESUMO

A sindrome respiratdria aguda grave coronavirus 2 representa um desafio para a saide publica
mundial. Como o tratamento e os farmacos especificos sdo desconhecidos até 0 momento,
torna-se relevante a identificacdo de indicadores de prognostico para que as decisdes
terapéuticas sejam mais direcionadas. O objetivo deste trabalho foi realizar uma revisdo de
literatura que compreende o estado nutricional e os indices nutricionais relacionados ao
progndstico da doenga por coronavirus. Os artigos selecionados estavam indexados nas bases
de dados: peridédicos CAPES, Web of Science e MEDLINE em outubro e novembro de 2020.
Os seguintes descritores e suas combinaces em inglés foram usados: “nutri¢ao” (nutrition)
AND “infec¢des por coronavirus” (coronavirus infections) OR “sars-cov-2” (sars-cov-2) OR
“covid-19” (covid-19) AND “estado nutricional” (nutritional status) AND "prognéstico”
(prognosis). Foram excluidos trabalhos que nao realizaram o diagnostico de COVID-19 por
testes fidedignos, estudos de revisao, diretrizes, estudos de caso, artigos duplicados ou que néo
abranjam os critérios de elegibilidade. Selecionou-se 19 artigos, dos quais 15 avaliaram o
envolvimento do estado nutricional e 4 julgaram a presenca de indicadores laboratoriais de
estado nutricional alterados. A prevaléncia de sobrepeso, obesidade e desnutricdo foram
relacionadas a desfechos clinicos adversos. As ferramentas diretas e indiretas de avaliacdo
nutricional sdo ferramentas complementares que devem ser utilizadas para identificacdo de
risco nutricional na Infec¢bes por Coronavirus. O suporte nutricional adequado deve ser
reforcado durante a internacdo de todos os pacientes em risco nutricional, ja que a melhoria do
estado nutricional foi relacionada a bons resultados clinicos em individuos com COVID-19.

Palavras-chave: COVID-19. Fatores de risco. Avaliacao nutricional.
ABSTRACT

The severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 represents a challenge to the worldwide
public health. As the treatment and the specific drugs are unknown until now it becomes
relevant the identification of prognostic indicators so that therapeutic decisions are more
targeted. The goal of this work is to carry a literature review that includes nutritional status and
the nutritional indices related to the prognosis of the disease by coronavirus. The selected
articles were indexed in the databases: journals CAPES, Web of Science and MEDLINE in
October and November 2020. The following descriptors and their combinations in English
were used: “nutrition” (nutrigdo) AND “coronavirus infections” (infeccBes por coronavirus)
OR “sars-cov-2” (sars-cov-2) OR covid-19 (covid-19) AND “nutritional status” (estado
nutricional) AND “prognosis” (prognostico). Studies that did not carry out the diagnosis of
covid-19 by reliable tests, review studies, guidelines, case studies, duplicate articles or articles
that do not cover the eligibility criteria were excluded. 19 articles were selected, of which 15
assessed the involvement of nutritional status and 4 judged the presence of altered laboratory
indicators of nutritional status. The prevalence of overweight, obesity and malnutrition were
related to adverse clinical outcomes. Direct and indirect nutritional assessment tools are
complementary tools that should be used to identify nutritional risk in the infection of
coronavirus. An adequate nutritional support must be reinforced during the hospitalization of
all patients at nutritional risk, since the improvement in nutritional status was related to good
clinical results in people with COVID-19.

Keywords: COVID-19. Risk factors. Nutritional assessment.
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1 Introducéo

Em 11 de marco de 2020, a sindrome respiratéria aguda grave coronavirus 2 (SARS-
CoV-2) ou doenga por coronavirus (COVID-19) foi oficialmente declarada uma pandemia pela
Organizacdo Mundial da Saude (OMS, 2020). Desde entdo, devido a rapida propagacao
representa um desafio para a saude publica mundial (BHASIN et al., 2020). Acometendo
47.594.234 individuos, incluindo 1.215.892 mortes até o dia 4 de novembro de 2020 (ECDC,
2020).

Como o tratamento e os farmacos especificos sdo desconhecidos até 0 momento, torna-
se relevante a identificacdo de indicadores de prognostico para que as decisdes terapéuticas
sejam mais direcionadas (PEI'YUAN et al., 2020; WANG et al., 2020). Neste sentido, estudos
recentes sugerem que a presenca de pelo menos uma doenca subjacente é indicador de risco
para a infeccdo (KLANG et al., 2020; ZHAO et al., 2020). Dentre essas comorbidades
destacam-se hipertensdo, diabetes, doenca cardiovascular e obesidade como as mais comuns
(KALLIGEROS et al., 2020; NAKESHBANDI et al., 2020; PETTIT et al., 2020; WANG et
al., 2020).

Simultaneamente, a desnutricdo (MEHTA, 2020), o aumento da idade (ZHOU et al.,
2020), a presenca de deficiéncias nutricionais (IM et al., 2020) e de indicadores bioquimicos
alterados (LUO et al., 2020) sdo correlacionados com necessidade de terapia intensiva e de
mortalidade em pacientes com SARS-CoV-2.

Diante dos desafios vivenciados pela pandemia e a necessidade de garantir um aporte
nutricional adequado para auxiliar no tratamento da doenca, este artigo teve como objetivo
realizar uma revisdo de literatura que compreenderd o estado nutricional e os indicadores
laboratoriais de estado nutricional, tais como albumina e pré-albumina, relacionados ao
prognostico da doenca por coronavirus, o que possibilitara o fornecimento de evidéncias

cientificas que auxiliardo na préatica clinica e na sobrevida dos pacientes.

2 Metodologia

A revisao de literatura foi realizada de forma sistematica e baseada na analise de artigos
referentes ao estado nutricional e a indicadores laboratoriais de estado nutricional de pacientes
com COVID-19. Os artigos foram selecionados por meio de busca no Google académico e nas
bases de dados: Portal periodicos CAPES, Web of Science e MEDLINE em outubro e
novembro de 2020. Apos consultar os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS), os seguintes

descritores e suas combinacBes em inglés foram utilizados: “nutri¢ao” (nutrition) AND
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“infecgdes por coronavirus” (coronavirus infections) OR “sars-cov-2” (sars-cov-2) OR “covid-
19” (covid-19) AND “estado nutricional” (nutritional status) AND “progndstico” (prognosis).

Nesta revisdo incluiram-se os artigos publicados em inglés realizados com adultos e
idosos infectados com SARS-CoV-2 e suas respectivas caracteristicas nutricionais. Os artigos
selecionados foram publicados no ano de 2020, sem limitacdo de pais de estudo ou &rea de
conhecimento. Foram incluidos no estudo apenas artigos originais. E excluiram-se trabalhos
que ndo realizaram o diagnostico de COVID-19 por testes fidedignos, estudos de reviséo,
diretrizes e estudos de caso.

Apos realizar a pesquisa nas bases de dados, 777 artigos foram analisados por titulo e
resumo para posterior exclusao de trabalhos duplicados ou que ndo abrangessem os critérios de
elegibilidade, restando assim 19 estudos. Posteriormente, os artigos foram lidos na integra para
certificar-se de que os critérios de inclusdo e exclusao foram atendidos.

Desta forma, foram identificados 13 estudos transversais e 6 estudos longitudinais, dos
quais 15 avaliaram o envolvimento do estado nutricional e 4 julgaram a presenca de indicadores
laboratoriais de estado nutricional alterados em individuos acometidos pela doenca por
coronavirus (FIGURA 1).

Figura 1 — Fluxograma de busca de artigos.
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Fonte: Do autor (2021).



3. Resultados

Considerando a importancia da avaliacdo nutricional e a inexisténcia de um padréo ouro
para avaliar as desordens nutricionais, a escolha do método a ser utilizado deve levar em conta
o objetivo da avaliagdo (ACUNA, 2004), as limitacdes de cada parametro e o publico alvo.
Desta forma, a presente revisdo encontrou estudos que utilizaram métodos diretos (indice de
massa corporal, por exemplo) e indiretos (subjetivos), como as ferramentas de triagem
nutricional. Bem como, pesquisas que avaliaram métodos diretos e indiretos.

Nas tabelas abaixo sdo apresentadas as principais informaces relativas a trabalhos
cientificos que avaliaram o estado nutricional e os indicadores laboratoriais de individuos com
COVID, hospitalizados e ndo-hospitalizados (TABELA 1 e TABELA 2).
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Tabela 1 — Estudos que avaliaram o estado nutricional de individuos com COVID-19 ndo hospitalizados e hospitalizados (Continua).

AUTOR/ANO METODOLOGIA OBJETIVO RESULTADOS
HAMER et al., Biobank, Reino Unido Investigar a relacdo entre Quando comparado com o peso hormal — risco aumentado de COVID-19 em pessoas com
2020 Populagéo geral sobrepeso, obesidade e sobrepeso (OR 1,18; IC 95%, 0,98, 1,44), obesidade grau | (1,40; 1,12, 1,76) e obesidade
Transversal risco de hospitalizagdo por mérbida (1,90; 1,44, 2,50).
COVID-19.
IMC
n—334.329
56,4 + 8,1 anos
54,5% Q
NAKESHBANDI  Hospital, Estados Unidos  Investigar se a obesidade ¢ Comorbidades comuns: 53% diabetes e 83% hipertensao.
etal., 2020 Transversal um possivel fator de risco Comparado com o grupo IMC normal, os grupos sobrepeso (RR 1,4, IC 95% 1,1-1,9, p =
para resultados adversos no  0,003) e obesidade (RR 1,3, IC 95% 1,0-1,7, p = 0,04) apresentaram um aumento da
IMC COVID-19. mortalidade.
n- 504 Comparado com o grupo IMC normal, os grupos sobrepeso (RR 2,0, IC 95% 1,2-3,3, p =
Média: 0,01) e obesidade (RR 2,4, IC 95% 1,5-4,0, p = 0,001) existiu um RR de intubacdo.
édia: 68 anos . e . .
5205 & Obesidade pode aumentar S|gn|f|~cat|vamente 0 risco de mortalidade em homens (RR 1,4,
IC 95% 1,0-2,0, p=0,03), mas ndo em mulheres (RR 1,2, IC 95% 0,77-1,9, p = 0,40).
Grupos:

Normal (IMC 18,50-24,99;
n-139; 70 anos);
Sobrepeso (IMC 25,00-
29,99; n - 150; 71 anos);
Obeso (IMC >30,00; n -
215; 63 anos).
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Tabela 1 — Estudos que avaliaram o estado nutricional de individuos com COVID-19 ndo hospitalizados e hospitalizados (Continua).

ALKHATIB et Hospital académico Avaliar os fatores de risco IMC médio: 33,2 (DP:8,6) kg/m?
al., 2020 terciario, Estados Unidos ~ para COVID-19 grave UTI + ventilagdo mecanica: n — 39
Transversal Fatores associados a UTI: idade (aOR: 1,073; IC 95%: 1,033-1,114), IMC (aOR: 1,115; IC
95%: 1,052-1,182) e doenga pulmonar (aOR: 3,097; IC 95%: 1,137-8,437).
IMC
n-158
Média: 57 anos
61% 9
PETTIT et al., Centro Médico Verificar se a obesidade é Obesidade (IMC> 30 kg/m?): 61,3%; sendo 26,5% - obesidade grau 1; 12,2% - obesidade
2020 Universitario, Estados fator de risco para grau2e 22,7% - obesidade grau 3.
Unidos mortalidade entre pacientes Preditivo de mortalidade: obesidade (OR 1,7 [1,1-2,8], p=0,016), sexo masculino (OR 5,2
Transversal com COVID-19 [1,6-16,5], p = 0,01) e idade avancada (OR 3,6 [2,0-6,3], p <0,0005).
Risco para hipoxemia: obesidade (OR 1,7 [1,3-2,1], p <0,0005) e idade avancada (OR 1,3
IMC [1,0-1,6], p=0,03).
n-238
Média: 58,5 anos
47,5% &
SIMONNET et Hospital, Franga Investigar a relacdo entre Obesidade (IMC> 30): 47,6%; sendo 28,2% com obesidade grave.
al., 2020 Transversal obesidade e SARS-CoV-2.  Necessidade de ventilacdo mecanica invasiva: 68,6%.
IMC> 35 + necessidade de ventilagdo mecénica invasiva: 85,7%.
IMC
n-124
Mediana: 60 anos (51-70).
73% &
KALLIGEROS Hospital, Estados Unidos ~ Observar a associagdo da Comorbidades comuns: hipertensdo (64,0%), diabetes (36,8%) e doenga cardiaca (24,2%).
etal., 2020 Transversal obesidade e outras doencas Obesidade: 47,5%
crénicas com desfechos Internados na UTI: 56,8%
IMC graves em  pacientes Necessidade de VMI: 65,5%
n—103 hospitalizados com Risco aumentado de admissdo na UTI foi relacionada a obesidade grave (>35 kg/m2) (aOR:
Mediana: 60 anos (52-70) COVID-13. 6,16, IC_ 95%: 1’42_26’65) ) .
61.2% 3 Necessidade de VMI foi associada a obesidade grave (>35 kg/m?) (aOR: 8,19, IC 95%:

1,36-49,13) e a doenga cardiaca preexistente (aOR: 3,41, IC 95%: 1,05-11,06).
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Tabela 1 — Estudos que avaliaram o estado nutricional de individuos com COVID-19 ndo hospitalizados e hospitalizados (Continua).

BUSETTO etal., Clinica Medica, Itélia. Analisar o papel da Pesonormal
2020 Transversal obesidade nas 53,1% eram homens.
manifestacdes clinicas de 15,6% dos pacientes utilizaram suporte de oxigénio puro.
IMC pacientes com COVID-19.  18,7% dos pacientes necessitaram de UTI ou unidade respiratéria semi-intensiva.
n_92 Taxa de mortalidade foi de 31,2%
70,5 anos £13,3 Sobrepeso
61,9% & Prevaléncia de homens (61,3%).
. 54% dos pacientes utilizaram suporte de oxigénio puro.
Grupos: 54,8% dos pacientes necessitaram de UTI ou unidade respiratoria semi-intensiva
Peso normal (<25 kg/m?; n A ‘
-32); Né&o foi observado mortes.
Sobrepeso (25 a <30 Obesidade
kg/m?; n - 31); Prevaléncia de homens (72,4%).
Obesidade (> 30 kg/m?, n - 41,4% dos pacientes utilizaram suporte de oxigénio puro.
29). 41,3% dos pacientes necessitaram de UTI ou unidade respiratoria semi-intensiva.
Taxa de mortalidade foi de 6,9%
KLANG et al., Hospitais, Estados Unidos  Investigar a obesidade TIdade <50 anos
2020 como fator de risco Mortalidade: 10,5%
Transversal . .
independente para Todos apresentavam ao menos 1 comorbidade.
IMC mortalidade em pacientes IMC> 40 foi independentemente associado a intubagao e ventilagdo mecénica (aOR 4,1; IC
hospitalizados com menos 95%: 2,1-8,2).
n-2.273
de 50 anos.
. Idade> 50 anos
Grupos:

Idade <50 anos (n - 515);
Idade >50 anos (n - 1.758).

Mortalidade: 38,0%

Todos apresentavam pelo menos 1 comorbidade.

IMC> 40 foi independentemente associado a intubagdo e ventilagdo mecanica (aOR 1,5; IC
95%: 1.1-2.1).

IMC> 40 foi independentemente relacionado a mortalidade (aOR 1,6; I1C 95%: 1,2-2,3).




Tabela 1 — Estudos que avaliaram o estado nutricional de individuos com COVID-19 ndo hospitalizados e hospitalizados (Continua).
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BHASIN et al., Hospital, Estados Unidos ~ Observar se  pacientes Com COVID-19
2020 Transversal hospitalizados com IMC médio de 31,2 (IC 95%: 30,2-32,3) — obesidade classe I.
COVID-19 diferiam no IMC médio para pacientes com <50 anos foi de 34,2 (IC 95%: 32,1-36,3).
IMC IMC em idades mais velhas IMC médio para pacientes com >50 anos foi de 29,9 (IC 95%: 28,8-31,0).
versus mais jovens e se as  20% tinham diabetes e em 43% sua presenca era desconhecida.
n-410 . . «
tendéncias eram  49% apresentavam hipertens&o.
: ID-1 - i
P Rl (o rrerdenes eSS g cOVID-1
(56 b—60 2): ’ ’ ' IMC médio de 28,1 (IC 95%: 27,0-29,3) — sobrepeso
Sen,1 CdeD-19 (n - 183; IMC médio para pacientes com <50 anos foi de 27,8 (1C 95%: 25,3-30,3)
53% J: 582 anos (55 6: IMC médio para pacientes com >50 anos foi de 28,3 (IC 95%: 27,0-29,5).
o2 ’ 16,5% tinham diabetes e em 37% sua presenca era desconhecida.
60,8). ; ~
35% apresentavam hipertensao.
LORENZO et al., UTI de hospital, Italia Verificar a relagdo entre Consulta inicial
2020 percentual de massa gorda Sem diferengas estatisticas para idade e atrofia do baco entre os grupos.

Longitudinal

IMC e classificados
conforme De Lorenzo et al.
(2019) em magros e
obesos, segundo 0 %MG e
a idade.

n-22

58 anos (49-67)
55% &

Grupos:
Magros (n-10);
Obesos (n-12).

e a resposta
imunoinflamatéria, ap6s 10
dias de UTI.

Magros
Magros: 45,40%

Obesos
Obesos pelo %MG: 9,10%
Obesos pelo IMC + %MG: 54,60%

10° dia apds a primeira consulta

Magro

Menores concentracfes de PCR, bilirrubina direta e fibrinogénio.
Maiores concentragdes de linfdcitos.

Né&o houve alteracdo nas concentracfes de albumina

Obeso
Diminuicéo das concentra¢des de albumina.
Aumento significativo das enzimas ALT e o AST.
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Tabela 1 — Estudos que avaliaram o estado nutricional de individuos com COVID-19 ndo hospitalizados e hospitalizados (Continua).

GUALTIERI et UTI de Hospital Observar mudangas nos Inicio do estudo
al., 2020 Metropolitano, Italia compartimentos corporais Dobra subescapular, dobra suprailiaca, soma das dobras, densidade corporal, %MG e
Lonaitudinal em pacientes com COVID- circunferéncia da cintura estavam estaticamente aumentados no GO em comparagdo com o
g 19. GM (respectivamente, p = 0,001; p = 0,006; p = 0,000; p = 0,001; p = 0,001 e p = 0,000).
Classificados conforme De Fim do estudo
Lorenzo et al. (2019) em Dobra subescapular, dobra suprailiaca, soma dos dobras, densidade corporal, %MG,
magros e obesos, segundo . - . , . L
. circunferéncia da cintura e os musculos eretores da espinha foram estatisticamente
0 %MG e a idade. .
reduzidos nos grupos geral e obeso (p <0,005).
n-30 GM - dobra subescapular, a soma das dobras, a densidade corporal e a %MG foram
estaticamente menores (p <0,05) e a dobra suprailiaca, a circunferéncia da cintura e os
55,40 + 12,54 anos . ) " . o
63.33% & muscglos er?tores da e_spl_nr]a ndo apresentaram diferencas estatisticas.
’ Atrofia do figado nos individuos do GO.
Grupos:
Magro (GM —n — 13);
Obeso (GO —n—17).
WEI et al., 2020 Hospital Universitario de  Investigar 0 estado Normal
Wuhan, China nutricional de pacientes Albumina: 39,8 g/L (37,6-42,2)
I com COVID-19 e a Desenvolvimento de lesdo cardiaca aguda: 6,3%
Longitudinal o Lo
associagdo do prognostico Desnutricao leve
CONUT oo o pontuacao obtidano a1 mina: 37,8 g/L (36,1-40,3)
n— 348 ' Mortalidade: n — 21 (13,0%)
Mediana: 66 anos (56-73), Desenvolvimento de lesdo cardiaca aguda: 15,5%
0,
52,3% 8 Desnutricdo moderada-grave
Grupos: Albumina: 33,0 g/L (31,1-34,6)

Estado nutricional normal
(CONUT 0-1; n - 48);
Desnutricdo leve (CONUT
2-4; n-161);

Desnutricdo moderada-
grave (CONUT >5; n -
139).

Mortalidade: n - 60 (43,2%)
Niveis séricos mais elevados de PCR
Desenvolvimento de lesdo cardiaca aguda: 44,6%
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Tabela 1 — Estudos que avaliaram o estado nutricional de individuos com COVID-19 ndo hospitalizados e hospitalizados (Continua).

RECINELLA et Hospital Universitario,
al., 2020 Italia

Longitudinal
GNRI

n-109
83 anos (76-91,5)
51,4% &

Grupos:

Nenhum risco (GNRI >98);
Baixo risco (GRNI 92-98);
Risco grave-moderado
(GNRI <92).

Verificar a relagdo do
estado nutricional com
obito hospitalar em
pacientes idosos internados
por COVID-19.

Pacientes que morreram:

< peso corporal (p=0,001), IMC (p = 0,002) ¢ albumina (p <0,001)

> idade, > tempo de interna¢do e comprometimento cognitivo.

> prevaléncia de dispneia na admissdo, > PCR e LDH, < PaO,/FiO..

Categoria de risco moderado-grave GNRI (HR 9,285 [1,183-72,879], p = 0,034)

Pacientes sobreviveram:
> valores na GNRI (p <0,001)

Ll etal., 2020 Hospital Wuhan, China
Transversal
MAN

n-182
68,5 + 8,8 anos
64% 9

Grupos:

Nao desnutridos (MNA
>24);

Risco de desnutrigdo
(MNA 17-23,5);
Desnutricdo (escore de
MNA <17).

Observar a prevaléncia de
desnutricdo e seus fatores
relacionados em pacientes
idosos com COVID-19.

Pontuacdo média: 22,9 + 2,8.

Desnutricdo: 52,7% (n - 96).

Risco de desnutri¢do: 27,5% (n - 50).

Fatores de risco independentes para desnutri¢cdo: diabetes (OR 2,12; IC 95% 1,92-3,21),
circunferéncia da panturrilha baixa (OR 2,42; IC 95% 2,29-3,53) e albumina baixa (OR
2,98; IC 95% 2,43-5,19).
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Tabela 1 — Estudos que avaliaram o estado nutricional de individuos com COVID-19 néo hospitalizados e hospitalizados (Conclusdo).

ZHAO etal., Hospital Universitario, Investigar  caracteristicas IMC médio: 23,73 * 3,24 kg/m?.
2020 Faculdade de medicinae  clinicas e nutricionais de Sobrepeso (24,0< IMC <27,9 kg/m2): 35%
Universidade de Ciénciae  pacientes graves e Obesos (IMC >28,0 kg/m?): 9% eram pacientes com ao menos 1 comorbidade: 42%, sendo
Tecnologia, China criticamente enfermos. hipertensdo (28%), diabetes (11%) e doencas cardiovasculares (11%) as mais comuns.

Investigar a relacdo entre 0 Mortalidade em toda a amostra: 9%

risco nutricional e o0s Mortalidade em pacientes gravemente enfermos: 47%
NRS 2002 resultados clinicos. Pacientes graves: 346

Pacientes em estado critico: 67

Transversal

n-—413
60,31 = 12,68 anos Segundo a NRS:
51% & 342 foram avaliados pela NRS

Maior pontuacdo foi vista em pacientes criticamente enfermos

Risco nutricional (pontuagdo NRS >3): 92%

Alto risco nutricional (pontua¢do NRS >5): 16%

Pacientes criticamente enfermos em risco nutricional: 100%

Risco de mortalidade aumenta 1,23 vezes com o aumento de 1 escore NRS (ORa, 2,23; IC

de 95%, 1,10-4,51; p = 0,026).
ALT - alanina aminotransferase; aOR — odds ratio ajustado; AST — transaminase glutamico-oxalacética; CONUT — Controlling Nutritional Status; GNRI —
indice de Risco Nutricional Geriétrico; IC — intervalo de confianca; IMC — indice de Massa Corporal; LDL — Low Density Lipoproteins; MAN — Mini Avaliacio
Nutricional; MNA-sf — Mini Nutrition Assessment Shortcut; NRS (2002) — Nutrition Risk Screening; OR - odds ratio; PaO,/FiO, — razdo entre a pressdo parcial
de oxigénio arterial e 0 oxigénio inspirado fracionado; PCR — proteina C reativa; RR — risco relativo; UTI — unidade de Terapia Intensiva e VMI — ventilacao
mecanica invasiva.

Fonte: Do autor (2021).

Tabela 2 — Estudos que avaliaram indicadores laboratoriais de individuos com COVID-19 ndo hospitalizados e hospitalizados (Continua).

AUTOR/ANO METODOLOGIA OBJETIVO RESULTADOS
PEIYUAN et Hospital em Wuhan, Investigar a associacdo entre a A mortalidade hospitalar: 14,79%.
al., 2020 China pré-albumina com a Admissdo na UTI: 15,47%

mortalidade relacionada ao Necessidade de ventilacdo mecénica 21,3%

Transversal -
COVID-19 em pacientes - . . .
n— 446 idosos (=65 anos de idade) T?rCII inferior de pr(?-albumlna
72,95 + 6,39 anos (65- = ) Risco 19,09 vezes maior de morte [OR, 20,09; IC 95%, 3,62-111,64; p = 0,0006]
R ’95) Risco 25,39 vezes maior de admissdo na UTI (OR, 26,39; IC 95%, 4,04-172,39; p =

0,0006)
Risco 1,8 vezes maior para ventilagdo mecanica (OR, 2,8; IC 95%, 1,15 -6,78; p =
0,0227)
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Tabela 2 — Estudos que avaliaram indicadores laboratoriais de individuos com COVID-19 ndo hospitalizados e hospitalizados (Conclus&o).

LUOetal., Hospital em Wuhan, China Investigar os indicadores Fatal
2020 Lonaitudi laboratoriais em pacientes Tempo médio desde a admissao até o 6bito: 16,72 + 11,9 dias.
ongitudinal fatai : ) : N e
atais e recuperados com Nivel de pré-albumina (admisséo) significativamente menor.
n-1.115 CO\_/ID-19 confirmado na Recuperado
1560?4%?,/0&%05 admissdo. Tempo médio da admissdo a alta: 21,66 + 12,01 dias.
Grupos:
Fatal (n — 129; 69,98 +
12,05 anos);
Recuperado (n— 986; 58,64
+ 15,17 anos)
LIU et al., 2020 Hospitais terciarios em Averiguar ~ fatores  que Grupo de progresséo
Wuhan, China interferem no desfecho da PCR: 38,9 (14,3, 64,8) mg/L
Longitudinal doenca em pacientes com Albumina: 36,62 + 6,60 g/L
COVID-19. Apresentavam maiores chances de receber suporte respiratorio de alto nivel (y 2 = 16,01,
n-78 p =0,001).
Mediana: 53:)30/3 ngs (33,57) Grupo de melhora/estabilizacdo
PCR: 10,6 (1,9, 33,1) mg/L
Grupos: Albumina: 41,27 £ 4,55 g/L
Progresséo (n-66; 51-70
anos);
Melhoria/estabiliza¢do (n-
37; 32-41 anos).
LIN et al., 2020 Hospital China UTI Fornecer aos  medicos Valor médio de albumina: 30,1 g/L (27,9-31,3)

Transversal

n- 33
Mediana: 59 anos (51,0—
69,5)
66% &

Grupos:
Piora (n-13);
Melhora (n-20).

informagdes para identificar
pacientes graves no estagio
inicial.

Os pacientes ndo apresentaram evidéncias de cirrose hepatica, sindrome nefrética ou
doenca debilitante crénica.

Grupo de piora
Valor médio de albumina: 27,7 g/L (26,2-29,3)

Grupo de melhora
Valor médio de albumina: 31,0 g/L (29,9-31,6)

IC — intervalo de confianca; OR- odds ratio; PCR — proteina C reativa e UTI — Unidade de Terapia Intensiva.
Fonte: Do autor (2021).
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4 Discussao

4.1 Avaliacéo do estado nutricional por diferentes indices e ferramentas de rastreamento
para identificacdo de progndstico em pacientes com COVID-19

Alteracbes no estado nutricional podem refletir na funcionalidade do sistema
imunoldgico e, portanto, no risco de hospitaliza¢do e no prognostico da doencga por coronavirus.
A presenca de comorbidades e de desnutricdo parecem contribuir com efeitos negativos no
estado nutricional e, consequentemente, com resultados clinicos adversos (FERNANDEZ-
QUINTELA et al., 2020).

Dentre as comorbidades associadas a desfechos negativos no COVID-19 destaca-se a
obesidade, caracterizada pela hipertrofia de adipdcitos e alteracBes na composicdo celular,
induzindo a producdo de citocinas e quimiocinas pré-inflamatorias, caracterizando um quadro
de inflamacdo cronica de baixo grau (ESSER et al., 2014). Essas alteracdes celulares sao
relacionadas a implicacGes na funcionalidade do sistema imunol6gico, podendo contribuir com
0 aumento da prevaléncia de infeccdes e de morbidade associada a obesidade em pacientes com
COVID-19 (DIETZ, 2020; RICHARD, 2017).

Estudo realizado pelo UK Biobank no Reino Unido (HAMER et al., 2020) avaliou o
risco de hospitalizacdo por COVID-19 em 334.329 participantes de acordo com classificacao
obtida pelo indice de massa corporal (IMC). Entre os individuos que foram classificados com
sobrepeso, obesidade grau 1 e obesidade morbida o risco aumentado de infec¢do era prevalente
quando comparado com os participantes que possuiam peso normal (eutréficos).

Utilizando o IMC, sobrepeso e obesidade foram relacionados ao maior risco de
resultados desfavoraveis em individuos internados com SARS-CoV-2. Dentre os desfechos
adversos, destacam-se a maior necessidade de internagdo em unidade de terapia intensiva (UTI)
ou semi-intensiva (ALKHATIB et al., 2020; BUSETTO et al., 2020; KALLIGEROS et al.,
2020), de suporte respiratorio (BUSETTO et al.,, 2020; KALLIGEROS et al., 2020;
SIMONNET et al., 2020) e de mortalidade como as mais comuns. Entretanto, quando a amostra
foi estratificada por sexo, como nos trabalhos de Nakeshbandi et al. (2020) e Pettit et al. (2020)
a obesidade sé foi considerada fator de risco para mortalidade em homens. Estes achados podem
ser explicados pela variacdo anatdbmica entre os sexos. Estudos realizados anteriormente
identificaram uma maior predisposi¢do de acumulo de gordura visceral em homens, enquanto
mulheres tendem a ter mais gordura subcutanea (NAKESHBANDI et al., 2020; TSAO et al.,

2019). A gordura visceral induz a liberacdo de diferentes moléculas bioativas, hormdnios e
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citocinas pro-inflamatorias, que séo relacionadas com uma maior expressao de proteina C
reativa (PCR). Que pode corroborar com a instalacdo de um quadro inflamatdrio de baixo grau
contribuindo, desta forma, com o risco de resultados adversos. Ja a gordura subcutanea €
associada a reducéo do risco de mortalidade em algumas doencas (TSAO et al., 2019).

Também é sabido que a idade avancada é considerada um fator de risco para mortalidade
por COVID-19, entretanto estudos evidenciam que a presenca de obesidade é relacionada a
piores desfechos clinicos independentemente da idade. Neste sentido, estudando os demais
fatores relacionados a piores desfechos nos pacientes mais velhos Klang et al. (2020)
observaram que o IMC acima de 40 foi independentemente associado a intubacéo e a ventilagéo
mecanica em todas as faixas etarias. Utilizando metodologias parecidas, Bhasin et al. (2020)
verificaram a diferenca do IMC em idades superiores ou inferiores a 50 anos e observaram se
as tendéncias eram independentes de diabetes e hipertensdo. Assim, os autores puderam
concluir que os participantes que possuiam SARS-CoV-2 apresentavam IMC médio mais
elevado independentemente da idade.

Lorenzo et al. (2020) avaliaram a obesidade pelo IMC e pela porcentagem de massa
gorda (%MG) e relacionaram com a resposta imunoinflamatoria apds 10 dias de internacao em
UTI. Para tanto, avaliaram 22 pacientes positivos para COVID-19, sendo 54,6% classificados
como obesos segundo a %MG. Entre esses participantes, 9,1% foram considerados eutréficos
conforme o IMC. Além disso, pelo %MG a obesidade foi associada ao comprometimento
hepatico e da resposta imunoldgica, bem como foi relacionada a maior inflamacdo quando
comparada com os pacientes magros. Corroborando com estes achados, Gualtieri et al. (2020)
também observaram alteracBes hepéaticas em pacientes obesos quando analisaram
longitudinalmente 30 pacientes italianos internados na UTI com SARS-CoV-2.

Um estudo realizado no epicentro da pandemia por COVID-19, com 348 pacientes
hospitalizados por coronavirus, associou 0 prognostico da doenca com o estado nutricional
através da pontuacao obtida no Questionario de Controle do Estado Nutricional (CONUT). Este
questionario trata-se de uma ferramenta de triagem simples e eficiente que leva em
consideracdo a contagem de linfdcitos, colesterol total e niveis séricos de albumina. Os
resultados evidenciaram uma maior prevaléncia de resposta inflamatoria elevada, leséo cardiaca
aguda, funcdo imunologica enfraquecida e, consequentemente, a presenca de piores desfechos
clinicos em pacientes classificados com desnutricdo moderada-grave (WElI et al., 2020).

Com o objetivo de estabelecer uma relacdo entre estado nutricional e mortalidade em

pacientes idosos internados com COVID-19, Recinella et al. (2020) utilizaram o indice de Risco
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Nutricional Geriatrico (GNRI) para investigar longitudinalmente 109 individuos. O GNRI é um
parametro simples ja validado para prever o risco de morbidade e mortalidade em idosos
clinicos e cirargicos. Os autores encontraram uma predominancia da categoria de risco
moderado-grave do GNRI, menor peso corporal, IMC e concentragdo de albumina nos
pacientes que vivenciaram morte intra-hospitalar. Assim como observaram maiores valores do
GNRI (p <0,001) nos sobreviventes, indicando uma possivel utilizacdo deste indice como
ferramenta para prognostico de pacientes idosos com COVID-19.

Considerando que a Mini avaliagdo Nutricional (MAN) foi desenvolvida para identificar
risco nutricional e desnutricdo em estagios iniciais de idosos, uma pesquisa chinesa utilizou
esta ferramenta de triagem para verificar a prevaléncia de desnutricdo em 182 idosos
hospitalizados com COVID-19. O estudo identificou prevaléncia de 52,7% de pacientes
desnutridos e 27,5% de individuos em risco de desnutri¢do, bem como a associacéo entre a
presenca de diabetes (OR 2,12; IC 95% 1,92-3,21), circunferéncia da panturrilha baixa (OR
2,42; 1IC 95% 2,29-3,53) e albumina baixa (OR 2,98; IC 95% 2,43-5,19) com risco
independente para desnutricdo (LI et al., 2020).

Neste sentido, parece plausivel inferir que o suporte nutricional deve ser estimulado
durante todo o tratamento de pacientes idosos com diabetes mellitus, circunferéncia da
panturrilha baixa ou albumina baixa. J& que, individuos diabéticos apresentam alteracdes no
metabolismo de macronutrientes devido ao comportamento anormal do pancreas. Assim como,
a resposta inflamatoria aguda desencadeada pela infec¢do por Coronavirus pode resultar em um
aumento do consumo de albumina e das proteinas que compBe os musculos para a sintese de
proteinas de fase aguda (LI et al., 2020). O que pode contribuir com o aumento da prevaléncia
de desnutricdo e com desfechos clinicos desfavoraveis.

Zhao et al. (2020) avaliaram as caracteristicas clinicas e nutricionais de pacientes graves
e criticamente enfermos. Para isto, coletaram dados clinicos de 413 individuos hospitalizados
com COVID-19 e utilizaram a Triagem Nutritional Risk Screening (NRS, 2002) para avaliar o
risco nutricional. Os autores observaram que todos os pacientes possuiam alguma doenca
subjacente, sendo hipertensdo, diabetes e doengas cardiovasculares as mais comuns. A
prevaléncia de sobrepeso e obesidade foi de 35% e 9%, respectivamente. Quanto ao risco
nutricional, foi verificado que 92% dos pacientes estavam em risco e 16% apresentavam alto
risco. Quando os pacientes foram estratificados conforme a gravidade, todos os pacientes
criticamente enfermos apresentaram risco nutricional. Ademais, foi observado que risco de

mortalidade aumenta 1,23 vezes com 0 aumento de 1 ponto no escore da NRS (ORa, 2,23; IC
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de 95%, 1,10-4,51; p = 0,026). Diante desses resultados, 0s autores concluiram que existe uma
correlacdo entre o risco nutricional e piores desfechos clinicos dos pacientes com COVID-19.
Assim como, enfatizaram que o suporte nutricional pode contribuir de forma efetiva com a
melhoria do progndstico da doenca.

Com base nos artigos discutidos anteriormente, pode-se inferir que as desordens no
estado nutricional ndo s6 no sobrepeso e na obesidade, mas também na desnutricdo, como
observado pelos métodos diretos e indiretos de avaliacdo do estado nutricional, podem
comprometer a funcionalidade do sistema imunoldgico e, consequentemente, o curso da doenca
por coronavirus. Evidenciando a necessidade de um suporte nutricional adequado durante a
internacdo de todos os pacientes com desordens nutricionais, ja que a melhoria do estado

nutricional foi relacionada a bons resultados clinicos em individuos com COVID-19.

4.2 Indicadores laboratoriais de estado nutricional no COVID-19

A nutricdo desempenha um papel decisivo no sistema imunoldgico, bem como o estado
nutricional e a ingestdo adequada de nutrientes especificos vem expressando efeitos na reducéo
do risco de infecgdo e no curso da doenca por coronavirus (FERNANDEZ-QUINTELA et al.,
2020). Com o objetivo de avaliar o estado nutricional e o estado inflamatério de pacientes com
SARS-CoV-2, estudos avaliaram a influéncia de indicadores laboratoriais de estado nutricional
nos desfechos clinicos da infec¢éo por Coronavirus.

A associacdo entre pré-albumina e mortalidade relativa ao COVID-19 foi contemplada
em um estudo transversal realizado por Peiyuan et al. (2020), que observaram mortalidade em
idosos era de 14,79%, admissdo na UTI de 15,47% e necessidade de ventilagdo mecénica de
21,3% dos individuos hospitalizados. Quando estas taxas foram comparadas com o grupo que
apresentava niveis menores de pré-albumina o risco de morte, admissdo na UTI e de ventilacdo
mecanica foi de respectivamente 19,09, 25,39 e 1,8 vezes maior do que comparado aos
pacientes que apresentavam maiores niveis de pré-albumina. Mesmo de carater longitudinal,
estudo realizado na China observou um nivel significativamente menor de pré-albumina em
pacientes fatais do que em pacientes recuperados. Quando comparou-se as concentracoes de
pré-albumina no grupo recuperado, verificou-se um nivel significativamente maior deste
indicador na alta em comparagédo a admisséo hospitalar (p <0,001) (LUO et al., 2020).

Em estudo realizado por Liu et al. (2020), 78 individuos internados em um hospital
terciario da China foram acompanhados até o desfecho da doenca por coronavirus e 0s autores

identificaram a presenca de niveis maiores de PCR no grupo de progressdo em relagéo ao grupo
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de melhora/estabilizacdo. Entretanto a albumina estava mais alta no grupo de
melhora/estabilizacdo quando comparado ao grupo progressao, que também apresentou mais
chance de receber suporte respiratorio de alto nivel (p = 0,001). Confirmando os achados dos
estudos anteriores, pesquisa também realizada na China, avaliou transversalmente 33 pacientes
internados na UTI, os quais ndo apresentavam evidéncias de cirrose hepética, sindrome
nefrotica ou doenca debilitante cronica, e encontraram um valor mais baixo de albumina em
pacientes do grupo de piora em comparagdo ao grupo de melhora (LIN et al., 2020). Estes
achados corroboram também com os resultados de Liu et al. (2020) e indicam uma possivel
relacdo entre niveis baixos de albumina e piores desfechos na COVID-19.

Conforme demonstrado nas linhas anteriores, os estudos realizados até o0 momento
encontraram uma correlacdo entre niveis baixos de pré-aloumina e aloumina com desfechos
clinicos negativos em individuos com SARS-CoV-2. Assim, pode-se sugerir a utilizacdo destes
indicadores como preditores precoce de mau estado nutricional. Entretanto, cabe enfatizar que
o estado inflamatorio gerado pela infeccdo por Coronavirus induz a sinalizacéo de citocinas que
modulam negativamente as concentracGes plasmaticas de pré-albumina e albumina. Neste
sentido, a utilizacdo destas proteinas ndo deve ser limitada a identificacdo de desordens do
estado nutricional, mas deve abranger a deteccdo da inflamacéo podendo atuar como parte do
plano de tratamento (PEI'YUAN et al. 2020).

5 Concluséao

Portanto, pode-se inferir que independentemente do método utilizado, a prevaléncia de
sobrepeso, obesidade e desnutri¢do foram relacionadas a desfechos clinicos adversos. Incluindo
a necessidade de internacdo em unidade de terapia intensiva ou semi-intensiva e de suporte
respiratério. Isto é, a influéncia do estado nutricional ndo sé no sobrepeso e na obesidade, mas
também na desnutricdo, como observado pelas ferramentas de triagem nutricional e pelos
indicadores laboratoriais, podem comprometer a funcionalidade do sistema imunolégico e,
consequentemente, o curso da doenca por coronavirus.

Neste sentido, niveis baixos de albumina e pré-alboumina foram correlacionados com
piores desfechos clinicos na infeccdo por coronavirus. Ja que o estado inflamatdrios culmina
com a producédo de proteinas da faze aguda em detrimento das concentra¢fes plasmaticas de

albumina e pré-albumina. Ou seja, as dosagens destas proteinas podem ser utilizados como bons
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indicadores de desordens no estado nutricional desde que seja considerado a resposta
inflamatdria aguda desencadeada pela infec¢éo por coronavirus.

Sendo assim, as ferramentas diretas e indiretas de avaliacdo nutricional sdo indicadores
complementares que devem ser utilizadas para identificagdo de risco nutricional nos casos de
InfeccBes por Coronavirus, desde que sejam respeitadas o objetivo do estudo, o publico alvo e
as limitacdes de cada parametro. Por fim, o suporte nutricional adequado deve ser reforcado
durante a internacdo de todos os pacientes em risco nutricional, ja que a melhoria do estado
nutricional foi relacionada a bons resultados clinicos em individuos com COVID-19. Sugere-
se a realizacdo de novas investigacdes que esclare¢cam outros mecanismos de acao relacionados

aos desfechos clinicos da infecgdo por coronavirus.
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