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Albumina como Factor Preditivo de Morbilidade e Mortalidade Hospitalar
Albumin as a Predictor of Hospital Morbidity and Mortality

Patricia Vasconcelos, Gongalo Atalaia, Nuno Bragancga

Resumo

Introducéao: A sintese de albumina depende de varios factores
e 0 seu valor sérico tem sido considerado Util para a identifica-
¢ao de doentes com elevado risco de morbilidade e mortalida-
de hospitalar.

Objectivo: Avaliar a relagdo entre o valor de albumina sérica
na admissao e o risco de morbilidade e mortalidade hospitalar.
Material e Métodos: Estudamos 200 doentes do nosso ser-
Vico e agrupamo-los de acordo com os tercis da distribuicao
de albumina (T1:<2,8 g/dL; T2: 2,8-3,5 g/dL; T3:>3,5 g/dL), a
data da admisséo. Analisamos a relagdo do valor de albumi-
na com a idade, grau de dependéncia dos doentes, dias de
internamento e ocorréncia de ébitos. A codificacao, registo e
analise estatistica dos dados foi feita em SPSS® - v19.0.
Resultados: Determinou-se que 92 doentes (46%) apresen-
tavam um valor de albumina < 2,8 g/dL. Os doentes mais
idosos e 0s mais dependentes apresentavam valores de al-
bumina mais baixos (p<0,001). Utilizando o teste ANOVA,
verificou-se que os doentes que apresentavam valores de al-
bumina mais baixos, permaneceram mais tempo internados
(p=0,02). Aplicando o teste Qui-quadrado para tendéncia li-
near, verificou-se uma associagao estatisticamente significati-
va entre o valor de albumina na admissao hospitalar e a ocor-
réncia de 6bitos (p=0.001). Discussao: Embora os resultados
sejam estatisticamente significativos, ndo é possivel afirmar
que os valores baixos de albumina contribuam, por si s6, para
estes resultados ou se s&o apenas um marcador para outros
factores de risco.

Concluséao: Neste estudo, verificou-se que baixos valores de
albumina, na admiss&o hospitalar, se associam a internamen-
tos mais prolongados e a maior risco de mortalidade.

Palavras-Chave: Albumina Sérica, Morbilidade,
Mortalidade

Introducao

A albumina € a proteina com maior concentragao (60%) no plas-
ma sanguineo. E uma molécula relativamente pequena, formada
por uma cadeia de 584 aminoacidos, constituindo um polipéptido
simples com um peso molecular de cerca de 69000 Daltons.!

A concentracdo da albumina no espaco intravascular resulta do
balanco entre a sintese e o catabolismo. Estes processos sé&o
complexos e independentes, embora ocorram simultaneamen-
te. Esta proteina ¢ sintetizada no figado. A sintese diaria € de
150 a 250 mg de albumina por kilograma de peso corporal em

Abstract

Introduction: Several factors regulate albumin synthesis. Albu-
minemia has been considered as a useful marker for hospital
morbidity and mortality.

Objective: To evaluate the correlation between albuminemia at
admission and in hospital morbidity and mortality.

Material and Methods: We evaluated 200 consecutive ad-
missions to our Internal Medicine ward. According to their al-
buminemia at admission the patients were grouped (group 1:
<2.8 g/dL; group 2: 2.8 — 3.5 g/dL; group 3: >3.5 g/dL). We
also determined the age, dependence in daily activities, length
of stay and mortality. SPSS® - V19.0 was the statistical pro-
gram used to make the statistical work of the data collected.
Results: We found that 46% of the patients (92) were in group
1. Older and more dependent patients had lower albuminemia
values (p<0.001). The ANOVA test showed that patients with
lower albuminemia had longer length of stay (p=0.02). The Qui-
square test for a linear trend identified a significant correlation
between albuminemia and mortality (p=0.001).

Discussion: The results described, being statistically signifi-
cant, may not imply that albuminemia is directly responsible. It
may be a marker of other risk factors.

Conclusion: QOur results show that hypoalbuminemia at admis-
sion correlates with longer length of stay and higher mortality.
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individuos saudaveis, 0 que representa cerca de 12 a 20% da
fun¢do anabdlica hepatica." A sintese de albumina nao sofre in-
fluéncia dos niveis sérios per se, mas depende de uma interacgéo
complexa entre uma grande variedade de factores incluindo, a
pressdo oncotica no fluido extracelular hepatico, os niveis séri-
cos de hormonas que estimulam a sua sintese (corticosteroides,
hormonas tiroideias, do crescimento...), a presenca de citocinas
pro-inflamatdrias que inibem esta sintese e o estado nutricional
(disponibilidade de energia, proteinas e micronutrientes).? A inges-
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Figura 1: Box-plots da idade (anos) por tercis de albumina

téo alimentar insuficiente causa uma redugéo de 50% na sintese
hepatica de albumina logo nas primeiras 24 horas.®

Concluido o processo de sintese, as moléculas de albumina en-
tram rapidamente em circulagdo. Num individuo saudavel, 30 a
40% da albumina mobilizavel esta no espaco intravascular € os
restantes 60 a 70% estdo no espago extravascular. A distribuicdo
extravascular da albumina varia entre os diferentes 6rgdos. A pele
contém 11 a 18% do total de albumina do organismo e os muscu-
los contém 15%. A maioria das visceras tem escassa quantidade
de albumina mobilizavel.®

Apo6s a entrada no plasma, a albumina recircula através do espa-
¢o extravascular, voltando a circulagédo pelo canal toracico. A sua
semi-vida média é de 20 dias e cerca de 4% do total de albumina
€ degradado diariamente.’

O catabolismo da albumina ocorre em células de muitos tecidos,
especialmente nas células capilares endoteliais, que destroem a
albumina durante o processo de pinocitose.? Os factores que regu-
lam a degradagéo desta proteina ndo séo totalmente conhecidos.
Uma das importantes fun¢des da albumina € o seu papel na manu-
tencdo do volume plasmatico circulante, devido ao seu peso mo-
lecular relativamente baixo e a sua alta concentragdo. A albumina
€ responsavel por cerca de 80% da pressao oncética do plasma
(POP)." Contudo, o factor determinante da POP é o valor das pro-
teinas totais (PT). A formula para o célculo aproximado da POP
é: (2,1)PT + (0,16)PT? + (0,009)PT?, sendo as proteinas totais ex-
pressas em g/dL. O seu valor normal é de 25 mmHg. Assim, na
auséncia de outros factores fisiopatoldgicos, a hipoalbuminémia s
determina edema significativo se coexistir com hipoproteinémia.* A
albumina desempenha também um papel importante na manuten-
¢éo do equilibrio &cido-base, exercendo uma fun¢do de tampéo
tanto em situagdes de acidose quanto de alcalose.” A albumina
esta ainda envolvida no transporte de uma ampla variedade de
substéncias fisioldgicas: moléculas lipossollveis como os acidos
gordos de cadeia longa, hormonas como a tiroxina, o cortisol € a
aldosterona e pequenos ides como o calcio, o cobre, o niquel e o
zinco. Muitos farmacos ligam-se a albumina, havendo competicéo
pelos seus locais de ligagdo. Por ultimo, a albumina actua ainda
como um reservatorio de aminodcidos, contribuindo com cerca de
5% dos aminoacidos disponiveis para os tecidos periféricos.?

A concentragdo sérica normal de albumina encontra-se entre 3,5
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Figura 2: Relacdo entre tercis de albumina e grau
de dependéncia dos doentes (p <0,001)

e 5,0 g/dL." Os factores que influenciam este valor sdo: altera¢des
na distribuicao dos fluidos corporais, grau de hidratagéo, taxa de
sintese e catabolismo.?

Nos Ultimo anos, o valor de aloumina sérica, um teste ampla-
mente disponivel, tem sido considerado potencialmente Util para
a identificagéo de doentes com elevado risco de morbilidade e
mortalidade hospitalar.>

O objectivo do nosso trabalho foi avaliar a eventual relagéo entre
o valor de albumina sérica na admissao e o risco de morbilidade
e mortalidade hospitalar.

Material e Métodos

Trata-se de um estudo observacional, retrospectivo e transversal,
realizado no Hospital Prof. Doutor Fernando Fonseca, E.P.E (HFF).
Estudamos uma amostra representativa e aleatéria de todos os
doentes admitidos, no nosso servigo, de 1 de Janeiro a 31 de
Dezembro de 2012.

A colheita de dados foi efectuada numa folha de registo criada para
o efeito, através da consulta dos respectivos processos clinicos,
garantindo a confidencialidade dos doentes. Posteriormente, a
amostra foi agrupada de acordo com os tercis da distribuigéo de
albumina sérica (T1:<2,8 g/dL; T2: 2,8-3,5 g/dL; T3:>3,5 g/dL -
valores de referéncia do laboratoério do HFF: 3,5-5,0 g/dL — método
laboratorial enzimético/colorimétrico Verde de Bromocresol), a data
da admissao e caracterizada demograficamente. Os referidos ter-
cis foram definidos a semelhanca dos utilizados na Classificagcdo
de Child-Pugh.

Com base nos dados obtidos procurou-se analisar a eventual re-
lagdo do valor sérico de albumina na admiss&o hospitalar com
a idade e o grau de dependéncia (prévia ao internamento) dos
doentes (independente; parcialmente dependente ou totalmen-
te dependente), a duragdo do internamento e a ocorréncia de
Obitos. Foram considerados independentes os doentes que nao
necessitavam de apoio de uma terceira pessoa nas actividades
basicas e instrumentais da vida diaria; parcialmente dependentes
agueles que necessitavam de apoio em algumas destas activi-
dades e totalmente dependentes aqueles que necessitavam de
apoio total em todas estas actividades.

A codificacéo, registo e andlise estatistica dos dados foi feita em
SPSS® - v19.0.
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Figura 3: Relacéo entre tercis de albumina e a duragdo
do internamento (dias) - p =0,02

Resultados

Em 2012, foram admitidos, no nosso servigo, 1042 doentes.
Estudamos uma amostra aleatéria de 200 doentes, dos quais
59% (118 doentes) eram do sexo feminino. A média de idades
encontrada foi de 70,50 anos, sendo a moda de 80 anos (idades
compreendidas entre 0s 22 e os 95 anos). Quanto ao grau de de-
pendéncia prévio ao referido internamento, verificou-se que 128
doentes (64%) eram independentes, 47 (23%) parcialmente de-
pendentes e 25 (13%) totalmente dependentes de terceiros para
as suas actividades de vida diéria.

Do total de doentes estudados, faleceram 25 (12,5%) e a duragéo
média de internamento foi de 16 dias.

Nesta amostra, 92 doentes (46%) apresentavam, na admissao,
um valor de albumina sérica <2,8 g/dL (T1). Dos restantes, 75
(37%) apresentavam, na admissao, um valor de albumina sérica
entre 2,8 e 3,5 g/dL (T2) e 33 (17%) um valor sérico de albumina
>3,5 g/dL (T3).

Correlacionando a idade e o grau de dependéncia dos doentes
com os tercis de albumina, verificou-se que os doentes mais ido-
S0S e 0s mais dependentes apresentavam, na admissao hospitalar,
valores séricos de albumina mais baixos (p <0,001) - Fig.s 1 e 2.
Utilizando o teste ANOVA, verificou-se que os doentes que apre-
sentavam valores de albumina mais baixos, permaneceram mais
tempo internados (p =0,02) - Fig. 3.

Aplicando o teste Qui-quadrado para tendéncia linear, verificou-
se uma associagéo estatisticamente significativa entre o valor de
albumina sérica na admissao hospitalar e a ocorréncia de dbitos
(p =0.001) - Fig. 4.

Discussao

As alteracdes fisiologicas proprias do envelhecimento associadas a
patologias cronicas € a outras condi¢des particulares, geralmente
interferem no estado nutricional do doente. Como ja se referiu an-
teriormente, a sintese de albumina esta condicionada pela dispo-
nibilidade energética, de micronutrientes e proteinas, factores defi-
citarios na malnutrigdo. Por este motivo, a albumina tem sido con-
siderada um importante marcador analitico do estado nutricional.™
Os resultados deste estudo mostram uma associagéo significa-
tiva dos valores da albumina sérica, na admissdo, com alguns
parémetros avaliados, no nosso Servigo, durante o internamento.
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Figura 4: Relagao entre tercis de albumina e ocorréncia
de obitos (p =0,001)

A amostra de doentes estudada foi obtida aleatoriamente e con-
siderada representativa da populagdo de doentes internada no
nosso Servigo, em termos de idade, distribuicao por sexo, morta-
lidade e média de internamento.

A conhecida diferenca na esperanca média de vida entre homens
e mulheres, que existe N0 NOSsO pais (76,7 anos para 0 Sexo mas-
culino e 82,6 anos para o sexo feminino em 2011"), reflecte-se
neste estudo, em que a idade média dos doentes foi de 70,5
anos, com preponderancia de doentes do sexo feminino.
Verificou-se uma percentagem relativamente elevada de doentes
dependentes (parcial ou totalmente), mas deve ser levado em
conta que foi utilizada uma definicdo estrita de independéncia,
que exigia total autonomia para as actividades bésicas e instru-
mentais da vida diéria.

Agrupamos os valores de albumina em tercis, de acordo com a
classificacdo de Child-Pug, amplamente conhecida e aceite como
valor prognéstico nas doengas hepaticas. Nesta amostra, ape-
nas uma pequena percentagem (17%) dos doentes apresentava
um valor de albumina normal na admissao (T3), e quase meta-
de (46%) apresentava um valor de albumina <2,8 (T1) facto que
pode, desde logo, dar uma ideia de uma populagéo debilitada e/
ou com deficits nutricionais significativos. Tendo em conta que um
deficit nutricional pode alterar a sintese hepatica de albumina ao
fim de apenas 24 horas, € muito provavel que as intercorréncias
agudas que levaram a hospitalizagéo, associadas a multiplas co-
morbilidades, justifiquem algumas hipoalbuminemias. No entanto,
a grande percentagem de doentes em T1, que se associa de um
modo estatisticamente significativo a dependéncia dos doentes
nas actividades de vida diaria, faz supor uma significativa impor-
tancia de potenciais deficits alimentares crénicos. Embora no nos-
so trabalho nao tenham sido estudados parametros de avaliagao
do estado de nutricdo, é previsivel que a desnutricdo seja muito
prevalente em doentes internados nos Servicos de Medicina.

Tal como noutros estudos,®° a maioria em populagdes mais espe-
cificas, verificou-se uma associacédo estatisticamente significativa
entre o valor da albumina sérica na admissao hospitalar e a ocor-
réncia de obitos (p =0.001).

Menos referida tem sido a associa¢ao entre os valores da albumi-
na e a duragdo do internamento. No presente estudo, também se
verificou uma associagéo estatisticamente significativa entre estes
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valores. Nao é possivel afirmar uma relacdo de causa/efeito directa
entre estes parametros, mas podemos admitir que teve importan-
cia a idade dos doentes (associagéo entre idade e albumina) e as
suas co-morbilidades.

Dada a importancia da albumina como meio de ligacédo e trans-
porte de farmacos,* podemos especular sobre a interferéncia
das suas variagdes na farmacocinética de cada medicamento e,
consequentemente, nos resultados terapéuticos obtidos em cada
doente. No entanto, estes dados nao foram determinados no pre-
sente estudo.

Conclusoes

Neste estudo, verificou-se que baixos valores de albumina séri-
ca, na admissao hospitalar, se associavam a um maior nimero
de dias de internamento e a um maior risco de mortalidade. Veri-
ficou-se, igualmente, que os doentes que apresentavam valores
mais baixos de albumina eram mais idosos e dependentes. B

Conflitos de Interesse: O autor declara a inexisténcia de conflitos
de interesse na realizacdo do presente trabalho

Fontes de Financiamento: Ndo existiram fontes externas
de financiamento para a realizacdo deste artigo

Correspondéncia: patyvasco@hotmail.com
Recebido: 24/11/2014
Aceite: 23/05/2015

Bibliografia

1. Doweiko JP, Nompleggi DJ. Role of albumin in human physiology
and pathophysiology. JPEN. 1991;15:207-11.

2. Whicher J, Spence C. When is serum albumin worth measuring?
Ann Clin Biochem. 1987;24:572-80.

3. Rothschild MA, Oratz M, Schreiber SS. Albumin synthesis. N Engl J
Med. 1972;286:748-50.

4. Camilo ME e Lourenco R. Albumina: da fisiopatologia ao uso tera-
péutico. Acta Med Port. 1995; 8:299-305.

5.  DAErasmo E, Pisani D, Ragno A, Romagnoli S, Spagna G, Acca M.
Serum albumin level at admission: mortality and clinical outcome in
geriatric patients. Am J Med Sci. 1997;314:17-20.

6. Sung J, Bochicchio GV, Joshi M, Bochicchio K, Costas A, Tracy K,
et al. Admission serum albumin is predicitve of outcome in critically
ill trauma patients. Am Surg. 2004;70:1099-102.

7. Hannan JL, Radwany SM, Albanese T. In-hospital mortality in
patients older than 60 years with very low albumin levels. J Pain
Symptom Manage. 2012;43:631-7.

8. Jin GX, Li L, Cui SQ, Duan JZ, Wang H. Persistent hypoalbumine-
mia is a predictor of outcome in cervical spinal cord injury. Spine J.
2014;14:1902-8.

9. Chen 2ZY, Gao C, Ye T, Zuo XZ, Wang GH, Xu XS Yao Y. Associa-
tion between nutritional risk and routine clinical laboratory measure-
ments and adverse outcomes: a prospective study in hospitalized
patients of wuhan tongji hospital. Eur J Clin Nutr. 2015;69:552-7.

10. Sampaio L. Avaliagdo nutricional e envelhecimento. Rev Nutr.
2004;17:507-14.

11. Esperanca de vida a nascenga por sexo, em Portugal. PORDATA.
2013.

Medicinalnterna

|EDADE PORTUGUESA DE MEDICIN

ALBUMINA COMO FACTOR PREDITIVO DE MORBILIDADE E MORTALIDADE HOSPITALAR



