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RESUMO

Na queimadura, os radicais livres sao produzidos durante a reposicdo de fluidos, alterando numerosos
componentes, como os acidos nucléicos, os lipidios e as protefnas. Sendo assim, se, por um lado, essa
restauracao do fluxo sanguineo é, em geral, necessdria para recuperar a funcao celular normal, por outro lado
a reintroducdo do sangue oxigenado nos tecidos isquémicos contribui para uma producao excessiva de
radicais livres derivados do oxigénio, exacerbando a lesdo mediada pela isquemia. O papel dos neutréfilos
ativados na célula apds a queimadura também tem recebido atencao especial. A partir do sistema NADPH
oxidase os neutréfilos aderidos podem produzir uma explosdo de radical superéxido, produzindo um dano
tecidual importante. A queimadura, além de aumentar a producado de radicais livres, também é capaz de impe-
dir os mecanismos de defesa antioxidante, submetendo o paciente queimado ao estresse oxidativo, o qual se
constitui em fator perpetuante da resposta inflamatéria sistémica, levando a piora progressiva do estado
metabdlico. Com esses dados, objetiva-se revisar os principais estudos com a suplementacdo de antioxidantes
em pacientes criticos, com énfase em pacientes queimados, e descrever os possiveis beneficios dessa intervencao.

Termo de indexacgao: antioxidantes; estresse oxidativo; queimaduras; radicais livres.

ABSTRACT

In burn injuries, free radicals are produced during fluid replacement, altering multiple components of the
organism such as nucleic acids, lipids and proteins. Thus, if on the one hand restoring blood flow is generally
necessary to recover normal cell function, on the other hand oxygen reperfusion into ischemic tissues triggers
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massive production of oxygen free radicals, therefore further exacerbating ischemic injury. The role
of neutrophiles activated in the cell after burns has also received special attention. By means of the
NADPH-oxidase system, adherent neutrophiles may release superoxide radicals inflicting major tissue damage.
The burn injury not only increases the production of free radicals but it is also capable of impairing the
antioxidant defense mechanism, subjecting the burned patient to oxidative stress, which can be a perpetuating
factor of the inflammatory response and lead to progressive metabolic deterioration. Therefore, the purpose
of this work is to provide updated information on antioxidant supplementation in burned patients and

describe the benefits of this intervention.

Indexing terms: antioxidants; oxidative stress; burns; free radicals.

INTRODUCAO
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O trauma por queimadura é a segunda
causa de morte em criangcas menores de cinco
anos de idade e a causa mais comum de morte
acidental no ambiente domiciliar’. Logo apds o
trauma térmico, hd um aumento acentuado da
taxa de metabolismo basal, que se mantém ele-
vada por periodos prolongados. Em criancas, essa
taxa metabdlica aumenta linearmente com a
extensao da superficie corporal queimada, poden-
do chegar a 150% e mesmo 200% acima das
necessidades nutricionais, supostamente com o
intuito de manter a temperatura do corpo, sinte-
tizar novos tecidos e equilibrar o hiperdinamismo
gue se instala?.

Na queimadura ocorre a destruicdo da
barreira epitelial e da microbiota residente na pele,
rompendo o seu efeito protetor. A presenca de
tecido desvitalizado, de proteinas degradadas e a
gueda do suprimento de oxigénio favorecem a
proliferacdo de microorganismos patégenos do
ambiente, da pele normal que circunda a lesao,
ou da propria lesdo. Essa condicao, aliada a uma
importante deficiéncia imunolégica, pode oca-
sionar a geracdo de um foco infeccioso e, poste-
riormente, sepse®. Como conseqUiéncia do pro-
cesso infeccioso, uma complexa rede de respostas
ocorre de forma heterogénea na crianca
gueimada.

Em resposta a estimulos especificos - tais
como bactérias ou fragmentos bacterianos e
espécies moleculares como agregados de imuno-
globulinas (IgG), componentes polimorfos da inter-
leucina 1 (IL-1) - é iniciada uma seqgiéncia com-
plexa de eventos denominada fagocitose. A

fagocitose é um processo dependente de energia,
na qual o oxigénio é rapidamente consumido,
ocorrendo uma “explosao respiratdria” e producao
de radicais livres®.

Além disso, apds grandes queimaduras, a
correta reposicao agressiva de volume de liquido
intra e/ou extracelular na fase inicial é de extrema
importancia para evitar o chogue hipovolémico e
a insuficiéncia e necrose tubular aguda. Dessa
forma, restaura-se o volume intra-vascular, per-
fundindo os tecidos e aumentando a sobrevida
desses pacientes®. Porém, essa reintroducdo do
sangue oxigenado nos tecidos isquémicos contribui
para a producao de um excesso de radicais livres
derivados do oxigénio, que, por sua vez, produ-
zem danos adicionais ao tecido® ’.

Assim, a compreensdo dos mecanismos
envolvidos na producao excessiva de radicais li-
vres em mecanismos fisioldgicos, como fagocitose,
reacao inflamatoéria e fendmeno de isquemia/re-
perfusao, em individuos que sofreram queimadu-
ras, é de suma importancia para uma terapéuti-
ca adequada.

Dessa maneira, qualquer substancia, seja
ela um produto natural, composto sintético ou far-
maco, que demonstre estimular as defesas antioxi-
dantes ou diminuir a producéo de radicais livres,
constitui-se como importante objeto de estudo
para o tratamento ou prevencdo de doencas.

Diante do exposto, objetiva-se revisar os
principais estudos com a suplementacao de
antioxidantes em pacientes criticos, com énfase
em pacientes queimados, com a finalidade de
descrever os possiveis beneficios dessa inter-
vencao.
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QUEIMADURAEESTRESSE
OXIDATIVO

Na queimadura, os radicais livres (RL) sdo
produzidos durante a reposicao de fluidos alterando
numerosos componentes, incluindo &acidos nu-
cléicos, lipidios e proteinas®’. Este processo ocorre
durante a isquemia, na qual a xantina oxidase
(XO) e a hipoxantina encontram-se com suas
concentracdes aumentadas, de modo que, quando
o oxigénio molecular é reintroduzido durante a
reperfusdo, a XO cataliza sua conversao a supe-
roxido. Essa producdo aumentada de superoéxido,
suprimindo a capacidade de defesa das enzimas
enddgenas, contribui para aumentar o estresse
oxidativo e causar lesao celular’-8.

O papel dos neutrofilos ativados apds a
queimadura também tem recebido atencdo espe-
cial. A partir da mobilizacdo do sistema adenina
difosfato nicotinamida reduzido (via NADPH
oxidase), os neutréfilos aderidos ao endotélio
podem produzir uma explosao de radical supe-
roxido’.

Efetivamente, acredita-se que, em grande
parte, a lesdo celular e endotelial seja amplificada
pela liberacdo de radicais livres e enzimas dos
neutréfilos. Uma vez firmemente aderidos a célula
endotelial, os neutrdéfilos criariam um microam-
biente, que permitiria a alta concentracao de
agentes lesivos. Além de sintetizarem prosta-
glandinas, os neutrofilos liberam espécies reativas
adicionais, radicais livres e enzimas proteoliticas,
em particular a elastase, expandindo as lesoes
teciduais. Outra enzima encontrada nos neutrdéfilos
é a mieloperoxidase, a qual catalisa a reacdo do
perdxido de hidrogénio com cloro, formando o
acido hipocloroso (HCIO), outro potente agente
oxidante®.

Um numero crescente de estudos confirma
o envolvimento das espécies reativas de oxigénio
(EROs) na destruicdo térmica®'2. A literatura tem
sugerido que os oxidantes gerados contribuem para
danos locais adicionais contribuindo na formacao
do edema. A ativacao do sistema complemento,
por sua vez, resultaria na inflamacao de 6rgaos a
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distancia'>'*. Também a defesa antioxidante esta-
ria enfraquecida nesse contexto'.

O desequilibrio entre moléculas oxidantes
e antioxidantes que resulta na inducao de danos
celulares pelos radicais livres, tem sido chamado
de estresse oxidativo'®, gerando danos a lipidios,
proteinas, carboidratos e acidos nucléicos e, final-
mente, morte celular'’. O estresse oxidativo pode
levar a uma alteracdo nos sistemas antioxidantes
ao induzir ou reprimir proteinas que participam
desses sistemas, ou ao esgotar as reservas celu-
lares de substancias antioxidantes'®.

Uma das conseqliéncias mais estudadas
do estresse oxidativo é a peroxidacao lipidica, que
constitui uma reacdo em cadeia nos acidos graxos
polinsaturados das membranas celulares, alterando
a permeabilidade, fluidez e integridade das mes-
mas'?°. Os produtos principais dessa degradacao
compreendem os derivados da decomposicao de
hidroperdxidos como alcoois, aldeidos, cetonas e
outros hidrocarbonetos. A dosagem do malon-
dialdeido (MDA), utilizando-se o teste do &cido
tiobarbiturico (TBA), serve de indicador para a
lipoperoxidacao?'.

A queimadura, com seus componentes de
necrose celular, infeccao e ativacdo citoquimica,
esta primariamente caracterizada pelo desen-
volvimento de uma reacao inflamatéria, induzindo
uma resposta de fase aguda intensa. Também a
producdo de radicais livres estd associada com
inflamacao, e peréxidos lipidicos circulantes tém
sido mostrados aumentados em pacientes queima-
dos durante a primeira semana®2.

Alguns estudos tém avaliado o estado
antioxidante sérico total em grupos de pacientes
graves, relatando niveis elevados de peroxidos
lipidicos e reducao expressiva nas defesas antioxi-
dantes, evidenciando o estresse oxidativo'#?223,
Uma diminuicdo de antioxidantes lipidicos (o-toco-
ferol, B-caroteno, vitamina A) e aumento da pe-
roxidacao lipidica também foram observados
durante 30 dias em pacientes queimados, mesmo
nos que exibiam apenas 10% de superficie
corporal queimada'™.
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Esses dados, coletivamente, sustentam a
hipodtese de que o estresse oxidativo é um ponto
critico na cascata nociva mediada pela queima-
dura, e sugerem que estratégias antioxidantes
direcionadas para inibicdo da producao ou se-
guestro de radicais livres possam exercer um efeito
protetor’.

Entre os principais antioxidantes tém-se os
enzimaticos e os ndo enzimaticos. Entre os antioxi-
dantes enzimaticos celulares encontram-se as
enzimas superoxido dismutase (SOD), a catalase
(CAT) e a glutationa peroxidase (GPx), que pro-
véem a primeira linha de defesa enddgena?*. A
acao combinada desses trés antioxidantes fi-
siolégicos mantém a célula com concentracbes
reduzidas de O,- (radical superdxido) e H,O,
(peroxido de hidrogénio), evitando a geracao de
"OH (radical hidroxila) (pela reacdo de Haber
Weiss). Essa é uma estratégia comum a todos os
organismos aerébicos?”.

Dos componentes ndo enzimaticos da
defesa antioxidante destacam-se alguns minerais
(zinco, selénio e ferro), vitaminas (&4cido ascorbico,
vitamina E, vitamina A, riboflavina), carotendides
(beta-caroteno, licopeno e luteina) e bioflavo-
noéides (genisteina, quercetina, extrato de ginkgo
biloba)??7.

Sendo assim, a manipulacdo dos niveis
plasmaticos desses antioxidantes, exdgenos ou
enddgenos, seja por meio de suplementos na dieta
ou por estimulo de suas reacoes de sintese, consti-
tui um importante tema de pesquisa.

SUPLEMENTACAO DE
ANTIOXIDANTES
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Em se tratando de suplementacao de an-
tioxidantes, a literatura é escassa quando se refere
especificamente a paciente queimado. Sendo
assim, dados de estudos em pacientes criticamente
doentes foram incluidos na comparacao do efeito
dos antioxidantes no estresse oxidativo, uma vez
gue o individuo queimado inclui-se nessa cate-
goria, dado o estado catabdlico imposto pela

gueimadura®®. A deficiéncia de micronutrientes
nesses pacientes, especificamente, selénio, cobre
e zinco, reduz a resisténcia a varios microorga-
nismos e aumenta a taxa de infeccdo pelas bacté-
rias, fungos, parasitas e virus'®?. A imunidade é
afetada por dois fatores: alteracdes das defesas
nao especificas, incluindo a barreira fisica (ruptura
da pele), producdo de citoquinas, fagocitose e
producdo de complemento, além de alteracoes
da resposta antigeno - especifica na producédo de
anticorpos e imunidade celular®.

Segundo Berger & Chiolero', grandes
gueimaduras induzem a uma severa depressao
nos niveis de cobre, zinco e selénio, especialmente
na primeira semana apos o acidente. Estudos tém
mostrado que os niveis séricos podem ser res-
taurados com a suplementacao de elementos tra-
cos em quantidades de 6 a 8 vezes acima daquela
recomendada pela RDA (Recommended Dietary
Allowances)®" e associados com a diminuicao
significativa de infeccdes pulmonares e menor
tempo de internacao?*.

Em um recente estudo analisando o estado
de micronutrientes em criancas queimadas,
verificou-se que as médias plasmaticas de zinco e
cobre estavam baixas e a excrecdo urinaria dos
mesmos acima do normal, na admissao e alta
hospitalar. Esses resultados foram encontrados
apesar de as quantidades dietéticas de ambos os
micronutrientes estarem em torno de trés vezes a
RDA preconizada pela DRI (Dietary Reference
Intakes)*, sugerindo que os mesmos foram com-
pensados inadequadamente durante a hospi-
talizacao®*.

Agay et al.*®, pesquisando as alteracdes
de elementos tracos antioxidantes no plasma em
ratos queimados, observaram uma diminuicdo
significativa do selénio e do zinco séricos no pri-
meiro dia apds o trauma, sendo este Ultimo asso-
ciado com o aumento da atividade da superdxido
dismutase (SOD) e do zinco hepéaticos. A atividade
da glutationa peroxidase (GPx) no primeiro dia
apresentou uma diminuicao significativa no
plasma e uma diminuicdo moderada no figado,
sendo que o selénio aumentou significativamente
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no rim, no qual a GPx é sintetizada. Os autores
sugerem gue essas alteracoes podem estar refle-
tindo um mecanismo adaptativo para neutralizar
os efeitos deletérios das desordens metabodlicas e
do estresse oxidativo associado com a queima-
dura. Em consequéncia, a suplementacdo precoce
combinada de antioxidantes deveria ser consi-
derada em pacientes queimados.

Na sindrome da resposta inflamatoéria
sistémica ha queda das taxas de vitamina E e C*
e valores baixos de vitamina C sao preditivos de
disfuncdo multipla de érgéos e sistemas em popu-
lacoes de risco'®.

Assim, um aumento na ingestdo dessas
vitaminas e de elementos tracos seria aconselhavel
para diminuir a peroxidacao lipidica?>*’.

O sinergismo entre as vitaminas C e E &,
freqlentemente, mencionado na literatura, mos-
trando que a interacao dessas vitaminas é efetiva
na inibicdo da peroxidacao dos lipidios da mem-
brana, na protecdo do DNA® e na diminuicdo da
incidéncia de complicacdes infecciosas®*°. Conse-
glentemente a modulacao da peroxidacao lipidica
se tornou um importante ponto de debate, e an-
tioxidantes endégenos e exdgenos tém sido usados
para diminuir esse fendbmeno'.2347,

As evidéncias de estresse oxidativo, lesao
tecidual e inducdo da resposta inflamatdria sisté-
mica fornecem razdes biolégicas para suplemen-
tacao de antioxidantes em pacientes criticos*. No
entanto, a fisiopatologia dessa situacdo e o com-
plexo trabalho dos sistemas de defesa antioxi-
dantes, tém limitado uma melhor visualizacdo e
definicado dessa terapéutica. Algumas das inter-
vencoes sugeridas podem ser vislumbradas no
Quadro 1.

Nathens et al.#? avaliaram 595 pacientes
cirargicos criticos em um ensaio clinico rando-
mizado com a suplementacao de acido ascérbico
e a-tocoferol, a qual resultou na reducao da inci-
déncia de faléncia organica e de morbidade pul-
monar, além de uma tendéncia na reducdo da
mortalidade. Esses beneficios traduziram-se em
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menor tempo de ventilacdo mecanica, reducdo
dos dias de internacdo na Unidade de Terapia
Intensiva (UTI) e nenhum efeito adverso referente
a suplementacao.

Em outro estudo foi avaliada a utilizacao
de um suplemento nutricional (500mL-250kcal)
enriquecido com antioxidantes (glutamina - 30g,
vitamina C - 1500mg, vitamina E - 500mg, B caro-
teno - 10mg, zinco - 20mg e selénio - 300uQ),
com 14 pacientes cirdrgicos, durante 4 dias, via
jejunostomia. No primeiro dia do pés-operatério
houve reducéao significativa dos niveis plasmaticos
de vitamina C, selénio, zinco e a-tocoferol com
valores abaixo da normalidade. Entre o 1° e 5°
dia apds a cirurgia, houve um aumento significativo
para todos os nutrientes, exceto para o B-caroteno.
De acordo com os autores, essa diminuicdo dos
niveis plasmaticos no pdés-operatério imediato,
resultou em parte da resposta inflamatéria persis-
tente refletida pelos valores plasmaticos elevados
da proteina C reativa. Além disso, a auséncia dos
efeitos no TBARS (substancias reativas ao acido
tiobarbiturico que indicam peroxidacao lipidica) e
GSPx (enzima glutationa peroxidase), é um argu-
mento a favor da abordagem de suplementacao
combinada, via enteral ou parenteral, de micronu-
trientes em triagens futuras®.

Ao comparar grupos de ratos controle e
gueimados suplementados ou ndo com diferentes
antioxidantes (vitamina C e E), Rao et al.?” obser-
varam diminuicdo no estresse oxidativo e epiteliza-
¢ao mais rapida nos grupos suplementados.

Cetinkale et al.* investigaram o efeito da
terapia antioxidante na imunossupressao em ratos
com 30% de superficie corporal queimada. Os
antioxidantes foram administrados por uma sema-
na. Setenta e sete animais foram divididos em 7
grupos, sendo: G1(controle) - sem queimaduras,
G2 (queimados e sem suplementacao); e os
demais grupos receberam: G3 - allopurinol (inibidor
de xantina oxidase); G4 - desferroxamina; G5 - po-
lietileno glicol-catalase (PEG-CAT); G6 - N-acetil-
cisteina (NAC) e G7 - vitamina C.

Os autores demonstraram uma melhora
significante da imunodepressdo induzida pela
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Quadro 1. Anélise de estudos de intervencao com suplementacao de antioxidantes em humanos e em animais em estado critico.

Estudo (autores,

Populacdo Suplemento utilizado Quantidade Tempo Efeito/conclusdo
local, ano)
Galley et al. 30 pacientes NAC+4cido ascorbico +a- NAC 150mg/kg por 30° Dose dnica  No grupo experimental houve T vi-
(1997)% UTI com choque  tocoferol ou placebo (EV)  seguido de 20mg/kg/h tamina C e do nitrito total no plas-
Reino Unido séptico de 1g de 4cido ascorbico ma, a capacidade antioxidante to-
|dade média= 67 e 400mg de o-tocoferol. tal ndo alterou, a peroxidagao
anos lipidica n&o alterou e o IRVS 1 nos
120". A administracdo de AOX este-
ve associada com mudancas hemo-
dinamicas benéficas.
Berger etal. 20 pacientes Suplementacdo de Grupo ET=40,4umol 8 dias A suplementacao de elementos tra-
(1998) queimados com  elementos tracos (ET) ou  Cu, 2,9umol Se, cos parece ser benéfica apos gran-
Suica 5CQ>30% ET padréo (controle). 406umol Zn des queimaduras. Esteve associa-
Idade média= 40 Grupo Controle= da com { significante do n° de bron-
anos 20umol Cu, 0,4umol copneumonia e menor tempo de
Se, 100umol Zn. hospitalizacao.
Cetinkale et al. 77 ratos Wistar ~ 1°: nao queimado-sem aox; A=50mg/kg/d 7 dias Houve melhora da imunidade celu-
(19994 queimadoscom  2°: (Q) controle-sem aox;  D=15mg/kg/d apos lesdo  lar com a utilizacdo desses AOX,
Turquia SCQ=30% com  3°:(Q) Allopurinol (A); PEG-CAT=1200U/kg/d significativamente com A e PEG-CAT,
espessura total  4°:(Q) Desferioxami-ne (D); NAC= 1mg/kg/d sugerindo que em grandes queima-
divididos em 7 5°: (Q) PEG-catalase (PEG- C=0,5mg/kg/d dos os RL induzem a imunosupres-
grupos CAT); 6°:(Q) N-acetilcistina sdo.Concluem que a intervencdo
(NAC); com AOX pode restaurar aimunida-
7°:(Q) Vitamina C (C) de celular.
Rao et al. 50 ratos com 1°: nao queimado (Q); 180mg/kg para cada Dose Unica A suplementacdo com metronidazol
(2001)> queimadurade  2°: (Q) controle; suplementacdo e AOX, I MDA e acelerou a epite-
India profundidade 3°:(Q)metronidazol; lizagao.
parcial divididos  4°: (Q) vitamina C;
em 5 grupos 5°: (Q) vitamina E.
Nathens et al. 595 pacientes  q-tocoferol e 4cido ascér- o-tocoferol Tempo de A suplementagdo precoce utilizan-
(2002)% UTI trauma ou  bico (grupo experimental)ou 1000UI (20mL), duracdo na  do ortocoferol e acido ascérbico em
EUA cirurgia cuidado padréo (grupo con- via SNG a cada 8h UTlou 28  pacientes criticos cirdrgicos, redu-
Idade média= trole). 4cido do ascorbico dias ziu a incidéncia de faléncia organi-
39 anos 1000mg (100mL), ca, o tempo de ventilacao mecani-
EV a cada 8h ca e o tempo de permanéncia na
UTI. Além disso, as altas doses nao
causaram efeito adverso.
Berger etal. 12 pacientes Formula enteral: 250kcal e 30g glutamina Produto seguro e bem tolerado.
(2002)= cirdrgicos 500mL, com: glutamina, se- 300g selénio 1 dose-5  Houve | niveis plasmaticos de AOX
Suica Idade média= |énio, zinco, vitamina C, vi- 20mg zinco dias via no 1° P.O. Entre 0 1° e 5° houve T
62 anos tamina E e B-caroteno. 1,5g vitamina C enteral significante de todos micronutrientes
500mg vitamina E (exceto B-caro-teno). A auséncia de
10mg B-caroteno efeitos no TBARS e GPx é indicativo
favoravel da suplementagao com
AOX.
Long et al. 12 pacientes Vitamina C (EV) 300mg/dia A concentracao inicial da vitamina
(2003)*° criticamente 1000mg/dia 2 dias C inicial estava muito baixa e um T
EUA doente 3000mg/dia 2 dias significativo so foi observado apos
2 dias suplementacao com 3000mg/d, in-
dicando grande consumo e neces-
sidade de suplementagao nesta po-
pulacéo.
Barbosa 32 pacientes Grupo estudo: n= 17 7 dias A suplementacéo { significativamen-
(2006)*' pediatricos Vitamina C 1,5Ul/dia te o tempo de reepitelizacao, além
Brasil queimados Vitamina E 1,3UL/dia de proporcionar uma PL <, e uma
Idade média= Zinco 2x RDA/dia reducdo da capacidade antioxi-
54 meses Grupo controle: n= 15 dante total estatisticamente < no
Meédia SCQ= xaropes com sabor e cor se- grupo estudo. Apesar de nao signifi-
16% melhantes cante, o tempo de hospitalizacao,

0 numero e os dias de antibioticos/
paciente foram inferiores para o
grupo suplementado.

NAC: N-acetilcisteina; EV: endovenoso; IRVS: indice de resisténcia vascular sistémica; AOX: antioxidante; Q: queimado; SCQ: superficie corporal
queimada; RL: radical livre; MDA: malondialdeido; SOD: superéxido dismutase; UTI: Unidade de terapia intensiva; GSH: glutationa; TBARS: acido
tiobarbittrico; DMOS: disfuncado multipla de érgaos e sistemas; GPx: glutationa peroxidase; PL: peroxidacao lipidica.
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gueimadura refletida na resposta de hipersen-
sibilidade de contato, com todos os antioxidantes
utilizados. Em relacao a reacdo hospedeiro versus
enxerto, o tratamento com allopurinol e PEG-CAT
mostrou uma melhora significativa, enquanto que
a desferroxamina, a NAC e a vitamina C demons-
traram melhora, porém sem significancia. Com
esses dados concluiu-se que a queimadura foi
profundamente imunossupressiva e a intervencao
precoce com terapia antioxidante foi capaz de in-
fluenciar de forma positiva na restauracdo da imu-
nidade celular.

Uma outra pesquisa avaliou o efeito de
antioxidantes intravenosos no status de antioxi-
dantes, na peroxidacao lipidica e no dxido nitrico
em relagcdo aos parametros hemodinamicos em
pacientes com choque séptico. Trinta pacientes
foram randomizados em GE (experimental), para
receber antioxidantes (n-acetilcisteina-NAC, aci-
do ascérbico e a-tocoferol) e grupo GC (controle)
para receber dextrose. O nivel basal da vitamina
C estava baixo em todos os pacientes. Nos 16 pa-
cientes recebendo antioxidantes, a vitamina C
aumentou (p=0,0002), mas a capacidade antioxi-
dante total ndo foi alterada. Os peroxidos lipidicos
estavam elevados em ambos 0s grupos, mas nao
aumentaram significantemente nos suplemen-
tados. O nitrito total plasmatico aumentou
(p=0,007) e os indices cardiacos se elevaram nos
60 e 120 minutos de forma significativa no GE.
Além disso, o indice de resisténcia vascular
sistémica diminuiu nos pacientes tratados com
antioxidantes. Os autores concluiram que esta
melhora dos parametros hemodinamicos justifi-
cariam a terapéutica coadjuvante de antioxidantes
no manejo de pacientes com choque séptico®.

Mingjian et al.*, de forma semelhante,
avaliaram pacientes queimados (n=35), dos quais
18 receberam vitamina E (100mg/dia) por, pelo
menos, 16 dias. Os autores evidenciaram que a
suplementacdo aumentou a concentracdo san-
glinea da mesma, apesar de se ter mantido abaixo
dos valores normais. Além disso, os niveis sangui-
neos de perodxidos lipidicos foram reduzidos.
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Chai et al.# demonstraram efeito protetor
da suplementacdo com vitamina E em pacientes
severamente queimados, indicando que essa
vitamina age como um eficiente removedor de
radicais livres e protege a funcdo dos neutréfilos
em consequiéncia do aumento dos valores da SOD
e diminuicdo do MDA, além da restauracao do
prejuizo da funcdo dos neutrdfilos.

Com esses resultados, durante a queima-
dura o a-tocoferol parece ter um efeito protetor
na estabilizacdo da membrana pela doacdo de
seu atomo de hidrogénio para o radical de oxi-
génio, formando o radical tocoferil e, dessa forma,
reduz a peroxidacao lipidica. Por isso, o o-tocoferol
parece ser crucial como agente de defesa celular
contra o ataque oxidativo?®,

O aumento de radicais livres parece com-
prometer os niveis de antioxidantes em paciente
criticos e afetar adversamente sua recuperacao.
Nesse sentido, Miyagatami et al.*demonstraram
gue altas doses de acido ascorbico resultaram em
80% de sobreviventes (p=0,05) de ratos sépticos
comparados com 50% sem acido ascorbico. Tam-
bém observaram o aumento da glutationa hepa-
tica, o principal removedor de radical livre intrace-
lular, no grupo suplementado.

Long et al.*® avaliaram os niveis de vitamina
C plasmatico em pacientes criticamente doentes
(n=12). Os resultados demonstraram que a con-
centracao inicial de vitamina C estava muito baixa
e ndo respondeu com 300mg/d de suplemen-
tacdo e apenas alcancou niveis normais limitrofes
apos dois dias com 1000mg/d. Um aumento signi-
ficativo so foi observado apos a suplementacao
com 3000mg/d. No entanto, apesar do aumento
dos niveis plasméaticos com essa megadose, parece
que o pool de vitamina C ndo saturou, uma vez
gue nem toda a vitamina C foi excretada na urina.

Em um ensaio clinico randomizado duplo
cego com criancas queimadas (n=32), a suple-
mentacdo de vitamina C, vitamina E e zinco redu-
ziu significantemente o tempo de reepitelizacao,
além de proporcionar uma peroxidacao lipidica e
uma reducdo da capacidade antioxidante total
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estatisticamente menor no grupo estudo. Além
disso, apesar de nao significante, o tempo de hos-
pitalizacdo, o nimero e os dias de antibidticos/
paciente foram inferiores para o grupo estudo,
apesar da maior ocorréncia do nimero de enxer-
tos/paciente para essas mesmas criangas. Segundo
a autora, embora os resultados com a utilizacdo
de suplementos antioxidantes combinados tenham
sido promissores, outros estudos bem controlados
com pacientes queimados necessitam ser reali-
zados para obtencédo de evidéncias sélidas de sua
eficacia®".

De acordo com Galley et al.**, a mais efeti-
va forma de suplementacdo de antioxidante é,
provavelmente, incluir combinacoes dos mesmos
com acoes sinérgicas conhecidas. A vitamina E
protege contra a peroxidacao lipidica e é consi-
derada, biologicamente, o antioxidante mais im-
portante. A vitamina C é o mais poderoso doador
de elétron, reagindo com os radicais superéxidos
e hidroxila com capacidade de proteger tanto os
componentes do citoplasma como as membranas
celulares. No citoplasma, o ascorbato age como
antioxidante direto, ou seja, como scavenger para
os radicais livres gerados durante o metabolismo
celular. Ja nas membranas celulares, o ascorbato
age como um antioxidante indireto, reduzindo o
radical a-tocoferil a B-tocoferol>2.

CONCLUSAO

Revista de Nutricdo

Os varios trabalhos publicados até o mo-
mento evidenciam a participacdo dos radicais livres
no prolongamento da injuria. Ao mesmo tempo,
cada vez mais, compreende-se que oS
antioxidantes podem promover uma protecao para
esse prejuizo; muito embora sejam poucos 0s
trabalhos prospectivos e controlados que de-
monstrem conclusivamente os efeitos da suple-
mentacdo na morbidade e mortalidade dos
pacientes queimados. Além disso, ha escassez de
pesquisas em subgrupos como idosos e criancas.
Justificam-se, portanto, novos protocolos que nao
somente corroborem os fatos delineados, como
os expandam para populagdes especificas.

A terapia antioxidante parece promissora
em atenuar os efeitos da producdo descontrolada
de radicais livres em pacientes graves, acarretando
a possivel diminuicdo do estresse oxidativo e,
consegiientemente, a reducao do risco de compli-
cacdes infecciosas, melhor cicatrizacao, além do
menor tempo de permanéncia hospitalar. Porém,
0 uso de um nutriente de forma isolada deve ser
avaliado cuidadosamente, em consequéncia do
sinergismo que existe entre eles e pelo risco de
efeito oxidante paradoxal com altas doses de um
Unico nutriente.
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