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RESUMO

INTRODUGCAO: A Insuficiéncia Cardiaca (IC) é uma sindrome clinica complexa associada a
deterioracdo do estado nutricional. A auséncia de um padrdo ouro para o diagndstico de
desnutricdo e a variedade de instrumentos utilizados dificultam a estimativa precisa de sua
prevaléncia e seu valor progndstico. A perda muscular, central nesse quadro, parece estar
associada a piores desfechos clinicos e pior qualidade de vida de pacientes com IC.
OBJETIVO: Revisar sistematicamente a evidéncia acerca da prevaléncia de desnutricdo e a
sua associacdo com desfechos clinicos em pacientes com IC e explorar, em amostra de pacientes
ambulatoriais, a relacdo entre indicadores de qualidade muscular (IQM) e a qualidade de vida.
METODOS: Uma revisdo sistematica foi conduzida, cujo protocolo foi registrado no
PROSPERO (CRD42024506372). A busca foi realizada sem restricdes de data ou idioma.
Foram incluidos estudos originais observacionais que avaliaram desnutricdo por qualquer
ferramenta integrativa e sua associacdo com desfechos clinicos predefinidos O processo de
selecdo e extracdo dos estudos elegiveis foi realizado por dois revisores independentes, sendo
as divergéncias resolvidas por terceiro revisor. O risco de viés e a certeza da evidéncia para
cada desfecho foram avaliados nos estudos primarios. O viés de publicagao foi
avaliado pelo grafico de funil e estatisticamente, e a
heterogeneidade explorada por analises de subgrupo. Para avaliar a
relacao entre o IQM e qualidade de vida, foi realizada uma analise
secundaria de um estudo transversal envolvendo uma amostra de
pacientes com IC em acompanhamento ambulatorial com 2 18 anos. Foram

coletados indicadores de massa muscular, antropomeétricos e de bioimpedancia elétrica (BIA),
além da forca de preensao palmar (FPP) para o calculo do IQM. A qualidade de vida foi avaliada
pelo questionario Minnesota Living with Heart Failure (MLHFQ). RESULTADOS: A reviséo
incluiu 91 estudos (n = 51.086), a prevaléncia média de desnutri¢do foi de 44,6% (IC 95%,
37,7-51,7%, 1> = 99,1%) e maior nos pacientes hospitalizados (49,3%) do que em ambulatoriais
(27,1%). A desnutricdo foi associada a mortalidade (n = 28 estudos, 23.163 pacientes; RR =
2,02, 1C 95% 1,53-2,67; 12 = 88,3%, muito baixa certeza da evidéncia) e hospitalizacdo (n =7
estudos, 4.803 pacientes; RR = 2,14, IC 95% 1,83-2,50; 12 = 0%, muito baixa certeza da
evidéncia). A associacado entre qualidade muscular e qualidade de vida foi conduzida com dados
de 248 pacientes com IC (56,3 £ 12,8 anos, 56,7% adultos e 66,7% homens) em
acompanhamento ambulatorial. Todos os IQM foram independentemente associados a uma

melhor qualidade de vida geral (faixa de RP: 2,06-3,59), exceto o IQM calculado com a CP



ajustada para o BMI. Os indices IQM baseados na CMB e na AMB foram associados a escores
mais baixos nos dominios do MLHFQ 'fisico’ (RP = 2,76; IC 95%: 1,17-6,52 e RP = 1,73; IC
95%: 1,08-2,76, respectivamente) e 'outras questdes’' (RP = 2,52; IC 95%: 1,07-5,95 e RP =
1,57; IC 95%: 1,01-2,45, respectivamente). CONCLUSAO: A desnutri¢do é prevalente e
associada a piores desfechos em pacientes com IC. No entanto, o alto risco de viés em estudos
primarios, heterogeneidade ndo totalmente explicada e muito baixa certeza da evidéncia devem
ser considerados ao interpretar os achados. Ademais, 0 IQM com medidas antropomeétricas foi

associado com a qualidade de vida em pacientes ambulatoriais diagnosticados com IC.

PALAVRAS-CHAVE: Insuficiéncia Cardiaca; Desnutricdo; Massa Muscular; Qualidade

muscular; Qualidade de vida; Mortalidade; Hospitalizacéo.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Heart failure (HF) is a complex clinical syndrome associated with
deterioration of nutritional status. The absence of a gold standard for the diagnosis of
malnutrition and the variety of instruments used make it difficult to accurately estimate its
prevalence and prognostic value. Muscle loss, central to this situation, seems to be associated
with worse clinical outcomes and poorer quality of life in HF patients. OBJECTIVE: To
systematically review the evidence on the prevalence of malnutrition and its association with
clinical outcomes in HF patients and to explore, in a sample of outpatients, the relationship
between muscle quality indicators (IQM) and quality of life. METHODS: A systematic review
was conducted, whose protocol was registered in PROSPERO (CRD42024506372). The search
was carried out without date or language restrictions. Original observational studies that
assessed malnutrition by any integrative tool and its association with predefined clinical
outcomes were included. The selection and extraction process of eligible studies was carried
out by two independent reviewers, and divergences were resolved by a third reviewer. Risk of
bias and certainty of evidence for each outcome were assessed in the primary studies.
Publication bias was assessed by funnel plot and statistically, and heterogeneity was explored
by subgroup analyses. To evaluate the relationship between IQM and quality of life, a
secondary analysis of a cross-sectional study involving a sample of HF patients under outpatient
follow-up aged > 18 years was performed. Muscle mass, anthropometric and bioelectrical
impedance (BIA) indicators were collected, as well as handgrip strength (HGS) for the
calculation of the IQM. Quality of life was assessed using the Minnesota Living with Heart
Failure (MLHFQ) guestionnaire. RESULTS: The review included 91 studies (n =51,086), the
mean prevalence of malnutrition was 44.6% (95% ClI, 37.7-51.7%, 12 = 99.1%) and higher in
hospitalized patients (49.3%) than in outpatients (27.1%). Malnutrition was associated with
mortality (n = 28 studies, 23,163 patients; RR = 2.02, 95% CI 1.53-2.67; 12 = 88.3%, very low-
certainty evidence) and hospitalization (n = 7 studies, 4,803 patients; RR = 2.14, 95% CI 1.83—
2.50; 12 = 0%, very low certainty of the evidence). The association between muscle quality and
quality of life was conducted with data from 248 HF patients (56.3 = 12.8 years, 56.7% adults
and 66.7% men) in outpatient follow-up. All IQM were independently associated with a better
overall quality of life (PR range: 2.06-3.59), except for the IQM calculated with the NC
adjusted for BMI. The BMI-based BMI and AMB indices were associated with lower scores in
the 'physical' MLHFQ domains (PR = 2.76; 95% CI: 1.17-6.52 and PR = 1.73; 95% CI: 1.08—
2.76, respectively) and 'other questions' (PR = 2.52; 95% CI: 1.07-5.95 and PR = 1.57; 95%



Cl: 1.01-2.45, respectively). CONCLUSION: Malnutrition is prevalent and associated with
worse outcomes in patients with HF. However, the high risk of bias in primary studies,
heterogeneity not fully explained, and very low certainty of the evidence should be considered
when interpreting the findings. In addition, the IQM with anthropometric measurements was

associated with quality of life in outpatients diagnosed with HF.

KEYWORDS: Heart Failure; Malnutrition; Muscle Mass; Muscle quality; Quality of life;
Mortality; Hospitalization.
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1. FORMATO DA DISSERTACAO

A presente dissertacdo foi elaborada com base na Normativa de instrugdo para trabalho
final do Programa de Pos-graduacdo em Ciéncias da Saude da Universidade Federal de Ciéncias

da Saude de Porto Alegre, a qual pode ser consultada no site institucional

(https://ufcspa.edu.br/vida-academica/biblioteca/manuais-biblioteca). O  produto  desta

dissertacdo compreende dois artigos cientificos, conforme detalhado abaixo:

1) Systematic review and meta-analysis on prevalence of malnutrition and its association
with outcomes in Heart Failure patients, o qual sera submetido ao periodico Clinical
Nutrition, cujo fator de impacto é 6,7. As normas deste periddico podem ser acessadas através

do link https://www.clinicalnutritionjournal.com/content/authorinfo.

2) Muscle Quality Index is related to quality of life in heart failure outpatients: a cross-
sectional study, o qual sera submetido ao periédico The American Journal of Clinical
Nutrition, cujo fator de impacto é 6,77. As normas deste periddico podem ser acessadas através

do link https://ajcn.nutrition.org/content/authorinfo.



https://ufcspa.edu.br/vida-academica/biblioteca/manuais-biblioteca
https://www.clinicalnutritionjournal.com/content/authorinfo
https://ajcn.nutrition.org/content/authorinfo
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2. FUNDAMENTACAO TEORICA
2.1 INSUFICIENCIA CARDIACA: ASPECTOS GERAIS

A Insuficiéncia Cardiaca (IC) é definida como uma sindrome clinica complexa, a qual
é caracterizada por sinais e sintomas resultantes de quaisquer alteracBes estruturais ou
funcionais do ventriculo (HEIDENREICH, 2022). Tais alteracdes resultam na incapacidade de
0 6rgdo bombear sangue para atender as necessidades nos demais sistemas do corpo, resultando
na reducdo no débito cardiaco e/ou em elevadas pressdes de enchimento ventricular no repouso
ou esforco (ROHDE, 2018).

A reducdo do débito cardiaco sinaliza a ativacdo de mecanismos que visam compensar
essa alteracdo. O sistema nervoso simpatico é ativado para liberacdo de substancias que
aumentam a resisténcia vascular periférica, frequéncia cardiaca e contratilidade, mecanismos
estes que resultam no aumento da pressao arterial, congestdo pulmonar e vascular (ROGERS,
2015). Esse ciclo compensatério resulta nos principais sintomas que caracterizam a IC, sendo
esses a falta de ar, a fadiga, a ortopneia e a intolerancia ao exercicio (HEIDENREICH, 2022).
Entre os fatores de risco para essa condi¢do, tem-se a hipertensdo, obesidade, diabetes melito
tipo 2, doenca arterial coronariana e doenga valvular cardiaca, condi¢des que aceleram o
comprometimento cardiovascular, levando a remodelacdo do ventriculo (TRIPOSKIADIS,
2022).

A estimativa atual € de que a populacdo mundial afetada pela IC seja de
aproximadamente 56,2 milhGes de pessoas (KHAN, 2024), com aumento da prevaléncia dessa
condicdo de acordo com a idade (ROHDE, 2018). No cenario brasileiro, as doencas
cardiovasculares representaram 9,5% das internacbes hospitalares em 2024, sendo a IC
responsavel por 15% dessas hospitalizagdes. Em 2023, 30.936 6bitos foram ocasionados pela
doenca, indicando que a cada 1000 6bitos no ano, 30,9 foram por IC (DATASUS, 2024).

Os pacientes com IC s&o avaliados e classificados conforme o valor da Fracdo de Ejecao
do Ventriculo Esquerdo (FEVE), sendo os individuos classificados com FEVE reduzida quando
menor que 40%, intermediaria quando entre 40 e 49% e preservada quando maior ou igual a
50% (PONIKOWSKI, 2016). Ainda, a classificacdo da FEVE é um importante marcador
progndstico da doenca, sendo valores mais altos associados a uma reducdo na mortalidade
(CURTIS, 2003). A doenca também € diferenciada a partir da classificacdo funcional da New
York Heart Association (NYHA), detalhada na Tabela 1, introduzida em 1928 com o objetivo
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de padronizar a avaliacdo da gravidade dos sintomas dos pacientes com doencas cardiacas
(LITTLE BROWN, 1994).

Tabela 1: Classe funcional da NYHA para a IC conforme os sintomas.

Classe Sintomas

I Sem limitagdes para atividades fisicas. Atividades fisicas comuns ndo causam
fadiga, palpitacdo ou dispnéia.

I Pouca limitag&o para atividade fisica. Atividades fisicas comuns causam fadiga,
palpitacdo ou dispnéia.

i Limitacdo acentuada para atividade fisica. Confortavel em repouso. Atividades
fisicas menores que as comuns causam fadiga, palpitacdo ou dispnéia.

v Incapaz de realizar qualquer atividade fisica sem desconforto. Sintomas
cardiacos durante o repouso. O desconforto aumenta em qualquer atividade
fisica.

Adaptado de DOLGIN, 1994,

O diagndstico dessa condicdo € realizado a partir dos Critérios de Framingham,
definidos a partir de uma coorte que acompanhou por 16 anos a incidéncia, etiologia e
prognostico de 142 participantes que desenvolveram IC. O diagndstico de IC é estabelecido
quando ha presenca de dois critérios maiores e um menor, ou um maior e dois menores. Os
critérios maiores incluem dispneia paroxistica noturna, turgéncia jugular a 45° refluxo
hepatojugular, estertores pulmonares crepitantes, cardiomegalia ao raio X de térax, edema
pulmonar agudo e galope de terceira bulha. Como critérios menores, considera-se o edema de
tornozelo bilateral, tosse noturna, dispneia aos minimos esforcos, derrame pleural e taquicardia
(MCKEE, 1971).

O uso isolado de sinais clinicos de congestdo na IC possui baixa sensibilidade para o
diagndstico da doenca (ROHDE, 2004). As diretrizes atualizadas das principais sociedades de
cardiologia do mundo recomendam que o diagnoéstico da IC deve ser estabelecido a partir de
uma visdo integrativa, englobando avaliacdo de sinais e sintomas, biomarcadores (peptideos
natriuréticos) e exames de imagem (MCDONAGH, 2021; HEIDENREICH, 2022). O exame
de imagem ndo-invasivo mais utilizado para avaliacdo da IC é o ecocardiograma transtorécico,
o qual avalia a fungdo ventricular na sistole e didstole de ambos os ventriculos, sendo também
eficiente para a avaliacdo de outras estruturas do 6rg&o, como as valvulas (ROHDE, 2018). E a

partir deste que se obtém a FEVE, critério que por décadas foi usado para diagndstico dessa
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doenca e permanece sendo o parametro empregado para para classificacdo da severidade e para

guiar o tratamento dos pacientes (LUND, 2022).

O prognéstico da IC varia de acordo com a FEVE, a classificacdo NYHA, a presenca
de comorbidades e a resposta ao tratamento (HEIDENREICH, 2022; SAVARESE, 2022).
Quando comparado o numero de hospitalizacdes entre pacientes com e sem IC, tem-se a
hospitalizacdes naqueles com IC associada ao aumento do risco de mortalidade em pacientes
ambulatoriais (AHMED, 2008). Ademais, a piora da IC intra-hospitalar esta associada a
maiores taxas de mortalidade, readmisséo por todas as causas e maiores custos hospitalares
(DEVORE, 2014). Quando avaliada a qualidade de vida em coorte multicéntrica, a pior
qualidade de vida foi preditora de mortalidade tanto em pacientes com classe NYHA de menor
sintomatologia (I e Il), quanto naqueles com maior severidade da doenca (IlI-1V)
(JOHANSSON, 2021).

Quanto a avaliacdo da qualidade de vida nessa populagdo, tem-se 0 Questionério
Minnesota para Individuos Vivendo com IC (Minnesota Living with Heart Failure
Questionnaire - MLHFQ), desenvolvido para pacientes com IC e com versdo validada para a
lingua portuguesa. O questionario é composto por 21 perguntas especificas sobre as limitacdes
comuns em pacientes com essa condicdo, devendo o individuo responder aos questionamentos
considerando o ultimo més. A escala de respostas para cada questdo varia de 0 (ndo) a 5
(demais), sendo que o O representa sem limitacdes e o 5, limitacdo maxima. O questionario €
composto por questdes envolvendo a dimenséo fisica, emocional e outras questfes que ndo se
enquadram de forma especifica em um dominio. A soma das dimensdes citadas forma o escore
total, sendo as pontuacgdes mais altas um indicativo de pior qualidade de vida (CARVALHO,
2009). Uma revisao sistematica com metanalise que incluiu 421 estudos teve como objetivo
avaliar e comparar a confiabilidade, validade e responsividade de instrumentos de avaliacdo da
qualidade de vida em pacientes com IC, demonstrando que as evidéncias atuais apoiam 0 uso
do MLHFQ para essa populacdo (GARIN, 2009).

Além de caracterizada pela elevada mortalidade, alteracGes na capacidade funcional e
impactos na qualidade de vida (SHAHIM, 2023), as alteracGes fisiopatologicas da condicao
podem comprometer o estado nutricional. Entre as alteracGes fisiopatologicas que podem
implicar na piora do estado nutricional, tem-se o0 aumento de citocinas inflamatdrias,
catecolaminas e peptideos natriuréticos, que acarretam no aumento do catabolismo de proteinas

e favorecem a lipolise. Além disso, o aumento do trabalho muscular respiratorio, diminuicéo
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da absorcdo de nutrientes devido ao edema intestinal e diminuicdo da ingestdo alimentar
também podem contribuir para essa alteracdo (KIDA, 2023). Fatores como a fadiga, sintomas
depressivos e baixa qualidade de vida foram associados a reducdo do apetite (ANDREAE,
2021), critério utilizado para triagem e diagnostico de desnutricdo em diversas ferramentas.
Ademais, 0 aumento no metabolismo e gasto energético, perfil pro-inflamatorio da doenca e
ingestdo inadequada de nutrientes contribuem para o desenvolvimento de desnutricdo
(CELANO, 2012; ANDRADE, 2014).

2.2 DESNUTRICAO E INSUFICIENCIA CARDIACA

A Sociedade Americana de Nutri¢do Parenteral e Enteral (ASPEN) define a desnutricéo
como um estado de nutricdo agudo, subagudo ou crdnico, que pode estar associado a inflamacéo
e com grau variavel de “overnutrition” ou de “undernutrition”. Essas modifica¢cdes promovem
alteragfes na composic¢do corporal, impactando a funcionalidade dos tecidos e sistemas
(JENSEN, 2010). A desnutricdo pode estar relacionada a inanicdo, doencas agudas ou cronicas.
Antes do diagnostico, recomenda-se realizar a triagem para identificar o risco nutricional e, em
seguida, a avaliacdo da presenca e da gravidade da inflamacéo permite estabelecer o diagnostico
de desnutri¢do e determinar sua severidade (MUELLER, 2011).

Por décadas, pardmetros objetivos e isolados - como o indice de massa corporal (IMC)
e proteinas séricas - foram utilizados para avaliar o estado nutricional. No entanto, essa
abordagem ndo permite uma avaliacdo acurada da desnutri¢do. Um diagnostico mais acurado é
alcancado por meio de ferramentas integrativas, que consideram mdaltiplos componentes da
avaliacdo nutricional. Entre essas ferramentas, tem-se a Avaliacdo Subjetiva Global (ASG)
desenvolvida em 1982 com o objetivo de avaliar a validade e reprodutibilidade do exame
clinico para avaliar o estado nutricional em pacientes cirurgicos (BAKER, 1982). A ferramenta
foi posteriormente validada em diversas condigdes e é reconhecida como método de referéncia
para pacientes hospitalizados (DETSKY, 1984), sendo um instrumento rapido, préatico e de
baixo custo, com importante valor prognostico. A Mini Avaliacdo Nutricional (MAN) foi
desenvolvida e validada em um estudo com idosos hospitalizados e da comunidade,
demonstrando alta sensibilidade e especificidade para o diagnostico de desnutricdo nessa
populacdo (VELLAS, 1999), bem como valor preditivo para tempo de hospitalizacéo,
mortalidade por todas as causas e mortalidade intra-hospitalar (FORMIGA, 2007; VAN NES,
2001).
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Em propostas mais recentes, diferentes sociedades cientificas estabeleceram critérios
diagndsticos especificos. O consenso da Sociedade Americana de Nutrigdo Parenteral e Enteral
(ASPEN) e da Academia de Nutricdo e Dietética (AND) estabelece o diagnostico de
desnutricdo considerando o contexto social, doencas cronicas e agudas, como uma estratégia
para avaliar a presenca e gravidade da inflamacéo relacionada a desnutri¢cdo (JENSEN, 2010).
J& a Sociedade Europeia de Nutri¢do Clinica e Metabolismo (ESPEN) prop6e uma abordagem
baseada no IMC, perda de peso e indice de massa livre de gordura, que ndo considera o contexto
clinico e a severidade da doenca para o diagnostico de desnutricdo (CEDERHOLM, 2015). Os
critérios da Global Leadership Initiative on Malnutrition (GLIM) foram propostos por
representantes das principais sociedades de nutri¢do clinica, em colaboragdo com um grupo de
especialistas. A iniciativa estabeleceu critérios fenotipicos - perda ponderal, IMC reduzido e
massa muscular reduzida - e critérios etioldgicos - ingestdo alimentar comprometida,
dificuldade na assimilacdo de nutrientes e presenca de inflamacdo - para o diagnostico da
desnutricdto (CEDERHOLM, 2019; DE VAN DER SCHUEREN, 2020), sendo este
estabelecido quando o paciente apresenta pelo menos um critério fenotipico e um critério
etiologico. A literatura demonstra a validade dos critérios GLIM para diagndstico de
desnutricdo em pacientes cardiopatas hospitalizados (KOOTAKA, 2021; HIROSE, 2021).

Em contraste as ferramentas integrativas citadas, o escore Controlling Nutritional Status
(CONUT) avalia o estado nutricional com base nos niveis séricos de albumina, colesterol total
e contagem de linfécitos, sendo amplamente aplicado em pacientes com IC (IGNACIO DE
ULIBARRI,2005). De acordo com revisdo sistematica de 18 estudos com metanélise, a
desnutricdo identificada pelo CONUT foi independentemente associadas ao maior risco de
desfechos cardiacos adversos importantes e mortalidade (HUANG, 2022) Apesar de ter um
valor prognostico reconhecido e ser amplamente utilizado, o uso desse escore deve ser feito
com cautela, visto que os parametros utilizados podem estar alterados em doencas marcadas
pela inflamacdo (MURPHY, 2020), visto que essas condic¢des estédo associadas a alteragcdes na
sintese hepatica de proteinas plasmaticas e intensificam a resposta imune (ROBINSON, 2016),
0 que confere ao mesmo valor prognostico robusto, porém, fragil habilidade para diagnosticar

desnutrig&o.

Por ter multiplas etiologias, a prevaléncia de risco e de desnutricdo em pacientes com
IC varia de 16% a 90%. A auséncia de um padrdo ouro para a triagem de risco e o diagnéstico
de desnutricdo nessa populacdo também contribui para essa ampla variabilidade evidenciada na

prevaléncia desta condicdo (LIN, 2016). Ademais, a identificacdo da desnutricdo em pacientes
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com IC possui limitacdes associadas as alteracbes na composi¢cdo corporal causadas pela
doenca, especialmente devido a retencdo de liquidos (KIRSCH, 2020) que pode mascarar 0s
sinais de perda de massa muscular e de gordura subcutanea no exame fisico e superestimar o
peso corporal e, e por consequéncia o IMC. O IMC ainda tem aplicabilidade limitada por ndo
refletir alteracdes do peso corporal e a distribuicdo de massa magra e massa gorda (RAHMAN,
2016).

Em pacientes mais graves, a desnutricdo atinge 35,1% dos individuos e é associada a
maior taxa de mortalidade (PAGNESI, 2024). Quando avaliada em ambiente hospitalar, a
prevaléncia de desnutricdo pode atingir 60%, sendo que os pacientes desnutridos apresentam
menor forca de preensdo palmar, indicador de pior prognostico (PARAHIBA, 2021). J4 em
pacientes ambulatoriais, a prevaléncia de desnutrigdo pode chegar a 56,2%, sendo um fator de
risco para fragilidade e sarcopenia (LOPEZ GUILLEN, 2024).

A desnutricdo também estd associada a uma maior suscetibilidade a episodios de
exacerbacdo da IC, além de uma recuperacdao mais lenta dessas crises (ADEJUMO, 2019).
Além disso, foi identificada como um fator de risco para o desenvolvimento de sarcopenia em
pacientes cardiopatas, condi¢do caracterizada pela perda de massa, forca e funcdo muscular,
frequentemente relacionada ao envelhecimento (KOOTAKA, 2021). Quando avaliada em
pacientes ambulatoriais, a desnutri¢do isolada ndo apresentou associagao significativa com pior
qualidade de vida. No entanto, a sobreposi¢cdo de desnutricdo e sarcopenia aumentou em 3,97
vezes a chance de pior qualidade de vida. (KNOBLOCH, 2024). Em amostra de pacientes
chineses hospitalizados, 37% dos individuos necessitaram de uma nova hospitalizacdo em 6
meses, sendo a desnutri¢cdo associada a aproximadamente 2 vezes maior risco de readmissdo
hospitalar por todas as causas (LIU, 2022). Quando combinados em meta-analise os dados de
31 estudos que avaliaram a prevaléncia de desnutri¢do e seu impacto na mortalidade por todas
as causas nesta populacdo, observou-se que em comparagdo com pacientes sem desnutricao,
houve aumento do risco de mortalidade por todas as causas em pacientes com IC desnutridos
(LV, 2021). Uma metanalise adicional, composta por 18 estudos, avaliou o prognéstico da
desnutricdo avaliada pelo escore CONUT e demonstrou que pontuagdes mais altas no escore
foram independentemente associadas ao maior risco de desfechos cardiacos adversos

importantes nos pacientes com IC (HUANG, 2022).
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2.3 MASSA MUSCULAR E INSUFICIENCIA CARDIACA

As alteracOes fisiopatoldgicas da IC estdo associadas a mudangas na composi¢do
corporal de pacientes com essa doenga. O perfil pré-inflamatdrio dessa condigdo parece estar
associado a ativagdo do fator nuclear-kB, que regula a via responsavel pela degradagédo de
proteinas. A ativacdo dessa via parece estar envolvida no mecanismo de perda de massa
muscular nos pacientes com IC (VALENTOVA, 2020). Alem disso, 0 aumento nas citocinas
inflamatorias circulantes acarretado pelo perfil pré-inflamatorio da doenca crénica € um dos
mecanismos que contribui para o desenvolvimento da caquexia, condi¢do que piora a
degradacdo de musculo esquelético em pacientes com IC (BRAUN, 2010; SOTO, 2022). A
degradacdo muscular e aumento do estresse catabdlico no musculo esquelético resulta em
sintomas limitantes, como intolerancia ao exercicio, contribuindo para a piora da capacidade
funcional nesses pacientes (SUZUKI, 2018). Esses achados destacam a relevancia da avaliagdo

da massa muscular na abordagem clinica de pacientes com IC.

Diversos métodos estdo disponiveis para a avaliacdo da massa muscular, cada qual
apresentando suas especificidades e aplicacdes para diferentes contextos clinicos. A
Absorciometria Dupla de Raios X (DEXA - Dual-Energy X-ray Absorptiometry) € o método
padrdo-ouro para avaliacdo dos compartimentos corporais, porém nao € um método acessivel e
de facil manuseio na pratica clinica, necessitando de um profissional capacitado para o
manuseio (CENICCOLA, 2019). Outro método que possui a limitacdo do alto custo e
necessidade de profissional capacitado é a Ressonancia Magnética, um método de imagem de
avaliacdo da composicgdo corporal que permite a facil diferenciacéo entre as distribuicbes dos
tecidos corporais (FOSB@L, 2015). A Ultrassonografia e a Tomografia Computadorizada
também sdo métodos de imagem ndo invasivos que permitem quantificar a massa muscular,
bem como avaliar a qualidade muscular por meio da avaliacdo e analise da orientagdo das fibras
musculares e da elasticidade do tecido (DUREN, 2008). A Analise de Impedancia Bioelétrica
(BIA) representa uma abordagem mais pratica e acessivel para avaliacdo da composicéo
corporal, ao estimar os compartimentos corporais por meio da passagem de uma corrente
elétrica pelo organismo. Contudo, trata-se de um método duplamente indireto, sujeito a
limitacOes relacionadas ao preparo prévio do paciente e as equacgdes preditivas utilizadas para
o calculo dos componentes corporais (KYLE, 2004). Por fim, as medidas antropométricas —
como a circunferéncia muscular do braco, a area muscular do brago e a circunferéncia da
panturrilna — sdo métodos mais acessiveis e validados para a avaliagdo da massa muscular
localizada (MARESCHAL, 2019; BARBOSA-SILVA, 2019). Embora sejam reconhecidas
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como ferramentas Uteis na pratica clinica, esses parametros apresentam limitacdes quanto a
acurécia e reprodutibilidade, especialmente devido a influéncia de fatores como técnica de
afericdo.

Avaliacdo da composicdo corporal a partir de metodos validados, como BIA, ndo sédo
usuais em ambiente hospitalar, fazendo-se necessario o uso de medidas antropométricas de
apoio, como a circunferéncia da panturrilha (CP). Ambos, porém, possuem seu resultado
alterado na presenca de edema (KIRSCH, 2020), visto que a CP sera superestimada durante a
afericdo, podendo mascarar perdas importantes de massa muscular na regido, e a retencao de
agua aumenta o compartimento extracelular, superestimando a massa livre de gordura nas
analises da BIA (SANDEK, 2007). Como a IC é uma doenca caracterizada pela presenca de

edema, esses métodos devem ser utilizados com cautela para evitar aferi¢fes inadequadas.

Em estudo observacional conduzido com 418 pacientes japoneses hospitalizados por
piora da IC, a massa muscular foi avaliada utilizando o DEXA com os pontos de corte indicados
pelo Asian Working Group for Sarcopenia (£ 7,00 kg/m? para homens e < 5,40
kg/m? para mulheres) (CHEN, 2014). Nessa amostra, mais da metade
(54.1%) dos pacientes foram identificados com massa muscular
reduzida e essa reducao foi associada a maior risco de mortalidade,
mesmo quando realizados ajustes de fatores da doenca que podem
impactar na mortalidade — como idade, sexo e NYHA (KONISHI, 2021). Na
populacdo com IC hospitalizada, a massa muscular reduzida foi associada a limitagdes
caracteristicas de declinio na capacidade funcional, como limitagdes nas tarefas domésticas e
em caminhadas de 400 metros. Além disso, ter a massa muscular reduzida aumentou em duas
vezes a chance de hospitalizacdo nos pacientes com IC (DIBELLO, 2015). Em pacientes idosos,
um baixo indice do musculo psoas (musculo mais profundo e estabilizador no corpo humano)

foi associado a uma maior incidéncia do desfecho composto de mortalidade por todas as causas

e rehospitalizacdo em pacientes com IC (FUNAMIZU, 2021).

A avaliacdo isolada da quantidade de massa muscular em pacientes com IC pode ser
insuficiente. O envelhecimento afeta diretamente o sistema musculoesquelético, que sofre
alteracOes que levam ao aumento da infiltragdo de gordura no musculo. Essa infiltragdo também
pode ser resultado de alteragdes ocasionadas por condicdes clinicas, como a IC, resisténcia a
insulina, sarcopenia e osteoporose (ZHU, 2024). Tal acimulo de gordura intramuscular esta

associado a reducéo da forca muscular, comprometimento da capacidade funcional e aumento
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da mortalidade (KI1M, 2021). Tais achados indicam, portanto, que avaliar a qualidade funcional
do musculo é essencial, sendo tal avaliacdo frequentemente realizada por meio da razao entre
forca muscular e massa muscular, chamada de indice de qualidade muscular (IQM) (DE
LUCENA, 2023; BARBAT-ARTIGAS, 2012).

A literatura demonstra existir associacdo entre o IQM e os indices de fun¢do pulmonar,
depressdo e doencas periodontais, de acordo com estudos que utilizaram dados da National
Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) (WENG, 2023; WANG, 2024; SONG,
2023). Em pacientes com IC congestiva, valores mais baixos de IQM foram independentemente
associados a um maior risco de desenvolvimento de doencas cardiovasculares (CHEN, 2023).
A literatura desses achados teve o IQM calculado utilizando a massa esquelética apendicular
derivada da DEXA. O uso de métodos complexos para avaliacdo da massa muscular é um
desafio na realidade de hospitais publicos, o que incentivou a investigacdo de métodos de baixo
custo e facil manuseio, como uso de medidas antropométricas, para calcular o IQM. O uso de
medidas antropométricas na pratica clinica oferece ao avaliador uma medida de baixo custo e
facil aplicacdo, sendo amplamente utilizadas (REAL, 2018; SANTOS, 2019). Um estudo
brasileiro envolvendo pacientes com cancer calculou o IQM utilizando a massa muscular
calculada pela BIA e a circunferéncia da panturrilha, demonstrando que ambas as abordagens
foram preditores independentes da mortalidade em seis meses (DA COSTA PEREIRA, 2025).

Que é de nosso conhecimento, a literatura ndo explorou a associacdo do IQM com
qualidade de vida em pacientes com IC. A perda de quantidade e qualidade muscular pode
refletir na piora da qualidade de vida. Em um estudo com idosos que avaliou a associagéo entre
massa muscular, forca e capacidade fisica com diferentes dimens6es da qualidade de vida, foi
demonstrado que o baixo desempenho fisico e a reducdo da forca muscular estdo relacionados
a pior qualidade de vida. Os participantes desse estudo com reducdo autorrelatada em atividades
habituais apresentaram menor massa muscular, poténcia e forga nos membros inferiores e pior
desempenho no teste de subir escadas (PETNEHAZY, 2023). Em outra analise de pacientes
idosos, a forca e a qualidade muscular dos membros inferiores foram associadas
independentemente a qualidade de vida relacionada a salude entre idosos residentes na
comunidade (DA COSTA PEREIRA, 2024).
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3. OBJETIVOS
3.1 OBJETIVO GERAL

Revisar sistematicamente a evidéncia acerca da prevaléncia de desnutricdo e a sua
associacdo com desfechos clinicos em pacientes com IC e explorar em amostra de pacientes

ambulatoriais com IC a relacdo entre o IQM e a qualidade de vida.
3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Revisar sistematicamente a literatura acerca da prevaléncia de desnutricdo em
pacientes com IC, bem como seu valor progndstico, considerando a ferramenta
diagndstica utilizada, a gravidade da doenga e o tipo de paciente.

e Auvaliar a aplicabilidade do IQM calculado utilizando o indice de massa livre de
gordura derivado da impedéancia bioelétrica e medidas antropométricas, e sua
associacdo com qualidade de vida em pacientes com IC em acompanhamento

ambulatorial.
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6. CONSIDERACOES FINAIS

A presente dissertacdo propds-se a revisar sistematicamente a evidéncia acerca da
prevaléncia de desnutricdo e a sua associacdo com desfechos clinicos em pacientes com IC,
bem como explorar em amostra de pacientes ambulatoriais com IC a relacéo entre 0 IQM e a

qualidade de vida.

A elevada prevaléncia de desnutricao (44,6%) identificada em pacientes com IC destaca
a relevancia dessa condicdo, indicando que o diagndstico desse comprometimento do estado
nutricional deve ser parte da rotina de cuidados tanto de pacientes hospitalizados, quanto de
pacientes ambulatoriais. A definicdo da escolha da ferramenta para o diagnostico devera se
adequar as particularidades dos servicos de nutricdo, visto que nao ha evidéncias que sustentem
se hd uma melhor ferramenta ou abordagem para o diagnostico. Pesquisas futuras devem
abordar a validade concorrente e preditiva dos métodos para diagnéstico de desnutricdo em
pacientes com IC, a fim de identificar se as ferramentas apresentam desempenho semelhante
entre si na identificacdo de pacientes desnutridos, bem como sua capacidade de predizer
desfechos clinicos com sua avaliagdo. A revisdo sistematica indicou um risco aumentado de
mortalidade e hospitalizacdo em pacientes desnutridos com IC. Tal achado, porém, deve ser
interpretado com cautela em virtude da muito baixa certeza da evidéncia atrelada ao alto risco
de viés identificado nos estudos primarios incluidos, a heterogeneidade observada (que néo

pode ser explicada pelas analises de subgrupo realizadas) entre os estudos.

A relacdo entre 0 IQM e a qualidade de vida foi demonstrada na amostra de pacientes
com IC em acompanhamento ambulatorial. Os achados destacam o potencial das medidas
antropometricas como uma forma de avaliar a qualidade muscular, especialmente quando
avaliada pelo MQI calculado com a area muscular do braco e a circunferéncia muscular do
braco. O uso desses indicadores de baixo custo e que requerem treinamento mais simples podem
ser uma alternativa quando técnicas avancadas de imagem ndo estiverem disponiveis. Os
achados, porém, devem ser interpretados com cautela, visto que tamanho relativamente
pequeno da amostra, a hatureza da analise secundaria e o desenho observacional de centro Unico
com coleta de dados transversais impedem inferéncias causais. Pesquisas futuras devem avaliar
fatores ndo mensurados no presente estudo que podem influenciar a qualidade de vida, como
habitos alimentares e status socioeconémico, além de explorar o valor progndstico do IQM

calculado com base nas medidas antropométricas considerando-se outros desfechos de
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relevancia clinica para o paciente com IC, tais como hospitaliza¢do, capacidade funcional e

mortalidade.
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Malnutrition
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Pooled prevalence (malnutrition)

DATA COLLECTION PROCESS
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diagnosis of malnutrition method, prevalence of malnutrition, sample characteristics (age, sex and BMI), HF characteristics
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Strategy for data synthesis

We will perform meta-analysis using the random effect model and the Dersimon method. For the categorical outcomes,
risk relative will be the association measure estimated considering the number of patients with and without the exposure
that had or not the outcome (obtained from each primary study). For quantitative outcomes, weighted difference means will
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metaregression. Publication bias will be investigated by Funnel Plot construction and Egger test.

Analysis of subgroups or subsets
We will conduct a subgroup analysis according to the risk of bias, criteria for malnutrition diagnosis, stage of HF disease,

NYHA classification, method for life quality, in or outpatient, and function capacity evaluation.
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Review team members
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Start date: 27 November 2023. End date: 01 December 2024

Date of first submission to PROSPERO
25 January 2024
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05 February 2024

CURRENT REVIEW STAGE

Publication of review results

The intention is to publish the review once completed. The review will be publcished in English

Stage of the review at this submission
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Formal searching/study identification
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Risk of bias/quality assessment
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