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Resumo

Na instabilidade hemodindamica, o trato gastrointestinal é um dos primeiros 6rgaos
afetados, comprometendo sua integridade, levando ao aumento da permeabilidade
intestinal, apoptose celular, translocagdo bacteriana, e consequentemente a inflamacao e
disfuncao. A disfuncao gastrointestinal (DFGI), definida pela lesao gastrointestinal aguda
(AGI), manifesta-se por disturbios de motilidade e de absorcao estando diretamente
associada a intolerancia a nutricional enteral (INE), maior tempo de internacdo, maior
risco de infeccdo e aumento da mortalidade. Esta revisdo integrativa da literatura, teve
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por objetivo analisar os fatores de risco associados a INE e sua aplicabilidade clinica.
Foram incluidos 18 estudos publicados entre 2015 e 2025, envolvendo pacientes
criticos adultos. Tais evidéncias destacam que os graus III-IV da AGI associaram-se a
maior mortalidade entre 28 e 60 dias, sendo o escore SOFA um preditor independente. A
mortalidade esteve relacionada a intolerancia alimentar na primeira semana de
internacao. Desfechos desfavoraveis correlacionaram-se com menor ingestao caldrica de
nutricao enteral e maior prevaléncia de volume residual gastrico elevado em pacientes
com AGI mais grave. Houve associa¢do entre niveis plasmaticos reduzidos de citrulina e
glutamina e maior prevaléncia de AGI, enquanto pH, IL-10 e sIgA configuraram-se como
preditores independentes de faléncia gastrointestinal. Niveis elevados de HBP
associaram-se ao desenvolvimento de INE. Os indicadores da ultrassonografia
transabdominal demonstraram capacidade preditiva para INE, além de predizer
independentemente a mortalidade em 28 dias. O Gastrointestinal Dysfunction Score foi
desenvolvido para fornecer uma avaliacao objetiva da DFGI e manter a capacidade
preditiva para mortalidade em 28 e 90 dias. Os achados indicam que a DFGI e a INE,
condi¢des complexas e multifatoriais, sdo altamente prevalentes e associadas a
desfechos desfavoraveis. Assim, ressalta-se a necessidade de novos estudos para melhor
compreensao dos fatores de risco e definicio de protocolos destinados a terapia
nutricional enteral, para melhorar a sobrevida e os desfechos clinicos desses pacientes.

Palavras-chave: lesdo gastrointestinal aguda; fatores de risco; disfuncao
gastrointestinal; unidade terapia intensiva; nutricdo enteral

Abstract

In hemodynamic instability, the gastrointestinal tract is one of the first organs affected,
compromising its integrity, leading to increased intestinal permeability, cell apoptosis,
bacterial translocation, and consequently to inflammation and dysfunction.
gastrointestinal dysfunction (GID), defined as acute gastrointestinal injury (AGI), manifests
as motility and absorption disorders and is directly associated with enteral nutritional
intolerance (ENI), longer hospital stays, increased risk of infection, and increased
mortality. This integrative literature review aimed to analyze the risk factors associated
with ENI and their clinical applicability. Eighteen studies published between 2015 and
2025, involving critically ill adult patients, were included. These findings highlight that AGI
grades I1I-1V were associated with higher mortality between 28 and 60 days, with the SOFA
score being an independent predictor. Mortality was related to food intolerance in the first
week of hospitalization. Unfavorable outcomes correlated with lower caloric intake of
enteral nutrition and a higher prevalence of elevated gastric residual volume in patients
with more severe AGI. There was an association between reduced plasma levels of citrulline
and glutamine and a higher prevalence of AGI, while pH, IL-10, and sIgA were independent
predictors of gastrointestinal failure. Elevated BPH levels were associated with the
development of NSI. Transabdominal ultrasound indicators demonstrated predictive
capacity for NSI, in addition to independently predicting 28-day mortality. The
Gastrointestinal Dysfunction Score was developed to provide an objective assessment of
DFGI and maintain predictive capacity for mortality at 28 and 90 days. The findings
indicate that DFGI and INE, complex and multifactorial conditions, are highly prevalent
and associated with unfavorable outcomes. Thus, the need for further studies to better
understand the risk factors and define protocols for enteral nutritional therapy to improve
survival and clinical outcomes in these patients is highlighted.
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1. Introducao

1.1 O paciente critico e o ambiente da Unidade de Terapia Intensiva

O paciente critico é definido por um quadro de doenga grave com risco de vida,
necessitando de suporte na unidade de terapia intensiva (UTI). A instabilidade
hemodinamica, causada por choque, hipovolemia ou disfung¢ao cardiaca, estd associada
diretamente a faléncia de maultiplos 6rgaos (FMO), um dos principais determinantes de
morbidade e mortalidade nesses pacientes. Os 6rgdos do trato gastrointestinal (TGI)
estdo entre os primeiros a serem afetados, sendo a hipoperfusao esplancnica um fator
importante de mau prognostico. A faléncia do TGI pode causar disfuncdo em outros
sistemas organicos, afetando as conexdes intestino-pulmdo e intestino-cérebro,e
contribuindo para o desenvolvimento da sindrome da faléncia de multiplos 6rgaos
(SFMO)[1,7].

A doenga critica resulta em alteragdes metabolicas significativas, incluindo
estado catabdlico severo, ativacdo de respostas inflamatdrias sistémicas e resisténcia a
insulina. O catabolismo muscular esquelético acelerado, associado a desregulacdo
mitocondrial contribuem para a vulnerabilidade celular e sistémica. Além disso, a
integridade do TGI é afetada, tendo o aumento da permeabilidade intestinal, apoptose
celular e potencial transloca¢do bacteriana, mantendo entdo o ciclo de inflamacdo e
disfuncdo. A disbiose também é consequéncia da doenca grave, reduzindo a diversidade
microbiana e aumentando os patégenos intestinais|[2,3,5,8].

Essas alteracdes fisiopatolégicas tornam o paciente critico extremamente
vulneravel do ponto de vista nutricional. A disfuncao gastrointestinal (DFGI) é comum
nesses pacientes, manifestando-se por distirbios de motilidade, como o esvaziamento
gastrico retardado, além de alteragdes nos processos de digestdo e absorcdo, estando
diretamente associada a intolerancia a terapia nutricional enteral (TNE). A ingestdo
calorica-proteica adequada pode ser prejudicada, impactando negativamente nos
desfechos clinicos, incluindo maior tempo de internagdo, maior risco de infec¢des e
aumento da mortalidade|[3,4,9,10].

1.2 A importancia da terapia nutricional enteral no paciente critico

A via enteral é a via de escolha para terapia nutricional em pacientes criticos
com trato gastrointestinal funcionante, sendo preferida a nutricao parenteral (NP). Os
beneficios dessa via incluem a manutengdo da integridade estrutural e funcional do TGI,
protecdo da barreira da mucosa intestinal e reducdo da translocacdo bacteriana
[3,4,8,11,12].

As principais diretrizes, incluindo Society of Critical Care Medicine (SCCM),
American Society for Parenteral and Enteral Nutrition (ASPEN) e European Society for
Clinical Nutrition and Metabolism (ESPEN), recomendam o inicio da terapia nutricional
enteral nas primeiras 24 a 48 horas ap06s a admissdo na UTI, desde que haja estabilidade
hemodinamica e auséncia de contraindica¢ées [4,7,8]. O inicio da TNE deve ser iniciada
com oferta de até 70% do gasto energético estimado, na fase aguda, seguida de
progressao gradual da oferta caldrica [3].

A TNE precoce contribui para a recuperacdo da fung¢do intestinal, reducao de
complicacdes e menor tempo de internacao hospitalar. A oferta adequada de TNE esta
diretamente associada a melhores desfechos clinicos e a um progndstico mais favoravel.
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Em contrapartida, a intolerancia a alimentacdo enteral e a inadequacgao nutricional, ou
seja, a falha em atingir metas caldricas e proteicas, aumentam o desgaste muscular e o
catabolismo, resultando em maiores complicagdes pds-operatorias, prolongamento do
tempo de internagdo e aumento da mortalidade [3,4,11,13,14].

1.3 Alteracdes no trato gastrointestinal no paciente critico

O TGI exerce funcdes fundamentais como regulagdo da barreira mucosa,
interacdo imunologica e atividade enddcrina, além da digestao e absorcao de nutrientes.
Seu funcionamento adequado depende da integridade funcional, incluindo motilidade,
secrecdo, perfusdo e o equilibrio do microbioma intestinal. A doenca critica,
caracterizada por estresse fisiolégico intenso e resposta inflamatoria sistémica, torna
essas fung¢des bastantes vulneraveis, resultando em disfun¢des gastrointestinais
frequentes e associadas a maior mortalidade e risco de faléncia de multiplos érgaos
(FMO) [3,4,6,15-17].

Alteracbes da motilidade e da perfusao sao os principais fatores na
fisiopatologia da disfuncdo gastrointestinal. Na doenga critica, ha hipomotilidade,
esvaziamento gastrico retardado e perda da coordenacao antro-duodenal. Essas
condi¢des sdo causadas por disfuncdo neuro-humoral e inflamatéria. Enquanto isso, a
hipoperfusao esplancnica, intensificada pelo choque circulatério e uso de vasopressores,
leva a isquemia e reperfusdo, podendo lesar o epitélio intestinal. A isquemia leva a perda
da integridade dos enterdcitos, principalmente nas pontas das vilosidades,
comprometendo a barreira epitelial e aumentando a permeabilidade paracelular,
facilitando a translocacdo bacteriana e a migra¢do de endotoxinas para a circulacdo
sistémica[2,5,9,14,15,16,18].

Outra alteracao relevante no paciente critico é a disbiose, que se manifesta por
uma perda significativa de diversidade microbiana. Enquanto as bactérias comensais
anaerObias como as Faecalibacterium e Bifidobacterium, sdao reduzidas, ocorre um
aumento de patobiontes, como Enterobacteriaceae e Enterococcaceae, que colonizam o
TGI com mais facilidade. Essa alteracdo reduz a producao de acidos graxos de cadeia
curta que sdo essenciais para manutencdo da integridade da barreira e na regulacdo da
resposta imunologica do intestino. O uso de antibioticos e farmacos que alteram a acidez
gastrica, assim como a propria inflamagdo sistémica, intensificam a disbiose,
transformando o intestino em uma fonte de patégenos. Essa alteracdo da microbiota,
associada a hipomotilidade intestinal, facilita a translocacdo bacteriana e a ativacao
sistémica da resposta inflamatoria, contribuindo entdo para o desenvolvimento de
infeccdes hospitalares e sepse, especialmente por microrganismos multirresistentes, o
que aumenta significativamente a mortalidade[2,5,10,19,20].

1.4 Disfuncao gastrointestinal no paciente critico

A DFGI no paciente critico é definida como lesdo gastrointestinal aguda (AGI),
pelo Working Group on Abdominal Problems da European Society of Intensive Care
Medicine (WGAP/ESICM), e é caracterizada pelo mau funcionamento do TGI resultante
da condicdo critica principal que levou o paciente a UTI. A AGI é classificada em graus
conforme sua progressao: o Grau I indica risco aumentado com manifestacGes
transitorias; o Grau II corresponde a disfuncdo estabelecida, o que justifica a
necessidade de adequado suporte nutricional; o Grau III representa faléncia persistente,
contribuindo para a disfuncao de multiplos 6rgaos; e o Grau IV envolve faléncia grave
com risco de vida, como isquemia intestinal. Apesar da relevancia clinica para o
progndstico, a DFGI nao integra escores tradicionais como o Sequential Organ Failure
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Assessment (SOFA), devido a dificuldade de definir um parametro universal. A
manifestacao clinica mais comum da DFGI é a intolerdncia a nutricao enteral (INE),
caracterizada por alto volume residual gastrico (VRG), vomitos, diarreia ou distensao
abdominal, especialmente no TGI superior [1,3,4,9,14,16,17,21].

A fisiopatologia da DFGI acontece de uma desregulacdo neuro-humoral que
prejudica a motilidade e o transito intestinal. Na doenca critica, a ativacao excessiva do
sistema nervoso simpatico associada a inibicao do sistema parassimpatico, leva a
hipomotilidade gastrica e colonica, quadro que € intensificado por medica¢des utilizadas
frequentemente na UTI, como sedativos, opioides e vasopressores, as quais contribuem
para a reducdo do peristaltismo. Além disso, ocorre um desequilibrio nos hormdnios
gastrointestinais, com redu¢do de mediadores que estimulam o esvaziamento, como a
grelina, e aumento de hormonios inibidores, como a colecistoquinina (CCK) e peptideo
YY (PYY), contribuindo para o retardo do esvaziamento gastrico e para a piora da
toleradncia a dieta. Fatores metabdlicos, incluindo hiperglicemia e disturbios eletroliticos,
também tém papel importante na dismotilidade intestinal. Nesse contexto, a INE
representa uma resposta inadequada do TGI a presenca de nutrientes, em que a
administracao da dieta enteral acaba por manter a disfuncao [4,9,18,20,22,23].

A DFGI esta associada a desfechos mais graves, elevando a morbimortalidade e
criando um fator de risco significativo para a disfuncdo de maultiplos érgaos [3,16]. A
lentificacdo do esvaziamento gastrico, frequentemente identificado por VRG elevados,
aumenta o risco de vOmitos, regurgitacdo e aspiracdo pulmonar, que é o principal
mecanismo relacionado a pneumonia associada a ventilagio (PAV), uma das
complicacOes mais graves da intolerdncia a nutricdo enteral [4,20]. Em relacdo a TNE, a
disfuncdo gastrointestinal manifestada como INE é o maior dificultador para atingir
metas nutricionais, podendo causar subalimentacao, maior tempo de internagdo e piores
desfechos [3,9,10,12]. Outro ponto importante é a oferta de TNE em pacientes
hemodinamicamente instaveis, chocados ou em uso de vasopressores, com ma perfusao
do TGI, podem evoluir com isquemia mesentérica nao oclusiva, que apesar de ser um
quadro raro apresenta elevada letalidade [11,16,24].

1.5 Intolerancia a terapia nutricional enteral no paciente critico

A INE, apesar de ser utilizada como sindnimo de DFGI, ndo apresenta consenso
na literatura quanto a sua defini¢do, levando a adogao de critérios distintos para sua
identificacdo. Na literatura, a INE é caracterizada a partir de critérios clinicos
relacionados ao aumento do VRG, a presenca de sinais e sintomas gastrointestinais e a
dificuldade em atingir as metas nutricionais definidas. Nesse contexto, a INE pode ser
entendida como a necessidade clinica de reduzir ou suspender a nutricdo enteral em
decorréncia de manifestacdes de DFGI [4,9,13,14,21,25].

As manifestagdes clinicas da INE afetam principalmente o TGI superior e estao,
na maioria das vezes, associadas a lentificacdo do esvaziamento gastrico. Vomitos ou
regurgitacdo, distensdao abdominal e elevacio do VRG estdo entre os sintomas mais
frequentemente descritos. O VRG é bastante utilizado na pratica clinica, sendo
normalmente definido como elevado quando =250 mL em uma uUnica mensuragao,
realizada em verificagdes de rotina, geralmente a cada 4 a 6 horas; entretanto, essa
avaliacdo é controversa, uma vez que nao ha padronizacao quanto a sua mensura¢ao
nem evidéncia consistente de associacdo entre VRG elevado e risco de aspiracdo
pulmonar. A diarreia, geralmente definida como trés ou mais evacuag¢des liquidas por
dia, também é considerada um sinal de intolerancia, podendo refletir ma absorc¢do ou
alteracdes da microbiota intestinal. Em alguns estudos clinicos, a INE é diagnosticada
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quando a nutricao enteral ndo atinge 20 kcal/kg/dia em até 72 horas, ap6s a tentativa de
alimentacao [3,4,9,14,16-18,20,21,23].

1.6 Consequéncias clinicas da intolerancia a terapia nutricional enteral

A continuidade da oferta nutricional inadequada contribui para o
desenvolvimento ou o agravamento do quadro de desnutricdo, intensificando o estado
hipercatabolico e a perda de massa muscular, comuns no paciente critico [3,10]. Além
disso, estudos também demonstram que a gravidade da intolerancia a TNE esta
diretamente associada ao agravamento do quadro clinico, o que se reflete no aumento
progressivo do escore SOFA durante a internacao [4].

Por fim, a intolerancia a TNE associa-se de forma consistente a pior prognostico
e maior mortalidade [9,13,23]. A presenc¢a de varios sinais e sintomas gastrointestinais
na primeira semana de internacao, como vomitos, distensao abdominal e ileo paralitico,
esta associada ao aumento da mortalidade em 28 dias [3]. Apesar da utilizacdo da
nutricdo parenteral suplementar, nem sempre se observa uma melhora nos desfechos
clinicos, o que reforca a necessidade de identificar precocemente a intolerdncia a TNE e
os devidos manejos nutricionais [10,12].

1.7 Importancia da identificacio de fatores de risco para intolerancia a terapia
nutricional enteral

A identificacdo precoce dos fatores de risco para intolerancia a TNE é essencial
no cuidado do paciente critico, pois permite um manejo nutricional proativo e
individualizado. Reconhecer precocemente os pacientes em que esses fatores estdo
presentes, possibilita evitar suspensodes inadequadas da nutricdo enteral, consideradas
uma das principais causas de déficit calorico-proteico durante a internagao. Além disso,
ao antecipar situacdes que possam comprometer o aporte nutricional, torna-se possivel
decidir com maior seguranca sobre o tipo de oferta (tréfica ou plena), a progressao da
dieta e a via de administracdo mais adequada (gastrica ou pos-pilérica). A antecipacao
de respostas fisioldgicas prejudiciais, como a hipoperfusao intestinal, é bastante
relevante, uma vez que a oferta de nutrientes em um intestino hipoperfundido pode
causar complicacdes graves, como a isquemia mesentérica ndo oclusiva, associada a
elevada mortalidade [3,6,8,10,11,24,26].

Protocolos de TNE que incluem a avaliacdo de fatores de risco sdo essenciais
para garantir a seguranca e a eficacia da terapia nutricional no ambiente de terapia
intensiva. Protocolos bem definidos, baseados em risco e frequentemente conduzidos
pela equipe multiprofissional na UTI, demonstram melhorar a oferta caldérica ao
estabelecer metas claras de infusdo e estratégias padronizadas para o manejo da
intolerdncia. Nesse contexto, a medicdo do VRG, embora controversa, pode indicar
disfuncao da motilidade gastrica e, em pacientes de alto risco — como os cirurgicos ou
gravemente enfermos —, ainda pode ser considerada uma ferramenta util de
monitoramento. Valores altos VRG devem indicar a necessidade de maior vigilancia e da
adocdo de medidas para reducao do risco de aspira¢do, sem causar a suspensdo da
nutricao enteral. Da mesma forma, em pacientes com alto risco de DFGI, a identificacdo
precoce da necessidade de farmacos procinéticos ou da indicacdo de alimenta¢do pos-
pildrica representa um manejo guiado pelo risco, podendo melhorar a tolerancia e o
aporte nutricional, permitindo a adaptacdo da TNE a evolucdo clinica do paciente
[3,4,8,10,17,20].

Melhores desfechos clinicos dependem de interven¢des precoces que
considerem a origem multifatorial da DFGI e as necessidades individuais de cada
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paciente. Alteracdes neuro-hormonais, uso de medicamentos como opioides e sedativos,
além de disturbios metabodlicos — como hiperglicemia e desequilibrios eletroliticos —
contribuem para a DFGI no paciente critico. Diante disso, a avaliacdo do risco deve ser
completa, abrangendo sinais clinicos como, dor, distensdo abdominal, peristaltismo,
diarreia e VRG, além de parametros como a pressao intra-abdominal (PIA). O
reconhecimento de pacientes de alto risco permite a implementacdo de medidas
profilaticas como a avaliacdo dos medicamentos em uso que possam prejudicar a
motilidade; a correcao de disturbios hidroeletroliticos, como a hipocalemia e
hipomagnesemia; o controle glicémico adequado; a necessidade de via de alimentacdo
pOs-pilorica e estratégias de alimentacao troéfica. Diferenciar pacientes de baixo risco
contribui para a otimizacao de recursos assistenciais e prevencdo de complicacdes
potencialmente fatais [10,11,16,17,18,20,23].

1.8 Lacunas na literatura e justificativa da revisao integrativa

Um dos principais obstaculos na literatura é a auséncia de consenso quanto a
defini¢cdo de intolerancia alimentar (IA) o que resulta em grande heterogeneidade entre
os estudos e dificulta a interpretacdao dos achados. Sdo descritas diversas definicoes,
geralmente com base em critérios distintos, como VRG elevado, presenca de sinais e
sintomas gastrointestinais ou oferta insuficiente de nutricdo enteral. Portanto, essas
diferentes definicoes para IA, e sua associacdo com desfechos clinicos, levam a
interpretacdes divergentes mesmo quando aplicadas a uma mesma populagdo,
comprometendo a comparacao entre estudos [13,14,21].

Além disso, embora a IA seja frequente e esteja associada a maior
morbimortalidade, o tema ainda é pouco explorado em revisdes integrativas. A auséncia
de um conceito padronizado dificulta a organizacao das diferentes abordagens
presentes na literatura. A intolerancia a TNE é uma condi¢do complexa e multifatorial,
associada a diferentes mecanismos fisiopatologicos do TGI, especialmente a
dismotilidade gastrointestinal, considerada a base da IA. As diferentes manifestacGes
clinicas, como gastroparesia, ileo paralitico ou diarreia, reforcam que uma definicao
Unica nao é capaz de refletir a complexidade da intolerancia a TNE. Portanto, torna-se
necessaria a reunido e analise dos fatores de risco associados aos diferentes mecanismos
que levam a intoleradncia, com o objetivo de identificar interven¢des mais direcionadas
[9,13,14,15,19,23,27]. Diante desse cenario, esta revisdo integrativa busca organizar o
conhecimento disponivel sobre a IA, ainda descrito de forma isolada na literatura. A
reunido e andlise dos fatores de risco, considerando sua relacdo com os desfechos
clinicos, podem apoiar intervencoes mais precoces e individualizadas, como o uso de
procinéticos, a escolha da via pds-pilorica ou a utilizacdo da NP suplementar. Além disso,
essa revisdo pode servir de base para o desenvolvimento de estudos clinicos mais
consistentes, contribuindo para o aprimoramento da assisténcia nutricional em
pacientes criticos [3,10,13,14,15,26,27].
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2. Metodologia

2.1 Tipo de Estudo e Questao Norteadora

Trata-se de um estudo de revisdo integrativa da literatura, com objetivo de
sintetizar o conhecimento cientifico disponivel sobre o tema, guiada pela questdo
norteadora: “Avaliacdo de fatores de risco que levam o paciente critico adulto a
intolerdncia a terapia nutricional enteral” seguindo os critérios da revisao integrativa,
sendo eles identificacdo da pergunta norteadora, revisdo da literatura conforme os
critérios de inclusdo e exclusdo, eleicdo de artigos, analise e discussdo critica dos

resultados.

2.2 Estratégia de Busca e Coleta de Dados

Os estudos levantados foram obtidos através da busca ativa nas bases de dados
Public Medline (Pubmed) e biblioteca virtual em saude (BVS), além da busca manual em
revistas de saude (Levantamento Bibliografico Exploratorio). A pesquisa utilizou a
combinacao de Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e Medical Subject Headings
(MeSH) relevantes ao tema. Para obtenc¢do dos artigos, foram realizadas combinac¢oes
entre termos, sendo eles: disfuncdo intestinal e paciente critico; disfuncdo intestinal e
dieta enteral; disfuncdo intestinal, fator de risco, dieta enteral e paciente critico,
utilizando os descritores de termo em inglés (conforme tabela 1) com os operadores
boleanos “and” e “or”. Os artigos encontrados, foram adicionados a uma plataforma na
web gratuita (Rayyan) para selecdo, analise e avaliagdo dos artigos como também
exclusao de duplicatas.

Tabela 1. Descritores de termos da busca em inglés

Disfuncao intestinal Paciente Dieta enteral Fator de risco
critico
“gastrointestinal injury” “enteral “factors”
“intestinal injury” “intensive care” nutrition” “risk factors”
“gastrointestinal “critically ill” “enteral feeding”  “influence factors”
dysfunction” “critical illness” “enteral “precipitating
“gut dysfunction” “critically ill intolerance” factors”
“intestinal dysfunction” patient” “feeding “causes”
“critical care” intolerance”
“ICU patients” “tube feeding”

2.3 Critérios de Elegibilidade

Os critérios de elegibilidade foram pesquisas originais realizadas com seres
humanos para a avaliacdo de fatores de risco que levam a intolerancia alimentar a
terapia nutricional enteral em pacientes adultos criticos. Foram excluidos estudos in
vitro; realizados em animais e pesquisas envolvendo criangas ou gestantes; bem como
trabalhos focados em procedimentos cirurgicos, nos quais o desfecho principal nao era a
intolerdncia a nutricao enteral ou que nado foram realizados com pacientes criticos. Além
disso, foram excluidos estudos que envolviam pacientes com cancer, doengas cronicas
ndo transmissiveis ou queimaduras, além de pesquisas conduzidas com adultos nao
criticos e artigos centrados em COVID-19. Trabalhos que ndo correspondiam aos tipos
de estudo definidos para esta revisao, como por exemplo revisdes, igualmente ndao foram
considerados. Foram incluidos apenas artigos publicados, nos ultimos 10 anos (2015 a
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2025), nos idiomas portugués e inglés, disponiveis na integra, que apresentavam dados
sobre fatores preditivos de intolerancia a TNE.

2.4 Processo de Selecao dos Estudos

A selecao dos artigos seguiu os critérios da revisdo integrativa. Inicialmente,
realizou-se a busca nas bases de dados e a busca manual (levantamento bibliografico
exploratério), seguida da remocao das duplicatas. Posteriormente, foi conduzida a
triagem com base nos titulos e resumos, sendo excluidos os estudos que ndao atenderam
aos critérios de elegibilidade, conforme listados acima. Por fim, os estudos
potencialmente elegiveis foram submetidos a avaliacao do texto na integra.

2.5 Extracao e Sintese dos Dados

A extracdo dos dados foi realizada pelas autoras principais, utilizando uma
tabela sintese, com os seguintes dados: titulo, autores, ano de publicacao, tipo de estudo,
populacdo e intervengdo, e principalmente, os resultados relativos aos fatores de risco
para intolerdncia a terapia nutricional enteral. A sintese do conhecimento foi
desenvolvida por meio da andlise realizada de forma descritiva e comparativa,
associando os fatores de risco identificados nos estudos, discutindo-se a coeréncia e
divergéncias entre os achados.

3. Resultados e Discussao

A busca inicial resultou em um total de 518 artigos. Apos a remocao das
duplicatas (n = 190), realizou-se a triagem com base nos titulos e resumos, na qual 310
artigos foram excluidos. A selecdo final incluiu 18 artigos potencialmente elegiveis para
avaliacdo do texto na integra, ndo havendo exclusdo de estudos nessa etapa (n = 0).
Assim, a amostra final da revisao integrativa foi composta por 18 artigos (Imagem 1).

Resultados de busca:
Pubmed (n = 178), BVS (n = 296) e
Levantamento Bibliografico Exploratério (n = 44)
Total (n = 518)

I gdo de dup (n=190)

Total de artigos encontrados
na literatura (n = 328)

Estudos excluidos baseados no titulo e no
resumo (n = 310)

Motivos (estudos realizados com): animais, criangas,
gestantes, especificos com mulheres, cirurgias
especificas, cancer, COVID-19, pacientes adultos
nao criticos, doengas cronicas nao transmissiveis,
pacientes queimados e estudos que ndo atendem os
tipos de estudo incluidos na pesquisa

P 9
selecionados para avaliagédo do
texto completo (n = 18)

{" d i b dos no texto (n=0)

l Estudos incluidos na revisao (n = 18) I

Imagem 1. Resultado de sele¢do dos artigos

A Tabela 2 apresenta uma visdo geral dos 18 artigos selecionados, descrevendo
os autores e o ano de publicacdo, o tipo de estudo, a populacdo do estudo (n), a
intervencao proposta e os principais resultados encontrados.
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Autores Tipo de estudo Populacgao Intervencao Principais
(ano) do estudo proposta resultados
(n)
T T T T T
Hongxiang Observacional Pacientes criticos Medicdo de Houve associagao
Lietal prospectivo unicéntrico diagnosticados biomarcadoresda  significativa e de forma
(2017) com AGI funcado de barreira independente do D-
(n=90) intestinal (I-FABP, lactato a gravidade
D-Lactato, LPS) e crescente da AGI
de variaveis superando i-FABP e
clinicas como LPS.
escores APACHEII ~ PIA e escore APACHE I
e SOFA, e PIA foram associados a
gravidade da AGI. O
escore SOFA foi o Gnico
preditor independente
da mortalidade em 28
dias
T T T T T
Zigiang Andlise secundaria Pacientes adultos  AGI e intolerancia Pplat e DP foram
Shao et al. multicéntrica criticos em VM alimentar identificadas como
(2024) observacional 248h e com avaliadas fatores de risco
APACHE I diariamente por independentes para o
(n=331) sintomas GI e PIA desenvolvimento da
por 7 dias. AGI III/IV. Mortalidade
NE iniciada com em 60 dias
hipoalimentagao significativamente
permissiva (20 maior nos pacientes
kcal/kg/dia na 12 com AGI III/TV
semana).
Parametros
ventilatorios Pplat
eaDP
monitorados
diariamente
T T T T T
Hongxiang Multicéntrico Pacientes criticos Classificagao da AGI III-IV apresentou
Lietal prospectivo adultos que AGI (I-IV) segundo  maior mortalidade em
(2016) observacional receberam critérios ESICM. 28 dias (35,7% vs.
diagnosticode  Graus III - IV foram 16,9% em AG I-I1). O
AGI, de acordo agrupados como escore APACHE II foi o
com a falha GI e definidos principal preditor
classificagdloda  como intolerantes independente de AGI
ESICM nas a NE). Coletados grau III-IV, e a LRA
primeiras 72h dados sobre previu a AGI grau III. A
apos admissio na gravidade da classificagcdo de AGI em
UTI doenca (escores dois grupos (AGII-1I e
(n=196) APACHE Il e SOFA)  AGI III-IV) demonstrou
e progndstico melhor desempenho
(mortalidade em 7 progndstico que os
e 28 dias) quatro graus originais
T T T T
Hu Multicéntrico Pacientes criticos O grau AGI foi O grau de AGI é
Bangchua prospectivo adultos avaliado preditor independente
netal observacional recrutados em 14 diariamente, de mortalidade (28 e
(2017) UTIs com durante a 60 dias), com aumento
permanéncia primeira semana progressivo das taxas
esperada de de UTI, por conforme gravidade.
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maior ou igual a
24h na UTI e com
escore APACHE
[1>8. (n=470)

sintomas GI, PIA e
sinais de IA. A NE
foi iniciada a
20kcal/kg/dia,
evoluida conforme
tolerancia. A NP
suplementar foi
iniciada caso NE
ndo atingisse 60%
da meta calérica
até o 4° dia

Maior mortalidade

também associada a IA

na primeira semana.

Piores desfechos foram

correlacionados a

menor ingestdo calérica

via NE até o 7° dia

Klanovicz
etal
(2023)

Coorte retrospectiva

Pacientes adultos
criticos em
choque séptico,
internados na
UTlem VM e em
uso de
vasopressor na
admissao, e com
permanéncia de
no minimo 48h,
sem doengas GI
prévias
(n=163)

Parametros
hemodinamicos e
de perfusao, como

FC, PAM, DU,
niveis de lactato e

MS, foram
retrospectivament

e coletados e

analisados nas

primeiras 48
horas. Em seguida,
os pacientes foram

classificados em
AGI I-1I e AGI III-
IV, seguindo os
critérios da ESICM

AGI grave foi associada

a FC e MS elevados,
menor PAM e maior
oligtria. O escore de

Mottling (ap6s 12h) e

infeccao abdominal

primaria foram fatores
de risco independentes
para AGI grave. Além

disso, a AGI e seus
preditores (MS apés

12h e niveis de lactato)

apresentaram

tendéncia a aumentar a

mortalidade na UTI

Xinyan Liu
etal
(2023)

Prospectivo
observacional
multicéntrico

Pacientes adultos
criticos
admitidos
consecutivament
e em duas UTIs,
com alta
gravidade da
doenga, avaliados
pelos escores
APACHE Il e
SOFA
(n=276)

Registro diario e
avaliacao dos
escores GIDS, AGI,
APACHE Il e SOFA
por 7 dias na UTL
0 GIDS calculado
por sintomas
GI/abdominais,
VRG e PIA, foi
associado a
gravidade e ao
prognostico

Os pacientes foram

divididos em GIDS 0-1
e GIDS 2-4. O grupo 2-4
apresentaram escores
APACHE II e SOFA mais
altos, maior prevaléncia

de sepse/choque

séptico, maior tempo

de UTI, maior

mortalidade em 28 dias
e menor inicio de NE

nas primeiras 48h

Hongxiang
Lietal
(2020)

Observacional

Pacientes adultos
criticos
internados com
AG], classificados
de acordo com o
grau AGI
ocorrido nas
primeiras 72
horas apos a
admissao
(n=379)

Observacdo do
manejo nutricional
nas UTIs, incluindo

NE e NP
administradas nas
primeiras 72h,
ingestido caldrica
total e condutas
adotadas para AG],
sem protocolo e
intervencao
impostos pelo
estudo

AGI mais grave foi
associada a menor

oferta enteral e maior

necessidade de NP,
indicando maior
intolerancia a NE.

Sendo assim, pacientes

com AGI III-IV
receberam aporte

quase exclusivamente

por NP. A mortalidade
em 28 dias aumentou
com a gravidade da AGI

Blaser et
al.

Multicéntrico
prospectivo

Pacientes criticos
adultos em 11

Dados clinicos
coletados

Desenvolvido e

validado o escore GIDS

www.periodicoscapes.gov.br

11

Revista JRG de Estudos Académicos - 2025;20:¢092864


https://rnp-primo.hosted.exlibrisgroup.com/primo-explore/search?query=any,contains,Revista%20JRG%20de%20Estudos%20Acad%C3%AAmicos&tab=default_tab&search_scope=default_scope&vid=CAPES_V3&facet=jtitle,include,Revista%20Jrg%20De%20Estudos%20Acad%C3%AAmicos&lang=pt_BR&offset=0

Avaliagdo de fatores de risco que levam o paciente critico adulto a intolerancia a terapia nutricional enteral: uma revisdo da

literatura
(2021) observacional UTIs de 9 paises  diariamente para o (0-4), conforme os
(n=540) desenvolvimento sinais de DFGI - como
do GIDS, incluindo  VRG >200ml, vomitos,
monitorizacdo de diarreia, uso de
sintomas GI, procinéticos, PIA
medicdo da PIA e elevada e sintomas
VRG, registro de graves como sindrome
dados nutricionais do compartimento
euso de abdominal. O GIDS
procinéticos. Nao demonstrou ser um
foram impostas preditor independente
intervencdes e/ou  de mortalidade em 28 e
protocolos 90 dias, e aumentou o
poder progndstico
quando adicionado ao
escore SOFA
T T T T
Jia-Kui Piloto Clinico Pacientes adultos  NE iniciada em 24 Aincidéncia de
Sun et al. Randomizado criticos, sépticos, a 48h, com intolerancia alimentar
(2021) prospectivo internados em férmula peptidica foi maior no Grupo C
UTI, sem e posteriormente em comparag¢dao com o
comorbidades GI alterada para Grupo A e o Grupo B. 0
graves ou formula grupo C também
disfuncdes polimérica, se bem apresentou maior
organicas tolerada. Os proporgao de pacientes
cronicas pacientes foram com sintomas GI ao
(n=54) escolhidos para longo de 7 dias. O

receber 30%
(Grupo A), 60%
(Grupo B) ou
100% (Grupo C)
das calorias-alvo
(20-25
kcal/kg/dia,
durante 7 dias. A
NE foi iniciada em
10-20ml/h, e os
sintomas GI foram
monitorizados. NP
suplementar foi
iniciada apenas se
NE<60% da meta
alvo apés 7 dias

Grupo B apresentou
melhores marcadores
de integridade da
barreira intestinal
(DAO, D-lactato, i-
FABP) e melhor estado
nutricional /inflamatori
0

T
Murthy et~ Analise post-hoc de RCT

al. multicéntrico
(2022)

T T
Pacientes adultos  Administracdo de

em uso de VM, NE comparando
que duas féormulas de
apresentaram densidades
pelo menos um energéticas
registro de VRG, diferentes na
recebendo NE ou mesma taxa de
elegiveis para infusao.
NE. Foram A analise avaliou a
comparados relagdo entre o
pacientes com tipo de formula e
VRG =250 mL DFGI, incluindo
versus VRG <250 incidéncia,
mL duragao e tempo

VRG elevados
ocorreram em 46% dos
pacientes, geralmente
de forma precoce. O
tipo de formula foi um
fator de risco relevante
- aférmula de
densidade calérica
1,5kcal/ml apresentou
maior incidéncia, maior
tempo duracao,
regurgitacdo e vomito.
Além de apresentarem
maior mortalidade em
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(n=3876) de inicio da 90 dias, mais infecgdes,
ocorréncia do maior necessidade de
primeiro episodio procinéticos, além de
de VRG 2 250 mL mais disfuncao

gastrointestinal baixa
como constipacdo e

diarreia
T T T T T 1
Jia-Kui Retrospectivo Paciente adultos Avaliacdo dos Niveis elevados de HBP
Sun et al. transversal unicéntrico criticos, niveis plasmaticos estdo associados ao
(2020) internados em de HBP, como desenvolvimento de
UTI cirurgica por biomarcador de DFGI e a IA enteral em
>5 dias DFGl e pacientes criticos, e os
(n=221) intoleranciaa TNE  mesmos apresentaram
em pacientes niveis mais altos de
criticos, HBP em comparacao
considerando o aos que ndo
escore APACHE II, apresentaram
escore SOFA, intolerancia. Niveis
lactato sanguineo, mais baixos de HBP
contagem de estavam associados a
leucdcitos, maiores taxas de
procalcitonina, nutricdo enteral total.O
graus iniciais de estudo sugere que HBP
AGI no momento pode ser um
da admissao, biomarcador util para
mortalidade em 28  prever intolerancia a
dias e a tempo de NE, com valores de
internacdo na UTI corte para IA e AGI
grave
T T T T T 1
Gao T.et Prospectivo, Pacientes Medicdo de PIA, Os indicadores
al. observacional criticos, com calculo diario do revelaram capacidade
(2019) Idade > 18 anos, GIF score, do preditiva para a
APACHE Il score  escore AGIUS e do intolerancia a NE
> 8 e com escore GUTS para (sintomas GI ou VRG
complicagbes estimar a 2300 mL em 6 h).
apos trauma ou viabilidade da Pacientes com taxas de
cirurgia Ultrassonografia peristaltismo anormal
(n=116) Intestinal (inferior a 5/min ou
Transabdominal superior a 10/min)
para avaliara AGI  apresentaram um risco
e prever a [A aumentado de IA. Além

disso, o AGIUS score foi
um preditor
independente de
mortalidade em 28 dias

Fagoni et Prospectivo Pacientes criticos Determinar os Os niveis plasmaticos
al observacional com niveis plasmaticos de citrulina foram
(2017) monocéntrico permanéncia na de citrulina, significativamente mais

UTI de pelo glutamina e baixos nos pacientes
menos 48 horas e arginina como com GID/GIF, assim

diagnostico de marcadores de como os niveis

GID/GIF, comou  GID/GIF, e avaliar plasmaticos de
sem FMO a associacdo glutamina. Ndo houve

(n=39) desses marcadores diferenca
com a presenca de estatisticamente
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FMO significativa nos niveis
de arginina. A PIA foi
significativamente mais
alta nos pacientes com
GID/GIF e, em
particular, naqueles
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Abreviacgoes:

AGI: Lesao Gastrointestinal Aguda; AGIUS score: Acute gastrointestinal Injury
Ultrasonography Score; APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II;
CSA: Area de Secio Transversal Antral Gastrica; DAO: Diamina Oxidase; DFGI: Disfuncio
Gastrointestinal; D-lactato: Acido D-lactimico; DP: Pressio de Conducao; DU: Débito
Urinario; ESICM: European Society of Intensive Care Medicine; FC: Frequéncia Cardiaca;
FMO: Faléncia de Multiplos Orgdos; GIF: Gastrointestinal Failure Score; GI:
Gastrointestinal; GIDS: Gastrointestinal Dysfunction Score; GIUS protocol:
Gastrointestinal and Urinary Tract Sonography Protocol; HBP: Proteina de Ligacdo a
Heparina; HIA: Hipertensdao Intra Abdominal; IA: Intolerancia Alimentar; IL-10:
Interleucina-10; IL-6: Interleucina-6; I-FABP: Proteina Ligadora de Acidos Graxos
Intestinal; LPS: Lipopolissacarideo; LRA: Lesao Renal Aguda; MDR: Infeccao por
Bactérias Multirresistentes / Multidrug-Resistant; MS: Mottling Score; NE: Nutricdo
Enteral; NP: Nutricdo Parenteral; PAM: Pressdao Arterial Média; PIA: Pressao Intra-
Abdominal; Pplat: Pressao de Platd; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; sIgA:
Imunoglobulina A Secretora; TARGET: The Augmented versus Routine approach to
Giving Energy Trial; TGIU: Ultrasonography Gastrointestinal Transabdominal; TNE:
Terapia Nutricional Enteral; TNF-a: Fator de Necrose Tumoral Alfa; UTI: Unidade de
Terapia Intensiva; VRG: Volume Residual Gastrico; VM: Ventilagdo Mecénica.
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Os artigos selecionados abordam a relacao entre os fatores de risco inerentes ao
paciente critico, os escores prognosticos e a AGI, bem como seus impactos na nutricdao
enteral. De modo geral, a AGI estd fortemente associada a desfechos clinicos
desfavoraveis, com aumento progressivo da mortalidade conforme a gravidade clinica,
especialmente entre 28 e 60 dias. Além disso, a persisténcia da [A na primeira semana
de internacdo em UTI configura-se como um preditor independente de mortalidade em
60 dias, sugerindo que a IA persistente reflete a gravidade da DFGI e influencia
diretamente o progndstico.

Os escores de prognosticos como o SOFA, o Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation II (APACHE II) e Gastrointestinal Dysfunction Score (GIDS), mensuram a
gravidade da doenca e tem sido caracterizados como fator de risco independente para
AGIl e IA [4,10,15,20,28]. No que se refere a avaliagdo da gravidade da doenca, Hongxiang
Li et al. (2016) investigaram a associacdao entre o grau de AGI, a gravidade clinica e o
progndstico em 196 pacientes criticos. Os resultados demonstraram que o grau de AGI
reflete a gravidade da doenca, sendo o escore APACHE II um preditor independente de
progressdao para AGI nos graus IIl e IV. Além disso, o estudo evidenciou que a
classificacao de AGI grau I e Il em disfuncdo gastrointestinal e AGI grau IIl e IV em
faléncia gastrointestinal, apresenta maior validade prognoéstica para predicao de
mortalidade. Nesse contexto, a mortalidade em 28 dias foi significativamente mais
elevada no grupo com FGI (35,7%) em comparagdo ao grupo com DGI (16,9%).

O estudo prospectivo de Taggarsi et al. (2024) revelou que 45,45% dos
pacientes criticos desenvolveram AGI na primeira semana de internagdo, contudo,
nenhum paciente foi classificado como AGI grau IV. A IA foi caracterizada como a
incapacidade de atingir a meta de 20 kcal/kg/dia por via enteral em até 72 horas. Os
resultados indicaram que o tempo de internacdo com o grau AGI mais elevado estava
significativamente relacionado com o aumento da mortalidade em 28 dias (p < 0,001).
Na andlise multivariada, o balanco hidrico positivo e niveis baixos de creatinina foram
identificados como preditores significativos para AGI. As variaveis, APACHE II e o lactato
ndo apresentaram valor preditivo. Segundo os autores, o estudo reforca que a
insuficiéncia intestinal pode impulsionar a FMO, sendo a IA e os sinais clinicos,
determinantes para a graduacdo da severidade da lesdo intestinal.

Como caracteristica principal na AGI, a lesao da barreira gastrointestinal ocorre
principalmente por meio do aumento da permeabilidade intestinal levando a
translocacdo de substéncias bacterianas, sendo essa alteracdo exacerbada pela disbiose
[2,3,10].Com isso, o estudo prospectivo de Hongxiang Li et al. (2017), realizado com 90
pacientes criticos, analisou a relagdo entre os biomarcadores da barreira intestinal —
proteina de ligacdo a acidos graxos intestinais (i-FABP), acido D-lactamico (D-lactato) e
lipopolissacarideo (LPS) — com a AGI. Os resultados demonstraram que o D-lactato, a
PIA e o escore APACHE II apresentaram variagdes significativas entre os quatro graus de
AGIL. Os niveis elevados de D-lactato, mostraram-se preditores independentes para AGI
grau II, Il e 1V, sendo considerado um marcador de severidade superior ao i-FABP e ao
LPS. Valores mais altos de PIA e do escore APACHE Il aumentaram especificamente as
chances do paciente evoluir AGI grau III e IV. Embora o i-FABP e o LPS tenham
apresentado concentracdes alteradas, eles ndo foram preditores independentes para os
graus de AGI. Quanto ao progndstico, somente o escore SOFA foi identificado como
preditor independente de mortalidade em 28 dias (p = 0,042).

A instabilidade hemodinamica por sua vez exerce papel central na fisiopatologia
da DFGI devido a perfusdo esplancnica prejudicada, podendo ocasionar a FMO [16,26].
Com relacdo ao choque séptico, assim como os pardmetros hemodinamicos e de
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perfusdo, Klanovicz et al (2023), avaliou 163 pacientes nos primeiros 7 dias de
internacao da UTI, demonstrando que pacientes com faléncia gastrointestinal (n = 20)
cursaram com frequéncia cardiaca e mottling score significativamente mais elevados na
admissao, além de menor pressao arterial média e menor incidéncia de oliguria apos 12
horas de internacao. Enquanto que o grupo de DFGI (n = 143) demonstrou diminuicdo
da dose de norepinefrina e melhora da perfusao periférica em 48 horas.

O estudo destaca que o mottling score, o tempo de enchimento capilar e a dose
de norepinefrina em 12 horas sdo preditores independentes de mortalidade. A
gravidade da lesdo impactou a tolerancia nutricional, exigindo cuidado com o suporte
nutricional. Os autores concluiram que a hipoperfusdo intestinal pode anteceder
isquemias mesentéricas e que estudos clinicos entre lactato e grau de AGI exigem novas
investigacdes, embora os niveis estivessem elevados no grupo de FGI favorecendo o
aumento da mortalidade na UTI (p = 0,053).

A ventilagdo mecanica é reconhecida como um fator de risco para o
desenvolvimento de lesdo e DFGI, sendo os pacientes com suporte ventilatorio
suscetiveis a alteracdes no esvaziamento gastrico, Hipertensao Intra-Abdominal (HIA) e
refluxo gastroesofagico em decorréncia da necessidade de aspiracdo traqueal, o que
contribui para o agravamento da IA [2,10,18,20,23].

Ao analisar 331 pacientes internados em UTI em uso de ventilagio mecanica,
Zigiang Shao et al. (2024) demonstraram que a pressdo de platd (Pplat) e a pressao de
condugdo (DP) sao fatores de risco independentes para o desenvolvimento de faléncia
gastrointestinal (graulll e IV, p = 0,013 e p = 0,031, respectivamente). Além disso, a AGI
e o escore APACHE II foram identificados como preditores independentes de
mortalidade em 60 dias (p < 0,045). Pacientes com AGI III e IV sob pressdes elevadas
(Pplat = 19 ou DP = 15) apresentaram taxa de mortalidade superiores a 72%. Em
contraste, a pressdo expiratéria final positiva (PEEP) nao mostrou associacdo
independente com AGI grave. Zigiang Shao et al (2024), concluiram que pressdes
ventilatérias elevadas causam dano a funcdo gastrointestinal e consequentemente na
sobrevida dos pacientes criticos.

A INE, por sua vez, é frequentemente classificada como um sintoma da
gravidade sistémica da doenca e do comprometimento da perfusdo do TGI [11, 16, 20,
23,26, 27, 34].0 estudo multicéntrico e prospectivo realizado por Hu Bangchuan et al.
(2017), avaliou o grau AGI em 470 pacientes criticos durante a primeira semana de
internacao na UTI, demonstrando correlagdo positiva significativa com a mortalidade
em 28 e 60 dias (p < 0,0001).

Entre as manifestacdes clinicas observadas, destacaram-se auséncia de ruidos
hidroaéreos (53,8%), distensdo abdominal (44,8%), VRG elevado (32,8%), sangramento
gastrointestinal (25,4%), HIA (PIA >12 mmHg) (39,4%) e sindrome do compartimento
abdominal (1,9%) . Verificou-se que os pacientes que sobreviveram além de sete dias
ap6és a admissao na UTI, apresentaram ingestdo caldrica por nutricido enteral
significativamente maior no 32 e no 72 dia de internacdo em compara¢do aos nao
sobreviventes (32 dia: p = 0,027; 72 dia: p = 0,003). A ingestdo caldérica no 72 dia
mostrou-se independentemente associada a mortalidade em 60 dias, ao passo que a
ingestdo no 32 dia nao apresentou essa associacdo. Esses achados indicam que uma
oferta caldrica abaixo da meta de 20 kcal/kg/dia, associa-se a maior risco de
mortalidade em 60 dias.

Em consonancia com o estudo acima, ao avaliar 379 pacientes, Hongxiang Li et
al. (2020), demonstrou que a AGI influencia diretamente o suporte nutricional. Pacientes
com AGI III e IV receberam nutricao quase exclusivamente por via parenteral, sendo o
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escore SOFA identificado como o unico fator de risco independente para a definicdo da
gravidade dos graus de AGI (p < 0,001). Além disso, o escore APACHE II, o uso de
ventilagdo mecanica, a graduacdo da AGI e a ingestdo calorica total (NE + NP) foram
preditores independentes da mortalidade em 28 dias. Observou-se ainda que uma maior
ingestdo caldrica total estava associada a reducao da mortalidade, principalmente em
pacientes mais graves (escore APACHE II = 15 e escore SOFA = 6), indicando que a
terapia nutricional adequada deve, portanto, ser ofertada conforme o risco e a gravidade
da disfuncao organica apresentada.

Ja o estudo prospectivo de Jia-Kui Sun et al. (2021) comparou o impacto da
nutricdo enteral em pacientes criticos com sepse em receber 30% (grupo A), 60%
(grupo B) ou 100% (grupo C) das necessidades caldricas alvo, analisando os escores
APACHE 1II e SOFA, graus de AGI, frequéncia e sintomas de IA, quantidade dias
necessarios para atingir a meta caldrica, ingestdo calodrica diaria, marcadores gerais de
avaliacdo clinica (albumina, pré-albumina, Interleucina-6 e Interleucina-10),
biomarcadores da func¢ao de barreira da mucosa (diamina oxidase - DAO, D-lactato e i-
FABP), numero de pacientes internados e tempo em uso de ventilagdo mecanica ou
terapia de substituicdo renal continua, dias livres de UTI nos 28 dias de internacao,
incidéncia de FMO e a mortalidade em 28 dias. Os resultados demonstraram que a
subalimenta¢do moderada (Grupo B - 60%) melhorou significativamente a funcdo da
barreira intestinal, reduzindo biomarcadores como DAO, D-lactato e i-FABP no 7° dia,
em relacdo ao grupo A e C. O grupo B também apresentou melhor estado nutricional e
inflamatério, com niveis superiores de pré-albumina e inferiores de Interleucina-6. A
incidéncia de IA foi consideravelmente maior no grupo C, sendo a diarreia a
manifestacao clinica mais predominante (p = 0,046). Nao foram encontradas diferencas
significativas nos escores APACHE II ou SOFA, nos dias livres de ventilagdo mecanica ou
terapia de substituicdo renal continua, dias livres de UTI, incidéncia de FMO ou
mortalidade em 28 dias entre os trés grupos (p > 0,05). Jia-Kui Sun et al. (2021)
concluiram que atingir 60% das necessidades caloricas pela nutricdao enteral pode
reduzir o dano da barreira intestinal e melhorar o estado clinico dos pacientes criticos,
diminuir a incidéncia de sintomas de IA, em compara¢do com 100% das necessidades
caldricas.

O ensaio clinico multicéntrico realizado por Murthy et al. (2022), avaliou, entre
2016 e 2027, a administracao de formula enteral com densidade hipercaldrica em
comparac¢do com a formula de densidade padrao e seu impacto na sobrevida em 90 dias
de internacao em UTI. A principal diferenca entre as férmulas foi o maior teor glicidico e
lipidico na formula hipercaldrica. A analise revelou que, dos 3.876 pacientes incluidos no
estudo, 46% apresentaram VRG = 250 mL (n = 1.777). A administracdo de féormula
hipercaldrica esteve associada a maior ocorréncia e maior duracdao de VRG elevado (p <
0,001), além de maior incidéncia de regurgitacdo ou vomitos (p = 0,009). Contudo, ndo
foram observadas diferencas significativas quanto a constipacdo (p = 0,267) ou a
diarreia (p = 0,886). Os pacientes que apresentaram VRG elevados cursaram com menor
DFGI (p = 0,010), maior frequéncia de diarreia (p < 0,001), uso de vasopressores em
algum momento durante a internacdo (p < 0,001), hemoculturas positivas (p < 0,001),
administracdo de antimicrobianos intravenosos (p < 0,001) e maior mortalidade em 90
dias (p = 0,003). Contudo, nao houve associacao independente entre DFGI inferior e a
mortalidade em 90 dias. Os autores concluiram que evitar o uso de férmulas
hipercaldricas ou com alto teor de lipideo pode auxiliar no manejo da funcdo intestinal,
mas novos estudos sdo necessarios.
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Atualmente a avaliacdo clinica da IA é subjetiva, por isso cada vez mais tem-se
buscado novas ferramentas objetivas, como biomarcadores séricos e ultrassonografia
[22]. O marcador D-lactato é descrito como um subproduto bacteriano que pode ser
detectado na circulacdo sanguinea quando a barreira mucosa intestinal encontra-se
comprometida e a permeabilidade capilar aumentada. Consequentemente, niveis
elevados de D-lactato estiao correlacionados a falha da barreira intestinal, mecanismo
responsavel pelo desenvolvimento da AGI [5, 16]. A citrulina, por sua vez, quando
apresenta niveis reduzidos (< 20 umol/L ou < 10 pmol/L), reflete a diminui¢cdo da massa
funcional das células do intestino delgado e esta associada a DFGI e ao aumento da
mortalidade. Além disso, a deficiéncia de seu precursor, a glutamina, tem sido
relacionada a reducdo da sintese de citrulina em pacientes com sepse [5].

O estudo observacional conduzido por Fagoni et al. (2017), demonstrou que a
disfuncdo e a faléncia gastrointestinal (DGI/FGI) estdo associadas a niveis
significativamente reduzidos de citrulina e glutamina em pacientes criticos. Foram
incluidos no estudo 39 pacientes, dos quais 9 desenvolveram DGI/FGI, baseando-se na
presenca de IA (NE < 20 kcal/kg/d apos 72 horas) e ndo apenas na HIA. A citrulina
plasmatica apresentou valores significativamente menores no grupo com DGI/FGI (11,3
umol/L) em comparac¢do aos pacientes sem a condicao (22,4 pmol/L), sugerindo que
esse seja um marcador da massa funcional dos enterocitos do intestino delgado (p <
0,001). Observou-se também uma correlacao negativa direta, na qual maiores escores de
faléncia gastrointestinal (FGI) estavam associados a menores niveis de citrulina. A PIA
foi mais elevada em pacientes com FMO, com média de 13,0 mmHg, em comparacdo a
7,2 mmHg nos pacientes sem disfuncdo. Embora os niveis de glutamina estivessem
reduzidos, a arginina ndo apresentou diferenga estatisticamente significativa entre os
grupos avaliados. Os autores concluiram que biomarcadores como a citrulina podem,
futuramente, aprimorar a capacidade preditiva de escores de gravidade, como o SOFA.

Para avaliar biomarcadores presentes no fluido gastrico e prever a gravidade da
AGI, Cheng Minhua et al. (2018) avaliou em 76 pacientes com uso de NE por via
nasoenteral. A analise demonstrou que a imunoglobulina A secretora (sIgA) foi um
preditor independente para a AGI Grau IIl. Ao agrupar os pacientes o pH, interleucina 10
(IL-10) e sIgA destacaram-se como preditores independentes de FGI. Além desses, o
escore APACHE 1II, a contagem de globulos brancos e os niveis de albumina foram
preditores independentes da faléncia organica. Os autores concluiram que apesar dos
resultados encontrados, faz-se necessario validar a sensibilidade e especificidade
diagnostica em estudos maiores e que o monitoramento do pH e das citocinas aprimora
a estratificacao de risco e o reconhecimento da faléncia intestinal.

Jia-Kui Sun et al (2020), por sua vez, avaliaram 221 pacientes criticos e
investigou a possivel utilizagdo da proteina de ligacdo a heparina (HBP) como
biomarcador de DFGI. Os pacientes foram distribuidos em quatro grupos de acordo com
os piores valores de HBP: HBP < 20 ng/mL (grupo A), 20 < HBP < 50 ng/mL (grupo B),
50 < HBP < 100 ng/mL (grupo C) e HBP > 100 ng/mL (grupo D). Os resultados
demonstraram diferencgas significativas entre os grupos quanto aos valores de piora do
grau de AGI (p = 0,011) e de nutricao enteral total (NET) (p < 0,001), bem como na
incidéncia de IA (p = 0,008) e sepse (p = 0,053). Contudo, nao foram observadas
diferencas significativas no escore APACHE II, no tempo de permanéncia na UTI ou na
mortalidade em 28 dias.

Observou-se também que os niveis de HBP em pacientes com [A foram
significativamente mais elevados em comparacdo aqueles sem IA (p = 0,001), enquanto
pacientes que receberam NET apresentaram niveis de HBP significativamente menores
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em comparacdo com aqueles que ndo receberam NET (p < 0,001), indicando que
quadros mais graves de AGI estdo associados a piora do estagio clinico da AGI. Além
disso, a HBP apresentou correlacdo positiva com escores de gravidade, como SOFA,
lactato e procalcitonina, estando fortemente associada a presenca de sepse. Entretanto,
nao foi identificada associacdo estatisticamente significativa entre os niveis de HBP e a
mortalidade em 28 dias ou o tempo total de internagdo. O estudo concluiu que a HBP
atua como um indicador objetivo e sensivel da fun¢do gastrointestinal, contribuindo
para a detecgdo precoce de lesdes da barreira mucosa intestinal. Dessa forma, a HBP
pode ser considerada uma alternativa viavel a biomarcadores em pacientes criticos.

A ultrassonografia gastrointestinal transabdominal (TGIU) a beira do leito
mostra-se como ferramenta promissora para avaliacdo objetiva da funcao
gastrointestinal devido a sua técnica simples, baixo custo e ndo invasiva [22,28].
Alteracdes ultrassonograficas, como espessamento da parede intestinal, altera¢cdes nas
dobras e peristaltismo anormal, sdo preditores eficazes de 1A [14,28].

O estudo prospectivo conduzido por Gao T. et al (2019), envolvendo 116
pacientes, demonstrou que a TGIU é eficaz na avaliacdo da AGI. Os escores
ultrassonograficos AGIUS (Acute Gastrointestinal Injury Ultrasonography Score) e GUTS
(Gastrointestinal and Urinary Tract Sonography Score) apresentaram correlagdo
positiva com o escore GIF, com valores significativamente mais elevados em pacientes
com DFGI (p < 0,001 e p < 0,001, respectivamente). Os componentes do escore AGIUS —
espessura da parede intestinal, presenca de pregas intestinais, nimero de camadas
intestinais estratificadas e risco de disturbios do peristaltismo — demonstraram alto
valor preditivo para IA (p < 0,001). Pacientes com taxas anormais de peristaltismo
intestinal (< 5 ou > 10/min) apresentaram risco significativamente maior de
interrup¢do da NE.

Apés ajustes estatisticos, identificou-se que a ventilacdo mecanica, a terapia de
substituicao renal, os escores GIF e SOFA foram preditores independentes de escores
AGIUS elevados. Além disso, lactato sérico, uso de vasopressores, escore SOFA e escore
AGIUS foram identificados como preditores independentes de mortalidade em 28 dias.
Os autores concluiram que a TGIU fornece dados objetivos a beira-leito, sendo uma
ferramenta relevante para orientar protocolos de nutri¢do individualizados e otimizar o
manejo clinico, embora apresente limitacdes em alguns casos devido a interferéncia de
gases abdominais no exame.

Em continuidade a esses achados, o estudo prospectivo conduzido por Ge Yu et
al. (2023) validou o uso da TGIU como ferramenta preditiva da IA em pacientes criticos.
A IA foi definida pela presenca de VRG elevado (> 250 mL apés 4 horas de infusdo
continua), sintomas gastrointestinais como vomitos, diarreia e/ou distensdao abdominal
(> 3 episédios/dia) e PIA > 15 mmHg. A avaliacao da IA foi realizada no 12, 3¢, 52 e 72 dia
da primeira semana ap0s o inicio da NE, com incidéncias de 28,6%, 41,8%, 29,7% e
27,5%, respectivamente. A incidéncia da IA foi elevada, atingindo 62,6% dos 97
pacientes avaliados.

Parametros especificos, como a area de seccdo transversal (CSA) do antro
gastrico e o escore AGIUS, mostraram-se preditores independentes tanto para IA, quanto
para a mortalidade. A combinacdo desses indicadores no modelo TGIU apresentou
acuracia preditiva superior (AUC = 0,877) em comparac¢do ao uso isolado da CSA ou do
escore AGIUS. Além disso, a TGIU demonstrou desempenho significativamente superior
ao escore SOFA na predicio da mortalidade em 28 dias. O monitoramento
ultrassonografico mostrou-se superior as limitacdes da mensuracao tradicional do VRG,
embora possa sofrer interferéncia de gases abdominais. Os autores concluiram que o
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uso da TGIU é uma abordagem simples, eficaz e capaz de fornecer indicadores objetivos
para quantificar a DFGI em pacientes criticos.

Diante da subjetividade da classificacdo do grau de AGI proposta pela ESICM,
um estudo multicéntrico desenvolveu o Gastrointestinal Dysfunction Score (GIDS) com o
objetivo de fornecer uma avaliagdo mais objetiva da DFGI, mantendo capacidade
preditiva para mortalidade em 28 e 90 dias, quando considerada a pontua¢do maxima
obtida na primeira semana de internacao. Conforme descrito por Reitam Blaser et al
(2021), o GIDS considera os sinais clinicos de DFGI, como VRG >200 mL, vOmitos,
diarreia, uso de procinéticos, HIA (PIA = 12 mmHg) e manifestacdes graves, como a
sindrome do compartimento abdominal. O escore foi desenvolvido com base na
avaliacdo diaria dos sintomas gastrointestinais, refletindo os sinais classicos de INE.
Nesse contexto, também foram avaliados os biomarcadores intestinais, como a citrulina
e o [-FABP, indicadores da fun¢do dos enterdcitos e da integridade da membrana
intestinal, respectivamente. Contudo, tais biomarcadores ndo apresentaram associacao
significativa com a mortalidade. Por outro lado, a associacdo do GIDS ao escore SOFA
resultou em melhora significativa do seu poder preditivo para mortalidade.

Em continuidade com o estudo anterior, Xinyan Liu et al. (2023), avaliou 276
pacientes em UTIs para validar o GIDS como ferramenta progndstica. Os resultados
mostraram que pacientes com escores GIDS elevados (2 a 4) apresentaram maior
gravidade clinica, além de maiores pontuacdes nos escores APACHE II e SOFA,
demonstrando um valor preditivo para mortalidade superior ao grau de AGI. Foi
observado também que a integracdo do GIDS ao escore SOFA aumentou a acuracia na
previsdo da mortalidade em comparacdao ao uso do escore SOFA isolado. O GIDS
demonstrou maior confiabilidade e menor subjetividade do que o grau AGI proposto
anteriormente pela ESICM. Os pacientes classificados com GIDS elevado, foi
significativamente menor quando comparados ao grupo GIDS 0 a 1 (p = 0,018) e
apresentaram menor taxa de inicio de nutri¢do enteral nas primeiras 48 horas e maior
prevaléncia de sepse e choque séptico. Com relacdo ao tempo de internacdo e a
mortalidade em 28 dias, a taxa foi significativamente maior no grupo GIDS 2 a 4 (p =
0,032).

O estudo de Chao Shen et al. (2024), demonstrou que tanto o GIDS (p = 0,045)
quanto o grau de AGI (p = 0,015), possuem um prognostico inferior quando analisados
isoladamente ao escore SOFA. Entretanto, a incorporacdo do GIDS ao escore SOFA (p =
0,003) e do grau AGI ao escore SOFA (p = 0,001), resulta na melhora significativa da sua
acuracia prognostica, reforcando o papel independente da DFGI no contexto da FMO. Em
contrapartida, a associacdo desses escores ao escore APACHE II nao demonstrou
resultados significativos (p =0,198).

O escore SOFA, elaborado em 1996, descreve de forma quantitativa e objetiva o
grau de disfuncao ou faléncia organica em pacientes criticos ao longo do tempo de
internacao, tendo como principal objetivo a avaliagio da morbidade. Dessa forma,
permite que os estudos avaliem os efeitos de novas terapias sobre a evolucdo da
disfuncdo organica, identifiquem beneficios de intervencdes capazes de melhorar
significativamente a fun¢do de 6rgaos especificos e caracterizem e comparem grupos de
pacientes em estudos epidemiolégicos [1, 47].

Perante a relevancia do escore SOFA, Ranzani et al. (2025) decidiram propor
novo escore SOFA, o SOFA-2, atualizado que abordem tratamentos atuais de suporte
organico e novos limites de pontuacao, refletindo a pratica clinica atual. Ao todo, foram
incluidos 2.098.356 pacientes. Inicialmente foram propostos a avaliacdo de 8 sistemas
organicos, sendo eles neuroldgico, respiratdrio, cardiovascular, hepatico, renal,
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hemostasia, gastrointestinal e imunolégico). O escore SOFA-2 apresentou uma validade
preditiva de mortalidade na UTI superior ao escore SOFA, alcancando uma AUROC de
0,79. Novos limiares para as fungdes respiratoria, cardiovascular e renal foram
estabelecidos, permitindo uma distribuicao mais precisa da gravidade clinica. Contudo,
os sistemas gastrointestinal e imune foram excluidos por ndo atingirem critérios de
validade preditiva e de conteudo, reforcando assim a necessidade de ferramentas
especificas para avaliar a INE.

4. Consideracoes finais

As evidéncias analisadas nesta revisdao indicam que a intolerancia a terapia
nutricional enteral em pacientes criticos adultos é uma frequente e clinicamente
relevante. Trata-se de uma condicdo multifatorial, relacionada as alteracoes
fisiopatoldgicas do trato gastrointestinal no contexto da doenca critica e ndo apenas a
presenca isolada de sinais e sintomas gastrointestinais. Dessa forma, a intolerancia a
TNE deve ser compreendida como parte da disfuncdo organica do paciente critico, com
impacto direto sobre a efetividade da terapia nutricional.

A literatura atual demonstra que os fatores de risco para intolerancia TNE
envolvem aspectos clinicos, farmacologicos, metabdlicos e fisiopatolégicos, que
frequentemente coexistem e se potencializam ao longo da internacdo. Nesse cenario, a
identificacdo precoce dos pacientes em risco possibilita interven¢des adequadas e
individualizadas, considerando que parte desses fatores é potencialmente modificavel,
reforcando a importancia da avalia¢do continua.

No contexto da unidade de terapia intensiva, o nutricionista desempenha papel
fundamental na avaliacdo da tolerancia a TNE, integrando sinais gastrointestinais a
evolucdo clinica global do paciente. A interpretacdo dessas informacodes favorece a
tomada de decisdo individualizada, contribuindo para ajustes e manejos da conduta
nutricional. Além disso, uma avaliacao criteriosa e continua pode auxiliar na prevencao
de interrupcdes desnecessarias da terapia nutricional enteral, reduzindo periodos de
inadequacdo nutricional. A importancia da atua¢do do nutricionista juntamente com a
equipe multiprofissional deve ser destacada, uma vez que o manejo da intolerancia a
TNE envolve decisdes compartilhadas e alinhadas as condi¢des clinicas do paciente
critico.

Apesar da relevancia do tema, a literatura disponivel apresenta limitacdes,
como a auséncia de padronizacdo nas definicbes de intolerdncia a TNE e diferencas
metodoldgicas entre os estudos. Essas limitacdes dificultam a comparacao entre os
estudos e a consolidacdo de evidéncias. Diante disso, evidencia-se a necessidade de
avancos na padronizacdo de conceitos, bem como da realizacdo de estudos clinicos mais
robustos, que permitam melhor compreensdo dos fatores de risco e de sua relacdo com
os desfechos clinicos. Além disso, o desenvolvimento de protocolos baseados na
identificacdo do risco pode contribuir para uma abordagem mais direcionada e efetiva,
favorecendo a otimizacao do suporte nutricional e a assisténcia ao paciente critico.
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