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RESUMO

Introducdo A associacdo entre sobrecarga de liquidos e aumento de mortalidade em
pacientes criticos ja esta bem estabelecida. No entanto, a capacidade da bioimpedéancia de
quantificar adequadamente a hiper-hidratacdo nessa populacdo especifica ainda é tema
controverso. O presente estudo tem como objetivo avaliar a associagdo entre o estado de
hidratacdo medido pela espectroscopia de bioimpedancia (BIS) e a sobrevida de pacientes

criticamente doentes portadores de lesdo renal aguda (LRA).

Metodos Estudo de coorte prospectivo, avaliando o estado de hidratacdo de pacientes
criticos com lesdo renal aguda através de BIS. Foram incluidos pacientes com LRA
estdgio 3 pelo Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO). Dados
sociodemogréaficos, motivo da internacéo, ventilacdo mecanica, uso de drogas vasoativas,
necessidade de hemodialise, escores de gravidade foram registrados. Os pacientes foram
acompanhados até a alta da unidade de terapia intensiva (UTI) ou oObito. A analise de
sobrevida conforme o grau de hidratacdo foi ajustada para possiveis fatores de confusdo

através do Modelo de Riscos Proporcionais de Cox.

Resultados Trinta e trés pacientes foram recrutados, dos quais 29 pacientes foram
incluidos nas analises, com média de idade 60.84 (15,68) anos. Dezenove (65.51%)
pacientes morreram durante a internacdo na UTI. Na andlise de sobrevida por Cox, foram
preditores independentes de mortalidade o escore Sequential Organ Failure Assessment
(SOFA), (HR 1,58 1C95% 1,22 — 2,05 p=0,001) , sexo masculino (HR 0,27 1C95% 0,79
— 0,95 p=0.04), idade (HR 1,07 1C95% 1,02 - 1,12 p=0,001) e hiper-hidratacdo (HR 3,75
1C95% 1,16 — 12,05, p=0,02).

Conclusdo O grau de hidratacdo de pacientes criticos com LRA avaliado por
espectroscopia de bioimpedancia mostrou associacdo significativa com a mortalidade,
mesmo apos ajuste para escores de gravidade, sexo e idade. Estudos adicionais séo
necessarios para confirmar esses achados e avaliar o potencial impacto de intervengdes

baseadas na BIS no progndéstico de pacientes criticamente enfermos.

Palavras-chave: Cuidados intensivos, espectroscopia de Bioimpedancia, sobre carga de

volume, mortalidade



ABSTRACT

Introduction The association between overhydration and increased mortality in critically
ill patients is already well established. However, the capacity of bioimpedance to
adequately quantify overhydration in this specific population is still controversial. The
present study aims to evaluate the association between hydration status measured by
spectroscopy bioimpedance (BIS) and survival of critically ill patients with acute kidney
injury (AKI).

Methods Prospective cohort study assessing the hydration status of critically ill patients
with acute kidney injury by spectroscopy bioimpedance. Patients with stage 3 AKI
classified by the Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) were included.
Sociodemographic data, reason for hospitalization, mechanical ventilation, use of
vasoactive drugs, need for hemodialysis, and severity scores were registered. Patients
were followed until discharge from the intensive care unit (ICU) or death. Survival
analysis according to the degree of hydration was adjusted for possible confounders by

Cox regression.

Results Thirty-three patients were recruited, of whom 29 patients were included in the
analyzes, with a mean age of 60.84 (15.68) years. Nineteen (65.51%) patients died during
ICU stay. In the Cox survival analysis, the independent predictors of mortality were the
Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) score, (HR 1.58 95% CI 1.22 - 2.05,
p=0.001), male gender (HR 0.27 1C95% 0.79 — 0.95 p=0.04), age (HR 1.07 95% CI 1.02
-1.12 p =0.001) and overhydration (HR 3.75 95% CI 1.16 - 12.05, p = 0.02).

Conclusion The degree of overhydration of critically ill patients with AKI assessed by
spectroscopy bioimpedance presented a significant association with mortality, even after
adjusting for gravity, sex and age scores. Further studies are needed to confirm this
findings and evaluate the potential impact of BIS-based interventions on critically-ill

patients prognosis.

Keywords: Intensive care, Spectroscopy Bioimpedance, volume load, mortality
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APRESENTACAO

Lesdo renal aguda é uma condi¢do bastante comum em unidade de terapia
intensiva (UTI), associada com elevada morbidade e mortalidade. Diversas pesquisas nos
altimos anos tém associado estados de hiper-hidratagdo com piores desfechos nesse grupo
de pacientes. Até momento, ndo se tem a disposi¢cdo métodos confidveis para avaliar o
estado de hidratacdo em pacientes criticos. Mensurar o estado de hidratacdo de forma
adequada nesse grupo de doentes pode melhorar as estratégias de ressuscitacdo volémica
nesses pacientes. A bioimpedancia de espectroscopia tem sido utilizada para essa
finalidade em doentes renais crénicos em hemodialise, com boa correlacdo commétodos
padréo. Optamos por realizar estudo com bioimpedancia de espectroscopia devido a sua
capacidade de diferenciar volume de liquido nos diferentes compartimentos intracelular,
extracelular e agua corporal total. Além de ser um método seguro, de baixo custo, barato,

e facilmente replicavel.

O trabalho foi elaborado como requisito para obtencdo do titulo de mestre em

salde e comportamento da universidade catdlica de Pelotas.
Este Estudo esta dividido em trés partes.

A primeira parte ¢ referente ao projeto intitulado: “Impacto do estado de
hidratacdo avaliado por bioimpedancia de espectroscopia em pacientes criticamente
enfermos com lesdo renal aguda: Um estudo de coorte” e esta dividido em introdugao,
objetivos, hipdteses, revisdo de literatura, metodologia, e em anexo 0s instrumentos

utilizados no estudo.

A segunda parte € composta do artigo também intitulado “Impacto do estado de
hidratacdo avaliado por bioimpedéncia de espectroscopia em pacientes criticamente

enfermos com lesdo renal aguda: Um estudo de coorte”.

Na terceira parte estdo as consideracfes finais, apresentando os objetivos

alcancados e as perspectivas futuras.
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INTRODUCAO

A lesdo renal aguda (LRA) é uma condi¢do bastante conhecida em Unidades de
Terapia Intensiva (UT1), sendo caracterizada pela reducéo abrupta (em horas) da taxa
de filtracdo glomerular (1-5). Aproximadamente dois tercos dos pacientes internados
em UT]I apresentam algum grau de LRA ao longo da internagéo. Apesar dos avangos
nos cuidados desses pacientes, com melhor entendimento fisiopatoldgico e terapias
de substituicdo renal, a mortalidade ainda permanece elevada, em torno de 30% a 50%
(2,4,6).

A avaliacdo do estado de hidratacdo de pacientes criticos tem sido foco de diversos
estudos recentes, sendo associados estados de hiper-hidratagdo com aumento de
morbidade e mortalidade (6). Porém, até o momento ndo se dispde de métodos
eficazes e praticos para a avaliacdo da agua corporal total e em seus diferentes
compartimentos (7).

A espectroscopia de bioimpedancia elétrica (BIS), é um método que utiliza
medidas em 50 frequéncias (5 a 1000 kHz), tornando-a capaz de estimar a agua
corporal e classificar os individuos em desidratados, normo-hidratados e hiper-
hidratados. Seu principal campo de utilizacdo é nos setores de hemodialise, com
adequada validacdo contra método padrdo-ouro (método diluicdo de brometo) na
populacdo de pacientes com doenca renal estagio final (ESRD) (7). Sua aplicacdo em
Unidades de Terapia Intensiva tem sido controversa, com achados divergentes em
relagdo a capacidade discriminatoria entre os diferentes compartimentos de agua (8).
A grande maioria dos estudos prévios utilizou aparelhos de medida de bioimpedancia
por analise vetorial e de frequéncia Unica, as quais ndo sao capazes de diferenciar &gua
intracelular e extracelular, porque usa modelos de regressdo linear empiricos que
somente se aplicam a individuos saudaveis (7). A BIS multifrequencial utiliza
modelagem fisioldgica e misturas de equacdes (grafico de Cole-Cole e férmula de
Hanai) para inicialmente determinar a resisténcia elétrica do extracelular e intracelular
separadamente, 0 que permite estimar os volumes dos respectivos compartimentos
(9). Em pacientes criticos, especialmente com diagndstico de sepse, 0 aumento da
permeabilidade das membranas provoca extravasamento de liquidos para o espaco
intersticial (2,10). A avaliacdo do volume de cada compartimento em separado é
fundamental para a classificacdo do estado de hidratagdo. Além disso, a maioria das

publicacBes prévias ndo descrevem especificamente se os pacientes foram
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adequadamente pesados, e 0 peso € fundamental para célculo correto pelo aparelho.
A obtencdo de peso atual fidedigno através de equipamentos precisos tem se mostrado
uma dificuldade frequente em pacientes criticos. (11,12).

Frente a essas lacunas na literatura prévia, planejamos validar a capacidade
preditiva para mudancas na agua corporal total da BIS multifrequencial e medir o
impacto progndstico do estado de hidratacdo medido ao atingir critérios para LRA
avancada em pacientes criticamente enfermos internados em uma unidade de terapia

intensiva.
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Validar a capacidade preditiva da BIS quanto ao estado de hidratagcdo em
pacientes criticamente enfermos tratados por terapia renal substitutiva e
correlacionar o estado de hidratacdo com o progndstico de pacientes criticos com

lesdo renal aguda.

3.2 Especificos

Correlacionar variacdo do estado de hidratagdo medido por BIS com o volume de
ultrafiltracdo (UF) removido durante sessdo de hemodialise (HD) ou
hemodiafiltracdo veno-venosa continua. E com a varia¢do do peso.
Correlacionar estado de hidratacdo com peso e variagao do peso do paciente.
Classificar os estados de hidratagao de pacientes criticos, com injuria renal aguda.
Correlacionar os diferentes estados de hidratacdo com mortalidade.
Correlacionar os estados de hidratacdo com tempo de internacdo em Unidade de
Terapia Intensiva (UTI).

Correlacionar estado de hidratacdo com necessidade e tempo de ventilacao

mecanica.
Correlacionar estado de hidratacdo com necessidade de drogas vasoativas.

Correlacionar estado de hidratacdo com necessidade de terapia renal substitutiva.

4 HIPOTESES

A técnica de espectroscopia de bioimpedéancia (BIS) multifrequencial sera capaz
de avaliar a varia¢do no estado de hidratacdo de pacientes criticos com lesdo renal
aguda, com volume de UF por HD altamente correlacionado com mudanc¢a do
estado de hidratacéo entre os periodos anterior e imediatamente posterior a sesséo
de HD.

Ao redor de 65% dos pacientes com LRA em UTI pertencem a categoria hiper-
hidratados, 30% normo-hidratados e 5% desidratados (13).

Pacientes com sobrecarga hidrica apresentam taxas de mortalidade maiores
quando comparados com pacientes normo-hidratados. Pacientes hiper-hidratados
apresentardo desfechos em concordancia com escores de gravidade e de disfuncao

organica utilizados em terapia intensiva como SAPS 11 e SOFA, respectivamente.
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e Pacientes hiper-hidratados apresentam tempo maior de internacdo em UTI, de
ventilacdo mecanica, de uso de vasopressores e de necessidade de HD, quando

comparados com pacientes normo-hidratados (14).



5 REVISAO DA LITERATURA

5.1 ESTRATEGIA DE BUSCA

A revisdo de literatura foi realizada no periodo de maio a setembro de 2018, nas

bases de dados Pubmed e Web of Science. Nenhuma restri¢do de data foi colocada.

Os descritores utilizados estdo relatados abaixo juntamente com o nimero de artigos

encontrados de acordo com cada descritor:

5.2 Pubmed

“Critical care” OR “Critical Unit” OR “Critically iil” OR “Intensive Care”:
315521 artigos

“Hyperhydration” OR “Fluid balance” OR “Volume overload” OR
“Dehydration”: 41989 artigos

“Bioimpedance” OR “Bioimpedance analysis” OR “bioimpedance spectroscopy’:
3217 artigos

critical care"[MeSH Terms]) OR “intensive care units"[MeSH Terms]) OR
“critical illness") OR “critically ill") OR “critical patients")) AND
(CCC(("water-Electrolyte Balance"[Mesh] OR ("Body
Fluids/abnormalities"[Mesh] OR  "Body Fluids/analysis“[Mesh])) OR
"Dehydration”"[Mesh]) OR "Organism Hydration Status"[Mesh]) OR "Plasma
Volume/analysis“[Mesh]) OR "Fluid Shifts"[Mesh])) OR fluid overload*) OR
hydration status) OR "hyperhydration™) OR volume overload*) OR volume
assess*) OR volume stat*)) AND (((bioimpedanc*) OR "bioelectrical

impedance™) OR electrical impedance[MeSH Terms]): 34 artigos

5.3 Web of Science

“Critical care” OR “intensive care units” OR “critical illness” OR “critically ill”
OR “critical patients”: 281714 artigos (#1)

“Water-Electrolyte Balance” OR “Body Fluids/abnormalities” OR “Body
Fluids/analysis” OR “Dehydration” OR “Organism Hydration Status” OR
“PlasmaVolume/analysis”OR “Fluid Shifts” OR “fluid overload” OR “hydration
status” OR “hyperhydration” OR “volume overload*” OR “volume assess*” OR

“volume stat*”: 390194 artigos (#2)
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e “Bioimpedanc*” OR “bioelectrical impedance” OR “electrical impedance”:
44132 artigos (#3)
e #1 AND #2 AND # 3: 172 Artigos

Realizou-se entdo a analise de todos os titulos e de alguns resumos, descartando-

se aqueles que ndo possuiam relagcdo com os objetivos do estudo.

Além dos artigos selecionados com a busca na base de dados, foram incluidos, na
bibliografia deste trabalho, artigos considerados relevantes retirados das referéncias

bibliogréaficas dos artigos estudados.

Figura 1: Fluxograma da selecdo dos artigos da revisio de literatura

Pubmed: 34 Artigos
Web of Science: 172 Artigos Excluidos: 201 Artigos

. - Ndo avaliou mortalidade: 42
Total: 206 Artlgﬂs - N3o usou Bioimpedancia: 40

- MNido realizado em UTI: 17
I » |- Ndoem adultos: 18
| - Nio mortalidade, BlA e UTI: 16
- MNdo avaliou mortalidade e BlA: 18

- Ndo avaliou mortalidade e UTI: 40
Incluidos: 5 Artigos - N3o avaliou BlA e UTI: 10

Critérios de inclusdo: Avaliacdo de mortalidade por estado de hidratagdo, realizado em
UTI, uso de Bioimpedancia e populagdo de adultos

5.2 Revisao de Literatura

Em pacientes criticamente enfermos, a administragéo intravenosa de fluidos é
amplamente aceita como primeiro passo na ressuscitacdo de estados de choque
circulatdrio. Essa conduta tem como objetivo aumentar o retorno venoso, volume sistolico

e consequentemente melhorar a perfuséo tecidual.
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Desde o estudo classico de Rivers et al (15), a administracdo agressiva de fluidos
intravenosos tornou-se padrdo em unidades de terapia intensiva no tratamento nos estados
de sepse e choque séptico, demonstrando reducdo de mortalidade quando utilizada
precocemente. Por outro lado, 0 atraso na ressuscita¢do volémica adequada pode acarretar
morbidades e risco de evolucao desfavoravel (16).

Assim, ressuscitacdo volémica adequada nas primeiras horas de atendimento
hospitalar em pacientes sépticos parece estar associada a prevencao de isquemia tecidual
(incluindo isquemia renal) e a maior sobrevida. A ocorréncia de acumulo de fluidos por
um curto periodo em pacientes submetidos a essa estratégia pode ser o custo a ser pago
para restauracdo da perfusdo tecidual. Contudo, a manutencao de estratégia liberal de
infusdo de fluidos, conduta ainda comum na pratica clinica, pode causar balancos hidricos
(BH) sucessivamente positivos, gerando consequéncias potencialmente deletérias aos
pacientes (6,17,18).

Agua representa 60% do peso corpéreo. No individuo saudavel, mecanismos
homeostaticos definem o balanco hidrico entre os diferentes compartimentos do
organismo. Da agua corporal total, 2/3 sdo alocados no compartimento intracelular e 1/3
se distribui entre intersticio (25%) e o compartimento intravascular (8%). A representacdo
relativa desses compartimentos de dgua corporal, bem como o percentual de peso corporal
que é representado por agua varia drasticamente dependendo da etiologia e da cronicidade
do processo patoldgico. A infusdo de liquidos interage de forma previsivel com os
compartimentos, pois a dgua se distribui livremente através deles. Os pacientes criticos

classicamente apresentam expansdo intersticial, que é caracterizada por edema (2).

Diversas evidéncias tém sugerido que os estados de hiper-hidratacdo estdo
associados a disfuncdo organica. Esse processo é mediado pelo edema, que distorce a
arquitetura do tecido, prejudica a difus@o de oxigénio e metabdlitos, obstrui o fluxo capilar
e a drenagem linfatica. Estes efeitos sdo mais pronunciados em érgdos encapsulados,
como os rins e o figado, que ndo conseguem acomodar volume adicional sem aumentos

significativos na pressdo intersticial e no fluxo sanguineo comprometido (2,16,19).
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Tabela 1 - Poténciais efeitos deletérios da sobrecarga de fluidos

Local do Edema

Consequéncias

Cérebro Alteracdes cognitivas, delirium

Miocérdio Alteracdo de contratilidade, disfuncao
diastolica, distdrbios de condugéo

Pulmdes Alteracdes de trocas gasosas, reducdo de
complacéncia, aumento do trabalho
respiratorio

Figado Funcdo sintética comprometida e
colestase

Rins Reducdo do fluxo plasmatico renal e da
taxa de filtracdo glomerular, retencdo
hidro salina

Intestinos Ma absorcédo e ileo, culminando com

sindrome de compartimento abdominal.

Tecidos periféricos

Drenagem  linfatica  comprometida,
alteragbes da microcirculagdo, ma
cicatrizacdo de feridas, infecgédo de parede

e Ulceras de pressao

Diversas evidéncias tém demostrado que estados de hiper-hidratacdo estdo

associados a desfechos negativos com aumento de morbidade e mortalidade. A seguir 0s

resultados de alguns estudos:
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e No estudo de Wang et al. (20), o balanco hidrico foi um fator de risco independente
para a incidéncia de LRA (OR 4,508, IC 95% 2,900 a 7,008, P <0,001) e aumentoua
gravidade da LRA. Pacientes ndo sobreviventes com LRA apresentaram maior
balanco hidrico cumulativo durante os primeiros 3 dias (2,77 [0,86-5,01] L versus
0,93 [-0,80 a 2,93] L, P<0,001) do que os sobreviventes. A analise multivariada
revelou que o balan¢o hidrico cumulativo durante os primeiros 3 dias foi um fator de

risco independente para a mortalidade em 28 dias.

e Acheampong et al. (21) analisando o efeito do balanco hidrico positivo em pacientes
sépticos constatou que 0s pacientes ndo sobreviventes apresentaram um maior ganho
diario médio de liquidos do que os sobreviventes (59 + 24 ml / kg vs. 48 £ 23 ml / kg,
p = 0,03). O BH diario foi mais de duas vezes maior nos ndo sobreviventes que nos
sobreviventes (29 + 22 vs. 13 + 19 ml / kg, p <0,001). Na analise multivariada o
balancgo de fluido positivo foi independentemente associado com maior mortalidade
(razdo de risco ajustada 1.014 [1.007-1.022] por ml / kg de aumento, p <0,001).

No estudo de Wiedemann HP et al (22) foram comparadas uma estratégia
conservadora e outra liberal de manejo de fluidos em pacientes com lesdo pulmonar
aguda. Em comparagdo com a estratégia liberal, a estratégia conservadora melhorou o
indice de oxigenagdo, maior nimero dias sem ventilacdo mecanica (14,6 £ 0,5vs 12,1 +
0,5, P <0,001) e tempo de internacdo em UTI (13,4 £ 0,4 vs. 11,2 £ 0,4, P <0,001).

A avaliacdo do estado de hidratacdo em pacientes internados em unidades de
terapia intensiva ainda é um desafio. Varias técnicas, invasivas ou ndo invasivas, vem
sendo utilizadas sem resultados confidaveis. Marcadores de obtencdo de pressdo
intravascular sdo reconhecidos como os de maiores indices de falhas como medida de
hidratacdo, ndo fornecendo informacdo sobre o espago extracelular, intracelular e 4gua
corporal total (2,23). Assim como o balanc¢o hidrico calculado diariamente ou no periodo
de permanéncia na UTI tem seus pontos negativos como ndo mensurar perdas insensiveis
ou para o terceiro espaco, além de ndo considerar o estado de hidratagédo antes da admissao
(12,24,25). A percepcao clinica do estado de sobrecarga hidrica pelo edema apresenta
sensibilidade préxima de 58% (7,18). Estudos com diluicdo de deutério e outros radio
farmacos, padrdo ouro para acessar a agua corporal total, sdo inviaveis para uso rotineiro
na UTI (7).
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Destes meétodos ja citados a bioimpedancia elétrica € um metodo réapido, néo

invasivo, podendo ser realizado em alguns minutos a beira do leito e que se aproxima dos

métodos padrdo ouro para avaliacdo da agua corporal total (26,27).

Diversos estudos tém utilizado aparelhos de bioimpedancia elétrica para mensurar

nivel de hidratacdo em pacientes criticos, e com isso tentar correlacionar com Varios

desfechos em especial, mortalidade. A seguir alguns dos artigos que avaliaram esse

desfecho:

No estudo de Basso F et al. (28) publicado em 2013, foram analisados 64 pacientes
internados em uma UTI, no momento da admisséo e durante cinco dias, com segmento
até 60 dias e observaram que 70% dos pacientes apresentaram hiper-hidratacdo ja na
admissdo. Além disso, constataram correlacdo significativa entre a mortalidade na
UTI e a hidratacdo maxima: cada ponto percentual adicionado de status de hidratacao
méaxima esta associado a uma maior probabilidade de morte de 2,64% (IC 0,62-4,65,
p<0,01). Correlacdo semelhante é encontrada entre a mortalidade na UTI e a
hidratacdo média, onde um Unico ponto de aumento na hidratacdo média corresponde
a um aumento de 2,90% na probabilidade de morte (Cl 0,72-5,08, p <0,01).
Concluiram, portanto, que a hiper-hidratacdo estimada pela bioimpedancia elétrica é

um preditor significativo de mortalidade.

Chen H et al (13), 2015, avaliaram 89 pacientes em UTI com necessidade de Terapia
Substitutiva Renal Continua (TSRC), onde o estado hidrico mensurado pela analise
vetorial da bioimpedéancia (BIVA) foi combinado com a medida do N-terminal pro-
B-tipo peptideo natriurético (NT-pro-BNP). A anélise da curva de sobrevida de
Kaplan-Meier revelou que a taxa de sobrevida dos pacientes classificados como
fluidos do tipo 4 (hiper-hidratados pela BIVA com elevagcdo NT-pro BNP) foi menor
que nos demais grupos (P =0,025). Concluiram que pacientes que recebem TSRC, o
monitoramento em tempo real do estado do fluido usando BIVA e NT-pro-BNP pode
ser util no controle de fluidos, auxiliando na identificacdo de uma taxa 6tima de

ultrafiltracdo durante a TSRC.

Jones S et al (14) 2015 realizadas medi¢fes BIVA duas vezes ao dia e calculos de
balanco hidrico em pacientes sob ventilagdo mecénica nas primeiras 24 horas de

internacdo em unidade de terapia intensiva (UTI) por até 5 dias. Avaliaram 61
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pacientes 14 pacientes (23%) estavam desidratados, 22 (36%) estavam normalmente
hidratados e 25 (41%) estavam hiper-hidratados na admissdao na UTI. N&o houve
diferenca significativa entre os pacientes normalmente hidratados, em relacdo a morte
na UTI (P = 0,89) e no hospital (P = 0,55) do que os pacientes desidratados e hiper-
hidratados.

Samoni S et al (29) em 2016 avaliaram o impactoda hiper-hidratacdo na mortalidade
de pacientes criticos admitidos em UTI, comparando a BIVA com o BH cumulativo.
Foi um estudo prospectivo observacional, de 125 pacientes durante a estadia na UTI
pelo periodo de 72 a 120 horas, onde foram analisadas as aferi¢des de BIVA na
admisséo e diariamente e as medidas do BH cumulativo. Encontraram que hiper-
hidratacdo grave medida pelo BIVA foi a Unica variavel encontrada para ser
significativamente associada a mortalidade na UTI (OR 22,91; IC95% 2,38- 220,07;
p <0,01).

Yang SF et al (30) 2017 realizaram um estudo prospectivo observacional com objetivo
de avaliar o progndéstico da bioimpedancia de espectroscopia (BIS) do manejo de
fluidos em pacientes criticos. Foram incluidos 140 pacientes, avaliados por BIS no
primeiro e terceiro dia de internacdo e seguidos até alta hospitalar ou morte.
Constataram que identificacdo do estado hiper-hidratacdo por BIS no terceiro dia foi
um preditor independente de morte (OR 7.609; IC: 95%; 1,52 — 37,88; P =0.013).
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Tabela 2 -Resumo dos artigos que avaliaram estado de hidratacéo por bioimpedancia
elétrica correlacionando estado de hidratacdo com mortalidade

Artigo/ |Tipo BIA N° |Follow-up Mortalidade pelo [Tipo de Perdas Pub |Web
autor estado de pacientes
hidratacdo (%) |(clinico,
cirdrgico, escore
de gravidade
geral/grupos,
idade).
Yang SF |Monitor de  |140 |[MedicBes nos |Taxa de Clinico 3 medigdes | X |N
2017 (29) |composicao dias1° e 3°e |mortalidade UTI: |APACHE II: 14 |do 1° dia
corporal; seguidos até  |16,4% (9-18) de baixa
Fresenius alta hospitalar |1° dia Idade: 70 (60-77) |qualidade
Medical Care ou morte Normohidratados: |[Normohidratados:
Bad mortalidade 12 (8-17)
Homburg, 34.8% Idade: 70 (60-76)
Alemanha Hiperhidratados: |Hiperhidratados:
mortalidade 15 (10.3-18.8)
60.9% Idade: 72
3°dia (62.2-77)
Normohidratados:
mortalidade
11.1%
Hiperhidratados:
mortalidade
66.7%
Samoni S|Impedancia |125 |Avaliados na |Taxa de Clinico e Néo X X
2016(28) |elétrica de admisséo, e Mortalidade na  |Cirdrgico relatadas
frequéncia diariamente  |UTI: 22,4%, APACHE II:
Unica por 72h a Normohidratados: {19,28 + 6,88
(RenalEFG, 120h. Atto  [5% Idade:
Akern, Obito ou alta  |Hiperhidratados: |64,78+15,96
Firenze, da UTI 57% Normohidratados:
Italia) nédo informado
Hiperhidratados:
nédo informado
Chen H |Bodystat 89 |Medidas Taxa de Clinico e N&o X X
2015 (27) |QuadScan realizadas mortalidade: cirdrgico relatadas
4000 imediatamente |48,3% APACHE II: 18,8
unifrequéncial antes e 3 dias |Normohidratados: |+ 8,6
50 kHz depois com 26,3% Idade: 49,0 £
seguimento de |Hiperhidratados: |Normoidratados:
60 dias 64,4% 136 £6,7
Idade: 45,5 £
Hiperidratados:
22,2+83

ldade: 53,1 + 17,7



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen%20H%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=25879573
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Jones S |Renal EFG |61 |Acompanhado [Taxa de Clinicos e Né&o X
2015 (13) |BIVA™ s diariamente |mortalidade na  |Cirdrgicos relatadas
Technology durante os UTI: 11% APACHE IlI: 62

(EFG primeiros 5 dia|Normoidratados: |(47-82)
Diagnostic, na ou até a alta|9% Idade:63 (48-72)
Belfast, UK) da UTI Hiperidratados: ~ |Normoidratados:
12% APACHE Il1: 53
(45-67)
Idade: 61(43-68)
Hiperidratados:
APACHE IlI: 72
(48-92)
Idade: 65(52-75)
Basso F |Aparelnode |64 |Avaliados 1° |Taxade Clinico e Né&o X
2013 (26) |bioimpedancia dia seguidos |Mortalidade na  |Cirlrgico relatadas
de frequéncia por 72h a 120h|UTI: 25% APACHEII:
Unica 50 KHZ até o 6bito ou |Normohidratados: [20.02+6.78
altadaUTle [21,1% Idade:
aos 60 dias.  |Hiperhidratados: |64.52+13.96
31,6% Normoidratados:
46.32+22.41
Idade:
63.731£14.17
Hiperidratados:
20.47£5.14
Idade:
69.21+13.10

Diante das evidéncias apresentadas, é possivel observar que o estado de hiper-

hidratacdo gera impacto na morbidade e mortalidade de pacientes criticos, e que 0s

métodos até o momento disponiveis para avaliagdo desses pacientes sdo limitados. A

bioimpedéancia elétrica surge como opcdo interessante para avaliar sobrecarga hidrica,

mostrando boa correlagdo de resultados para avaliacio de mortalidade. E possivel, que a

BIA possa ser mais uma ferramenta para auxiliar os médicos de terapia intensiva no

controle de fluidos dos pacientes, seja para dar mais subsidios no uso de diuréticos ou

ultrafiltracdo, seja para estabelecer uma estratégia mais restritiva na reposicao inicial de

fluidos nos estados de choque (31).
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6 METODOLOGIA

6.1 Delineamento

Pesquisa com delineamento observacional, prospectivo e longitudinal (coorte),

com analise transversal aninhada (validacao).

6.2 Participantes

Pacientes com idade maior ou igual a 18 anos, apresentando lesdo renal aguda
internados na UTI do hospital universitario Sdo Francisco de Paula.
6.2.1 Calculo do tamanho da amostra
Para o céalculo do tamanho da amostra foi utilizado o programa OPENEPI.
Segundo dados da literatura a mortalidade no grupo de pacientes normo-hidratados é
de aproximadamente 25% j& a mortalidade no grupo dos pacientes hiper-hidratados é
de aproximadamente 65% (13). levando em considerac&o um risco relativo de 2.6, um
intervalo de confianca de 95% para obtencdo de um poder 80%, foi estimado um
tamanho minimo de amostra com 24 pacientes normo-hidratados e 24 pacientes hiper-

hidratados.

6.2.2 Critérios de inclusao

Pacientes idade maior ou igual a 18 anos, com lesdo renal aguda classificada por
KDIGO como estéagio 3, e que concordem em assinar o termo de consentimento livre
esclarecido (TCLE), serdo incluidos dentro das primeiras 24 horas apés o diagndstico.

6.2.3 Critérios de exclusao

Pacientes com amputacdo de membros, usudrios de marcapasso cardiaco,

cardiodesfibrilador implantavel (CDI) e protese ortopedicas; gestantes.
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6.2.4 Variaveis (preditores)

e Variacdo da agua corporal total durante uma sessdo de hemodialise, comparada com
0 volume de ultrafiltrado (UF) da respectiva sessdo. A indicacdo de dialise é de
responsabilidade do médico assistente.

e Idade, sexo, SAPS I1llI, SOFA, uso de drogas vasoativas, diabetes, Insuficiéncia
cardiaca, doenca pulmonar obstrutiva cronica, doenca renal cronica, hemoglobina,
hematdcrito, plaquetas, creatinina, sédio, potéssio, balango hidrico cumulativo no 3°
dia, estado de hidratacdo no 1° e 3° dia.

e Todas as variaveis serdo coletadas mediante analise do prontuario através de

formulario padronizado.

6.3 Procedimentos e Instrumentos

631 Desfecho primario

Diferencas nas taxas de mortalidade em UTI entre os diferentes estados de
hidratacao classificados por BIS no 1° no 3°dia. Os pacientes serdo acompanhados
até alta da UTI.

632 Desfecho secundario

Tempo de internacdo em UTI e em VM (em dias), necessidade de VM, drogas
vasoativas, TRS (em percentual), correlacdo entre UF da primeira sessao de HD e

variacdo da agua corporal total medida por BIS.
633  Potenciais fatores de confusdo

Sexo, idade, doenca de base, glicemia, comorbidades e escore de gravidade no

momento de internacdo na UTI (obtidas a partir de prontuario médico)

634 Medida da agua corporal total
Serdo realizadas medidas do estado de hidratacdo dos pacientes com leséo renal
aguda (LRA) utilizando o Monitor de Composicdo Corporal — (BCM) Fresenius
Medical Care (Figura2), dentro das primeiras 24h apos o diagnostico de LRA, e no
terceiro dia de internacgdo, nos pacientes classificados pelas diretrizes Acute Kidney
Injury Work Group (KDIGO), estagio 3 (1,4,5).
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O BCM é um aparelho pequeno, portatil, facil de utilizar e os resultados sédo
obtidos em minutos. Para a realizacdo do exame, eletrodos sdo posicionados no punho
e nos pés do paciente (em posicao supina), no mesmo lado do corpo, e conectadosao
cabo de entrada no monitor; peso atual do paciente e altura sao digitados no aparelho.
Os dados da mensuragéo permanecem salvos em um cartéo para posteriormente serem

analisados no computador.

O estado de hidratacdo avaliado pela BIS é representado no aparelho como
overhidration (OH), que ¢é a diferenca entre a quantidade de agua extracelular
detectada pela BIS e a quantidade prevista de agua sob a condicao de euvolemia. O
estado de hidratacdo foi categorizado como hipo OH (volume < -1 L), OH normal
(volume de-1a1lL)ou hiper OH (volume >1L).

O paciente sera desconectado de equipamentos de monitorizagdo por no maximo

(2 minutos) para mensuracéao.

635 Medida do Peso Corporal do Paciente

Para o processo de pesagem do paciente, utilizaremos a balanca LP500 (Figura3),
capaz de pesar o leito como um todo, sem necessidade de mobilizacdo do paciente.
Antes disso, todos os leitos utilizados na UTI serdo pesados com colchéo e roupas de
cama (peso bruto total). No momento da pesagem a diurese (volume urinario
acumulado em bolsa coletora do paciente) sera desprezado e anotado o volume nos
controles de enfermagem.

Além disso, pretendemos realizar um mini estudo de validagdo da estimativa de
peso corporal dos pacientes incluidos no estudo, que sdo utilizados pelos profissionais
de saude que integram a equipe da UTI. Sera coletado, através de questionario
padronizado, o peso dos pacientes informado pela equipe de nutricdo do hospital e
pela equipe médica assistente da UTI, estes valores serdo comparados como o0 peso

aferido pela balanca.

6.4 Analise de dados

As variaveis continuas derivados da BIS em relacdo a agua corporal total serdo

categorizadas em hiper-hidratagdo, normo-hidratacéo e desidratacdo. A sobrevida
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dentro de cada grupo serd analisada atraveés de regressdo de Cox com ajuste para
eventuais fatores de confusdo e com construcdo de curvas de sobrevida através de
Kaplan-Meier. A construcdo do modelo multivariado seréa realizada através do método
backward. Os possiveis fatores de confusdo com associacao ao desfecho com p < 0,20
serdo incluidos no modelo. A presenca de interacdo entre estado de hidratacao e escore
de gravidade, sexo, idade e diagndstico de sepse serdo testadas. Pacientes que
receberam alta da UTI com vida foram censurados da analise. O tempo de internagédo
em UTI serd analisado também por regressdo de Cox, comparando 0s trés grupos
previamente definidos conforme o estado de hidratag&o.

A relacdo entre UF durante a primeira sessdo de HD e a variacdo da dgua corporal
por BIS serdo analisadas através da andlise de concordancia entre métodos de Bland-
Altman, com estimativa de viés (95% Cl), limites de concordancia e teste de diferenca
na variancia por Ptiman’s. Valores de p<5% que foram considerados significativos.

A anélise sera realizada através do pacote estatistico Stata 15.1.

6.5 Aspectos éticos

A coleta de dados tera inicio ap6s aprovacdo no Comité de Etica do Hospital

Universitario Sdo Francisco de Paula. Os pacientes ou seu responsavel (caso o paciente

esteja impossibilitado de decidir devido ao quadro clinico) serdo informados (verbal e

escrita) de todos os passos da pesquisa e a seguir coletado assinatura do termo de

consentimento livre e esclarecido (TCLE).

651 Riscos

Os pacientes necessitardo ser desconectados dos sistemas de monitorizagéo, para
realizar as medidas da BIS, procedimento rapido, e de baixo risco. Este risco é
semelhante ao imposto pelo banho de leito por exemplo.

As medidas de BIS por utilizar corrente de baixa voltagem oferece riscos minimos.
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652 Beneficios

Futuramente, caso confirmadas as hipdteses do estudo, os pacientes que forem
identificados com sobrecarga de fluidos, poderdo se beneficiar de estratégias que
visem a restricdo e ou eliminacdo de liquidos, através de medicamentos ou
hemodialise. Dessa forma, contribuindo para o conhecimento cientifico e melhorando
as estratégias de ressuscitacdo volémica.

6.6 Cronograma

CRONOGRAMA

2018 2019

JJA | SIO | ND [|JIF | MIA | M J/IA | SIO | N/D

Escolha do
tema

Busca de
artigos

Reviséo
bibliogréfica

Qualificacdo
do projeto

Submissao
ao comité de
ética

Coleta de
dados

Transcricéo
dos dados

Analise dos
dados

Analise de
resultados

Redacéo do
artigo

Defesa da
Dissertacao
de Mestrado
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6.7 Orcamento
O aparelho Body Composition Monitor (BCM), cedido pela empresa Frisenius

medical care, ndo deve gerar custos ao projeto. A balanca serd adquirida com recursos

proprios.
Descricdo do item Quantidade Valor unitario Valor Total
BCM-Body 1 24.000,00 reais 24.000,00 reais

composition monitor

Balanca para leito| 1 4.900,00 reais 4.900,00 reais
LP500

Adesivos para BMC 1(cem Unidades) 100,00 reais 100,00 reais
Papel sulfite A4 1 pacotes (com 14,00 reais 14,00 reais

1.000 unidades)

Total:
29.014,00 reais
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RESUMO

Introducdo: A associacdo entre sobrecarga de liquidos e aumento de mortalidade em
pacientes criticos ja esta bem estabelecida. No entanto, a capacidade da bioimpedéancia de
quantificar adequadamente a hiper-hidratagdo nessa populagdo especifica ainda € tema
controverso. O presente estudo tem como objetivo avaliar a associagdo entre o estado de
hidratacdo medido pela bioimpedancia de espectroscopia (BIS) e a sobrevida de pacientes

criticamente doentes portadores de lesdo renal aguda (LRA).

Métodos: Estudo de coorte prospectivo, avaliando o estado de hidratacdo de pacientes
criticos com lesdo renal aguda através de bioimpedancia por espectroscopia. Foram
incluidos pacientes com LRA estagio 3 pelo Kidney Disease: Improving Global Outcomes
(KDIGO). Dados sociodemograficos, motivo da internacdo, ventilacdo mecanica, uso de
drogas vasoativas, necessidade de hemodialise, escores de gravidade foram registrados.
Os pacientes foram acompanhados até a alta da unidade de terapia intensiva (UTI) ou
Obito. A andlise de sobrevida conforme o grau de hidratacdo foi ajustada para possiveis

fatores de confusdo através de regressdo de Cox.

Resultados: Trinta e trés pacientes foram recrutados, dos quais 29 pacientes foram
incluidos nas analises, com média de idade 60.84 (15,68) anos. Dezenove (65.51%)
pacientes morreram durante a internacdo na UTI. Na analise de sobrevida por Cox, foram
preditores independentes de mortalidade o escore Sequential Organ Failure Assessment
(SOFA), (HR 1,58 1C95% 1,22 — 2,05p0.00) , sexo masculino (HR 0,27 1C95% 0,79 —
0,95 p=0.04), idade (HR 1,07 1C95% 1.02 - 1.12 p=0.00) e hiper-hidratacdo (HR 3,75
1C95% 1,16-12,05, p=0.02).

Concluséo:

O grau de hidratagdo de pacientes criticos com LRA avaliado por espectroscopia de
bioimpedéancia mostrou associacdo significativa com a mortalidade, mesmo ap6s ajuste
para escores de gravidade, sexo e idade. Estudos adicionais sdo necessarios para
confirmar esses achados e avaliar o potencial impacto de intervencdes baseadas na BIS

no prognostico de pacientes criticamente enfermos.

Palavras chave: Cuidados intensivos, espectroscopia de Bioimpedancia , sobre carga de

volume, mortalidade
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ABSTRACT
Introduction: The association between liquid and increased mortality in critically ill
patients is already well established. However, the capacity of bioimpedance to adequately
quantify hyperhydration in this specific population is still a controversial topic. The
present study aims to evaluate the association between hydration state measured by
spectroscopy bioimpedance (BIS) and survival of critically ill patients with acute kidney
injury (AKI).

Methods: Prospective cohort study assessing the hydration status of critically ill patients
with acute kidney injury by spectroscopy bioimpedance. Patients with stage 3 or higher
AKI were included in the Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO).
Sociodemographic data, reason for hospitalization, mechanical ventilation, use of
vasoactive drugs, need for hemodialysis, severity scores were registered. Patients were
followed until discharge from the intensive care unit (ICU) or death. Survival analysis
according to the degree of hydration was adjusted for possible confounders by Cox

regression.

Results: Thirty-three patients were recruited, of which 29 patients were included in the
analyzes, with a mean age of 60.84 (15.68) years. Nineteen (65.51%) patients died during
ICU stay. In the Cox survival analysis, the independent predictors of mortality were the
Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) score, (HR 1.58 95% CI 1.22 - 2.05p0.00),
male gender (HR 0.27 95% CI 0)., 79 - 0.95 p = 0.04), age (HR 1.07 95% CI 1.02 -1.12

p = 0.00) and hyperhydration (HR 3.75 95% CI 1.16 - 12.05, p = 0.02).

Conclusion: The degree of hydration of critically ill patients with AKI assessed by
spectroscopy bioimpedance showed a significant association with mortality, even after
adjusting for gravity, sex and age scores. Further studies are needed to confirm this
findings and evaluate the potential impact of BIS-based interventions on critically-ill

patients prognosis.

keywords: Intensive care, Spectroscopy Bioimpedance , volume load, mortality
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Introducgéo

A lesdo renal aguda (LRA) é uma condigdo bastante conhecida em Unidades de
Terapia Intensiva (UTI), sendo caracterizada pela reducdo abrupta (em horas) da taxa de
filtracdo glomerular. (1-5) Aproximadamente dois tercos dos pacientes internados em
UTI apresentam algum grau de LRA ao longo da internagdo. Apesar dos avangos nos
cuidados desses pacientes, com melhor entendimento fisiopatoldgico e terapias de
substituicdo renal, a mortalidade ainda permanece elevada, em torno de 30% a 50%.
(2,4,6)

A avaliacdo do estado de hidratacdo de pacientes criticos tem sido foco de diversos
estudos recentes, sendo associados estados de hiper-hidratagdo com aumento de
morbidade e mortalidade. (6) Porém, até o0 momento nao se dispde de métodos eficazes e
praticos para a avaliagdo da agua corporal total e em seus diferentes compartimentos. (7)

A espectroscopia por bioimpedancia elétrica (BIS), € um método que utiliza
medidas em 50 frequéncias (5 a 1000 kHz), tornando-a capaz de estimar a &gua corporal
e classificar os individuos em desidratados, normo-hidratados e hiper-hidratados. Seu
principal campo de utilizacdo é nos setores de hemodidlise, com adequada validagdo
contra método padrdo-ouro (método diluicdo de brometo) na populacdo de pacientes com
doenca renal estagio final (ESRD). (7) A grande maioria dos estudos prévios com
bioimpedancia em UTI utilizou anélise de bioimpedancia elétrica (BIA), com aparelhos
de medida por andlise vetorial, monopolares ou tetrapolares, as quais ndo sdo capazes de
diferenciar agua intracelular e extracelular, porque usa modelos de regressdo linear
empiricos que somente se aplicam a individuos saudaveis. (7) Sua aplicacdo em UTI tem
sido controversa, com achados divergentes em relacdo a capacidade discriminatoria entre
os diferentes compartimentos de agua. (8) A BIS multifrequencial utiliza modelagem
fisiologica e misturas de equacbes (grafico de Cole-Cole e formula de Hanai) para
inicialmente determinar a resisténcia elétrica do extracelular e intracelular separadamente,
0 que permite estimar os volumes dos respectivos compartimentos. (9) Alem disso, a
adicdo do modelo corporal de trés compartimentos permite distinguir o excesso de fluido
extracelular dos tecidos magro e adiposo, possibilitando a avaliagcdo objetiva da hiper-
hidratacdo através do parametro “overhydration” (OH) da BIS. O pardmetro OH pode ser
especialmente Gtil em pacientes com sepse, nos quais 0 aumento da permeabilidade das

membranas provoca extravasamento de liquidos para o espaco intersticial. (2,10)
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Além disso, a maioria das publicacdes prévias ndo descrevem especificamente se
0s pacientes foram adequadamente pesados, e 0 peso € fundamental para calculo correto
pelo aparelho. A obtencdo de peso atual fidedigno através de equipamentos precisos tem

se mostrado uma dificuldade frequente em pacientes criticos. (11).

Frente a essas lacunas na literatura prévia, planejamos medir o impacto
prognostico do estado de hidratacdo medido por BIS ao atingir critérios para LRA
avancada em pacientes criticamente enfermos internados em uma unidade de terapia

intensiva.
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Metodologia
Pacientes

Realizamos um estudo de coorte, prospectivo, observacional em pacientes
apresentando lesdo renal aguda que foram incluidos no periodo de abril de 2019 até
novembro 2019, na unidade de terapia intensiva do hospital universitario sdo Francisco
de Paula — HUSFP (Pelotas; Brasil). Os critérios de inclusdo foram: diagnostico de leséo
renal aguda na admissdo ou durante a interna¢do na UTI e idade maior de 18 anos. Foram
excluidos da amostra: Amputacdo de membros, usuarios de marcapasso cardiaco,

cardiodesfibrilador implantavel (CDI) e protese ortopédicas e gestantes (figura 4).
Diagnostico de Lesdo renal aguda

O diagndstico de lesdo renal aguda (LRA), foi estabelecido utilizando
como referéncia a classificacdo Kidney Disease:Improving Global Outcomes (KDIGO)-
estagio 3 (5). Os pacientes deveriam apresentar pelo menos um dos seguintes critérios:
creatinina sérica 3,0 vezes o valor basal ou aumento da creatinina sérica >4,0 mg/dl ou
inicio da terapia de substituicdo renal ou ainda débito urinario menor que 0,3 ml/kg/ hora
por >24 horas ou antiria por >12 horas. Todos os pacientes com essas caracteristicas foram

avaliados no periodo de 24h ap6s o diagnostico (5).
Diagnostico de sepse

Nesse estudo adotamos a definigdo de sepse do Sepse-3, ou seja, disfuncao
organica com risco de vida causada por uma resposta desregulada do hospedeiro a
infeccéo. A disfuncdo organica pode ser identificada como uma alteracdo aguda no escore
total do Sequential Organ Failure Assessment SOFA >2 pontos, decorrente da infecgdo
(13).

Protocolo do estudo e medicao das variaveis

As caracteristicas da amostra foram coletadas através de formulario padréo que
continha as seguintes informacdes: nome, idade, sexo, data da afericdo, data de internacéo
na UTI, data alta da UTI, data do obito, comorbidades, uso de ventilagdo mecénica e
drogas vasoativas, tratamento por hemodialise, escores de SOFA e Simplified Acute
Physiology Score SAPS 3, exames laboratoriais e motivo da internagdo. Essas

informacdes foram coletadas diretamente do prontuario do paciente.
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Todos os pacientes incluidos tiveram seu peso aferido através da balanca da
balanca LP500, capaz de pesar o leito como um todo, sem necessidade de mobiliza¢do do
paciente. Antes disso, todos os leitos utilizados na UTI foram pesados com colchdo e
roupas de cama (peso bruto total). No momento da pesagem a diurese foi desprezada e o
volume anotado nos controles da enfermagem. A estatura do paciente foi obtida com
auxilio de fita métrica ineldstica, através da medida da distancia entre o esterno e a ponta
do dedo médio de uma das maos (hemi-envergadura), multiplicado o valor obtido por 2.

Esses dados sdo imprescindiveis para realizacdo da medida de bioimpedancia.
Medida do Estado de Hidratagao

Foram realizadas medidas do estado de hidratagéo dos pacientes com leséo
renal aguda (LRA) utilizando o Monitor de Composic¢do Corporal — (BCM) Fresenius
Medical Care. Para esse teste os eletrodos foram posicionados na mao e tornozelo
ipsilateral, com o paciente descansado em posicdo supina, sendo este o padrdo do
fabricante. Os dados da mensuracdo ficaram salvos em um cartdo para posteriormente
serem analisados em programa especifico (Software 3.3X). O estado de hidratacédo
avaliado pelo BCM ¢é representado no aparelho como hiper-hidratacdo (OH), que é a
diferenca entre a quantidade de agua extracelular detectada pela BIS e a quantidade
prevista de agua sob a condicdo de euvolemia. O estado de hidratagéo foi categorizado
como hipo-hidratado OH (volume < -1 Litro), OH normal (volume de - 1 a 1 Litro) ou

hiper-hidratado OH (volume> 1 Litro).
Aspectos Eticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa envolvendo seres
humanos da Universidade Catolica de Pelotas sob nimero 3.241.331. Para assinatura do
termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE), os pacientes foram entrevistados e
informados sobre a pesquisa. Caso 0 paciente estivesse inconsciente, o familiar

responsavel pela internagéo era entrevistado para autorizagéo.
Anélise estatistica

Para o célculo do tamanho da amostra foi utilizado o programa OPENERPI.
Segundo dados da literatura, a mortalidade no grupo de pacientes normo-hidratados é de
aproximadamente 25% e no grupo dos pacientes hiper-hidratados é de 65% (14).

Considerando um risco relativo de 2,6, um intervalo de confianca de 95% e um poder de
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80%, foi estimado um tamanho minimo de amostra com 24 pacientes normo-hidratados e

24 pacientes hiper-hidratados.

A analise foi realizada através do pacote estatistico Stata 15.1. As variaveis
derivadas do BCM como agua corporal total (TCW), agua extracelular (ECW), agua
intracelular (ICW), hiper-hidratacdo (OH) e quociente de ECW/ICW, foram analisadas
como continuas. A variavel OH foi analisada como continua e também foi categorizada a
partir do valor da média em dois grupos. As variaveis continuas foram testadas para o tipo
de distribuicdo com o teste de Shapiro Wilk. Na analise univariada, as variaveis
paramétricas foram avaliadas por teste t de student e as ndo paramétricas por teste de
Mann-Whitney. Varidveis categoricas foram testadas por qui-quadrado (X2). A andlise
sobrevida foi realizada por Kaplan-Meier com teste de Log-rank. A analise multivariada
foi realizada através de regressdo de Cox. Foram inicialmente incluidas no modelo
multivariado variaveis que mostraram associacdo significativa ou marginal (p<0,25) ao
desfecho principal na anélise univariada acrescida daquelas descritas como associadas em
literatura previa. A selecdo das varidveis foi realizada através do método backward. A
presenca de interacdo entre estado de hidratacdo e escore de gravidade, sexo, idade e
diagnostico de sepse serdo testadas. Pacientes que receberam alta da UTI com vida foram

censurados da analise.
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Resultados

A amostra do presente estudo é composta por 35 pacientes internados na Unidade
de Terapia Intensiva estudada no periodo entre abril e novembro de 2019, e que
preencheram critérios para o estadio 3 da classificacdo de KDIGO para lesdo renal aguda.
Dois pacientes foram excluidos, um deles por uso de marcapasso e outro por nao ter a
participacdo autorizada pela familia. Sessenta e trés por cento dos pacientes incluidos
pertenciam ao sexo masculino, com média de idade de 60,84 (DP) anos, escore SOFA
médio de 9,63 (DP) e SAPS3 de 71,45 (DP). Sepse constituiu a principal causa de
internacdo em UTI, tendo ocorrido em 54.54% dos casos. As comorbidades mais
frequentemente associadas foram hipertensdo arterial (54.54%), diabetes (24.24%),
DPOC (18,18%) e HIV (18,18%). A maior parte da amostra estava submetida a ventilacao
mecanica (81.81%) e necessitou de hemodialise durante a internacdo na UTI (69,69%), e
cerca da metade dependia de drogas vasoativas (45.45%). As caracteristicas gerais da

amostra estéo na (tabela 3).

Durante o periodo de acompanhamento, 65.51% dos pacientes morreram 77.78%
dos individuos do sexo feminino 60% dos individuos do sexo masculino (p=0.35). A
média de idade dos sobreviventes foi 50.11 (DP) anos, e dos pacientes que evoluiram para
0 Obito foi 65,00 (DP) anos (p=0.02). O escore SOFA médio dos pacientes que
sobreviveram foi de 7,00 (DP), e daqueles que morreram foi de 11,15 (DP) (p=0.00). O
escore SAPS3 dos sobreviventes foi 69,00 (DP) e dos que evoluiram com ¢bito foi de
74.25 (DP) (p=0.46).

Quanto ao estado de hidratacdo, a amostra apresentava uma média de 4.00 (DP)
litros acima do normal considerado pelo aparelho BCM. Entre os sobreviventes a média
de hiper-hidratagéo era de 3.77 (DP) litros e entre os pacientes que morreram era de 4.00
(DP) litros acima do esperado (p=0.65). Apos a dicotomizacdo da variavel hiper-
hidratacdo em dois grupos (abaixo ou igual/maior que a média), a média de OH no grupo
menos hiper-hidratado foi de 0.5(DP) e no grupo mais hiper-hidratado foi de 7.28(DP)
(p=0.60). Os sobreviventes apresentavam mediana de ICW 24.02(11Q) litros, ja os ndo
sobreviventes 25.43 (11Q) litros (p=0.75). A média da ECW dos sobreviventes era 21.62
(DP) litros, nos que morreram 23.44 (DP) litros (p=0.48). A TBW apresentou mediana
45.65 (11Q) litros nos que receberam alta, sendo 48.67 (11Q) litros nos que foram a dbito
(p=0.64). A relagdo ECW/ICW (E/I) nos sobreviventes 0.96 (DP), nos ndo sobreviventes
0.99(DP) (p=0.76).
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O tempo entre a inclusdo no estudo até a alta entre os sobreviventes foi de 15.44
(x15.57) dias, e entre a incluséo e o 6bito foi de 10.55 (£16.57) dias. (Tabela 4). A anélise
de sobrevida univariada por Kaplan-Meier ndo detectou nenhum preditor significativo
para mortalidade entre as varidveis categoricas (sexo, OH categérica) (figuras 5 e 6). Na
andlise de sobrevida multivariada por regressao de Cox, o modelo final incluiu escore
SOFA (HR 1,58, IC 95% 1,22 — 2,05), OH categorica (HR 3,75, IC 95% 1,16 — 12,05),
idade (HR 1,07, I1C 95% 1,02 —1,12) e sexo (HR 0,27, IC 95% 0,79 — 0,95). (Tabela5)
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Discussao

O presente estudo de coorte acompanhou pacientes criticamente doentes com
lesdo renal aguda internados em uma unidade de terapia intensiva e observou uma
associacdo significativa e independente do estado de hiper-hidratacio com menor
sobrevida, quando ajustado para gravidade do quadro (escore de SOFA), idade e sexo dos

pacientes.

Diversas evidéncias tém sugerido que o estado de hiper-hidratacdo esta associado
a disfuncéo organica e consequentemente ao aumento de morbidade e mortalidade (15-
17). No presente estudo, mesmo apos ajuste para nimero de disfungdes orgéanicas pelo
escore de SOFA, a associagdo de hiper-hidratagdo com menor sobrevida permaneceu
significativa. Portanto, € possivel que o excesso de hidratacdo possa contribuir para a

mortalidade por mecanismos adicionais.

A avaliacdo do estado de hidratagdo em pacientes internados em unidades de
terapia intensiva ainda é um desafio. Diversos estudos tém utilizado aparelhos de
bioimpedancia elétrica para mensurar nivel de hidratacdo em pacientes criticos, e
correlacionar com vérios desfechos, em especial sobrevida (14,19-22). Porém, a grande
heterogeneidade dos estudos, decorrente em especial de diferentes aparelhos de
bioimpedéancia utilizados para afericdo, impede a comparabilidade dos achados, e os
resultados permanecem controversos (18). Alguns autores descrevem uma associagao
significativa com sobrevida (14,19-22), e outros falham em detectar tal associagéo (23).
No presente estudo, encontramos uma chance de Gbito 2,7 vezes maior entre os pacientes
gue se encontravam acima da média de hiper-hidratacdo, quando comparados aqueles que
estavam desidratados, normo-hidratados ou menos hiper-hidratados, apds ajuste para
gravidade, sexo e idade dos pacientes. [HR: 3.75, IC: 1.16 - 12.05, p= 0.02].

Na revisdo de literatura efetuada pelos autores, somente um estudo foi encontrado
com desenho semelhante e com uso de BIS. Nesse estudo Yang et al (21), analisaram o
estado de hidratacdo de 140 pacientes com lesdo renal aguda, classificada por Acute
Kidney Injury Network (AKIN) como estagio 1. O estado de hiper-hidratacdo avaliado
por BIS no terceiro dia foi um preditor independente de morte [OR: 7.609; IC: 95%); 1,52
— 37,88; P =0.013]. Porém, os pacientes incluidos nesse estudo apresentavam menor
gravidade (APACHE Il médio 14) e dano renal mais inicial (AKIN 1).
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A maioria dos estudos em doentes criticos realizados até o momento,
utilizaram analise de bioimpedancia elétrica (BIA) unifrequenciais, que estimam a massa
livre de gordura e a agua corporal total, mas nédo distinguem os compartimentos hidricos
do organismo. Outros estudos utilizaram a analise vetorial da bioimpedancia (BIVA), em
que o estado de hidratacdo é considerado como inversamente proporcional ao tamanho do
vetor, (14,19,20,22,23). O presente estudo utilizou bioimpedancia por espectroscopia
(BIS), método validado contra métodos de referéncia para medida de mudancas no estado
de hidratacdo em varias condi¢des clinicas, inclusive pacientes criticamente enfermos.
(32). O principal diferencial da BIS é fornecer uma medida direta da agua intracelular
(ICW) e agua extracelular (ECW) e agua corporal total (TBW). Além disso, a adi¢do do
modelo corporal de trés compartimentos permite distinguir o excesso de fluido
extracelular do fluido normalmente encontrado nos tecidos magro e adiposo. Esse excesso
de fluido é medido de forma objetiva através do parametro “overhydration”. Vale salientar
que o Unico parametro associado com mortalidade no presente estudo foi OH, ndo sendo
detectada associacdo significativa de ICW, ECW ou TBW com a sobrevida dos pacientes
estudados. Esse mesmo pardmetro tem demonstrado associacdo com a sobrevida de

pacientes portadores de doenca renal crbnica tratados por hemodialise.

O escore SOFA, conforme esperado, também foi preditor indepedente de
mortalidade, inclusive com melhor desempenho que o escore prognostico SAPS3. Apesar
de o escorre SOFA ter sido desenvolvido especificamente para quantificar disfuncfes
organicas, existem dados consistentes na literatura em relacdo a seu uso como escore
progndstico (24-25). E importante salientar que no estudo conduzido por Ferreira FL (24),
0 escore SOFA maior do que 11 ou média do escore maior que 5 foram associados a
mortalidade maior do que 80%. Na presente analise, para cada aumento de um ponto no
escore a chance de obito se eleva em 58% [HR: 1.58, IC: 1.22 — 2.05, p=0.001]. A media
do escore foi 11.15 (2.81) entre os pacientes que evoluiram a 6bito, corroborando com os

dados da literatura.

O sexo feminino tambem foi encontrado como preditor independente de
mortalidade na UTI neste estudo. Apesar de haver poucos dados na literatura associando
0 sexo feminino com maior mortalidade em UTI, o estudo SOAP (26), que foi
desenvolvido para avaliar a epidemiologia da sepse e outras caracteristicas de pacientes
criticos em varios paises da Europa, também encontrou uma associacao significativa para

maior mortalidade entre pacientes do sexo feminino. E possivel que os niveis elevados de
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estradiol estejam envolvidos na génese de uma maior producdo de citocinas pro
inflamatdrias na doenca critica de mulheres, mas essa associacao deve ser confirmada em
estudos futuros e seus mecanismos subjacentes devidamente explorados (27). Na presente
coorte, as mulheres apresentaram uma chance de morte 73% maior em relagdo aos
homens [HR: 0.27 IC: 0.79 - 0.95, p=0.04].

A idade dos pacientes, conforme esperado, também esteve associada a
mortalidade. Com o envelhecimento da populacdo, maior nimero de comorbidades, esse
grupo de pacientes é cada vez maior em unidades de terapia intensiva (28,29). Apesar de
dados prévios da literatura relacionarem a mortalidade em UTI mais ao status funcional
antes da internacdo do que a idade per si (28,30), outros autores apontam para a idade
como um preditor independente de mortalidade (26,28,31), 0 que corrobora o0 presente
achado de que a chance de morte aumentava em 7% a cada ano de vida [HR:1.07 1C1.02
-1.12, p=0.001]. Estudos futuros devem quantificar o status funcional pré-internacdo para

melhor investigar o tema.

Uma das principais limitacbes do presente estudo é o pequeno tamanho da
amostra. A opcao pela inclusdo somente de pacientes com lesdo renal aguda severa,
KDIGO estagio 3 ou mais, acabou por limitar excessivamente a amostra. O fato de termos
incluido pacientes nesse estagio de LRA também levou a selecdo de pacientes com doenca
mais grave e com maior numero de disfunc¢des organicas, o que se reflete nas médias dos
escores SOFA e SAPS3 encontros na amostra. O critério de selecdo também impediu a
comparacgdo entre os grupos de hiper-hidratados e normo-hidratados, uma vez que 0s
pacientes incluidos, possivelmente pela gravidade e pelo tempo de internacdo na UTI, ja
haviam recebido grandes volumes de fluidos para ressuscitacdo volémica,

consequentemente encontramos poucos pacientes normo-hidratados.

Os pontos fortes do presente estudo se referem ao seguimento longitudinal da
amostra, com avaliacdo diaria dos desfechos na unidade de terapia intensiva. Os pacientes
foram pesados por balanca de leito, o que nem sempre esta disponivel em estudos prévios,
onde o peso, necessdrio a adequada quantificacdo do estado de hidratacdo pela
bioimpedéancia, frequentemente é estimado. Além disso, a medida do estado de hidratagdo
foi realizada através de BIS multifrequencial especialmente desenvolvido para avaliacdo
do estado de hidratacdo, com capacidade de diferenciar de forma precisa os diferentes
compartimentos corporais em intracelular, extracelular e agua corporal total, além de ser

0 Unico a fornecer a medida objetiva do pardmetro de hiper-hidratag&o.



o1

Concluséao

O estado de hiper-hidratacdo em pacientes criticos tratados em unidades de terapia
intensiva parece acarretar impacto prognéstico negativo, mesmo apos ajuste para idade,
sexo e escore de disfungdes organicas. Os mecanismos fisiopatoldgicos que medeiam essa
associagdo precisam ser melhor investigados, assim como o potencial impacto
prognostico de medidas que evitem o excesso de fluidos em pacientes criticos deve ser

esclarecido em estudos adicionais.
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Tabela 3: Caracteristicas gerais da amostra (N:33) pacientes com
diagnostico de lesdo renal aguda, avaliados por bioimpedéancia de

espectroscopia

Idade (média, DP)

Sexo (N, %)

Masculino (N, %)

Feminino (N, %)

SOFA (média, DP)

SAPS3 (média, DP)

Motivo da internacéo

Sepse (N, %)

AVE (N, %)

Pacientes cirurgicos (N, %)
TCE (N, %)

P6s PCR (N, %)
Comorbidades

HAS (N, %)

DM2 (N, %)

DPOC (N, %)

Neoplasia (N, %)

HIV (N, %)

Ventilagdo mecanica (N, %)
Droga Vasoativa (N, %)
Hemodialise (N, %0)
Avaliagdo do estado de Volume
Overhidration (L) (média, DP)
TBW [L] (mediana, 11Q)
ECW [L] (média, DP)

ICW [L] (mediana, 11Q)

60.84 (15.68)
33 (100)

21 (63.64)

12 (36.36)
9.63 (3.36)
71.45 (16.60)

18 (54.54)
3(9.09)

6 (18.18)
2 (6.06)

4 (12.12)

18 (54.54)
8 (24.24)
6 (18.18)
4(12.12)
6 (18.18)
27 (81.81)
15 (45.45)
23 (69.69)

4(4.72)

47.54 (36.3-53)
22.93 (6.07)
24.73 (17-30.8)

SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; SAPS3: Simplified Acute Physiology Score
AVE: Acidente vascular encefalico; TCE: Traumatismo cranio encefélico; PCR: Parada
cardiorrespiratdria; HAS: Hipertensdo arterial sistémica; DM2: Diabetes mellitus; DPOC:
Doenca pulmonar obstrutiva cronica; HIV: Virus da imunodeficiéncia humana; DP: Desvio
padrdo; 11Q: Intervalo interquartil; TBW: Agua corporal total; ECW: agua corporal extracelular

ICW: Agua corporal intracelular
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Tabela 4 - Andlise univariada dos fatores associados a mortalidade.

Variavel Sobreviventes N&o sobreviventes  Valor p
Sexo (N; %) p=0.35
Feminino 2 (22.22) 7 (77.78)
Masculino 8 (40) 12 (60)
Idade (Média, DP) 50.11 (14.15) 65 (15.47) p=0.02
SOFA (Média, DP) 7 (3.20) 11.15 (2.81) p=0.001
SAPS3 (Média, DP) 69 (16.43) 74.25(17.83) p=0.46
Sepse (N; %) 3(10.34) 13 (44.82) p=0.11
Droga vasoativa (N; %) 2(6.9) 13 (44.82) p=0.03
Ventilagdo mecénica (N; %) 5(17.24) 19 (65.51) p=0.00
Hemaodialise (N; %) 8 (27.58) 14 (48.27) p=0.27
TBW [L] (Mediana, 11Q) 45.65 (14.15)  48.67 (16.80) p=0.64
ECW [L] (Média, DP) 21.62 (6.15)  23.44 (6.41) p=0.48
ICW [L] (Mediana, 11Q) 24.02 (10.11)  25.43(11.75) p=0.75
Relacéo E/I (Média, DP) 0.96 (0.23) 0.99 (0.26) p=0.76
Overhidration
(OH)L(Média,DP) 3.77(5.75) 4 (4.77) p=0.65
Overhidration (OH)L p=0.60
<4 litros (N; %) 5(17.24) 9 (31.09)
> 4 litros (N; %) 4 (13.73) 11 (37.93)

DP: Desvio padrdo, SOFA: Sequential Organ Failure Assessment, SAPS3: Simplified Acute
Physiology Score, TBW: Agua corporal total, ECW: agua corporal extracelular, ICW: Agua
corporal intracelular, OH: Overhidration, 11Q: Intervalointerquartil, E/I: Relagdo ECW/ICW



Tabela 5 - Anélise multivariada por regressao de Cox para
preditores de mortalidade na UTI

Variavel HR 1C 95% Valor p
SOFA 1.58 1.22-2.05 0.001
OH Categorica 3.75 1.16-12.05 0.02
Idade 1.07 1.02-1.12 0.001
Sexo 0.27 0.79-0.95 0.04

SOFA: Sequential Organ Failure Assessment, HR: Hazard Ratio,
IC 95%: intervalo de confianca de 95%, OH: Overhidration
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Figura 4: Fluxograma de Selecéo dos Pacientes
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Figura 5: Curva de Sobrevida kaplan meier (hiper-hidratacéo)
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Figura 6: Curva de Sobre vida kaplan meier (Sexo)
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8 CONSIDERACOES FINAIS/ CONCLUSAO
O presente estudo se propds a atingir os objetivos e responder as hipoteses
levantadas no projeto. A seguir relembramos brevemente as hipoteses do trabalho.

Hipoteses

60

e Ao redor de 65% dos pacientes com LRA em UTI pertencem a categoria hiper-

hidratados, 30% normo-hidratados e 5% desidratados.

e Pacientes com sobrecarga hidrica apresentam taxas de mortalidade maiores

quando comparados com pacientes normo-hidratados. Pacientes hiper-hidratados

apresentardo desfechos em concordancia com escores de gravidade e de disfuncéo

organica utilizados em terapia intensiva como SAPS 11 e SOFA, respectivamente.

e Pacientes hiper-hidratados apresentam tempo maior de internacdo em UTI, de

ventilacdo mecanica, de uso de vasopressores e de necessidade de HD, quando

comparados com pacientes normo-hidratados.

O nosso estudo conseguiu responder de forma adequada a maior partes dos

questionamentos a que nos propomos. Constatamos que maioria dos pacientes que

incluimos foram considerados hiper-hidratados e que mortalidade foi maior nesses

pacientes, particularmente superior naqueles com mais de 4 litros acima do

normal, corroborando com dados da literatura. O escore SOFA foi um preditor

independente de mortalidade, inclusive superior ao escore SAPS3. Pelo fato de

praticamente ndo termos incluido pacientes normo-hidratados, ndo foi possivel a

comparacdo entre 0s grupos. Porém, em nossa amostra, composta

predominantemente de pacientes hiper-hidratados, o uso de ventilacdo mecanica,

drogas vasoativas e necessidade de hemodialise, foi muito frequente.



APENDICES
Apéndice A

Classificagdo Lesdo renal aguda (KDIGO)
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Estagio Creatinina Sérica

1 1.5-1.9 vezes a basal ou

aumento > 0.3mg/dl

2 2.0-2.9 vezes a bhasal

3 3.0 vezes a basal ou;
Elevacdo da creatinina
basal > 4mg/dl ou;
Inicio de TRS

Débito urinario

<0.5 ml/kg/h por 6-12hs

<0.5ml/kg/h por >12hs

<0.3ml/kg/h por > 24hs ou

AnUria >12 horas

KDIGO: Kidney disease: Improving Global Outcomes, TRS: Terapia renal substitutiva
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Apéndice B
Escore SOFA
Escore
Sistemas 1 2 3 4
Respiracéo < 400 <300 <200 (com suporte :&Sgﬂ(gom
(Pao2/Fio2 mmhg) respiratorio) respiratorio)
Coagulacao
(plaquetas x 10°mm) <150 <100 <=0 <20
Hepatico (birrubinas |, , , g 2.0-5.9 6.0-11.9 > 12
mg/dl)
Dopamina>15
Dopamina<s ou Dopamina>5 ou ou Epinefrina
Cardiovascular MAP <70 mmhg DoIk))utamin_a Epinefrina <0.1 ou >0.10u
Norepinefrina <0.1 Norepinefrina
>0.1
Sistema Nervoso
central (ECG) 13-14 10-12 6-9 <6
Renal (mg/dl) 1.2-19 20-34 35-49 >5

SOFA: Sequential Organ Failure Assessment, ECG: Escala de coma de Glasgow




Apéndice C
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Escore fisioldgico agudo simplificado 3 (SAPS 3)

Variavel Alcance Pontos
Idade do paciente <40 anos 0
40-59 anos 5
60-69 anos 9
70-74 anos 13
75-79 anos 15
>80 anos 18
Temperatura <35°C 7
>35°C 0
Pressdo arterial sistélica >120 mmHg 0
70-119 mmHg 3
40-69 mmHg 8
<40 mmHg 11
Frequéncia cardiaca >160 bpm 7
120-159 bpm 5
<120 bpm 0
Escala de coma de Glasgow 3-4 15
) 10
6 7
7-12 2
>13 0
Contagem de glébulos <15 0
brancos (g /L) S 15 )
Contagem de plaquetas (g / <20 13
L) 20-<50 8
50-99 5
> 100 0
Concentracao de ions <7,25 3
hidrogénio (pH) > 7.5 0
Creatinina <1,2mg/dL 0
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1,2-1,9mg/ dL 2
2-3,4mg/dL 7
>3,5mg/dL 8
Nivel de bilirrubina <2mg/dL 0
2-5mg/dL 4
>6 mg/dL, 5
PaO 2 _/FiO 2 (em ventilagéo <100 mmHg 11
mecanica) ~100 7
PaO 2 (sem ventilacéo <60 5
mecanica) =60 0
Tempo de internacdo antes da | <14 dias 0
internacdo na UTI 14-27 dias 6
> 28 dias 7
Comorbidades Terapia de cancer 3
Insuficiéncia cardiaca crénica, malignidade 6
hematolégica
Cirrose, AIDS 8
Cancer 11
Localizagéo intr~a—hospitalar Sala de emergéncia 5
antes da internagéo na UTI outra UT 7
De outros 8
Uso de outras opgdes Drogas vasoreativas 3
terapéuticas importantes
antes da internagdo na UTI
Admissdo na UTI Planejado 00
Nao planejado 3
Motivo da admisséo * Cardiovascular: disturbios do ritmo -5
Neuroldgico: convulsdes -4
Cardiovascular: choque hemorragico 3
hipovolémico, choque ndo hemorragico
hipovolémico. Digestivo: Abdome agudo,
Outro
Neurolégico: Coma, estupor, paciente 4

obtundido, disturbios de vigilancia, confuséo,
agitacdo, delirio
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Cardiovascular: choque séptico. /
Cardiovascular: choque anafilatico, chogque
misto e indefinido

Hepatico: insuficiéncia hepética

Neurolodgico: déficit neuroldgico focal

Digestivo: pancreatite grave

Neurolégico: efeito de massa intracraniana

Todos os outros

Estado cirargico

Programado

Sem cirurgia

Emergéncia

o | 01| O | O

Local anatébmico da cirurgia

Cirurgia de transplante: Figado, rim, pancreas,
rim e pancreas, transplante outro

-11

Trauma: Outro, isolado (inclui térax, abdémen,
membro); Trauma: Mdltiplo

Cirurgia cardiaca: CRM sem reparo valvar

Neurocirurgia: acidente vascular cerebral

Todos os outros

Infeccéo aguda

Nosocomial

Respiratorio

Adaptado de Moreno RP, Intensive Care med, 2005
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ANEXOS
ANEXO A - Termo de consentimento livre e esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé estd sendo convidado a participar da pesquisa “IMPACTO DO ESTADO
DE HIDRATAC}AO NO PROGNOSTICO DE PACIENTES CRITICAMENTE
ENFERMOS COM LESAO RENAL AGUDA: UM ESTUDO DE COORTE”. O
objetivo € verificar a quantidade de liquido corporal em pacientes internados na unidade
de terapia intensiva (UTI) com lesdo renal aguda.

Sua participacdo envolve ser avaliado quanto a quantidade de agua no corpo, pelo

método de bioimpedancia elétrica. A avaliacdo sera feita no momento do diagnostico e
apos trés dias da primeira medida.
A técnica envolve instalar eletrodos no braco e no tornozelo do mesmo lado, com o
paciente deitado. O aparelho avalia a quantidade de &gua corporal total (dividida em agua
extracelular, 4gua intracelular), massa magra (tecido muscular) e quantidade de tecido
adiposo (gordura), mostrando o resultado em um monitor. Para a utilizagdo do monitor
também precisaremos medir 0 seu peso, altura e pressao arterial.

Vocé serd exposto a um risco minimo durante a avaliagdo por bioimpedancia
elétrica, pois o desconforto ndo sera maior que aqueles vivenciados no cotidiano durante
a realizacdo de um exame fisico de rotina. Serdo colocados eletrodos similares ao de
eletrocardiograma, que ndo causam dor ou qualquer tipo de lesdo a pele. Assim como néo
tera beneficio direto, porém sdo esperados beneficios direcionados a sociedade e aos
futuros pacientes, em termos de conhecimento gerado que contribuird para o
desenvolvimento de alternativas efetivas de tratamento no futuro, ou seja, o estudo pode
contribuir para determinar se a quantidade de dgua no corpo em pacientes internados em
UTI tem impacto no tratamento e na sua sobrevivéncia. Dessa forma, gerando estratégias
para uso mais adequado de liquidos nesses pacientes.

Ressaltamos também que a concordancia em participar deste estudo ndo implica
em qualquer modificacdo no tratamento que ja esta sendo realizado para vocé. Da mesma
forma, a ndo concordancia em participar deste estudo ndo ira alterar de nenhuma maneira
o tratamento ja estabelecido.

Eu (paciente ou
responsavel legal) fui informado dos objetivos da pesquisa acima de maneira clara e
detalhada. Recebi informacdo a respeito do exame que serd realizado e esclareci minhas
duvidas. Sei que em qualquer momento poderei solicitar novas informacdes e modificar
minha decisdo se assim eu o desejar. O médico Marcelo V. Gongalves (pesquisador)
certificou-me de que todos os dados desta pesquisa serdo confidenciais, bem como o
tratamento ndo sera modificado em razdo desta pesquisa e terei liberdade de retirar meu
consentimento de participacdo na pesquisa a qualquer momento.

Fui informado que caso existirem danos a minha salde, causados diretamente pela
pesquisa, terei direito a tratamento.

Caso tiver novas perguntas sobre este estudo, posso chamar Marcelo Vargas
Goncalves  (pesquisador) no telefone (53) 981166350 e  email:
Marcelomed84@gmail.com. Para qualquer pergunta sobre os meus direitos como
participante deste estudo ou se penso que fui prejudicado pela minha participacdo, posso
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chamar o Comité de Etica em Pesquisa da UCPEL, no telefone (53)2128 - 8404, horario
de funcionamento: segunda-feira a sexta-feira das 13:00 as 17:00.

Consinto em participar deste estudo e declaro ter recebido uma copia deste termo de
consentimento.

(Nome completo do participante ou responsavel)

(Assinatura do participante) Local/Data

(Marcelo Vargas Gongalves/Pesquisador) Local/Data
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Anexo B: Carta de aprovacio do Comité de Etica em pesquisa

UNIVERSIDADE CATOLICA DE Plataforma
PELOTAS - UCPEL %cﬂ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: IMPACTO DO ESTADO DE HIDRATACAO AVALIADO POR BIOIMPEDANCIA DE
ESPECTROSCOPIA EM PACIENTES CRITICAMENTE ENFERMOS COM LESAO
RENAL AGUDA: UM ESTUDO DE COORTE

Pesquisador: MARCELO VG

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 09647119.5.0000.5339

Instituicdo Proponente: Universidade Catdlica de Pelotas - UCPel
Patrocinador Principal: Universidade Catdlica de Pelotas - UCPel

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 3.241.331

Apresentacao do Projeto:

O projeto busca validar a capacidade preditiva da espectroscopia de bioimpendancia quanto ao estado de
hidratacdo em pacientes criticamente enfermos tratados por terapia renal substitutiva, correlacionando o
estado de hidratacdo com o prognéstico de pacientes criticos com lesao renal aguda. Os participantes terdo
idade maior ou igual a 18 anos, apresentando lesdo renal aguda internados na UTI do hospital universitario
Séo Francisco de Paula. Além disso, o pesquisador pretende realizar um estudo de validacéo da estimativa
de peso corporal dos pacientes incluidos nesse estudo, que seréo utilizados pelos profissionais de saude
que integram a equipe da UTI, sendo coletado, através de questionario padronizado, o peso dos pacientes
informado pela equipe de nutrigdo do hospital e pela equipe médica assistente da UTI.

Objetivo da Pesquisa:
Segundo o pesquisador, o trabalho de dissertagéo tem por objetivo primario, validar a capacidade
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preditiva

da BIS quanto ao estado de hidratacdo em pacientes criticamente enfermos tratados por terapia renal
substitutiva e correlacionar o estado de hidratacdo com o prognéstico de pacientes criticos com les&o renal
aguda.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

O pesquisador justifica que a pesquisa oferece riscos minimos,uma vez que as medidas de BIS apresenta
uma corrente de baixa voltagem. podendo

mobilizar contetidos emocionais dos familiares das criangas internadas.

E quanto aos beneficios, o pesquisador justifica que os pacientes que forem identificados com sobrecarga
de fluidos, poderédo se beneficiar de estratégias que visem a restricdo e ou eliminagéo de liquidos, através
de medicamentos ou hemodialise

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
Esta pesquisa explora um tema interessante, melhorando as estratégias de ressuscitagio volémica tornando
-0 uma pesquisa oportuna.

Consideragdes sobre os Termos de apresentacao obrigatéria:
Apresentados

Recomendagdes:
Atendidas

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:
Sem pendéncias

Consideracdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 02/04/2019 Aceito
do Projeto ROJETO 1297316.pdf 17:18:09
Projeto Detalhado / | proj.pdf 02/04/2019 |MARCELO VG Aceito
Brochura 17:15:29
Investigador
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Outros Instrumento_pesquisa1.pdf 02/04/2019 [MARCELO VG Aceito
12:35:17

Outros carta_cep.pdf 01/03/2019 |MARCELO VG Aceito
13:06:58

Outros hu.pdf 14/02/2019 |MARCELO VG Aceito
09:54:36

Folha de Rosto Assinada.pdf 13/02/2019 |MARCELO VG Aceito
19:37:45

TCLE/ Termos de | TCLE.pdf 13/02/2019 |MARCELO VG Aceito

Assentimento / 19:11:20

Justificativa de

Auséncia

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:
Néo

PELOTAS, 03 de Abril de 2019

Assinado por:
RICARDO AZEVEDO DA SILVA

(Coordenador(a))
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Apéndice C: Instrumento de pesquisa

Instrumento para coleta de dados
Nome:
Idade: Sexo: (F) ou (M)
Data coleta: Data de internagéo na UTI:
Motivo de internagdo na UTI:
Tempo de internagdo na UTI (Dias):
Comorbidades: HAS ( ) DM2 ( ) DPOC( )IC( ) DRC{( )
Drogas vasoativas: sim ( ) Nao( ) Ventilagdo mecénica: sim ( ) N3o ()
Tempo de ventilagdo mecanica (Dias):
SAPS3: SOFA:
Exames laboratoriais
Hemoglobina: Hematdcrito: Plaguetas:

Creatinina: Ureia: Sadio: Potassio:

Avaliagdo do Peso

Peso aferido: Kg Peso estimado pela equipe médica da UTI:
Peso estimado pela equipe de nutrigdo: Kg
Peso no 12 dia: Kg Peso 32 dia: Kg

Avaliagdo do estado de volume

Volume em (L) no 12 dia: Volume em (L) no 32 dia:
Balango hidrico cumulativo no 32 dia: ml

Vol. antes da hemodialise (L): Vol. apds da hemodialise(L):
Vol. Infundido durante a dialise: UF efetivo:

Avaliacdo do estado de hidratacdo

No 12 dia: Hipo: ( ) Normo: ( ) Hiper: ( )
No 32 dia: Hipo: ( ) Normo: ( ) Hiper: ()
Desfecho:

Data Alta da UTI: Alta hospitalar: Obito: (S) / (N)



