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Resumo



Introducéo: A frequéncia das fraturas do fémur proximal tem aumentado nas
ultimas décadas e existe uma expectativa de que continue aumentando devido ao
envelhecimento da populacéo. Elas estdo relacionadas a importante diminuicdo da
independéncia, aumento da morbidade e mortalidade. As tlceras de pressao (UPs)
sdo complicagbes pds-operatorias frequentes e os pacientes com fratura do fémur
proximal estdo especialmente predispostos a elas. O teste da forca de preensao
manual (FPM) tem sido utilizado para deteccdo de pacientes com desnutricdo
energético-protéica e avaliacdo da forca muscular, no entanto é pouco estudado
em relacdo ao desenvolvimento de UPs. Além das alteracdes relacionadas aos
macronutrientes, a deficiéncia de micronutrientes, como a vitamina D, também é
pouco estudada em relacdo ao desenvolvimento de UPs e a mortalidade em
pacientes com fratura do fémur proximal.

Objetivos: O objetivo deste estudo é avaliar se a concentracdo sérica de vitamina
D e a forca de preensdo manual estdo associadas ao aparecimento de ulceras de
pressdao e a mortalidade em pacientes com fratura do fémur proximal 6 meses
apos a mesma.

Casuistica e métodos: Foram avaliados prospectivamente pacientes consecutivos
com fratura do fémur proximal, com idade 2 65 anos, internados na enfermaria
de Ortopedia e Traumatologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina
de Botucatu - UNESP, no periodo de janeiro a dezembro de 2010. Nas primeiras
72 horas da admissdo hospitalar, foram registrados dados demograficos, dados
cirurgicos referentes as fraturas, realizado questiondrio de frequéncia alimentar,
avaliacdo antropométrica e o teste de FPM. Além disso, foi coletado sangue para
dosagem de exames laboratoriais e dosagem sérica de vitamina D. No pos-
operatdrio, foram avaliadas a presenca ou nao de UPs e a taxa de mortalidade em
até 180 dias apds a fratura.

Resultados: Cem pacientes com idade média de 80,7 + 7,2 anos foram estudados.
Dentre esses pacientes, 73% eram mulheres e 61% apresentaram ulceras de
pressao no periodo de 180 dias apds a fratura. Ocorreram 4 6bitos no periodo
pré-operatorio, sendo que os outros 96 pacientes foram submetidos ao
procedimento cirurgico. Seis meses apés a fratura, 24% dos pacientes haviam

evoluido a ébito. A mediana da ingestdo de vitamina D corrigida pela energia foi
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de 2,39 (1,79 - 3,47) ug. A necessidade de tratamento em UTI, o maior tempo de
internacdo e maior tempo de espera entre a internacdo hospitalar e o
procedimento cirurgico estiveram relacionados com maior ocorréncia de UPs. Em
relacdo a concentracdo sérica de vitamina D, esta nado apresentou diferenca
estatistica entre os grupos que desenvolveram e nao desenvolveram UPs tanto na
andlise univariada quanto na andlise multivariada corrigida pela idade, género,
tempo de internacdo e proteina C reativa (OR=1,012; 1C95=0,980-1,045;
p=0,48). Em relacdo a avaliacdo nutricional, tanto a area muscular do braco
quanto o teste de FPM foram menores no grupo que desenvolveu UPs. No
entanto, na analise de regressdo logistica multivariada apenas a FPM este
associada ao desenvolvimento de UPs 6 meses apds a fratura (OR=0,800;
1C95=0,694-0922; p=0,002). Em relacdo a mortalidade 6 meses apds a fratura do
fémur proximal, a idade avancada, maior necessidade de UTI, maiores valores de
potassio, uréia e creatinina séricos, além de tempo de protrombina e de
tromboplastina parcial ativada aumentados estiveram associados a maior
mortalidade na andlise univariada. Em relacdo aos dados nutricionais, os
pacientes que evoluiram a 6bito apresentavam menores valores de albumina
sérica, de prega tricipital de do teste de FPM na andlise univariada. No entanto,
quando ajustados pela idade, género, tempo de internacédo e proteina C reativa, o
teste de FPM perdeu a associacdo com a mortalidade (HR=0,887; 1C95=0,750-
1,048; p=0,16). Do mesmo modo, a concentracdo sérica de vitamina D também
nao esteve associada a mortalidade nos pacientes com fratura do fémur proximal
6 meses apds a mesma (HR= 1,006; 1C95=0,971-1,045; p=0,74).

Conclusdo: A vitamina D ndo esta associada ao desenvolvimento de UPs e a
mortalidade nos pacientes com fraturas do fémur proximal. Em relacdo a FPM,
esta prediz o aparecimento de UPs, mas nao esta relacionada a mortalidade neste

grupo de pacientes, 6 meses apos a fratura.
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Abstract



Introduction: The prevalence of hip fractures is rising in the last decades and is
expected to keep rising due to the aging of population. This type of fracture is
related to a significant loss of independence, high morbidity and mortality.
Pressure Ulcers (PU) are an important complication in this kind of patient. The
handgrip strength (HGS) has been used to detect patients with malnutrition and
to assess the muscle strength, but it’s relation with PU was not evaluated. In
addition, the association of micronutrients such as vitamin D with PU
development and mortality in patients with hip fractures was not yet studied.
Objective: The aim of this study is to assess the role of serum levels of vitamin D
and the hand grip strength as predictors of PU development and mortality in
patients with hip fractures 6 months after the fracture.

Methods: From January to December 2010, all consecutive patients older than 65
years with hip fractures, who were admitted to the orthopedic unit of the
Botucatu Medical School Hospital, were prospectively evaluated. On admission,
patient characteristics including age, gender, and concomitant diseases were
recorded. Anthropometric measurements and food frequency questionnaire were
performed, handgrip strength was measured, and blood samples were taken for
analysis of serum biochemistry profile and serum vitamin D levels within the first
72 h of the patient’s admission after clinical stabilization. The PU development
and mortality were evaluated during 180 days after fracture.

Results: One hundred patients with mean age of 80.7 = 7.2 years old were
studied. Seventy three percent were women and 61% presented PU 6 months
after the fracture. Four patients died before surgery. After 6 months, there were
24% of deaths. The median of vitamin D intake corrected by energy was 2,39
(1,79 - 3,47) pg. The needs for ICU care, higher time from admission to surgery
and of surgery duration were related with PU development. The serum levels of
vitamin D were not related with PU development in the univariate and
multivariate analysis, corrected by gender, age, length of hospital stay and C
reactive protein (OR=1.012; 1C95=0.980-1.045; p=0.48). Regarding nutritional
analysis, both HGS and arm muscle area were smaller in patients with PU.
However, in multivariate logistic regression only HGS were associated with PU

development 6 months after hip fracture (OR=0.800; IC95=0.694-0.922;
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p=0,002). In relation to mortality 6 months after the fracture, older patients,
need for ICU care, higher serum potassium, urea, creatinine, prothrombin time
and activated partial thromboplastin time were associated with higher mortality
rates in univariate analysis. When evaluating nutritional data, lower serum
albumin levels, and lower values of tricipital skin fold and HGS were associated
with higher mortality in univariate analysis. However, after adjustment for age,
gender, C reactive protein and length of hospital stay, the HGS was not associated
with mortality anymore (HR=0.887; 1C95=0.750-1.048; p=0.16). In addition,
serum levels of vitamin D were not associated with mortality in these patients
(HR= 1.006; IC95=0.971-1.045; p=0.74).

Conclusions: The serum levels of vitamin D were not associated with mortality
and PU in patients with hip fracture, 6 months after the fracture. In addition,
HGS predicts the development of PU, but is not associated with mortality in

patients 6 months after fracture in this group of patients.
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Introducéo



A frequéncia das fraturas do fémur proximal tem aumentado nas
ultimas décadas e existe uma expectativa de que continue aumentando devido ao
envelhecimento da populacao'*. Espera-se, que em 2020, 16,3% da populacao
americana e 25% da populacdo canadense esteja acima dos 65 anos de idade®.
Este aumento dos individuos idosos provavelmente acarretarda aumento de
incidéncia e prevaléncia de doencas do sistema miusculo-esquelético, como
fraturas secunddrias a osteoporose. Segundo Thorngren, nos ultimos 20 anos, o
numero de fraturas do fémur proximal dobrou em pacientes com mais de 80
anos’. Segundo Hu e colaboradores, 1,5 milhdes de fraturas do fémur proximal
ocorrem no mundo e este numero pode alcancar 2,6 milhdes em 2025 e 4,5
milhdes em 2050°.

Fatores de risco para fraturas do fémur proximal podem ser
divididos naqueles relacionados ao aumento de quedas nos idosos e naqueles
relacionados a diminuicdo da densidade mineral dssea. Em relacdo a osteoporose,
ela apresenta ligacdo direta com a ocorréncia deste tipo de fratura e estd
presente em 84% dos pacientes com fratura de colo de fémur. Além disso, a
reducdo da massa dssea de um desvio padrdo no exame de densitometria 6ssea,
dobra o risco desta fratura’.

As fraturas do fémur proximal sdo uma das mais prevalentes em
pacientes acima de 65 anos e sua frequéncia aumenta exponencialmente com o
aumento da idade®. Essas fraturas sdo decorrentes de traumas de baixa energia e
sdo mais frequentes em mulheres. Elas podem ser divididas de acordo com a
regido do fémur proximal em que ocorrem: fraturas de colo do fémur (entre a
cabeca femoral e a regido intertrocantérica), as inter ou transtrocantéricas (entre
a base do colo femoral e a regido do trocanter menor antes da formacao do canal
medular) e as subtrocanterianas (situam-se na regido abaixo do trocanter menor
até a regido do istmo femoral). As duas primeiras sdo mais prevalentes, sendo que
as transtrocantéricas geralmente ocorrem em pacientes de idade mais avancada
que as de colo do fémur”*°.

As fraturas do fémur proximal estdo relacionadas a importante
diminuicdo da independéncia, aumento da morbidade e mortalidade'’. Segundo

Holt e colaboradores, apenas 22% dos pacientes que antes da fratura,
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deambulavam sem apoio e desacompanhados, recuperaram este grau de
independéncia nos primeiros 120 dias apos a fratura'’. A perda de independéncia
é ainda mais grave nos paciente acima de 95 anos, grupo em que apenas 2%
conseguiu recuperar a marcha pré-operatdria, no mesmo prazo'’. Além disso, as
taxas de mortalidade relacionadas as fraturas do fémur proximal sdo bastante
altas, podendo variar de 14 a 47% no primeiro ano apés a fratura e atingir
valores superiores a 50% em pacientes com comprometimento cognitivo
significativo'®'?. A mortalidade é 4 a 5 vezes maior que a populacdo da mesma
faixa etdria sem fratura. Nao existem diferencas significativas entre a
mortalidade dos diferentes tipos de fratura do fémur proximal'*. Todos esses
aspectos ressaltam a importancia e o interesse em minimizar as complicacdes e
melhorar o prognéstico de pacientes com este tipo de fratura®.

As ulceras de pressio (UPs) sdo complicacdes pds-operatorias
frequentes e os pacientes com fratura do fémur proximal estdo especialmente
predispostos a elas. Sua prevaléncia esta entre 2 a 66%, dependendo da populacao
estudada®.

As UPs caracterizam-se por lesdes teciduais localizadas sobre
proeminéncias dsseas como o sacro, calcanhares e trocanteres. A pressdo
prolongada exercida sobre estas proeminéncias leva a isquemia, hipoxemia e ao
acumulo de metabdlitos toxicos. Além disso, a reperfusao e a producao de radicais
livres exacerbam ainda mais a lesdo tecidual. Este é o principal mecanismo
responsavel pelo aparecimento das UPs*®*%.

As UPs podem aparecer a qualquer momento apés as fraturas do
fémur proximal, no entanto a maioria ocorre entre o 2° e 4° dias pos-
operatorios'’. Pacientes com UPs consomem maior tempo da equipe de
enfermagem, permanecem mais tempo internados e geram custos aumentados
tanto durante a internacdo quanto apds a alta hospitalar. Na Inglaterra, o custo
anual para o tratamento de UPs é de 1,4 a 2,1 bilhdes de libras, ou seja,
aproximadamente 4% do gasto total com a satude®. Outros estudos mostram que
em pacientes com fratura do fémur proximal, a presenca de UPs aumentou em

média o custo hospitalar em 10.000 délares por paciente?.

INTRODUCAO 9



Outras complicacdes das UPs estdo relacionadas a piora da qualidade
de vida e ao aumento da mortalidade. Segundo estudo de Lindholm e
colaboradores, a mortalidade de pacientes com UPs pode atingir 35% em 3
meses?”. Entre as medidas de prevencdo para as UPs pode-se destacar: observacéo
diaria das areas de proeminéncias 6sseas principalmente nos pacientes acima de
71 anos, com a pele muito umida e malnutridos; deteccdo e correcdo precoce da
desidratacdo; e observacdo mais atenta de pacientes portadores de diabetes,
doencas cardiovasculares e pulmonares?. Apesar do grande impacto produzido
pelas UPs nos pacientes com fraturas do fémur, e da adocdo destas medidas
consensuais de prevencdo, a frequéncia das UPs nao estd diminuindo**. Além
disso, poucos estudos tentaram identificar os fatores de risco para seu
aparecimento'>?%*". Alguns destes estudos dividem os fatores de risco para o
desenvolvimento de UPs em intrinsecos e extrinsecos. Os principais fatores
intrinsecos ja estudados sdo: idade avancada, incontinéncia urindria, desnutricédo
energético-protéica (DEP), obesidade, sexo feminino, reducdo de ingestdo
alimentar, anemia e maior valor do escore de risco anestésico ASA. Os extrinsecos
sdo: tempo até a realizacdo da cirurgia, tempo cirurgico, necessidade de terapia
intensiva, utilizacdo de anestesia geral, hipotermia e friccao®.

O papel do estado nutricional como fator de risco no aparecimento
das ulceras de pressdo ainda é pouco estudado. No entanto, alguns trabalhos
mostraram aumento da incidéncia de UPs em pacientes com diminuicdo recente
da ingestdo alimentar e naqueles com DEP*?*3°, Esta ultima é encontrada com
bastante frequéncia em pacientes com fraturas do fémur proximal, e estd
associada ao maior risco de complicag¢des, morbidade e mortalidade®®*'3*.

O teste da forca de preensdo manual (FPM) é uma ferramenta
simples e pratica que tem sido utilizada para deteccdo de pacientes com DEP e
para avaliacdo da forca e funcdo muscular®**”. E importante ressaltar que a
avaliacdo da funcdo muscular é fundamental para o diagnéstico da sarcopenia,
um dos tipos de DEP do adulto. Apesar disso, existem diversas definicdes de
sarcopenia. Segundo o consenso Europeu, é definida como a perda de massa e
forca muscular, que pode levar a alteracdo na capacidade fisica, reducdo da

qualidade de vida e 6bito*®. Os principais fatores que parecem estar envolvidos
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com a sarcopenia, além do envelhecimento, sdo a ativacdo de fatores
transcricionais como o NF-xB, o aumento do estresse oxidativo, a reducido de
hormonios anabdlicos e de micronutrientes como a vitamina D*°.

Além de estar diminuida na DEP, valores reduzidos da FPM também
foram associados a maior morbidade e mortalidade*. Bohannon, em sua revisdo
sistemdtica, mostrou que a FPM estd associada a maior mortalidade pos-
operatdria precoce. Adicionalmente, considera-se sua execucdo, por sua
simplicidade, de vital importancia na selecdo dos pacientes com pior
prognostico*!. E importante lembrar que o teste da FPM pode ser utilizado em
idosos, com resultados reproduziveis, inclusive naqueles com alteragdes
cognitivas*’. A FPM ja foi utilizada previamente no pés-operatério de pacientes
com fratura do fémur proximal*>**. Davies e colaboradores mostraram que a FPM
foi preditora de complicacbes no pés-operatério de mulheres com fraturas do
féemur proximal, com sensibilidade de 90% e especificidade de 48%*. Esses dados
evidenciam que a nutricdo adequada é essencial no tratamento destes pacientes,
para aumentar suas chances de alcancarem boa recuperacdo, com baixo indice de
complicagdes.

Além das alteracoes relacionadas aos macronutrientes, a deficiéncia
de micronutrientes também ¢ pouco estudada no desenvolvimento de UPs. E o
caso da vitamina D, que recentemente mostrou importante papel nos processos
inflamatérios e imunoldgicos, além de possivelmente estar relacionada com
alteracdes na massa muscular e cicatrizacdo das feridas*™*®.

A vitamina D é um composto lipossoluivel que, historicamente, tem
sua principal funcdo ligada a manutencdo do balanco do cdlcio sérico,
aumentando sua absorcdo intestinal e participando do transporte ativo deste ion
nos enterocitos. Além disso, participa também da mobilizacdo do célcio 6sseo na
presenca do PTH e aumenta a reabsorcdo renal de calcio no tubulo distal*. A
vitamina D compreende as vitaminas D,(ergocalciferol) e D; (colecalciferol). A
vitamina D, pode ser obtida via dieta por meio da ingestdo de alguns vegetais. A
vitamina D; na dieta provém da ingestio de peixes como salmdo, cavala e
arenque, além do 6leo de figado de bacalhau. Como poucos alimentos naturais

contém quantidades suficientes de vitamina D, grande parte da ingestdo ocorre
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por meio de alimentos fortificados®°. No entanto, a principal fonte de vitamina D
é a conversio do 7-dehidrocolesterol encontrado na derme e epiderme, em
vitamina Ds, pela exposicdo a luz solar, principalmente a luz UVB. A vitamina D é
hidroxilada no figado para 25 (OH) vitamina D; e nos rins é ativada pela enzima
25-hidroxivitamina D - 1a hidroxilase para se tornar a 1,25 (OH), vitamina Ds, ou
calcitriol, a vitamina D ativa*>!.

Apesar de a 1,25 (OH), vitamina D; ser a forma ativa da vitamina D,

sua dosagem sérica ndo é um indicador confidvel do estado nutricional desta
vitamina. Isto porque diversos mecanismos de feedback regulam as concentragdes
séricas de 1,25 (OH), vitamina D; dentro de uma faixa bastante estreita. Deste
modo, seus hiveis sdo frequentemente normais em pessoas com deficiéncia de
vitamina D. Ao contrario, a 25(0OH) vitamina D; é a forma circulante mais
abundante da vitamina D, tem meia-vida longa e reflete com precisdo tanto o
consumo alimentar quanto a sintese cutanea desta vitamina®?.
E interessante observar, em relacdo a concentracido de provitamina D; na
epiderme,que esta é inversamente proporcional a idade*. Apds tempo igual de
exposicdo solar, pessoas com 70 anos produzem 75% menos vitamina D; que
pessoas com 20 anos>. A reducdo da exposicdo a luz solar, associada a diminuicao
da concentracdo da provitamina D; e ao déficit de ingestdo da mesma, torna os
pacientes idosos especialmente susceptiveis a deficiéncia de vitamina D. Holick e
colaboradores mostraram que a concentracdo circulante de vitamina D em
pacientes idosos corresponde a 30% daquela encontrada nos adultos jovens. Esta
deficiéncia, por sua vez, predispde a fragilidade 6ssea e aumenta as chances de
fratura®.

Descobertas recentes sugerem que existem receptores para vitamina
D em diversas células e tecidos do organismo. Além disso, muitos destes tecidos
possuem la hidroxilase, o que os habilitaria a ativar a vitamina D localmente.”>*".
Estes achados sugerem que a vitamina D pode ter papéis outros que nao apenas a
homeostase do célcio.

Estudos mostraram que a vitamina D; exerce importante papel
antiinflamatorio, principalmente na regulacdo da cicatrizacdo de feridas, sendo a

inibicdo do NF-xB um dos provdveis mecanismos. O NF-kB é um fator de
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transcricdo que apresenta importante funcdo reguladora nos genes inflamatorios
da IL-8, IL-6, ICAM-1, E-selectina e IFN-B. A vitamina D, através de seu receptor
nuclear ou de forma direta, diminuiria os niveis de NF-xB em linfécitos humanos,
restringindo a ativacdo dos referidos genes e diminuindo a producao de citocinas
inflamatorias*"*%.

A vitamina D também parece ter funcdo importante na contracdo
muscular por meio da captacdo de célcio celular e da proliferacao e diferenciacdo
de mioblastos®®. A deficiéncia de vitamina D estd associada com a diminuicido da
forca muscular e aumento do niimero de quedas em pacientes idosos. Estudo
prospectivo, realizado ao longo de trés anos, mostrou diminuicdo da forca e da
massa muscular em homens e mulheres idosos com concentracdo sérica de
vitamina D inferior a 25 nmol/L*>’. Além disso, estudos com suplementacdo de
vitamina D em idosos com baixa concentracdo sérica apontam melhora
significativa da funcdo muscular e do equilibrio, diminuindo assim a taxa de
quedas®®.

Os pacientes com fraturas do fémur proximal sdo em sua maioria
idosos, com diversas alteracdes do estado nutricional. A deficiéncia de vitamina D
e a reducdo da forca muscular poderiam influenciar a cicatrizacdo e o
aparecimento de UPs nesses pacientes. No entanto, a associacdo da vitamina D e

da FPM com as UPs e a mortalidade em pacientes com fratura do fémur proximal

ainda é pouco estudada.
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Hipotese



Formulamos a hipdtese de que menores concentragdes séricas da
vitamina D e menor forca de preensdo manual estdo associadas ao aparecimento
de tlceras de pressdo e a mortalidade em pacientes com fratura do fémur

proximal.
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Objetivos



O objetivo deste estudo é avaliar se a concentracdo sérica de
vitamina D e a forca de preensdo manual estdo associadas ao aparecimento de
tlceras de pressdo e a mortalidade em pacientes com fratura do fémur proximal

6 meses apds a mesma.
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Casuistica e Métodos



O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica de nossa
instituicdo sob o protocolo CEP:3384-2009. Todos os pacientes ou seus
responsdveis legais assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.
Foram avaliados prospectivamente pacientes consecutivos com fratura do fémur
proximal, com idade 2 65 anos, internados na enfermaria de Ortopedia e
Traumatologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu -
UNESP, no periodo de janeiro a dezembro de 2010. Os critérios de exclusao foram
presenca de ulceras de pressdo antes da fratura, e fratura patoldgica (secunddria
a neoplasias). Todos os outros pacientes foram incluidos, inclusive aqueles que
nao realizaram procedimento cirurgico para correcao da fratura.

Para o cédlculo do tamanho amostral utilizamos a férmula de Fisher e
Belle, com as seguintes varidveis: prevaléncia de ulcera de pressdo em pacientes
com fratura do fémur proximal de 30% (variacdo na literatura de O a 60%),
intervalo de confianca 95% e erro amostral de 10%. O resultado foi de 81
pacientes®'.

Na admissdao dos pacientes foram registrados dados demograficos
como idade, género e presenca de comorbidades como diabetes melito e
hipertensao arterial sistémica. Nas primeiras 72 horas de internacéo, os pacientes
foram submetidos a avaliacdo antropométrica, ao questiondrio de frequéncia
alimentar, ao teste de forca de preensiao manual e a coleta de sangue para
dosagem de exames laboratoriais e de 25(OH) vitamina D; sérica.

Os dados referentes ao tipo de fratura do fémur proximal (colo de
fémur, transtrocanteriana ou subtrocanteriana), necessidade de internacdo em
unidade de terapia intensiva (UTI), tempo de espera entre a internacdo e a
realizacdo do procedimento cirurgico, tempo cirurgico e tempo total de
internacdo também foram registrados. Durante a internacdo, todos os pacientes
utilizavam o colchéo tipo casca de ovo e a mudanca de decubito era feita se o
paciente permitisse tal mobilizacdo (por conta da fratura) e sempre que possivel.
Os pacientes foram acompanhados por até 6 meses apds a ocorréncia da fratura,
e avaliados em relacdo ao aparecimento de UPs e a mortalidade. Para isso os
pacientes foram reavaliados no 1° dia apds o procedimento cirtirgico, na alta

hospitalar, e em retornos com 15, 30, 60 e 180 dias apds a alta hospitalar. Para
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os pacientes que morreram antes de 180 dias, foi considerada a avaliacdo das UPs
do ultimo retorno.

Foram considerados pacientes com diabetes melitus e hipertensao
arterial sistémica aqueles que estavam em uso cronico de medicacdo para estas

doencas.

Avaliacao das ulceras de pressao

As UPs foram definidas como lesdo da pele ou tecidos adjacentes
(tecido subcutdneo, fascia muscular, musculos, ossos e tenddes) sob
proeminéncias o6sseas em um dos quatro estdgios definidos pelo “National
Pressure Ulcer Advisory Panel”%.

O primeiro estdgio é caracterizado pela presenca de eritema, mas
sem solucdo de continuidade na pele (pele integra). O segundo estdgio
caracteriza-se por lesdo na pele que envolve a epiderme e a derme (abrasdo ou
bolha). O terceiro estagio caracteriza-se por perda da espessura total da pele com
lesdo ou necrose do tecido celular subcutaneo, podendo-se estender, mas nao
ultrapassar, o nivel da fdscia. O quarto e ultimo estdgio caracteriza-se por lesdo
extensa com necrose ou lesao de tecido muscular, ésseo ou estruturas profundas
de suporte.

Para efeitos deste estudo, as UPs foram classificadas simplesmente

como presentes ou ausentes.

Avaliacao Nutricional

Para avaliacdo nutricional  foram realizadas medidas
antropométricas e o teste de forca de preensdo manual. Além disso, para
quantificacdo da ingestdo de vitamina D utilizamos o questiondrio de frequéncia
alimentar. O célculo dos nutrientes do questiondrio foi realizado através do
programa DietPro 5.5i, e a ingestao foi corrigida pela energia segundo Willett.

Para a medida da espessura das pregas cutaneas tricipital, supra-

iliaca, subescapular e bicipital foi utilizado adipémetro da marca Lange® (Beta
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Technology INC; Santa Cruz: CA, EUA), com pressdo constante de 10 g/mm? na
superficie de contato, precisio de 1 mm e escala de 0-65 mm. Foram realizadas
segundo método padronizado por Harrison e colaboradores®’. Como as medidas
eram tomadas no periodo pré-operatorio, os pacientes encontravam-se acamados.
—Prega tricipital: determinou-se o ponto médio do braco localizado entre o
acromio e o olecrano. Separou-se levemente a prega do braco ndo dominante,
desprendendo-a do tecido muscular e aplicando o calibrador em angulo reto;

—Prega Bicipital: foi marcada 1 cm acima do local determinado para a prega
tricipital, na porcdo anterior do braco. O calibrador foi posicionado em angulo
reto;

—Prega Subescapular: a pele foi levantada 1 cm abaixo do angulo inferior da
escapula, de tal modo que a prega formava com a coluna vertebral um angulo
de 45°;

—Prega Supra-iliaca: a pele foi levantada 1 a 2 cm proximal a espinha iliaca
antero-superior tomando-se a linha axilar média como parametro, com a prega
seguindo a linha de clivagem da pele nesta localidade.

Além disso, as circunferéncias da panturrilha, da cintura, do brago e
da coxa também foram medidas com fita métrica por método padronizado por
Callaway et al®*. As medidas foram realizadas no lado nao acometido pela fratura
segundo recomendacdes do “International Standards for Anthropometric
Assessment”®’.

—circunferéncia da panturrilha: a medida foi feita no local em que a musculatura
era mais proeminente, com o joelho fletido. A panturrilha foi contornada com a
fita métrica flexivel no ponto marcado de forma ajustada evitando compressao
da pele ou folga (esta orientacao deve foi seguida durante a realizacdo de todas
as circunferéncias);

— circunferéncia da cintura: a fita circundou o ponto médio entre a tltima costela
e a crista iliaca;

—circunferéncia da coxa: a fita circundou o ponto médio entre a espinha iliaca

antero-superior e o ponto central da patela.
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—circunferéncia do braco: a fita circundou o ponto médio do braco entre o
acromio e o olecrano.
Todas as medidas foram realizadas pelo mesmo examinador, e o
valor registrado foi a média de trés medidas consecutivas.
Foram calculadas a Area Muscular do Braco (AMB) e a Circunferéncia
Muscular do Braco (CMB)®®.

Para a CMB, utilizamos a seguinte férmula:

CMB = CB - (0,314 x PT) (cm),

onde:

CMB - Circunferéncia muscular do braco;
CB - Circunferéncia do braco;

PT - Prega tricipital.

Para a AMB, utilizamos a seguinte formula:

AMB = {[CB - (n x PT/10)]?/4 x n} - 10 (cm?) (para homens);

AMB = {[CB - (x x PT(10)]* /4 x ©} - 6,5 (cm?) (para mulheres);

onde:
AMB: Area muscular do braco;
CB - Circunferéncia do braco;

PT - Prega tricipital

Teste de forca de preensao manual

A forca de preensdo palmar foi medida com dinamoémetro ajustavel
(TEC-60; Technical Products; Clifton, NJ). Todas as medidas foram realizadas com
a mao nao dominante pelo mesmo examinador. Os pacientes realizavam trés
tentativas e o maior valor foi registrado. Entre as trés tentativas, foi dado
descanso de 1 minuto, para minimizar os efeitos da fadiga. Durante o teste, o

paciente era encorajado a realizar a maior forca possivel®~*®. Como a medida foi
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realizada no pré-operatdrio, os pacientes encontravam-se deitados no leito
durante a realizacdo do teste, com o cotovelo apoiado na cama, e a 90° em

relacdo ao plano horizontal.

Avaliacao Laboratorial

As amostras de sangue coletadas nas primeiras 72 horas de
admissdo do paciente foram utilizadas para dosagem laboratorial e de vitamina D.
Durante a coleta e armazenamento as amostras foram protegidas da luz.

Para a realizacdo do hemograma foi utilizado método de automacdo em
auto-analisador Coulter STKS, seguido de confirmacdo dos achados morfolégicos
de contagem de plaquetas, leucometria, e diferenciais leucocitdrios por método
convencional de hematoscopia. Para a dosagem de sddio, potdssio, magnésio,
célcio total, glicemia, uréia, creatinina, proteina C reativa e albumina foi utilizado
o método de quimica seca (Ortho-Clinical Diagnostics VITROS 950°, Johnson &
Johnson). O tempo de protrombina (TP) e o tempo de tromboplastina parcial
ativado (TTPA) foram realizados por métodos manuais e o paratormoénio (PTH)

foi dosado pelo método quimioluminométrico.

Determinacao de 25(OH) vitamina D; no soro

As concentracdes de 25(0OH) vitamina D; no soro foram analisadas
por cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC). Inicialmente foram pipetados
150 uL de soro em frasco de vidro. Foi Adicionado 200 uL de reagente
precipitador e agitado em vortex por 30 segundos. Apés foi adicionado 400 pL de
reagente de extracdo e novamente agitado em vortex por mais 30 segundos.
Posteriormente centrifugou-se por 10 minutos a 13.000 rpm. O sobrenadante foi
entdo transferido para outro frasco de vidro, evaporado com nitrogénio e
ressuspendido com 300 pL de etanol, e agitando por mais 1 minuto. Apés foi
injetado 20 pL no aparelho de HPLC. Apés corrida de 20 minutos, aguardou-se

estabilizacdo da coluna para nova leitura.
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O equipamento utilizado foi HPLC isocratico, com injetor manual
Rheodyne com loop de 20 uL. A analise foi realizada em coluna de silica de 4 um,
com dimensdo de 125 mm x 4 mm. (KC 3420RP - Immundiagnostik) O
comprimento do detector de onda ultravioleta foi fixado em 264 nm e fluxo de
0,75 ml/min. A fase movel foi fornecida pelo fabricante Immundiagnostik. O
padrdo interno utilizado foi da Sigma-Aldrich (C9774) e o controle
Chromsystems (25(OH) vitamina D; serum control, bi-level I + II). A sensibilidade

do teste foi 2,5 ug/L e o coeficiente de variagcdo < 7%,

Analise Estatistica

Os dados foram apresentados em média e desvio padrdo ou mediana
e percentis 25 e 75. As varidveis categdricas foram analisadas pelo teste de x* ou
de Fisher. As varidveis continuas foram analisadas pelo teste t de Student quando
apresentaram distribuicdo paramétrica e pelo teste de Mann-Whitney quando
apresentaram distribuicdo ndo paramétrica. Para associacdo entre a FPM, a
25(0OH) vitamina D; a AMB e a CMB foi utilizado o teste de correlacdo de
Spearman. Para avaliar a mortalidade nos pacientes com e sem tilceras de presséo
utilizamos a curva de Kaplan-Meier. Para avaliar se a FPM e a 25(OH) vitamina D;
estdo associadas ao aparecimento de UPs 180 dias apds a fratura utilizamos a
regressdo logistica uni e multivariada. Para avaliacdo da mortalidade utilizamos o
modelo de risco proporcional de Cox. As varidveis utilizadas nas analises
multivariadas (idade, género, tempo de internacdo e proteina C reativa) foram
escolhidas devido a importancia clinica das mesmas para os desfechos UPs e

mortalidade. O nivel de significancia adotado foi de 5%.
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Resultados



Foram avaliados 110 pacientes consecutivos com fratura do fémur
proximal. Destes seis ndo quiseram participar do estudo, 2 foram excluidos devido
fratura patoldgica, 1 foi excluido por ja apresentar ulcera de pressdo antes da
fratura e 1 por evoluir a ébito antes da avaliacdo.

Cem pacientes com idade média de 80,7 £ 7,2 anos foram estudados.
Dentre esses pacientes, 73% eram mulheres e 61% apresentaram ulceras de
pressao no periodo de 180 dias apds a fratura. Ocorreram 4 6bitos no periodo
pré-operatorio, sendo que os outros 96 pacientes foram submetidos ao
procedimento cirurgico. Seis meses apds a fratura, 24% dos pacientes haviam
evoluido a ébito. A mediana da ingestao de vitamina D corrigida pela energia foi
de 2,39 (1,79 - 3,47) pg.

Os dados demogriéficos e clinicos dos pacientes avaliados e sua
relacdo com a formacdo de UPs estdo apresentados na tabela 1. A maioria dos
pacientes internados apresentou fratura transtrocanteriana (52%) e fratura de
colo de femur (38%). Nao houve influéncia do tipo de fratura no desenvolvimento
de UPs. No entanto, a necessidade de tratamento em UTI, o maior tempo de
internacdo e maior tempo de espera entre a internacdo hospitalar e o
procedimento cirurgico estiveram relacionados com maior ocorréncia de UPs

(Figuras 1,2 e 3).

Tabela 1. Dados clinicos e demograficos dos 100 pacientes com fratura do fémur

proximal.
Variaveis Ulcera de Presséo Valor de p
Nao (n=39) Sim (n=61)
Idade (anos) 80,0 (73,0-84,8) 83,0 (77,0-85,3) 0,19
Mulheres, % (n°) 76,9 (30) 70,5 (43) 0,63
HAS, % (n°) 66,7 (26) 55,7 (34) 0,38
DM, % (n%) 38,5 (15) 14,8 (9) 0,95

Tipo fratura, % (n°)

Colo de fémur 35,9 (14) 39,3 (24) 0,75

Transtrocanteriana 51,3 (20) 52,5 (32)

Subtrocanteriana 12,8 (5) 8,2 (5)

T. internacéo, (dias) 6,0 (4,0-8,0) 9,0 (6,0-12,0) 0,003
T. cirurgia, (min) 77,5 (50,0-92,5) 70,0 (52,5-90,0) 0,99
Tempo IC, (dias) 4,0 (3,0-7,0) 6,0 (4,0-8,5) 0,02

UTI, % (n%) 0 (0) 13,1 (8) 0,02

HAS: hipertensao arterial sistémica; DM: diabetes melito; T: tempo; Tempo IC: Tempo entre
internacdo e cirurgia; UTI: unidade de terapia intensiva. Dados expressos em porcentagem e
mediana (percentis 25 e 75%).
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Figura 1: Comparacdo entre o intervalo internacédo - cirurgia nos pacientes com

fratura do fémur proximal com e sem ulcera de pressdo, 6 meses apds a

fratura. Tempo IC: tempo entre internacéao e cirurgia.
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Figura2: Comparacdo entre o tempo total de internacdo dos pacientes com

fratura do fémur proximal com e sem ulcera de pressdo, 6 meses apds a

fratura.
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Figura 3: Comparacdo entre a necessidade de UTI nos pacientes com fratura do

féemur proximal com e sem tlcera de pressao, 6 meses apds a fratura.

Em relacdo aos exames laboratoriais, ndo houve diferenca entre os
pacientes que apresentaram ou ndo UPs. (Tabela 2). Apenas os valores dos
glébulos brancos totais foram maiores nos pacientes com tlceras de pressao. No
entanto, eles permaneceram, em média, dentro da faixa de normalidade (Figura
4). E interessante observar que os valores da proteina C reativa também foram

semelhantes entre os grupos.
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Tabela 2. Exames laboratoriais e vitamina D séricos dos 100 pacientes com

fratura do fémur proximal.

Ulcera de Presséo

Variaveis N&o (n=39) Sim (n=61) Valor de p
Hematécrito, (%) 35,9 (30,5-37,8) 35,7 (30,1-39,2) 0,56
Hemoglobina, (g/L) 11,9 (10,4-12,9) 12,1 (9,8-13,3) 0,82
Plaquetas,(x10%/pL) 198 (160-236) 196 (155-267) 0,63
GB, (x10%pL) 7869,4 + 3071,7 9200,2 + 3433,3 0,05
TP 1,04 (1,01-1,14) 1,07 (1,03-1,14) 0,09
TTPA 1,04 (0,91-1,15) 1,09 (1,00-1,24) 0,09
PCR, (mg/dL) 5,1 (3,5-14,6) 5,4 (3,6-17,6) 0,53
Saédio, (mmol/L) 139 (137-141) 138 (136-140) 0,63
Potéssio, (mmol/L) 4,1 (3,7-4,5) 4,2 (3,9-4,6) 0,34
Magnésio, (mg/dL) 2,0 (1,7-2,1) 1,9 (1,8-2,1) 0,91
Calcio total,(mg/dL) 8,8+0,6 8,7+0,6 0,18
Creatinina, (mg/dL) 0,9 (0,7-1,3) 0,8 (0,7-1,1) 0,39
Uréia (mg/dL) 58,0 (38,2-79,3) 55,7 (38,8-78,8) 0,89
Glicemia, (mg/dL) 114 (96-134) 124 (93-152) 0,20
Albumina, (g/L) 3,2+£0,5 3,1+£0,5 0,74
PTH, (pg/ml) 86,3 (56,8-155,7) 88,2 (52,7-146,6) 0,75
25(0OH) Vit.D,(ng/ml) 24,9 (17,6-34,2) 25,3 (16,0-37,5) 0,81

GB: glébulos brancos; TP: tempo de protrombina; TTPA: tempo de tromboplastina parcial
ativada; PCR: proteina C reativa; PTH: paratormoénio. Dados expressos em média + desvio

padrdo e mediana (percentis 25-75%).
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Figura 4: Comparacdo entre os glébulos brancos totais nos pacientes com fratura

do fémur proximal com e sem ulcera de pressdo, 6 meses apods a

fratura.
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Em relacdo aos dados antropométricos, nao houve diferenca entre os
grupos na maioria dos parametros que avaliaram a composicdo corporal. Os
pacientes com UPs apresentaram forca de pressdo palmar 2,5 vezes menor que os

pacientes sem lesao (Tabela 3) (Figura 5).

Tabela 3. Dados antropométricos e forca de preensdo manual dos pacientes com

fratura do fémur proximal.

Ulcera de Pressio

Variaveis N&o (n=39) Sim (n=61) Valor de p
C. brago, (cm) 29,1+5,2 27,9+5,1 0,26
C. cintura, (cm) 96,5 (86,0-112,0) 89,0 (82,0-104,8) 0,20
C. coxa, (cm) 442 +6,9 43,1+6,0 0,44
C. panturrilha, (cm) 32,0 (28,0-35,1) 31,0 (27,3-34,0) 0,23
P. tricipital, (mm) 15 (12-20) 15 (11-20) 0,80
P. iliaca, (mm) 19 (12-30) 18 (12-27) 0,72
P. subescapular, (mm) 14,5 (10,0-18,5) 11,5 (8,5-17,0) 0,14
P. bicipital, (mm) 13,5 (8,0-21,0) 12,0 (7,5-17,5) 0,24
CMB, (cm) 23,8+ 4,0 23,4+ 34 0,07
AMB, (mm?) 39,1+ 15,6 33,3+11,8 0,04
FPM, (kg) 5,0 (3,0-6,5) 2,0 (0-4,0) < 0,001

C.: circunferéncia; P.: prega; CMB: circunferéncia muscular do brago; AMB: area muscular do
braco; FPM: forga de preensdo manual. Dados expressos em média + desvio padrdao e mediana
(percentis 25-75%).
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Figura 5: Comparacdo entre as forcas de preensdo manual nos pacientes com
fratura do fémur proximal com e sem ulcera de pressdao, 6 meses apds a

fratura.
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A drea muscular do braco foi significativamente maior nos pacientes
que ndo desenvolveram UPs (Tabela 3). Ndo houve correlagio entre a
concentracdo sérica de vitamina D e a FPM (Figura 6). No entanto, a
concentracdo sérica de vitamina D apresentou correlacdo positiva com a AMB e

CMB (Figura 7 e 8)
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Figura 6: Correlacio de Spearman entre forca de preensdo manual e
concentracdo sérica de 25 (OH) vitamina D; nos pacientes com fratura

de fémur proximal.
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Figura 7. Correlacdo de Spearman entre drea muscular do braco e concentracao

sérica de 25 (OH) Vitamina D; nos pacientes com fratura do fémur

proximal.
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Figura 8. Correlacdo de Spearman entre circunferéncia muscular do braco e
concentracdo sérica de 25 (OH) Vitamina D; nos pacientes com fratura

do fémur proximal.
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Além disso, é interessante observar que os pacientes com fratura do
fémur proximal que desenvolveram UPs apresentaram mortalidade maior que o

grupo sem tlceras (p=0,05). (Figura 9)
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Figura 9. Mortalidade 6 meses apds fratura do fémur proximal nos pacientes com

e sem ulcera de pressao.

Na analise de regressdo logistica uni e multivariada, apenas a FPM
esteve relacionada com o aparecimento de UPs 180 dias apds a fratura do fémur

proximal. (OR: 0,800; IC95%: 0,698-0,922; p: 0,002) Na andlise multivariada, as
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varidveis foram ajustadas por idade, género, tempo de internacdo, e proteina C
reativa. Cada reducdo de 1 kg na FPM aumentou 25% o risco de aparecimento de
UPs. A concentracdo sérica de vitamina D ndo esteve relacionada com o

aparecimento de UPs. (Tabela 4)

Tabela 4. Regressdo logistica uni e multivariada para predicdo de ulcera de

pressao 180 dias apds a fratura do fémur proximal.

Odds Ratio 95% Cl Valor de p
Vitamina D (ng/ml) 1,007 0,978 — 1,036 0,64
Vitamina D (ng/ml)* 1,012 0,980 — 1,045 0,48
FPM (kg) 0,861 0,772 - 0,960 0,007
FPM (kg)* 0,800 0,694 — 0,922 0,002

FPM: forca de preensdo manual. * Ajustado por idade, género, tempo de internagao, e
proteina C reativa.

Trinta e cinco por cento dos pacientes com fratura do fémur
proximal em nosso estudo apresentavam concentracdo sérica de vitamina D
abaixo de 20 ng/ml e a mediana da concentracdo sérica de vitamina D no grupo
que nao desenvolveu e no que desenvolveu UP foi de 24,9 ng/ml (17,6-34,2) e
25,3 ng/ml (16,0-37,5), respectivamente.

Os dados demograficos e clinicos dos pacientes avaliados e sua
relacdo com a mortalidade estdo apresentados na tabela 5. Com excecdo da idade
e da necessidade de internacdo em UTI (que foi exclusiva dos pacientes que
evoluiram para 6bito), nenhum outro fator apresentou diferenca estatistica entre

os grupos (Figuras 10 e 11).
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Figura 10. Comparacdo entre as idades dos pacientes com fratura do fémur

proximal que sobreviveram e que evoluiram a ébito 6 meses apés a

fratura
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Figura 11. Comparacdo entre a necessidade de UTI dos pacientes com fratura do
fémur proximal que sobreviveram e que evoluiram a ébito 6 meses apos

a fratura.
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Tabela 5. Dados clinicos e demograficos dos 100 pacientes com fratura do fémur

proximal.
o Mortalidade
Variaveis - : Valor de p
N&ao (n=76) Sim (n=24)

ldade (anos) 81,0 (75,0-84,5) 84,0 (79,0-87,0) 0,04
Mulheres, % (n%) 77,6 (59) 58,3 (14) 0,11
HAS, % (n°) 60,5 (46) 58,3 (14) 0,96
DM, % (n9) 22,4 (17) 29,2 (7) 0,69
Tipo fratura, % (n9)
Colo de fémur 36,9 (28) 41,7 (10) 0,76
Transtrocanteriana 53,9 (41) 45,8 (11)
Subtrocanteriana 9,2 (7) 12,5 (3)
T. internagéo, (dias) 7,0 (5,5-10,0) 7,0 (4,0-11,0) 0,64
T. cirurgia, (min) 70,0 (50,0-90,0) 80,0 (60,0-110,0) 0,18
Tempo IC, (dias) 6,0 (4,0-8,0) 4,0 (3,0-8,0) 0,16
UTI, % (n°) 1,3 (1) 29,2 (7) <0,001

HAS: hipertensao arterial sistémica; DM: diabetes melito; T: tempo; Tempo IC: Tempo entre
internagdo e cirurgia; UTI: unidade de terapia intensiva. Dados expressos em porcentagem e
mediana (percentis 25 e 75%).

Os dados referentes a relacdo entre os exames laboratoriais e a

mortalidade estdo expressos na tabela 6.
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Tabela 6. Exames laboratoriais e vitamina D séricos dos 100 pacientes com

fratura do fémur proximal.

o Mortalidade
Variaveis — : Valor de p
N&o (n=76) Sim (n=24)
Hematdcrito, (%) 36,1 (29,9-38,7) 34,8 (31,3-37,7) 0,94
Hemoglobina, (g/L) 12,1 (9,8-13,0) 11,6 (10,2-12,5) 0,64
Plaquetas, (x10%/uL) 202 (160-248) 173 (141-266) 0,47
GB, (x10%/uL) 8511,9+£3133,2 9217,1£ 3970,5 0,37
TP 1,05 (1,02-1,13) 1,12 (1,05-1,18) 0,01
TTPA 1,08 (0,93-1,15) 1,18 (1,05-1,28) 0,01
PCR, (mg/dL) 5,2 (3,5-8,5) 4,7 (3,8-23,5) 0,16
Sédio, (mmol/L) 139 (137-140) 139 (135-141) 0,72
Potassio, (mmol/L) 4,1 (3,8-4,4) 4,3 (4,1-4,9) 0,03
Magnésio, (mg/dL) 2,0 (1,8-2,1) 2,0 (1,9-2,1) 0,73
Célcio total,(mg/dL) 8,7+ 0,6 8,7+0,5 0,49
Creatinina, (mg/dL) 0,8 (0,7-1,1) 1,1 (0,8-1,7) 0,01
Uréia (mg/dL) 52,5 (36,0-68,5) 86,0 (52,0-105,5) <0,001
Glicemia, (mg/dL) 122 (96-145) 114 (89-161) 0,57
Albumina, (g/L) 3,2%+0,5 3,0+ 0,5 0,03
PTH, (pg/ml) 86,4 (56,7-131,1) 76,1 (51,9-165,6) 0,81
25(OH) Vit.D, (ng/ml) 26,0 (16,8-35,8) 20,7 (17,4-37,4) 0,78

GB: glébulos brancos; TP: tempo de protrombina; TTPA: tempo de tromboplastina parcial ativada;
PCR: proteina C reativa; PTH: paratorménio. Dados expressos em média + desvio padrao e
mediana (percentis 25-75%).

Os valores de tempo de protrombina e tempo de tromboplastina
parcial ativada foram discretamente maiores no grupo de pacientes que
evoluiram a Obito (Tabelas 12 e 13). Além disso, as concentracoes séricas de
potdssio, uréia e creatinina também foram significativamente maiores no grupo
de pacientes que evoluiram a O6bito (Tabelas 14, 15 e 16). No entanto, a
concentracdo sérica de albumina foi significativamente menor no grupo de

pacientes que evoluiram a ébito (p=0,03) (Tabela 17).
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Figura 12. Comparacédo entre o tempo de protrombina dos pacientes com fratura
do fémur proximal que sobreviveram e que evoluiram a ébito 6 meses

apos a fratura.
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Figura 13. Comparacdo entre o tempo de tromboplastina parcial ativada dos
pacientes com fratura do fémur proximal que sobreviveram e que

evoluiram a ébito 6 meses apds a fratura.
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Figura 14. Comparacéo entre o potdssio sérico dos pacientes com fratura do fémur

proximal que sobreviveram e que evoluiram a dbito 6 meses apds a

fratura.
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Figura 15. Comparacdo entre a uréia sérica dos pacientes com fratura do fémur
proximal que sobreviveram e que evoluiram a dbito 6 meses apds a

fratura.

RESULTADOS 39



[ ]
J 4
©
o)) ®
£
8 ®
s [ )
‘O
()
- I
£ s
]
o
[})
| .
O 1
HE
s P=0,01
O T T
Sobreviveram Obito

Figura 16. Comparacdo entre a creatinina sérica dos pacientes com fratura do
fémur proximal que sobreviveram e que evoluiram a 6bito 6 meses ap6s

a fratura.
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Figura 17.Comparacdo entre a albumina sérica dos pacientes com fratura do
fémur proximal que sobreviveram e que evoluiram a ébito 6 meses apds

a fratura.
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Em relacdo aos dados antropométricos (tabela 7), menores valores
da prega tricipital, estiveram relacionados de maneira significativa a maior
mortalidade (Figura 18). Em relacdo aos valores da FPM, estes foram maiores no
grupo de pacientes que evoluiram a 6ébito (Figura 19). No entanto, quando o
valor da FPM foi ajustado na andlise multivariada, esta diferenca nao permaneceu

significante.

Tabela 7. Dados antropométricos e forca de preensdo manual dos 100 pacientes

com fratura do fémur proximal.

o Mortalidade
Variaveis - ) Valor de p
Nao (n=76) Sim (n=24)
C. braco, (cm) 28,8+5,0 27,0+ 5,5 0,15
C. cintura, (cm) 92,0 (84,8-110,0) 89,0 (80,0-112,0) 0,43
C. coxa, (cm) 442 +6,0 41,4+7,3 0,07
C. panturrilha, (cm) 31,6 +4,6 29,9+ 4,7 0,13
P. tricipital, (mm) 16 (12-20) 12,0 (8,8-15,8) 0,05
P. iliaca, (mm) 19,0 (12,5-29,0) 14,0 (7,8-31,0) 0,14
P. subescapular, (mm) 13,0 (10,0-19,8) 10,0 (7,8-13,5) 0,06
P. bicipital, (mm) 14,0 (9,0-20,0) 10,0 (7,0-14,8) 0,09
CMB, (cm) 23,1+ 3,7 22,3+ 3,8 0,38
AMB, (cm?) 36,4+ 13,5 33,0+ 13,9 0,30
FPM, (kg) 3,0 (0-5,0) 2,0 (0-4,0) 0,05

C.: circunferéncia; P.: prega; CMB: circunferéncia muscular do brago; AMB: &rea muscular do
braco; FPM: forca de preensdo manual. Dados expressos em média + desvio padrdo e mediana
(percentis 25-75%).
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Figura 18. Comparacdo entre a prega tricipital dos pacientes com fratura do

fémur proximal que sobreviveram e que evoluiram a 6bito 6 meses ap6s

a fratura.
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Figura 19. Comparacdo entre a forca de preensdo manual dos pacientes com
fratura do fémur proximal que sobreviveram e que evoluiram a ébito 6

meses apos a fratura.
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No modelo de risco proporcional de Cox, a FPM (HR: 0,887;
IC95%: 0,750-1,048; p: 0,16) e a concentracdo sérica de vitamina D (HR:
1,006; I1C95%: 0,971-1,045; p: 0,74) ndo estiveram associadas a
mortalidade em 180 dias apdés a fratura de fémur proximal. A FPM e a
concentracdo sérica de vitamina D foram novamente ajustadas por idade,

género, tempo de internacao, e proteina C reativa (Tabela 8).

Tabela 8. Modelo de risco proporcional de Cox uni e multivariado para

predicdo de mortalidade 180 dias apés a fratura do fémur

proximal.
Hazard Ratio 95% CI Valor de p
Vitamina D (ng/ml) 0,994 0,965 — 1,043 0,68
Vitamina D (ng/ml)* 1,006 0,971 —-1,045 0,74
FPM (kg) 0,872 0,754 — 1.009 0,07
FPM (kg)* 0,887 0,750 — 1,048 0,16

FPM: forca de preensdo manual. * Ajustado por idade, género, tempo de internacao, e
proteina C reativa.
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No presente estudo, avaliamos a relacdo da concentracdo sérica da
vitamina D e os valores da FPM com dois desfechos: o desenvolvimento de UPs e a
mortalidade em pacientes com fratura do fémur proximal 180 dias apds a
mesma.

As UPs sdao complicacdes frequentes em pacientes com fratura do

fémur proximal®

.Em nosso estudo, a frequéncia de UPs nestes pacientes
acompanhados por periodo de 6 meses apds a fratura foi de 61%. Esta frequéncia
é elevada se comparada a frequéncia de UPs no estudo de Lindholm e
colaboradores que foi de 22% no momento da alta®. Acreditamos que o baixo
nivel sécio-econdmico, a presenca de inumeras comorbidades e a elevada média de
idade dos pacientes atendidos em nosso servico, possam levar a um maior periodo
de imobilidade, mesmo no pés-operatorio, levando a maior frequéncia de UPs.
Além disso, no estudo de Lindholm e colaboradores o tempo maximo de andlise
foi de 7 dias, enquanto, em nosso estudo, acompanhamos o paciente por 180
dias. Outro dado interessante, que estd de acordo com outros trabalhos da
literatura, foi o fato de os pacientes que desenvolveram UPs apresentarem uma
taxa de mortalidade maior do que aqueles que nado apresentaram a lesao.

Observarmos também que a necessidade de tratamento em UTI, o
maior tempo de internacdo e a demora na realizacdo do procedimento cirtrgico
estiveram relacionados com maior ocorréncia de UPs, provavelmente por estarem
associados ao aumento do tempo de imobilizacdo. Além desses fatores, que ja sdo
bastante estudados, outro fator modificdvel que vem recentemente ganhando
destaque é o estado nutricional.

Apesar da importancia que vem sendo dada ao estado nutricional no
desenvolvimento de UPs, ndo existem ferramentas adequadas para avaliacdo de
pacientes idosos com fraturas do fémur proximal®. No presente estudo, dados
antropométricos como as circunferéncias e pregas cutdneas nao estiveram
relacionadas com o desenvolvimento dessas ulceras. No entanto, tanto os valores
da FPM como da AMB estiveram relacionados ao aparecimento de UPs de maneira
estatisticamente significativa. Para cada reducdo de 1 kg na FPM houve aumento
de 25% no risco de aparecimento de UPs 180 dias apés a fratura. Estes dados

sugerem a importancia de testes funcionais, como o teste da FPM, para predizer o
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desenvolvimento de UPs em pacientes com fratura do fémur proximal. Além disso,
nao temos conhecimento de outros estudos que relacionaram a FPM com o
desenvolvimento de UPs.

Como exposto anteriormente, a sarcopenia pode ser caracterizada
por reducdo da massa e da fungdo muscular. Na sarcopenia, apesar da massa
muscular estar diminuida, a quantidade de gordura estd normal ou até
aumentada, mantendo assim as circunferéncias e as pregas*®*’’. Portanto, as
alteracées na forca muscular sem mudancas nos dados antropométricos que
encontramos sugerem que a sarcopenia pode contribuir para o desenvolvimento
das tulceras de pressio em nossos pacientes. Esta hipotese torna-se mais
interessante, quando observamos que a AMB também foi diferente entre os
grupos, sendo menor no grupo com UPs. Ndo realizamos nenhum exame como a
bioimpedancia elétrica ou o Dual-energy x-ray absorpiometry (DEXA) para a
avaliacdo da massa muscular em nosso estudo. Entretanto, a AMB é uma medida
indireta deste parametro e sua associagdo com a reducdo da funcdo muscular
poderia sugerir sarcopenia.

Embora a perda de massa muscular seja esperada com o
envelhecimento, algumas pessoas apresentam perdas maiores que outras,
sugerindo que fatores modificaveis como dieta e estilo de vida influenciam na
sarcopenia’®. Entre esses fatores podemos destacar a vitamina D. Ela tem funcéo
importante na contracdo muscular por meio da captacdo de calcio celular e da
proliferacdo e diferenciacio de mioblastos®®. Além disso, sua deficiéncia esta
relacionada com reducdo da forca muscular e aumento do numero de quedas em
pacientes idosos. Apesar de nosso estudo ndo ter mostrado correlacdo entre a
FPM e as concentracdes séricas de vitamina D estas estiveram positivamente
correlacionadas a AMB e a CMB.

Além das deficiéncias dos macronutrientes, acreditamos que a
deficiéncia de vitamina D também pode estar relacionada ao desenvolvimento de
UPs. Atualmente, inumeras funcdes como atividades imunomoduladoras, e de
proliferacdo e diferenciacdo celular tem sido atribuidas a vitamina D”’. Alguns
estudos sugerem que a vitamina D tem um importante papel antiinflamatério e

sua concentracdo mais baixa poderia interferir com o processo de cicatrizacdo de
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feridas por aumentar as citocinas pré-inflamatérias*®*’. A cicatrizacdo das feridas
passa por 4 fases bem definidas: a primeira fase é a de hemostasia em que hd uma
constricdo vascular e a formacdo de um trombo de fibrina. Este trombo e os
tecidos ao redor iniciam a liberacdo de citocinas pré-inflamatérias e fatores de
crescimento. Uma vez o sangramento controlado, inicia-se a migracdo de células
inflamatérias para a ferida, como neutrdfilos (responsdveis pelo clearence de
microorganismos e de debris celulares), mondcitos (que se diferenciam em
macroéfagos, eliminam as células apoptéticas e auxiliam a resolucdo da
inflamacao) e linfocitos (cuja fungdo ainda nao esta bem definida) e tem inicio a
segunda fase, conhecida como fase inflamatdria. A fase proliferativa sobrepée-se a
fase inflamatdria e é caracterizada pela sintese de coldgeno, formacdo de matrix
extracelular e reepitelizacdo. A ultima fase é a fase de remodelacdo que pode
durar anos e caracteriza-se pela maturacdo do tecido formado™. Interferéncia em
qualquer uma destas fases pode comprometer o processo de cicatrizacdo. A
inflamacdo, como ja foi dito, é parte integrante do processo de cicatrizacdo da
ferida. Entretanto, se esta fase prolonga-se mais do que o necessdrio, a ferida
entra em um estado cronico e pode nao cicatrizar, como ocorre com as UPs. A
deficiéncia de vitamina D poderia aumentar a acdo do fator de transcricdo NF-«B,
e consequentemente a producdo de citocinas proé-inflamatérias, que por sua vez
levariam a este prolongamento na fase inflamatdéria e consequentemente a
formacao da UP.

E interessante observarmos que ndo ha consenso na literatura sobre
quais seriam as concentragdes séricas normais de vitamina D, nem sobre os
valores que caracterizariam a deficiéncia e a insuficiéncia deste micronutriente”.
Esses valores sempre foram baseados na relacdo entre as concentracbes de
vitamina D e os disturbios envolvendo a homeostase do célcio e a ocorréncia de
fraturas. Pensando nas novas funcdes descritas, a concentracdo de vitamina D
suficiente para sua atuacado nestes diferentes processos ainda nao foi estabelecida.
A International Osteoporosis Foundation and Osteoporosis Canadd recomenda
uma concentracdo de vitamina D sérica acima de 30 ng/ml’®"". Por outro lado, o

Institute of Medicine of the National Academies norte americano caracteriza a
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deficiéncia de vitamina D por concentracdo sérica abaixo de 12 ng/ml e sua
insuficiéncia por concentracoes entre 12 e 20 ng/ml™.

Existe na literatura variacdo na concentracdo de vitamina D sérica
encontrada nos pacientes com fratura do fémur proximal. Dhanwal e
colaboradores, em estudo comparando 90 pacientes com fratura do fémur
proximal com 90 pacientes controles, mostraram que a média da concentracao
sérica de vitamina D era bem menor nos pacientes com fratura (15,3 + 9,4 ng/ml
vs 28,9 * 17,3 ng/ml). Além disso, 76,7% dos pacientes com fratura tinham
deficiéncia de vitamina D, comparados com apenas 23,3 % no grupo controle.
(considerando deficiéncia como valores abaixo de 20 ng/mD™. Ao contrario, em
estudo italiano de Nuti e colaboradores, a porcentagem de pacientes com
concentracgdo sérica de vitamina D abaixo de 20 ng/ml foi de apenas 21,6%*°. Em
nosso estudo, 35% dos pacientes com fratura do fémur proximal apresentavam
concentracdo sérica de vitamina D abaixo de 20 ng/ml. Apesar destas variacoes na
literatura, baixas concentracoes séricas de vitamina D em pacientes com fratura
do fémur proximal ja foram confirmadas por diversos estudos®®*. Essa reducdo
pode estar relacionada a diminuicdo da concentracdo sérica de sua proteina
transportadora, ou ao aumento da utilizacdo da vitamina D pelo paciente na fase
aguda da fratura.

Apesar de todos esses dados referentes a deficiéncia de vitamina D
em pacientes com fratura do fémur proximal, ndo encontramos estudos sobre a
influéncia da vitamina D no aparecimento das tilceras de pressao nesses pacientes.
Kalava e colaboradores, em estudo com pacientes acima de 60 anos, sem fraturas,
mostraram que a concentracdo sérica de vitamina D ndo é fator de risco
independente para o aparecimento de UPs*>. Em nosso estudo, de modo
semelhante, as concentracbes de vitamina D ndo estiveram associadas ao
desenvolvimento de UPs 180 dias apds a fratura do fémur proximal. Acreditamos
que o fato da populacdo estudada ser bastante homogénea e a influéncia de
outros fatores no desenvolvimento das UPs possam explicar nossos resultados.
Outro objetivo do nosso estudo foi estudar a relacdo da FPM e das concentragdes
séricas de vitamina D com a mortalidade em pacientes com fratura do fémur

proximal.
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Em pacientes com fratura do fémur proximal, o teste da FPM estd
relacionado com alteragdes da forca muscular e suas possiveis consequéncias na
reabilitacdo e evolucdo do paciente apds a fratura. Ele é simples de ser realizado,
permite uma avaliacdo da forca muscular global e alguns estudos o caracterizam
como preditor de morbidade e mortalidade na populagao geral*.

Davies e colaboradores reportaram que a FPM ¢é preditora de
complicacbes graves, inclusive 6bito, em pacientes com mais de 80 anos e FPM
menor que 15 kg na mado nao dominante*. Em outro estudo caso-controle de
base populacional, Meyer e colaboradores também mostraram que pacientes com
fratura do fémur proximal com valores de FPM na metade inferior da média
apresentavam risco relativo de mortalidade 2,3 vezes maior®. Em nosso estudo,
os valores da FPM ndo estiveram diretamente relacionados a mortalidade nos
pacientes com fratura do fémur proximal. Na andlise univariada, houve diferenca
entre os grupos, entretanto, ela desapareceu quando foi realizada a correcdo na
analise multivariada. No que diz respeito aos dados antropométricos, os valores
da prega tricipital foram menores no grupo de pacientes que evoluiram a ébito.
Isto pode sugerir que neste grupo de pacientes, existe uma relacdo da
mortalidade com outros tipos de DEP, como o marasmo e a caquexia, em que ha
reducdo tanto da massa magra quanto da gordura corporal, e ndo com a
sarcopenia, como ocorreu com as UPs.

A relacdo entre concentracdo sérica de vitamina D e a mortalidade
também é controversa. Estudos mostraram que a baixa concentracdo sérica de
vitamina D estd associada a aumento da mortalidade na populacdo geral e em
idosos. Alguns deles, no entanto, mostraram resultados conflitantes®”?°. Saliba e
colaboradores, em um estudo com mais de 180.000 participantes, mostraram que
o risco de morte por todas as causas é significativamente maior em pacientes com
baixa concentracdo sérica de vitamina D (abaixo de 50 nmol/l). Em pacientes
cujas concentragdes sao inferiores a 30 nmol/l (deficiéncia), este risco chega a
dobrar”. Thomas e colaboradores mostraram que concentracdes adequadas de
vitamina D reduzem em 75% e 69% a mortalidade por todas as causas e por
causas cardiovasculares, respectivamente, em pacientes com sindrome

metabdlica®®.
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Encontramos na literatura poucos trabalhos que avaliaram a
concentracdo sérica de vitamina D e mortalidade em pacientes com fratura do
fémur proximal. Madsen e colaboradores em estudo que incluiu 562 pacientes
com esta fratura, com mais de 70 anos, concluiram que o PTH e o cdlcio sérico
estavam significativamente associados com a mortalidade, mas niao a
concentracdo de vitamina D°. Do mesmo modo, em nosso estudo as
concentracdes séricas de vitamina D ndo estiveram associadas a mortalidade 6
meses apos a fratura de fémur proximal.

Em conclusdo, a vitamina D ndo esta associada ao desenvolvimento
de UPs e a mortalidade em pacientes com fraturas do fémur proximal. Entretanto
a FPM prediz o aparecimento de UPs, porém ndo estd relacionada a mortalidade

neste grupo de pacientes, 6 meses apds a fratura.
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Conclusoes



A vitamina D ndo estd associada ao desenvolvimento de UPs e a
mortalidade nos pacientes com fraturas do fémur proximal, 6 meses apds a
fratura.

A forca de preensdo manual prediz o aparecimento de UPs, porém
nao esta relacionada a mortalidade neste grupo de pacientes, 6 meses apds a

fratura.
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