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RESUMO

Diarréia, especialmente em ambiente hospitalar, gera mudancas no
manejo do paciente, contribuindo para aumento no tempo e custos com a
hospitalizagdo. Na prética clinica, o uso de nutricdo enteral € amplamente
apontado como fator de risco para diarréia, demandando freqlientes
alteracdes na terapia nutricional.

Neste sentido, o objetivo desta dissertacdo é determinar o efeito
independente do uso de nutricdo enteral no risco para diarréia em adultos
hospitalizados, controlando para outras variaveis clinicas relacionadas com o
desfecho.

Para tanto, primeiramente foi realizada revisado da literatura, a fim de
identificar diferentes fatores associados a ocorréncia de diarréia hospitalar.
Foram utilizados como termos de busca diarrhea, diarrhoea, bowel
movements, hospital, enteral nutrition, tube feeding, drug e pharmaceutical
preparations, através do Pubmed, Cochrane Library e Scielo. Foram também
avaliadas referéncias citadas em publicacées selecionadas. Contatos com
autores foram empregados quando textos completos n&o estavam
disponiveis para consulta.

A incidéncia de diarréia observada na literatura, dentre adultos
hospitalizados, foi de 5% a 70%, variando de acordo com os critérios
adotados para sua definicdo e do perfil clinico do grupo de pacientes
estudados. Poucos estudos foram delineados para identificar varidveis
associadas a diarréia. Uso de antibidticos, antiacidos, quimioterapicos,
gravidade clinica do paciente, nimero de dias de hospitalizacdo e uso de
nutricdo enteral foram fatores descritos como de risco para diarréia. O efeito
isolado de cada um destes fatores, no entanto, ndo é suficientemente claro.

Por esta razéo, entre junho de 2004 e maio de 2005, foi conduzido um
estudo de dupla coorte, de acordo com a exposicdo e nao-exposi¢ao dos

pacientes a nutricdo enteral. Foram acompanhados adultos internados em



unidades clinicas e cirtrgicas do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, um
hospital geral universitario de alta complexidade. A fim de minimizar a
variabilidade associada ao manejo dos pacientes pelas equipes assistentes
e estabelecer perfil clinico comparavel, o grupo nao-exposto a nutricao
enteral foi constituido de acordo com a unidade de internacdo, equipe
assistente/especialidade e exposi¢cdo a antimicrobianos do grupo em uso de
nutricdo enteral. Para identificacdo dos fatores de risco independentemente
associados a diarréia, foi realizada regressdo mdaltipla de Cox.

A incidéncia de diarréia identificada neste estudo foi de 18% entre
expostos a nutricdo enteral e de 6% nos ndo-expostos (p<0,01). Foi
verificado que pacientes em uso de nutricAo enteral apresentam 2,7
(1C95%:1,6-4,7) vezes o risco de desenvolver diarréia do que aqueles nao-
expostos a nutricdo enteral, se hospitalizados durante o verao o risco é 2,4
(IC95%:1,5-3,9) vezes em comparagao a outros periodos do ano e, a cada
acréscimo de 1 ano na idade, o risco aumenta em 1,6% (IC95%: O - 3,3).

Dentre os pacientes em uso de nutricdo enteral, aqueles para quem
foram mais frequentemente observadas (em mais de 75% dos dias
avaliados) adesdo as rotinas de higienizacdo e troca de equipos de
administracdo da dieta (verificadas em uma visita realizada em dias
intercalados, observando a identificacdo da data no equipo e pela
informacdo de entrega para a lavagem pelas atendentes de nutricdo)
apresentaram menor incidéncia de diarréia (6,5% vs. 20,3% e 5,9% vs.
19,8%, respectivamente).

Assim, é elevada a incidéncia de diarréia em ambiente hospitalar,
sendo a exposicao a nutricdo enteral fator de risco independente para este

desfecho, além da idade avancada e hospitalizacdo durante o veréo.



INTRODUCAO

As caracteristicas e a frequéncia das evacuacdes podem fornecer
informacdes clinicas relevantes sobre o adequado funcionamento do
aparelho digestorio, aceitacdo da dieta e efeitos adversos do uso de
medicamentos. O acompanhamento sistematico destas informacgdes permite
detectar precocemente desvios do esperado, justificando sua inclusdo nas
anamneses clinicas e rotinas de acompanhamento de individuos
hospitalizados. Em pacientes pediatricos, dadas as complicagdes clinicas de
rapida evolucdo, hd maior atencdo dos profissionais de saude com a
instituicdo do quadro clinico de diarréia, motivando o desenvolvimento de
diretrizes nesta area (1). Enquanto isto, em adultos, poucos estudos bem
delineados tém buscado averiguar a etiologia, fisiopatologia e fatores de
risco associados a esta condicao.

A desnutricdo hospitalar é um problema frequente em 50% dos
adultos hospitalizados (2;3), contribuindo para o aumento da
morbimortaidade (4-6). A terapia nutricional desempenha importante papel
no manejo destes pacientes (7-9), visto que o estimulo intestinal por parte de
nutrientes contribui para a manutencdo da estrutura e func¢des intestinais
(10). A nutricdo enteral precoce esta associada a uma menor resposta
catabdlica a doenca (11) e menor risco para translocacao bacteriana (12).
Entretanto, a tolerancia dos pacientes a nutricdo enteral pode ndo ser total,
sendo a ocorréncia de diarréia apontada pelos profissionais de salde como
uma importante complicagdo (13). Diferentes teorias tentam explicar esta
associacdo: como a contaminacdo da dieta ou dos dispositivos de
administracdo (14-16), colonizacgédo retrégrada da sonda (17;18), composicao
da férmula dietética (19-22), volume e velocidade de infuséo (23;24), dentre

outras.



Apesar da auséncia de evidéncias que suportem algumas praticas,
como a alteracdo da densidade caldrica, composicdo e modo de
administracdo da dieta (20-27), a presenca de diarréia costuma ser motivo
para alteracdo de condutas, em especial da nutricdo enteral (28;29), mas
também da prescricdo de medicamentos, como esquemas quimioterapicos
(30) e antimicrobianos (31). Igualmente, o impacto da diarréia sobre o
aumento dos custos hospitalares (+54%; 1C95%: 17% a 103%) e sobre o
periodo de hospitalizacdo (+55%; 1C95%: 23% a 94%), mesmo tendo sido
estimados unicamente para diarréia de origem infecciosa (32), indicam a
necessidade de identificacdo dos possiveis fatores de risco, a fim de

direcionar medidas de manejo, controle e prevencao.



1. REVISAO DA LITERATURA



DIARREIA HOSPITALAR

1. Definigcéo e frequéncia

Ainda que diarréia seja usualmente caracterizada pela simples
presenca de evacuacdes de consisténcia liquida, ou semi-liquida (33), outras
caracteristicas, além desta, como o namero de evacuacdes em 24 horas
(19;34;35) e o0 volume ou peso das fezes (36), sdo descritas em algumas das
definicbes disponiveis na literatura (36;37). Entretanto, frequéncia e
consisténcia das evacuacdes sao, de fato, as caracteristicas de mais facil
observacao, contribuindo para que sejam valorizadas pelos profissionais de
saude (38) e mais freqientemente adotadas como critério para definir
diarréia (36;37).

A incidéncia de diarréia em adultos hospitalizados € de grande
variabilidade, sendo descrita como de 5% a 70% (13;32;35;39-43). Essa
variabilidade esta intimamente associada as diferentes definicbes adotadas
para diagnosticar diarréia (36). Desta forma, em um mesmo grupo de
pacientes (37), a incidéncia de diarréia pode variar de 20 a 70% somente
pela alteracdo do critério adotado: do mais restrito (5 ou mais evacuacdes ao
dia) ao mais abrangente (a0 menos 1 evacuacao de consisténcia liquida).

Por outro lado, a incidéncia de diarréia pode ser subestimada em
decorréncia de pouca vigilancia pela equipe ou por falta de registro no
prontuario do paciente. A vigilancia passiva, a partir de anotacdes de
enfermagem, ou sumarios de alta, detecta somente 13% dos casos
identificados através de busca ativa de individuos com diarréia (41). De fato,
descricdo quanto as caracteristicas das fezes, de forma detalhada,
raramente esta presente nos prontuarios dos pacientes. Em 10% ou mais
dos registros estas informacdes sdo ausentes e, em outros 15%, dados
incompletos comprometem o diagnoéstico de diarréia (35). Neste sentido, ao
se estabelecer os critérios objetivos para o diagnostico de diarréia, como
caracteristicas e frequéncia das evacuacoes, deve haver preocupacdo com

a implementacao e registros destes procedimentos, de modo que facilmente
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sejam incorporados a pratica clinica diaria, visto que, por exemplo, aferir o
volume e peso das fezes é pouco operacional na rotina hospitalar. Neste
cenario, a presenca de 3 ou mais episodios de evacuacdes liquidas ou semi-
liqguidas em 24 horas (34) parece ser a definicdo para diarréia mais

apropriada, tanto em termos operacionais quanto em significado clinico.

2. Fatores de risco

Diferentes fatores, como uso de medicamentos (39-41;44-50),
severidade do estado clinico (40;43), numero de dias de hospitalizacéo (47)
e uso de sonda para nutri¢cdo enteral (19;40;41) tém sido apontados como de
risco para diarréia. O efeito isolado de cada um destes fatores, entretanto,
em funcdo da auséncia de estudos bem delineados para este fim, ndo é
suficientemente claro. H4 de ser lembrado que em individuos doentes,
especialmente nos  hospitalizados, estes fatores podem  estar
simultaneamente presentes e, por isto, haver confusdo de seus efeitos ou
mesmo interacdo entre os diferentes fatores de risco (40). Pacientes que,
por exemplo, permanecem por longo periodo hospitalizados tendem a ser
mais criticamente doentes e mais intervidos, podendo ter complicacdes,
como diarréia, inerentes a sua propria doenca, decorrentes da terapéutica

instituida, ou da maior exposi¢ao ao meio (51).

2.1. Agentes infecciosos

Apesar da ampla variedade de possiveis fatores envolvidos a diarréia,
grande parte dos estudos restringe-se a estudar diarréia de origem
infecciosa, sendo que quase que totalidade destes avaliou Clostridium
difficile como seu agente infeccioso (19;35;39;40;45;47-50;52-58). Poucos
outros patdégenos, como Giardia intestinalis, Cryptosporidium e Salmonella
enteritidis, foram também abordados, estando presentes em somente cerca

de 5% dos casos de diarréia hospitalar (51).

11



Entretanto, ainda que 20 a 60% dos casos de diarréia possam estar
associados a colonizagéo por Clostridium difficile (35;43;48;58), de 15 a 85%
dos individuos que apresentam este microorganismo nas fezes néo
manifestam diarréia (35;43;54;56;57). O ambiente, as equipes de saude e
outros pacientes, sao potenciais fontes de infeccdo (49;50;52), mas a
contaminagédo por Clostridium difficile e o desenvolvimento de diarréia sao
influenciados por outros fatores, possivelmente inerentes ao proprio
individuo, dada a grande proporcdo de portadores assintomaticos que nao
desenvolve diarréia durante a hospitalizacao (52;57).

As relagbes entre alteragcbes na flora intestinal e diarréia séo
complexas. Acredita-se que estas modificacbes possam ocorrer, em
especial, em individuos mais criticamente doentes, em presenca de doenca
intestinal, ou pelo uso de medicamentos (51). Este desequilibrio caracteriza-
se pelo predominio de algumas bactérias em detrimento de outras,
ocasionando perda do “efeito natural de barreira”, assim possibilitando a
infeccdo por bactérias patogénicas.

Assim como para outros processos infecciosos, também para que
ocorra diarréia de origem infecciosa a colonizacdo por algum
microorganismo € pré-requisito. No entanto, diferente de um contexto
ambulatorial, a diarréia infecciosa hospitalar pode ocorrer em presenca de
microorganismos patdégenos causadores de outras infeccbes, ou de
microorganismos usualmente nao patdgenos, dependendo de fatores de

exposicao e outros relacionados ao paciente e seu tratamento (59).

2.2. Uso de medicamentos

Poucos estudos clinicos avaliaram o risco associado ao uso de
farmacos sobre a ocorréncia de diarréia, mas alguns grupos de
medicamentos, como antibioticos (43;45;47-50;54,;55;60), antineoplasicos
(30;44) e antiacidos (39;40;48) foram estudados.

A fisiopatologia envolvida na diarréia secundaria ao uso de
medicamentos ndo € completamente conhecida. Teoricamente, antibidticos

poderiam reduzir substancialmente a concentragdo de microorganismos
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usualmente presentes na flora intestinal e, como consequéncia, além de (a)
facilitar infec¢cdes oportunistas, poderiam (b) diminuir o metabolismo de
carboidratos, ocasionando diarréia osmatica (61), da mesma forma que (c)
diminuiriam a taxa de decomposicdo de acidos biliares que, em excesso,
irritariam a mucosa, exercendo efeitos secretérios (31).

Diferentes classes de antibiéticos foram investigadas e o risco para
diarréia descrito como de 2 vezes (IC95%:1,1-6,6) com o uso de
cefalosporinas (48), de 3,6 vezes (IC95%:1,3-8,4) com o0 uso de penicilinas
(48) e de 4 vezes (IC95%:2,1-8,4) com o uso de clindamicina (49). Ainda que
isto possa sugerir que estes grupos de antibidticos contribuam para diarréia,
e que outros estudos apontem neste sentido (43;45;47-50;54;55), a
generalizacdo destes resultados ainda ndo é possivel dado que as
comparacOes sao restritas a grupos especificos de pacientes (43;47;50;55),
que limitam-se a diarréia por Clostridium difficile (47-50;54;55) e que outros
fatores, que possivelmente também contribuem para diarréia, ndo foram
considerados (45;48-50;54). Contrariando resultados anteriores, mais
recentemente um estudo multicéntrico de caso-controle demonstrou que o
uso de antibidticos, controlado para idade e tempo de hospitalizacdo, nao
esteve associado a colonizacdo por Clostridium difficile e ocorréncia de
diarréia (60). Estes achados, no entanto, também restringem-se a casos de
diarréia vinculados unicamente a esta bactéria, ndo podendo haver
generalizacao para diarréia hospitalar em sua totalidade.

A associacao entre diarréia e presenca de infeccdo, em diferentes
sitios anatdbmicos, foi sugerida por McFarland (41) ao verificar que pacientes
com diarréia apresentam maior frequéncia desta comorbidade. No entanto,
ndo é possivel, por este estudo, avaliar o efeito independente da presenca
de infeccdo do uso de antibibticos para seu tratamento, do perfil clinico do
paciente, do comprometimento de sua imunidade, ou ainda de outras
caracteristicas que possam contribuir para diarréia.

Diarréia € também descrita como efeito adverso da administracao oral
e parenteral de macrolideos, em especial eritromicina (62). O mecanismo

estaria relacionado ao fato deste farmaco atuar como procinético,
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aumentando a velocidade de esvaziamento gastrico e acelerando o transito
intestinal, como metoclopramida e cisaprida (63).

Individuos debilitados, com pouca mobilidade, por outro lado, podem
apresentar irregularidade dos movimentos intestinais, com dificuldade para
evacuar, o que faz com que o uso de laxantes seja bastante comum no
contexto hospitalar (64-66). Laxantes de acdo estimulante promovem o
acumulo de agua e eletrolitos no célon por efeito secretério, como bisacodil e
fenolftaleina. Laxantes osméticos, como a lactulose, sdo substancias ndo
absorviveis que, por pressdo osmoética, retém a agua proveniente dos
alimentos e ocasionam a passagem de agua do intersticio para o limen
intestinal. Tanto pelo mecanismo secretério quanto o osmaotico, o aumento
do volume do conteudo fecal aciona o reflexo de peristaltismo, promovendo
a evacuacao (67). Quanto maior a dose, maior a velocidade do transito
intestinal (68). Agentes lubrificantes, como 6leo mineral, por outro lado, ndo
estimulam o peristaltismo diretamente, mas facilitam os movimentos
intestinais e as evacuacfes, sendo pouco provavel a ocorréncia de diarréia
(67). Seu uso, no entanto, € menos recomendavel em pacientes com
doencas neurolégicas, dado o risco de broncopneumonia aspirativa (69).

Agentes quimioterapicos, por sua vez, podem gerar dano a mucosa
intestinal, provocando resposta inflamatéria local, podendo facilitar infec¢des
oportunistas (70). Por esta razédo, diarréia é considerada sinal de toxicidade
de esquemas quimioterapicos. Um estudo italiano, ao tentar identificar
caracteristicas clinicas e da quimioterapia para predizer a ocorréncia de
diarréia, verificou que, além da presenca de céancer célonretal como sitio
primario da doenca e de episodios prévios de diarréia relacionada a
quimioterapia, realizar o tratamento em periodo de verdo foi fator de risco
independente para diarréia (44).

Também o uso de inibidores da bomba de protons, por diminuir a
acidez gastrica, possibilitaria a colonizacao do trato gastrointestinal superior,
predispondo infecgbes oportunistas. A incidéncia de diarréia, associada a
Clostridium difficile, foi descrita para usuarios deste grupo de medicamentos
como de 2 vezes (IC95%:1,4-3,4) aquela de pacientes nao-expostos a

antiacidos (39). No entanto, esta estimativa ndo considera o efeito
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potencialmente confundidor do uso de nutricAo enteral, dado que estes
pacientes sdo o0s que frequentemente fazem uso desta medicacdo por
refluxo gastroesofagico secundario ao uso da sonda (71). Outro antiacido, o
hidréxido de magnésio, exerceria propriedades laxativas por efeito osmotico
(72)

2.3.  Nutricdo enteral

A nutricdo enteral é a alternativa terapéutica de primeira escolha em
pacientes com impossibilidade parcial ou total de manter a via oral como rota
de alimentacdo, viabilizando a manutencdo do estado nutricional, sendo
mais fisiolégica, menos onerosa e com menos efeitos adversos que a
nutricdo parenteral (73). Entretanto, a nutricdo enteral ndo € de todo inécua.
Diarréia é apontada como uma de suas principais complicacdes (13) e, ainda
gue nao haja evidéncias consistentes que demonstrem esta associacao, isto
parece senso comum entre os profissionais de saude.

O risco para diarréia pelo uso de nutricdo enteral por periodo de até
20 dias ja foi estimado em 9 vezes (IC95%: 1,0 - 79,8) comparado a
pacientes alimentados exclusivamente por via oral (19). Entretanto, esta
estimativa refere-se a diarréia de origem infecciosa, por Clostridium difficile,
e ainda ndo se conhece o impacto do uso de sonda por periodo diferente ao
estudado. Além disto, a dieta enteral utilizada era isenta de fibras, o que tem
sido associado a maior frequéncia de diarréia (74), embora de modo
controverso (75).

Diferentes etapas do processo de preparo e administracdo podem
constituir pontos criticos para contaminacdo das dietas enterais (14-16).
Atualmente, no Brasil, todas as etapas envolvidas no preparo e
administragcdo da nutricAo enteral sdo regulamentadas por legislacéo
especifica do Ministério da Saude, visando maximizar os beneficios e
minimizar os riscos inerentes a prética (76).

Hospitais podem optar por adotar sistema aberto de nutricdo enteral,
envolvendo o preparo e envase da dieta previamente a sua administracéo,

ou sistema fechado, quando a nutricdo enteral é adquirida industrializada
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pronta para o uso, estéril, acondicionada em recipiente hermeticamente
fechado e apropriado para conexao ao equipo de administracdo. Vantagens
e desvantagens sdo discutidas para cada sistema. Enquanto o sistema
fechado diminui a manipulacdo, eliminando pontos criticos para
contaminacgao, o sistema aberto possibilita maior flexibilidade na prescricéo
dietética, permitindo manipular dietas de acordo a terapia nutricional, e com
menor custo imediato. Em um ensaio clinico randomizado que comparou 0s
dois sistemas foi verificado que, de fato, a proporcao de dietas contaminadas
(>10* unidades formadoras de colénias de bactérias por mililitro, UFC/ml) foi
maior com o sistema aberto (78% vs. 39%), considerando o uso dos
dispositivos de administracao por até 48 horas para ambos. A incidéncia de
diarréia, no entanto, foi similar entre os usuéarios dos dois sistemas, nao
sendo verificada associacdo entre contaminacdo das dietas e impacto
clinico. Os custos estimados (considerando formulas e equipos) foram de
$4,78 e $7,85/paciente/dia para os sistemas aberto e fechado,
respectivamente, sendo o tempo demandado pelas equipes assistentes
semelhante entre os sistemas (77). Por outro lado, em uma auditoria
realizada em 11 hospitais universitarios nos Estados Unidos, entre 1996 e
1997, onde 92% dos pacientes utilizavam sistema aberto para nutricdo
enteral, foi verificado o uso de 10 a 21 diferentes formulas dietéticas,
demandando maior tempo e mao-de-obra dos profissionais envolvidos na
producédo e na dispensacédo das dietas, onerando em até $66.000,00 ao ano
cada hospital, em gastos adicionais, comparados aqueles em uso de
sistema fechado (78). Sendo assim, na pratica, a decisdo de uma instituicdo
guanto a qual sistema adotar considera que, quando € possivel dispor de
uma infra-estrutura especifica e apropriada para o preparo das dietas
enterais, o sistema aberto pode ser adotado para uma maior flexibilizacdo da
prescricdo dietética e menor custo imediato, enquanto o sistema fechado,
com adocdo de dietas industrializadas prontas para administracdo, é
alternativa em locais que ndo podem contar com ampla estrutura ou que
optam como medida de seguranca microbiologica por evitar a manipulacao

das dietas.
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Estudos para avaliar métodos de higiene e tempo de uso dos
dispositivos de administracdo da dieta foram conduzidos (79-82). As atuais
rotinas de higienizacdo e descarte de equipos seguem recomendacdes do
inicio da década de 1990 (79). Nesta ocasido, foi verificado que equipos,
lavados com agua a cada nova administracdo, devem ser descartados apos
24 horas (79), visto que assumem contagens microbioldgicas
progressivamente crescentes com o tempo de uso, tornando-se inaceitaveis
apos este periodo. Surpreendentemente, hd pouco mais de 10 anos, frascos
e equipos ainda eram utilizados por mais de 7 dias em hospital universitario
no Japao (80). Como poderia ser esperado neste contexto, todas as
amostras obtidas imediatamente apés a administracdo continham
concentracdes microbioldgicas inaceitaveis (10° a 10° UFC/ml) para
consumo.

Mas além da contaminacdo por fontes externas, a contaminacao
retrograda, de origem do proprio paciente, proveniente do posicionamento
gastrico ou intestinal da sonda, pode também ocorrer (17;18). Em estudo
clinico onde foi utilizada dieta estéril, foram observadas concentracfes
microbioldgicas superiores a 10* UFC/ml em trés modelos distintos de
equipo apés 12 horas de administracdo em infusdo continua. Apés 36 e 48
horas, a mesma contagem foi identificada na dieta contida no frasco (18). A
remocdo do fio guia da sonda contribui para a colonizagdo da superficie
interna da sonda e subseqiente contaminacdo da ponta distal do equipo
(17). Isto se deve ao contato da guia com o contetdo microbioldgico gastrico
e/ou entérico e, no momento da sua remoc¢do, a contaminagéo da luz da
sonda, na sua extensao.

Embora ndo se tenha claramente evidenciado o impacto clinico
exercido por diferentes niveis de contaminacao microbioldgica (14;16;18;77),
dados sugerem que dietas enterais contaminadas possam causar eventos
graves, como sepse (83). Levy e col. estudaram a associacdo entre culturas
obtidas de dietas enterais e a ocorréncia de sepse por E. cloacae, por um
periodo de 7 anos (1979-1985). Dos 40 casos de sepse ocorridos neste
periodo, 10 foram confirmados como associados as dietas contaminadas,

através da identificacdo do padréo de DNA do microorganismo (83).
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A orofaringe de pacientes em uso de sonda nasogastrica prové um
ecossistema proprio a colonizacdo de bactérias e fungos (84). Acredita-se
que esta colonizagcdo possa ocorrer por uma série de fatores, tais como a
falta de mastigacdo e da acdo de deglutir, eliminando o efeito mecéanico de
limpeza, e possibilitando a adesédo de colbénias a superficie externa da
sonda. Bactérias gram-negativas foram encontradas até oito vezes mais
freqientes em pacientes idosos em uso de sonda comparados a pacientes
também idosos alimentados por via oral (84). Bactérias, ou fungos, quando
em alto grau de organizacdo formam comunidades estruturadas sob a forma
de biofilmes. As vantagens ecoldgicas para esses microorganismos incluem
protecdo, disponibilidade de nutrientes, cooperacdo metabdlica e aquisicéo
de novas tipagens genéticas. Microorganismos sob a forma de biofilmes
podem exercer um papel em persistir a colonizacdo da orofaringe destes
pacientes, dificultando a erradicacdo por antimicrobianos, explorando a
sonda em seu comprimento, criando um cenario propicio a ocorréncia de
diarréia (84). Pseudomonas aeruginosa, por exemplo, possui capacidade de
aderir e formar biofilme em dispositivos plasticos, como tubos orotraqueais
para assisténcia ventilatoria, e também sonda para nutricdo enteral (84). A
formacao de biofilme por bactérias em sondas para nutricdo enteral ocorre
rapidamente, de modo que 3 em 5 sondas sdo colonizadas dentro das
primeiras 24 horas de uso, e 100% em até 48 horas (85).

A composicdo da dieta enteral também é fator discutido na
predisposicdo a diarréia. A dieta pode ser classificada como a) elementar,
quando os nutrientes sdo apresentados sob sua forma estrutural mais
simples (como aminoacidos livres e acidos graxos), b) oligomérica, quando
proteinas sdo apresentadas hidrolisadas em peptideos e aminoacidos e os
lipideos sob a forma de triglicerideos de cadeia média, ou c) polimérica,
quando constituida de nutrientes na forma intacta. A osmolaridade da dieta,
ou seja, 0 numero de particulas em miliosmois (mOsm) por quiilograma de
agua, é tdo maior quanto mais hidrolisados os nutrientes da dieta, ou quanto
maior a proporcao de acgucares simples, por exemplo. A escolha da dieta a
ser administrada através da sonda € entdo determinada pela integridade das

funcdes intestinais. Assim, em situagcbes em que nao ha distarbio de
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motilidade ou incapacidade absortiva, o uso de dieta polimérica € preferivel,
sendo as dietas oligomérica ou elementar utilizadas somente em situacoes
especiais (86). Neste sentido, a presenca de diarréia, como intercorréncia,
costuma motivar mudancas na prescricdo da dieta (28;29). No entanto, nao
estd claramente evidenciado em quanto a composi¢cdo da dieta possa
interferir na caracteristica e frequéncia das evacuacdes. Dietas oligoméricas,
por sua maior osmolaridade, poderiam estimular a passagem de agua para
as fezes, efeito que seria ainda maior com dietas elementares. De igual
forma, dietas onde a concentracao de calorias/ml é maior também poderiam
favorecer o efeito osmaético (86). Entretanto, quando comparados grupos
semelhantes de pacientes, randomizados para o uso de deta oligomérica
(650 mOsm/L) ou dieta polimérica (300 mOsm/L), foi verificada igual
freqiéncia de diarréia (25). Do mesmo modo, individuos em uso de dieta
elementar e dieta polimérica tiveram valores de balanco nitrogenado e
toleréncia a dieta semelhantes (20;27). Sendo assim, parece que o trofismo
intestinal desempenha papel mais significativo neste processo e que, se 0
intestino esta normal, a osmolaridade da férmula enteral € pouco relevante
para a diarréia (20-22).

De fato, ainda que em estudo experimental animal tenha sido
observado aumento da motilidade intestinal ao inicio da infusdo de férmulas
enterais hipertdnicas (hiperosmolares), o concomitante aumento do aporte
de calorias reduz o transito intestinal, demonstrando que, quando ha
capacidade absortiva, h4 feedback inibitorio & motilidade em funcéo ao maior
aporte calorico (87). Também em outro estudo, em suinos, foi verificado que,
independentemente da osmolaridade da formula dietética (250 a 700
mOsm/L), a osmolaridade medida no duodeno converge a aproximadamente
um mesmo valor, quase que isosmolar, em 30 minutos apds infuséo
géstrica, por induzir maior velocidade de absorcdo (88). Entretanto, estas
funcdes podem nédo estar preservadas em situacdes de doencas do trato
gastrointestinal, como em casos de cirurgias digestivas (89), doenca
inflamatéria intestinal e sindrome do colon irritavel (90), ou de
comprometimento do esvaziamento gastrico (91), quando foérmulas

hiperosmolares podem favorecer a ocorréncia de diarréia osmaotica,
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especialmente quando a dieta é administrada em bolus ou em taxas de
infuséo irregulares (92;93).

Além da dieta, pacientes costumam receber medicamentos pela
sonda. As formas farmacéuticas empregadas sao as mesmas utilizadas para
administracdo por via oral. No entanto, algumas delas, como xaropes,
solucdes e outras apresentacdes liquidas, contém agentes nao absorviveis,
como sorbitol, por exemplo. Edes e col. avaliaram a osmolaridade medida
nas fezes de pacientes em uso de nutricdo enteral e verificaram que 48%
dos casos de diarréia poderiam ser atribuidos ao uso de medicamentos (94).

A taxa de infusdo da dieta, ou seja, o volume administrado em
determinado intervalo de tempo, usualmente descrito em mililitros por hora
(ml/h), parece estar também implicada na tolerancia a dieta, além de sua
composicdo. Em modelo canino, foi observado que o transito intestinal é
maior em taxas de infusdo maiores (100ml vs 50ml/h). Além disto, foi
verificado que o transito € retardado com o uso de féormula suplementada
com fibras, independentemente da taxa de infusdo. Estes achados sugerem,
portanto, que diminuir a taxa de infusdo com o intuito de diminuir o transito
intestinal poderd ter algum impacto quando utilizada formula isenta de fibras,
nao sendo observado mesmo efeito quando em uso de dietas com fibras,
gue ja conferem menor transito, independentemente da taxa de infusao (24).

No entanto, mesmo em voluntarios sadios, quando volumes maiores
(500 a 750ml) sdo administrados a elevada taxa de infusdo de 85ml/min, o
gue corresponde a infundir todo este volume em apenas 9 minutos, maior
periodo é necessario para retornar a motilidade normal, com maior
frequéncia de desconforto abdominal, nausea e cdlicas. O volume,
entretanto, teve pouco efeito sintomatico sobre a tolerancia quando a taxa de
infusdo foi de 30ml/min, correspondente a 25 minutos para administracao
dos 750ml (23). Deste modo, este estudo sinaliza que mais importante que o
volume administrado é a taxa de infusdo adotada, ainda que se tenha
utilizado quantidade por fracionamento e velocidade de administracéo

bastante acima do rotineiramente empregado na pratica hospitalar.
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3. Conclusao

Diarréia no contexto hospitalar tem frequéncia variavel, dada a falta

de adocdo de critérios precisos. Caracteristicas clinicas, medicamentos e

nutricdo enteral sdo os fatores mais frequentemente citados como de risco

para diarréia. Parece urgente, entretanto, a conducédo de estudos clinicos

que avaliem a contribuicdo independente de cada uma destas e outras

variaveis, a fim de guiar condutas terapéuticas e preventivas para este

quadro.
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RESUMO

Introducéo: Embora a incidéncia e fatores associados a diarréia hospitalar
nao sejam suficientemente conhecidos, a nutricdo enteral é freqientemente
apontada como importante fator neste quadro clinico. Neste sentido, este
estudo tem por objetivo determinar o efeito independente da nutricdo enteral
no risco para diarréia em adultos hospitalizados.

Método: Entre junho/2004 e maio/2005, foram acompanhados pacientes
adultos, clinicos e cirargicos, internados em um hospital universitario. Para
cada paciente exposto a nutricdo enteral (n=302) foi incluido outro nao-
exposto (n=302), da mesma unidade de internacdo, especialidade clinica,
equipe médica e exposicao a antimicrobianos. Para identificacdo dos fatores
de risco independentemente associados a diarréia, foi realizada regressao
multipla de Cox.

Resultados: A incidéncia de diarréia foi 18% entre expostos a nutricdo
enteral e 6% nos nao-expostos (p<0,01). Pacientes em nutricdo enteral eram
mais velhos (64+15 vs 58+16; p<0,01), usaram mais quimioterpicos (6% vs
2%; p<0,01) e laxantes (30% vs 22%; p=0,03), tiveram maior permanéncia
hospitalar (23+18 vs 19+16dias; p<0,01) e mortalidade (25% vs 12%;
p<0,01). Uso de nutricdo enteral (HR=2,7; 1C95%:1,6-4,7), ajustado para
idade (HR=1,02; I1C95%:1,00-1,03) e hospitaliza¢do durante verdao (HR=2,4;
1C95%:1,5-3,9), foi fator independente de risco para diarréia. Pacientes para
guem foi observada adesdo (em mais de 75% dos dias) nas rotinas de
higienizacdo e troca dos equipos da nutricdo enteral apresentaram menor
incidéncia de diarréia (6,5% vs. 20,3%, p=0,02; e 5,9% vs. 19,8%, p=0,05,
respectivamente).

Concluséo: E elevada a incidéncia de diarréia em ambiente hospitalar,
sendo a exposicdo a nutricdo enteral, além da idade avancada e

hospitalizacdo durante o verao, os fatores de risco para este desfecho.

Unitermos: Diarréia, Nutricdo Enteral, Hospitalizacdo, Pacientes, Adultos.
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INTRODUCAO

A incidéncia de diarréia em adultos hospitalizados € descrita entre 5%
a 70% (1-9), variando de acordo com os critérios adotados para sua
definicho e o perfil clinico dos pacientes. A presenca de diarréia,
especialmente em ambiente hospitalar, pode gerar mudangcas no manejo
terapéutico do paciente, principalmente no que se refere as caracteristicas
da dieta (composigdo, volume, frequéncia e modo de administragéo) (10;11),
ainda que poucas evidéncias apontem a dieta como causa de diarréia (12-
17). Outras alteracdes, na prescricdo de medicamentos, sdo também
adotadas, como a interrupcdo de esquemas quimioterapicos (18) e
antimicrobianos (19), contribuindo para o aumento no tempo e custos com a
hospitalizacéo (4).

De fato, o uso de medicamentos (1;3;5;20-26), a gravidade clinica do
paciente (3), o numero de dias de hospitalizacdo (6) e o uso de sonda para
nutricdo enteral (3;5;27) séao freqientemente apontados como de risco para
diarréia. No entanto, o efeito isolado de cada um destes fatores ainda néo é
suficientemente claro.

Dentre os medicamentos, antibiéticos séo descritos como associados
com aumento de duas vezes (24), ou até quatro vezes (25), no risco para
diarréia. No entanto, a generalizacao destes e outros achados deve ser feita
com cautela na medida que as comparacbes Sao restritas a grupos
especificos de pacientes (7;23;26;28) e por ndao considerarem outros fatores
confundidores possivelmente também associados a diarréia (21;26;29).

E plausivel que quanto maior o nimero de dias de hospitalizacéo,
maior seja 0 risco para diarréia, visto que aumentam as chances de
exposicao a diferentes fatores. Além disto, pacientes que permanecem por
longo periodo hospitalizados tendem a ser mais criticamente doentes e mais
intervidos, podendo ter complicacbes inerentes a sua propria doenca ou
decorrentes da terapéutica instituida (30).

Dentre todos estes, 0 uso de sonda para nutricdo enteral parece ser o
fator mais apontado como de risco para diarréia entre as equipes de saude.

Acredita-se que a administracdo de solugdes liquidas hiperosmolares, de
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alta densidade calérica e em maiores volumes poderia favorecer a
ocorréncia de diarréia, especialmente em situagcbes em que a funcéo
intestinal esteja comprometida (31). Entretanto, também em usuarios de
sonda para nutricdo enteral, a frequéncia de diarréia e os fatores associados
nao sao conhecidos.

Neste sentido, o objetivo deste estudo é determinar o efeito
independente da exposi¢cdo a nutricdo enteral na incidéncia de diarréia em
adultos hospitalizados, controlando para outras variaveis clinicas

relacionadas com o desfecho.

METODO

Delineamento e Pacientes

Entre junho de 2004 e maio de 2005, foi conduzido um estudo de
dupla coorte, de acordo com a exposicdo e ndo-exposicdo dos pacientes a
nutricdo enteral. Foram incluidos pacientes com idade >18 anos, internados
pelo Sistema Unico de Satde (SUS), nas unidades clinicas e cirdrgicas de
um hospital geral universitario de alta complexidade (Hospital de Clinicas de
Porto Alegre - HCPA), no sul do Brasil. Ndo foram incluidos pacientes
internados no centro de terapia intensiva (CTI), aqueles com expectativa de
hospitalizacéo inferior a 72 horas, portadores do virus da imunodeficiéncia
humana (HIV), em uso de imunossupressores, com neutropenia
documentada, ou que apresentavam diarréia no momento da admissao
hospitalar.

O grupo exposto foi constituido pelos pacientes que
consecutivamente fizeram uso de sonda para nutricdo enteral durante o
periodo. Diariamente era verificada a lista de pacientes em uso de nutricdo
enteral, existente no sistema informatizado de gerenciamento de pacientes
na instituicdo, para identificacdo dos novos usuarios desta modalidade de
terapia nutricional. Na unidade de internacdo do paciente eram verificados
os critérios de elegibilidade, através do prontuario médico e entrevista com o

paciente, sendo todos os elegiveis incluidos no estudo e prospectivamente
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acompanhados.

Para cada paciente exposto, era arrolado um outro ndo-exposto a
nutricdo enteral. A fim de minimizar a variabilidade associada ao manejo dos
pacientes pelas equipes assistentes e estabelecer perfil clinico comparavel,
0 grupo nao-exposto foi constituido de acordo com a unidade de internacao,
equipe assistente e exposicao a antimicrobianos do grupo exposto. Quando
mais de um paciente ndo-exposto preencheu estes critérios, foi realizado
sorteio simples.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
instituicdo e de todos os pacientes foi obtido consentimento livre e

esclarecido.

Coleta de dados

Caracteristicas demogréficas, como sexo e idade, e de alocacdo dos
pacientes (unidade, equipe assistente e especialidade clinica) foram
registradas na inclusdo do estudo, quando foi também realizada a avaliacéo
do estado nutricional. Foi adotado o método da Avaliagdo Subjetiva Global,
descrita por Detsky e cols. (32), que através de informacfes da histéria de
ingestdo e perda de peso, e exame fisico para verificacdo de deplecao
muscular e de gordura, classifica o paciente, subjetivamente, em desnutrido
(moderado ou grave) ou nutrido.

Todos os pacientes foram acompanhados quanto as caracteristicas
clinicas, de prescricdo de medicamentos e da dieta, e para a ocorréncia de
diarréia. Para tanto, foram visitados 3 vezes por semana, em dias
intercalados, sendo questionados e verificado nos prontuarios quanto ao
ocorrido nas ultimas 48 a 72 horas. O diagnéstico de infecgéo foi verificado
no prontuario dos pacientes, no registro diario da evolucéo clinica, realizada
pela equipe médica.

Todos os cuidados com os pacientes foram realizados pelas equipes
assistentes, mantendo-se as rotinas institucionais estabelecidas, de modo
que a equipe de pesquisa nao interferiu em nenhum momento no
atendimento individual dos pacientes. Assim, para todos o0s pacientes

expostos foi adotado sistema aberto de nutricdo enteral, seguindo
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procedimentos validados de producdo, armazenamento, distribuicdo e
administracdo, conforme legislacdo vigente (33). Seguindo a rotina
institucional, sdo adotados 5 padrbes de dietas industrializadas, em p6 ou
liquidas, reconstituidas ou diretamente envasadas em frascos descartaveis
em area fisica especifica (33), conforme a prescricdo do nutricionista
assistente (dieta polimérica com fibras nas densidades caléricas de
1,0cal/ml, 1,2cal/ml e 1,5cal/ml, dieta polimérica sem fibras 1,2cal/ml e dieta
oligomérica 1,2cal/ml). Amostras das sessdes de preparo sdo avaliadas
quanto as suas caracteristicas microbiologicas, em laboratorio externo ao
hospital. E adotado o fracionamento de 6 a 8 frascos ao dia, em intervalos
regulares de 3 horas. Apds o preparo, os frascos de dieta sdo encaminhados
para as unidades de internagdo para serem administrados, tdo logo quanto
distribuidos, também seguido os procedimentos validados, conforme a
legislacédo vigente (33). Desta forma, a administracdo da dieta foi realizada
em periodos maximos de 3 horas. E rotina institucional a troca e
identificacdo dos equipos a cada 24 horas e sua higienizagdo com agua
apos a administracdo de cada frasco de dieta. A adesédo a estas rotinas foi
aferida a cada visita ao paciente, 3 vezes por semana, verificando a
presenca da identificagcéo (leito e data) no equipo do paciente e perguntando
as atendentes de nutricdo se os equipos foram entregues a elas para serem

higienizados.

Desfecho

Diarréia (desfecho) foi definida pela ocorréncia de 3 ou mais episédios
de evacuacOes liquidas ou semi-liquidas em 24 horas (34). A presenca
destas caracteristicas foi obtida diretamente junto ao paciente, confirmado
pelos registros no prontuario médico.

Todos o0s pacientes foram acompanhados até a ocorréncia de
diarréia, alta hospitalar, obito, ou até a data de transferéncia para o CTI ou
psiquiatria, de retirada da sonda de nutrigdo enteral (nos expostos) ou de
insercdo da sonda (nos nao-expostos), sendo os ultimos considerados

censuras.
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Analise dos dados

Para o calculo inicial do tamanho da amostra, foram utilizados dados
de um estudo piloto realizado em 2002, que encontrou uma prevaléncia de
diarréia de 15% em pacientes em nutricdo enteral e de 5% em pacientes
sem nutricdo enteral. Para um valor a de 0,05 e poder de 80%, foi estimada
a inclusdo de 159 pacientes em cada grupo. Foram adicionados ao célculo
20% para minimizar efeitos possiveis de perdas e 20% para ajuste dos
fatores de confuséo. Desta forma, a amostra final foi estimada em 223
pacientes expostos e 223 ndo-expostos a nutricdo enteral. Entretanto, a fim
de avaliar efeito de sazonalidade, o periodo de coleta de dados estendeu-se
por 1 ano.

A comparacgdo entre 0s grupos de pacientes foi realizada atraves de
teste t de Student, teste U de Mann-Whitney, teste qui-quadrado ou teste
exato de Fisher, conforme a distribuicdo e tipo da variavel. Foi calculada a
incidéncia cumulativa e o risco relativo para diarréia de acordo a cada
variavel de exposicdo. Para identificacdo dos fatores de risco
independentemente associados a diarréia, levando em consideragdo o
tempo de exposicdo as variaveis, foi realizada regressdo multipla de Cox. A
selecdo das variaveis para inclusdo no modelo foi realizada através do teste
da verossimilhanca ¢2log Likelihood). Interacbes entre as variaveis foram
testadas, seguindo o mesmo procedimento. Foi realizada analise de
sensibilidade, testando novamente a inclusdo de variaveis que nao
permaneceram inicialmente no modelo. Com o modelo ajustado, foi
construida a curva de sobrevivéncia, pelo método de regressdo de Cox, para
avaliar a ocorréncia de diarréia nos pacientes agrupados de acordo com a
exposi¢do a nutricdo enteral, considerando como tempo em risco os dias de
hospitalizacdo até ocorréncia do desfecho. As analises foram realizadas no

software SPSS versado 12.0.
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RESULTADOS

Foram incluidos no estudo 604 pacientes (302 em cada grupo de
exposicao a nutricdo enteral), ndo havendo perdas de seguimento. A média
de idade foi 61 + 16 (19 a 101) anos, sendo 55% do sexo masculino, 42%
cirargicos e 51% oncoldgicos. A permanéncia hospitalar variou de 1 a 146
dias, sendo a mediana 16 (P25 - P75: 10 - 28) dias. Evoluiram para obito
18% da amostra.

Diarréia ocorreu em 72 pacientes, sendo a incidéncia de 18,2% entre
0S pacientes expostos a nutricdo enteral e 5,6% nos nao-expostos
(p<0,001).

Os grupos foram semelhantes quanto a sexo, especialidade clinica e
uso de antimicrobianos. Pacientes em uso de nutricdo enteral, entretanto,
eram mais idosos e desnutridos, tinham diagnéstico mais frequente de
cancer e infeccdo, com maior uso de quimioterdpicos e laxantes, tendo
permanecido por mais tempo hospitalizados e com maior ocorréncia de 6bito
(Tabela 1).

Na analise univariavel (Tabela 2), a incidéncia de diarréia foi maior
naqueles em uso de nutricdo enteral (RR=3,2; 1C95%:1,9-5,4), em pacientes
desnutridos (RR=2,4; 1C95%:1,7-4,3), idosos (RR=1,6; 1C95%:1,0-2,5), com
infeccdo (RR=1,5; IC95%:1,0-2,4) e hospitalizados durante o verdo (RR=2,1;
[C95%:1,3-3,4), mas ndo para o0 uso de quimioterapicos (RR=1,1;
1C95%:0,4-3,2) e antimicrobianos (RR=1,1; 1C95%:0,7-1,7). Também
quando avaliadas as classes de antimicrobianos, nao foram identificados
como fator de risco para diarréia, sendo os mais utilizados penicilinas
(25,3%), cefalosporinas (16,6 %), quinolonas (15,9%), anaerobicidas (15,1%)
e aminoglicosideos (9,8%).

Na regressdao multipla de Cox (Tabela 3), foi identificado que
pacientes em uso de nutricdo enteral apresentam 2,7 (IC95%:1,6-4,7) vezes
o risco de desenvolver diarréia do que aqueles ndo-expostos a nutricdo
enteral, se hospitalizados durante o verdo o risco € 2,4 (1C95%:1,5-3,9)
vezes em comparagdo a outros periodos do ano e, a cada acréscimo de 1

ano de idade, o risco aumenta em 1,6% (IC95%: 0 - 3,3).
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Desnutricdo e infec¢cdo, apontadas como de maior ocorréncia para
diarréia na analise univariavel, apos ajuste de confundimento ndo se
mostraram significativamente associadas ao desfecho. Além destes, 0 uso
de laxantes, antiacidos, antimicrobianos e quimioterapicos mantiveram-se
sem associacdo com diarréia. Também, ndo foi evidenciado efeito de
interacdo entre as variaveis.

A Figura 1 apresenta a curva de sobrevivéncia a ocorréncia de
diarréia ao longo dos dias de hospitalizacdo, nos pacientes expostos e nao-
expostos a nutricdo enteral, ajustada para idade e hospitalizacdo durante o
verdo. Nela observa-se, a partir da primeira semana, 0 maior risco para
diarréia nos pacientes em uso de nutricao enteral.

Considerando a diferenca na mortalidade dos pacientes entre os
grupos, que 1 a cada 4 individuos em uso de nutricdo enterale cercade 1 a
cada 10 pacientes ndo usuarios de nutricdo enteral evoluiram para o Obito
(Tabela 1), foi realizado um modelo multivariavel para identificar variaveis de
predicdo a mortalidade, a fim de controlar as estimativas de risco para
diarréia pelo perfii de gravidade dos pacientes. Os fatores
independentemente associados ao Obito hospitalar foram idade (HR= 1,03,
1C95%:1,02-1,05), desnutricdo (HR=2,1, 1C95%:1,2-3,8), diagndstico de
cancer metastatico (HR=2,2, 1C95%:1,4-3,5), sepse (HR=3,6, 1C95%:1,7-
8,0), doenca hepatica moderada/grave (HR=3,7, 1C95%:1,3-10,1) e
internacdo nao cirdrgica (HR=2,2, 1C95%:1,3-3,8). No entanto, mesmo
guando ajustada para estes fatores, permanece a magnitude do risco para
diarréia associada a exposicdo a nutricdo enteral (Tabela 4). A pequena
alteracdo nas estimativas de risco pode ser explicada pela instabilidade
gerada pela inclusédo de tantas variaveis no modelo. Exceto para idade, as
demais variaveis associadas a mortalidade hospitalar ndo foram fatores de
risco para diarréia.

Andlises adicionais foram conduzidas para identificar caracteristicas
relacionadas a exposicdo a nutricdo enteral (Tabela 5). Cerca de 80% dos
pacientes em uso de nutricdo enteral utilizaram dieta polimérica com fibras e
com densidade calérica de 1,2cal/ml. Em mais de 90% a sonda era

nasogastrica ou nasoentérica, e a dieta predominantemente administrada
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por gravidade (94%) e de modo intermitente (80%). Nao foi identificado
impacto destas varidveis sobre a ocorréncia de diarréia, sendo estas
caracteristicas semelhantes entre casos e ndo-casos. Assim, a incidéncia de
diarréia ndo foi diferente para pacientes submetidos a gastrostomia ou
jejunostomia, comparados aqueles em uso de sonda nasoentérica (15% vs.
18%, p=1,00), de modo que a magnitude do risco pela exposi¢cdo a nutricdo
enteral é semelhante quando esses pacientes sdo excluidos (HR=2,7,
1C95%:1,6-4,7).

Foram hospitalizados com sonda para alimentacdo 22 pacientes,
sendo a mediana do tempo prévio de uso 47 (P25-P75:16,5 - 60) dias. A
incidéncia de diarréia nestes individuos foi semelhante a encontrada para os
pacientes que iniciaram o uso de nutricdo enteral durante a hospitalizagcédo
(18%, p=1,00).

A andlise microbiolégica das dietas identificou a presenca de
microorganismos aerdbicos mesofilos, em niveis aceitaveis para consumo
(<10° UFC/g) (32), na dieta de 20 pacientes, também ndo associada a
ocorréncia de diarréia (p=1,0).

A adeséo as rotinas de higiene e troca de equipo foram avaliadas pelo
percentual dos dias em que, para cada paciente em uso de nutricdo enteral,
esses procedimentos foram observados. Foi considerada insuficiente a
adesdao as rotinas quando realizadas em uma frequéncia inferior ou igual a
75% dos dias observados. Assim, para 15,2% dos pacientes em uso de
nutricdo enteral houve boa adesao na rotina de higienizacdo dos equipos a
cada administracdo da dieta. Da mesma forma, quanto a rotina de troca e
identificacdo dos equipos de administracdo enteral, foi observada boa
adesdo em 11,3% dos pacientes. A Figura 2 demonstra que pacientes para
guem foram mais frequentemente observados o cumprimento das rotinas de
higienizag&o e troca de equipo apresentaram menor incidéncia de diarréia
(6,5% vs. 20,3% e 5,9% vs. 19,8%, respectivamente).

Em relacdo a sazonalidade (Figura 3), observa-se que a oscilacao na
incidéncia de diarréia ao longo dos meses do ano € acompanhada do

aumento da temperatura ambiental média (35).
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Durante o periodo de acompanhamento, anteriormente ao desfecho,
as equipes assistentes solicitaram exame parasitolégico de fezes para 4
pacientes e coprocultura para 16 pacientes. Foi identificada presenca de
larvas de Strongyloides stercoralis (n=1) e crescimento de Klebsiella
pneumoniae (n=1), Haemophilus (n=1), cocos gram positivos (n=1),
micobactérias (n=1) e outras colbnias sapréfitas (n=2). Dentre estes, no
entanto, somente desenvolveu diarréia o paciente para quem foi identificado
0 crescimento de cocos gram positivos. Apés a ocorréncia de diarréia
(n=72), houve solicitacdo de exame parasitolégico de fezes e coprocultura

em somente 5 pacientes, sendo o resultado negativo para todos.

DISCUSSAO

Ao compararmos adultos hospitalizados expostos e ndo-expostos a
nutricdo enteral, verificamos que diarréia € um evento que ocorre em ambos
grupos, porém trés vezes mais freqiiente nos individuos expostos. De fato,
mesmo quando ajustado para varidveis confundidoras, o uso de nutricdo
enteral, como também idade avancada e hospitalizagdo durante o verao,
foram identificados como fatores independentes de risco para diarréia.

Poucos estudos clinicos foram delineados para identificar os fatores
associados a diarréia hospitalar. A associacdo positiva entre o uso de
nutricdo enteral e diarréia foi verificada por Zaidi e col. (36), em um estudo
de caso-controle com 226 pacientes de um hospital terciario de referéncia na
Cidade do México, contudo, com intervalo de confianca extremamente amplo
(OR=66,7; 1C95%: 2,4 - 1867,2). Também em um estudo de coorte (27) que
comparou 76 pacientes expostos e nado-expostos a nutricdo enteral,
semelhantes quanto a idade, unidade de internagéo e dias de hospitalizagao,
a alimentacao por sonda foi identificada como fator de risco para diarréia por
Clostridium dificille (OR=9,0; 1C95%: 1,0 - 79,8). No entanto, além do
pequeno numero de desfechos (n=8), o0 estudo restringiu-se unicamente a

diarréia de origem infecciosa

42



Diferentes teorias tentam explicar a relagdo entre o uso de nutricao
enteral e diarréia. Além da contaminacéo por fontes externas, inerentes as
etapas de preparo e administracdo das dietas enterais (37-39), a
contaminacao retrégrada da luz da sonda, de origem do préprio paciente,
proveniente do posicionamento gastrico ou intestinal, pode também ocorrer
(40;41). A orofaringe de pacientes em uso de sonda nasoentérica, por sua
vez, constitui um ecossistema propicio a colonizacao por bactérias e fungos
(42;43). Além disso, é possivel que funcBes absortivas e de regulacdo da
motilidade intestinal, possam estar prejudicadas em pacientes hospitalizados
(44). No entanto, os mecanismos envolvidos na predisposicdo a diarréia pelo
uso da nutricao enteral ndo sao ainda conhecidos.

O efeito sazonal sobre a ocorréncia de diarréia também é pouco
descrito. Cascinu e col. avaliaram os fatores associados a diarréia em 258
pacientes em uso de Fluorouracil para tratamento de cancer colonretal na
Italia. O verdo mostrou-se fator independente de risco para diarréia (p=0,01),
porém a magnitude do risco e sua variabilidade ndo foi descrita na
publicacdo (20). A temperatura ambiental parece ser determinante na
conservacdo de alimentos e da &gua, visto que o crescimento de
microorganismos é maior quanto mais elevada a temperatura do ambiente
(45;46). Na Regido Sul do Brasil, as temperaturas ambientais variam entre 5
e 25 °C no inverno e 15 e 40 °C no verdo (35), ndo havendo mecanismos de
calefacdo ou refrigeracdo nos quartos dos pacientes. Desta forma, o
aumento da temperatura ambiental poderia justificar o aumento da incidéncia
de diarréia durante o periodo de verdo, tanto em pacientes expostos quanto
ndo-expostos a nutricdo enteral. Chan e col. (47), ao avaliarem fatores
associados aos casos de diarréia atendidos no servico de emergéncia de um
hospital de Hong Kong, verificaram que exames parasitologicos de fezes
apresentam resultados até 4 vezes mais positivos no verdo. No presente
estudo, ndo observamos maior crescimento de parasitas durante este
periodo, mas o nimero de exames parasitoldégicos de fezes foi baixo em
todas as estacoes.

A idade, por sua vez, foi descrita por McFarland e Surawicz (24), em

um estudo que avaliou fatores de risco para diarréia em um grupo de 83
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pacientes adultos colonizados por Clostridium dificille, em um hospital geral
americano. Quando comparados a faixa etaria de 18 a 40 anos, pacientes
com 41 a 60 anos, 61 a 75 anos e 76 a 105 anos apresentaram maior risco
para diarréia (OR=5,8, 1C95%:1,2-27; OR=9,6, 1C95%:2,1-42,1; OR=7,9,
IC95%:1,8-34, respectivamente). Além da limitacdo imposta pelo pequeno
numero de individuos em cada faixa etaria, os estratos de idade adotados
podem nao traduzir as mudancas clinicas decorrentes do envelhecimento.
Por essa razdo, no presente estudo, optamos pelo uso da idade como
variavel continua, possibilitando a estimativa do risco para cada acréscimo
de 1 ano na idade. Uma possivel explicacdo para a associacdo entre o
avanco da idade e o maior risco para diarréia seria o reflexo de
caracteristicas do perfil clinico do paciente, visto que idade neste estudo foi
fator independentemente associado a mortalidade hospitalar. Neste sentido,
individuos com idade mais avancada tendem a ser mais criticamente
doentes, podendo ter complicacées, como diarréia, inerentes a sua prépria
doenca e, também, estarem mais vulneraveis a complicacfes relacionadas a
seu proprio tratamento (30).

Ha de se considerar que, neste estudo, todos usuarios de nutricdo
enteral elegiveis foram acompanhados. Portanto, a incidéncia de diarréia de
18% encontrada traduz o cenario deste perfil especifico de pacientes neste
hospital. Por outro lado, o grupo de pacientes nao-expostos foi constituido
por individuos que apresentassem alguns critérios clinicos que os tornassem
comparaveis ao grupo exposto a nutricdo enteral, o que pode ter levado a
formagdo de um grupo de perfil clinico mais critico que dos demais
pacientes ndo usuarios de nutricdo enteral desta instituicdo. Isto, por si s0,
pode ter resultado em uma superestimativa da incidéncia de diarréia para
nao usuarios de nutricdo enteral (6%). Em outros meios, a generalizacao
dos resultados obtidos neste estudo deve ser realizada com cautela, ja que
a populacdo € originaria de um contexto hospitalar universitario, de alta
complexidade e de referéncia para o atendimento de pacientes do sul do
Brasil e também de outros estados. Neste sentido, a populacédo estudada
constitui-se de individuos critica e cronicamente doentes, o que é

corroborado pela ocorréncia de Obito nos expostos (25%) e nao-expostos
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(12%) a nutricdo enteral. Esta diferenca de o6bitos nos grupos também
sugere que os critérios adotados no processo de amostragem do grupo nao-
exposto tenham sido insuficientes para tornar 0s grupos clinicamente
comparaveis. No entanto, caracteristicas associadas ao perfil dos pacientes,
como idade, motivo clinico ou cirdrgico da hospitalizacdo, diagnostico de
cancer e infeccdo, dentre outros, foram consideradas na analise dos dados,
a fim de identificar o efeito independente da exposicdo a nutricdo enteral
sobre o risco para diarréia.

Uma limitacéo do estudo refere-se ao método de avaliacdo da adeséo
as rotinas de higienizacao e troca dos equipos de administracdo da nutricdo
enteral. A observacdo do cumprimento destas rotinas foi realizada em uma
Unica visita ao paciente e ao local de higienizagdo a cada 2 ou 3 dias. Além
disso, € possivel que os equipos tenham sido de fato trocados a cada 24
horas, embora o cumprimento da rotina de identificacdo com a data e leito
do paciente tenha sido pouco frequente. Por outro lado, a informacdo da
baixa frequéncia de identificacdo dos equipos ndo deixa de ser relevante,
visto que é procedimento necessario para que o0 equipo retorne ao paciente
apos a higienizacdo. Uma vez que, seguindo essa metodologia, a freqiéncia
de boa adesao a esses procedimentos foi pequena, também néo é possivel
estabelecer com precisédo qual o risco associado a ma adeséao as rotinas de
administracdo da nutricdo enteral. Mais do que isto, cabe salientar que ndo é
possivel afirmar que a otimizacdo no cumprimento destas rotinas seja capaz
de eliminar o excesso de risco associado ao uso da nutricdo enteral.

Apesar deste estudo nao ter sido delineado para identificar qual o
mecanismo pelo qual o uso de nutricdo enteral, a idade mais avancada e a
hospitalizagdo durante o verdo atuam, mostrou que exercem efeito
independente sobre a diarréia. Outras associacbes, como com tipo de
sonda, composi¢cdo, modo de administracdo e volume da dieta, ndo foram
evidenciadas, sendo que estas caracteristicas foram semelhantes entre
casos e nao-casos de diarréia. Na pratica clinica, medidas de controle de
volume e velocidade de administracdo, ou mudancas no tipo de dieta
prescrita, sdo implementadas para prevenir, ou manejar, diarréia. No

entanto, o presente estudo aponta para o fato de que estas medidas possam
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nao ser suficientes ou até mesmo necessarias. Mais do que isto, o
cumprimento de rotinas na administracdo da nutricdo enteral parece ser fator
importante. Pacientes para quem foram mais freqientemente observados o
cumprimento destes procedimentos, ainda que estes dados devam ser vistos
com cautela, dada a limitacdo da metodologia adotada para afericdo da
adesdo as rotinas, apresentaram uma incidéncia de diarréia que
assemelhasse a observada para pacientes ndo usuarios de nutricdo enteral.
Nesse sentido, medidas que permitam assegurar maior adesdo as rotinas
hospitalares, com implementacdo de cuidados estritos com usuarios de
nutricdo enteral, especialmente o0os com idade mais avancada e
hospitalizados durante o ver&do, podem constituir mecanismo mais efetivo de

prevenir estes eventos em adultos hospitalizados.
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Tabela 1 — Caracteristicas dos pacientes expostos e ndo-expostos a nutricdo enteral (NE)

Expostos NE

N&o-expostos NE

(n=302) (n=302) P
Idade, anos 64 + 15 58 + 16 <0,01?
Sexo (masculino) 58% (174) 53% (159) 0,22°
Hospitalizagdo no verdo 44% (132) 50% (151) 0,12°
Desnutricéo 84% (253) 52% (157) <0,01°
Cirurgia 39% (117) 42% (128) 0,36°
Trato gastrointestinal 26% (79) 29% (87) 0,47°¢
Cabeca e pescoco 10% (29) 6% (17) 0,07°¢
Vascular 1% (4) 2% (6) 0,52°
Ortopédica 1% (2) 1% (3) 1,00¢
Urolégica 1% (2) 2% (6) 0,29¢
Outras 0% (1) 3% (9) 0,01°
Doenca vascular periférica 3% (7) 3% (10) 0,46°
Doenca hepatica 2% (7) 2% (7) 1,00¢
Leve 1% (4) 1% (4) 1,00°¢
Moderada/grave 1% (3) 1% (3) 1,00°
Doenca cerebrovascular 17% (52) 8% (23) <0,01°
Deméncia 4% (11) 0 <0,01°
Doenca do tecido conjuntivo 2% (6) 3% (10) 0,31°
Ulcera péptica 1% (3) 2% (6) 0,50
Diabetes 14% (42) 18% (55) 0,15°
Sem lesdo de 6rgéo 13% (40) 17% (50) 0,25°
Com lesdo de 6rgéo 1% (2) 2% (5) 0,29¢
Doenca renal 5% (14) 8% (23) 0,13°¢
Insuficiéncia renal crénica 2% (7) 6% (17) 0,04°
Insuficiéncia renal aguda 2% (7) 2% (5) 0,56°¢
Doenca pulmonar obstrutiva cronica 4% (12) 8% (26) 0,02°¢
Cancer 61% (185) 41% (125) <0,01°
Sem metastase 52% (158) 33% (101) <0,01°
Com metastase 9% (27) 8% (24) 0,66°
Infarto agudo do miocérdio 2% (6) 1% (3) 0,50
Insuficiéncia cardiaca 3% (10) 5% (16) 0,23°¢




(Continuacéo Tabela 1)

Infeccéo
Infeccdo Respiratoria
Infeccao Urinaria
Infeccdo Pele/tecidos
Sepse
Outras comorbidades
Numero total de comorbidades
1
<2
<3
<4
<5
Uso de antimicrobiano
Laxante
Bisacodil
Oleo mineral
Lactulose
Metoclopramida
Antiacido
Opidide
Quimioterapico
Via oral para nutricao
Via parenteral para nutricdo
Distens&o abdominal
Dor abdominal
Voémito
Residuo gastrico
Obito hospitalar

Permanéncia hospitalar, dias

41% (123)
20% (61)
15% (46)

9% (27)
2% (7)
16% (47)
1(1-2)

50% (152)

80% (243)

90% (272)

97% (294)

100% (302)

64% (194)
30% (92)
16% (49)
14% (42)

6% (18)
309%(92)
44% (132)
36% (108)
6% (18)
52% (157)
2% (6)

16% (49)
22% (68)
11% (34)

2% (6)

25% (75)

18 (11-31)

27% (83)
9% (26)
8% (24)
12% (35)
1% (4)
34% (104)
1(1-2)
55% (166)
83% (252)
95% (286)
99% (299)
100% (302)
62% (187)
22% (68)
14% (43)
11% (32)
3% (8)
26% (78)
29% (88)
34% (102)
2% (5)
97% (292)
1% (4)
13% (40)
14% (43)
7% (21)
12% (35)
15 (9—24)

<0,01°
<0,01°
<0,01°
0,28°
0,36°
<0,01°
0,17°

0,55°¢
0,03°¢
0,50°
0,21°
0,04°
0,20°
<0,01°
0,67°¢
<0,01°¢
<0,01°
0,52¢
0,30°
<0,01°
0,06°

<0,01°¢
<0,01°

a — média + desvio padrao, teste t de Student para amostras independentes;

b — mediana (P25-P75), teste Mann-Whitney U;

¢ — % (n), teste qui-quadrado,
d — % (n), teste exato de Fisher.
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Tabela 2 — Incidéncia de diarréia nos pacientes agrupados pela presenca ou auséncia de

fatores clinicos e terapéuticos

Incidéncia de diarréia

Fatores na presenca do fator na auséncia do fator RR (IC95%)
Nutricao enteral 18% (55/302) 6% (17/302) 3,24 (1,92-5,44)
Desnutricéo 15% (60/410) 6% (12/194) 2,37 (1,70- 4,29)
Hospitalizacdo no veréo 17% (47/283) 8% (25/301) 2,13 (1,35- 3,37)
Idade>65 anos 15% (40/264) 9% (32/345) 1,61 (1,04 -2,49)
Céancer 11% (34/310) 13% (38/294) 0,85 (0,55 - 1,31)
Clinico (néo cirargico) 13% (48/359) 10% (24/245) 1,36 (0,86 -2,17)
Infeccédo 15% (32/206) 10% (40/398) 1,55 (1,00-2,38)
Infeccdo respiratoria 13% (11/87) 12% (61/517) 1,07 (0,59 - 1,95)
Infeccdo urinéria 17% (12/70) 11% (60/534) 1,53 (0,86 - 2,69)
Infecg&o peleftecidos 18% (11/62) 11% (61/542) 1,58 (0,88 -2,83)
Sepse 18% (2/11) 12% (70/593) 1,54 (0,43-5,58)
Antimicrobiano 12% (47/381) 11% (25/223) 1,10 (0,70-1,74)
Laxante 16% (25/160) 11% (47/444) 1,48 (0,94 - 2,32)
Bisacodil 15% (14/92) 11% (58/512) 1,34 (0,78-2,30)
Oleo mineral 11% (8/74) 12% (64/530) 0,90 (0,45-1,79)
Lactulose 31% (8/26) 11% (64/578) 2,55 (1,37-4,74)
Metoclopramida 11%(18/170) 12% (54/434) 0,85 (0,51-1,41)
Antiacido 14% (32/220) 10% (40/384) 1,40 (0,90- 2,16)
Opidide 10% (21/210) 13% (51/394) 0,77 (0,48 - 1,25)

Quimioterapico

13% (3/23)

129% (69/581)

1,10 (0,37 - 3,23)
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Tabela 3 — Fatores de risco independentes para diarréia em analise

multivariavel de Cox.

HR (1IC95%) p
Nutricdo enteral 2,73 (1,58-4,72) <0,001
Hospitalizacdo em periodo de verao* 2,41 (1,48—-3,94) <0,001
Idade (em anos) 1,02 (1,00-1,03) 0,049

*Dezembro, janeiro, fevereiro e margo.
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Figura 1 — Percentual de pacientes livres de diarréia durante o periodo de
hospitalizacdo, no grupo exposto e ndo-exposto a nutricdo enteral (NE),

ajustado para idade e hospitalizacdo em periodo de veréo.
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Tabela 4 — Fatores de risco para diarréia, ajustados para variaveis

associadas a mortalidade hospitalar*, em analise multivariavel de Cox.

HR (1C95%) p
Nutricdo enteral 2,77 (1,55-4,96) 0,001
Hospitalizacdo em periodo de veréo 2,64 (1,61-4,32) <0,001
Idade (em anos) 1,01 (0,99-1,03) 0,130

* Ajustado para desnutricdo, diagnéstico de cancer metastatico, sepse,

doenca hepatica moderada/grave e internacdo nao cirdrgica.
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Tabela 5 — Caracteristicas da nutricdo enteral, dentre casos e ndo-casos de diarréia

Diarréia Sem diarréia
(n=55) (n=247) P

Tipo de dieta 0,641

Polimérica, com fibras, 1.0 cal/ml 3,6% (2) 7,9% (19)
Polimérica, com fibras, 1.2 cal/ml 80% (44) 81% (196)
Polimérica, com fibras, 1.5 cal/ml 1,8% (1) 3,7% (9)
Polimérica, sem fibras, 1.2 cal/ml 5,5% (3) 2,9% (7)
Oligomérica 1.2 cal/ml 1,8% (1) 0,8% (2)
Especial 3,6% (2) 1,7% (4)

Sem dieta® 3,6% (2) 2,1% (5)

Tipo de sonda 0,339
Nasoentérica 94,5% (52) 93,1% (230)
Gastrostomia 0 3,2% (8)

Jejunostomia 5,5% (3) 3,6% (9)

Administracao da dieta
Intermitente (vs. continua) 77,4% (41) 80,6% (195) 0,596
Gravidade (vs. bomba de infuséao) 94,3% (50) 94,2% (228) 1,000

Volume (ml/frasco)® 220+54 212 +58 0,342

Presenca de mesofilos 5,5% (3) 6,9% (17) 1,000

a — dieta interrompida, mas mantida a sonda entérica; b — média + desvio padréo.
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Figura 2 — Incidéncia de diarréia, de acordo com o percentual de dias de
cumprimento das rotinas de higienizacdo e troca de equipos de

administragéo da nutricdo enteral.
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Figura 3 — Incidéncia de diarréia e variagdo da temperatura ambiental

(média, minima e maxima) (35), ao longo do periodo de um ano de estudo

(junho de 2004 a maio de 2005).
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ABSTRACT

Background: Although the incidence and variables associated with
nosocomial diarrhea are not sufficiently known, enteral nutrition is often
considered an important risk factor. Therefore, the aim of this study was to
determine the independent risk effect of enteral nutrition on diarrhea in
hospitalized adults.

Method: From June 2004 to May 2005, adults admitted to a university
hospital in clinical or surgical units were enrolled in this study. For each
patient exposed to enteral nutrition (n=302), another patient unexposed to it
(n=302) was included, from the same ward, clinical specialty, medical team,
and prior use of antibiotics. To identify variables independently associated to
diarrhea, Cox proportional regression analysis were applied.

Results: The incidence of diarrhea was 18% of those on enteral nutrition and
6% among those unexposed (p<0.01). Patients on enteral nutrition were
older (64+15 vs. 58+16; p<0.01), used chemotherapics more frequently (6%
vs. 2%; p<0.01), as well as laxatives (30% vs. 22%; p=0.03), had longer
hospital stay (23+18 vs. 19+16 days; p<0.01) and higher mortality rate (25%
vs. 12%; p<0.01). In multivariate analyses, enteral nutrition (HR=2.7;
Cl95%:1.6-4.7) was independently associated to diarrhea, even after
adjusting for age (HR=1.02; CI95%:1.00-1.03) and hospitalization during the
summer (HR=2.4; CI95%:1.5-3.9). Patients to whom adherence to the
procedures of washing and changing delivery sets were observed (in more
than 75% of days) presented lower incidence of diarrhea (6.5% vs. 20.3%,
p=0.02; e 5.9% vs. 19.8%, p=0.05, respectively).

Conclusion: Incidence of diarrhea is elevated in the hospital setting.
Exposure to enteral nutrition, along with advanced age and hospitalization

during the summer, were the main factors related with this outcome.

Keywords (MeSH Terms): Diarrhea, Enteral Nutrition, Hospitalization,

Patients, Adults.
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INTRODUCTION

The incidence of diarrhea in hospitalized adults is described between
5% to 70% (1-9), varying according to the criteria adopted for its diagnosis
and the clinical profile of patients studied. The presence of diarrhea,
specifically in the hospital setting, can induce to changes in therapeutic care
of patients, mainly in dietary characteristics (composition, volume, frequency,
mode of administration) (10;11), even though there are few evidences
supporting the role of diet as a cause of diarrhea (12-17). Other clinical
actions are also adopted after the occurrence of diarrhea, such as
interruption of chemotherapics (18) and antimicrobials (19), which contributes
to the increase of length of hospital stay and costs (4).

In fact, drugs precribed (1;3;5;20-26), patients clinical conditions (3),
number of days hospitalized (6), and use of tube feeding for enteral nutrition
(3;5;27) are frequently indicated as risk factors for diarrhea. However, the
isolated effect of these variables has not been adequately addressed in
prospective studies.

Among all of these, the use of tube feeding for enteral nutrition seems
to be the most considered as related with diarrhea by healthcare
professionals. It is believed that the administration of hyperosmolar liquid
solutions, with high caloric-density, and in large volumes can lead to the
occurrence of diarrhea, especially in situations where the intestinal function is
impaired (28). However, the frequency of diarrhea and its associated factors
are also unknown for those using tube feeding for enteral nutrition.

Considering these aspects, the aim of this study was to determine the
independent risk effect of enteral nutrition use on the incidence of diarrhea in
hospitalized adults, controlling for other clinical variables associated to this

outcome.
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METHOD

Study Design and Patients

Between June 2004 and May 2005 a double cohort study was
conducted, according to the exposure and unexposure of patients to enteral
nutrition. Patients >18 years of age and hospitalized by the Public Health
System (Sistema Unico de Saude, Brazil), in clinical and surgical wards, at a
tertiary care university hospital (Hospital de Clinicas de Porto Alegre/HCPA),
in southern Brazil, were included in this study. Patients not included were
those in intensive care units (ICU), those with expected hospitalization lasting
less than 72 hours, with inflammatory bowel disease, Human
Immunodeficiency Virus positive test, taking immunosuppressors, or those
presenting with diarrhea at admission.

The exposed group was constituted of consecutively patients
recipients of tube feeding for enteral nutrition during this period. Patients
were daily identified by the institution's patient management computer
system, in list generated from the medical prescription. Eligibility criteria was
checked by verifying the medical charts and by interviewing the patient. All
patients identified as eligible were included in the study and prospectively
followed.

For each patient exposed, another patient unexposed to enteral
nutrition was enrolled. In order to minimize the variability related to the care
applied to patients and to establish a comparable clinical profile, the group
unexposed to enteral nutrition was composed of patients from the same
admission ward, medical assistant team and specialty, and use of
antimicrobial, according to the group exposed to enteral nutrition. When more
than one patient unexposed fulfilled these criteria, a simple random strategy
was adopted.

This study was approved by the Research Ethics Committee of the

institution and, from all patients, free and informed consent was obtained.
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Data collection

Demographic characteristics, such as sex and age, as well as the
allocation of patients (ward, medical team and clinical specialty) were
registered in the inclusion of the study, when the nutritional status was also
assessed, performing the Subjective Global Assessment, proposed by
Detsky et al (29). All patients were intensively followed 3 times a week, on
alternating days. Clinical status, diet and drug prescriptions, and the
occurrence of diarrhea were recorded in each visit by the study personnel
through patients interview and medical charts revision.

All patients care was taken by the medical teams, maintaining the
institutional practices, without interference from the investigators. Thus, for all
exposed patients, open feeding system was adopted to enteral nutrition,
according to validated procedures of preparation, storing, distribution, and
administration, in conformity to current legislation (30). According to the
institutional practices, 5 standard formulas were adopted, either in powder or
liquid presentations, reconstituted or directly bottled in disposable containers,
in a dedicated area (30), according to the dietitians’ prescription (polymeric
diet with fibers in the caloric densities of 1.0 cal/ml, 1.2 cal/ml, or 1.5 cal/ml,
polymeric det without fibers 1.2 cal/ml, and Oligomeric diet 1.2 cal/ml). As
hospital routine, samples from the diets, just after preparation, are weekly
evaluated for microbiologic agents in an external laboratory. Total daily
volume is fractionated in 6 to 8 bottles a day, in regular intervals of 3 hours.
After preparation, the diet bottles are sent to the wards, to be administered as
soon as they arrive, also in accordance to valid procedures and current
legislation (30). Then, the diets are administered in maximum periods of 3
hours. It is institutional routine to change and identify the delivery sets every
24 hours and washing it with water after the feeding of each diet container.
The adherence to these routines was verified in each visit to the patients, 3
times a week, by checking the presence of identification on delivery sets
(date and patient room) and by asking to the nutrition gaff if delivery sets

returned for cleaning procedures.
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Outcome

Diarrhea was defined by the presence of 3 or more episodes of liquid
or semi-liquid evacuations in a 24-hour period (31). The presence of these
characteristics was determined directly in interview to the patient and
confirmed in the medical charts.

All patients were followed until the occurrence of diarrhea, or until
hospital discharge, death, transfer to ICU or psychiatric ward, removal of the
feeding tube (for those on enteral nutrition) or inserting a feeding tube (for
those initially nonexposed), being all these last endpoints considered

censures.

Data Analysis

For the initial sample size calculation, data from a pilot study
performed in 2002 was used, which had found a 15% prevalence of diarrhea
in tube fed patients and 5% in those not tube fed. For an a value of 0.05 and
power of 80%, the inclusion of 159 patients in each group was estimated to
confirm prior estimates. Then, an additional 20% was added, in order to
minimize the effect of possible losses, and more 20% for the adjustment of
confounding factors. As result, the final sample size was estimated as 223
patients exposed and 223 non-exposed to enteral nutrition. Besides, in order
to evaluate the effect related to seasonality, data collection period was
extended to 1 year.

Comparisons between groups of patients were performed by Student-t
test, Mann-Whitney U tst, chi-square test or Fisher exact test, according to
the distribution and type of variable. The cumulative incidence and the
relative risk for diarrhnea were calculated according to each exposure
variable. To identify the independent risk factors associated to diarrhea
taking into consideration the time of exposure to variables, Cox proportional
hazards analysis were performed. Variables included in the model were
based on the -2 log likelihood ratio test. Interactions between the variables
were also tested following the same procedure. With the adjusted model, a
survival curve was built using the Cox regression method, in order to

evaluate the occurrence of diarrhea in the patients grouped according to the
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exposure to enteral nutrition, considering as time under risk the length of
hospital stay up to the occurrence of the outcome or censure. The analyses

were performed using SPSS software package version 12.0.

RESULTS

In this study, 604 patients were included (302 in each group, exposed
and unexposed to enteral nutrition). Mean age was 61+16 (19 to 101) years
old, 55% were men, 42% surgical patients and 51% had cancer diagnosis.
Hospital length of stay varied from 1 to 146 days and the median was 16
(IQR 10 - 28) days. Among these patients, 18% died during their hospital
stay.

Diarrhea occurred in 72 patients, 18.2% among patients exposed to
enteral nutrition and 5.6% of those unexposed (p<0.001). The groups were
similar in gender, clinical specialty, and prior use of antimicrobials. Patients
on enteral nutrition, however, were more elderly and malnourished and more
frequently had diagnosis of cancer and infection, were more on use of
chemotherapics and laxatives, stayed longer in the hospital, and had higher
hospital mortality (Table 1).

In the univariate analysis (Table 2), the incidence of diarrhea was
greater in those exposed to enteral nutrition (RR=3.2; CI95%: 1.9-5.4), in
malnourished patients (RR=2.4; CI95%: 1.7-4.3), in the elderly (RR=1.6;
CI95%: 1.0-2.5), in patients with an infection disease (RR=1.5; CI95%: 1.0-
2.4), and in those hospitalized during the summer (RR=2.1; CI95%: 1.3-3.4).
On the contrary, other variables were not associated with the development of
diarrhea, such as the prescription of chemotherapy (RR=1.1; CI95%: 0.4-3.2)
and of antimicrobials (RR=1.1; CI95%: 0.7-1.7). Evaluating each class of
antimicrobials, no one in particular could be found related with in-hospital
diarrhea, being the most often used penicilins (25.3%), cephalosporins
(16.6%), quinolones (15.9%), anaerobicids (15.1%), and aminoglycosides
(9.8%).
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Patients on enteral nutrition presented a relative risk of 2.7
(C195%:1.6-4.7) for developing diarrhea compared with those not tube fed,
after adjustment of confouding variables in Cox regression analysis (Table 3).
In addition, patients hospitalized during the summer had a risk of 2.4
(C195%:1.5-3.9) in comparison to other periods of the year, and each 10
years added on age increases the risk by 16% (HR=1.016; CI95%: 1 -1.033).

Malnutrition and infection, indicated as risk factors for diarrhea in the
univariate analysis, after adjustment for confounding did not show significant
association to the outcome. Furthermore, the use of laxatives, antacids,
antimicrobials and chemotherapics had no association with diarrhea.

Survival curve on the occurrence of diarrhea during the hospitalization
in patients exposed and non-exposed to enteral nutrition, adjusted by age
and hospitalization in the summer is presented in Figure 1. It is remarkable
the increased probability of diarrhea from the first week among those patients
on enteral nutrition.

Considering the difference in mortality rates between groups (Table 1),
a multivariate model was performed to identify predictors of death, in order to
control the estimates of risk to diarrhea by the patients’ severity profile.
Factors independently associated to hospital death were age (HR= 1.03,
Cl195%:1.02-1.05), malnutrition (HR=2.1, CI95%:1.2-3.8), diagnosis of
metastatic cancer (HR=2.2, C195%:1.4-3.5), sepsis (HR=3.6, C195%:1.7-8.0),
moderate/severe liver disease (HR=3.7, CI95%:1.3-10.1) and non surgical
reason for hospitalization (HR=2.2, CI95%:1.3-3.8). Even when adjusted for
these factors, the magnitude of the risk to diarrhea associated to the
exposure to enteral nutrition remained unchanged (Table 4). Except by age,
variables associated to mortality were not risk factors to diarrhea.

In order to understand these findings, additional analysis were
performed to identify factors related to enteral nutrition (Table 4). About 80%
of the patients on enteral nutrition used a polymeric diet with fibers and
caloric-density of 1.2 cal/ml. In more than 90% of the cases, the tube was
nasogastric or nasoenteric and the formula was given mostly by gravity
(94%) and intermittently (90%). There was no effect of these variables on the

occurrence of diarrhea. The microbiological analyses identified the presence
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of aerobic mesophilic microorganisms, in acceptable levels for consumption
(<10° UFCI/g) (29), in the formula of 20 patients, variable also not associated
with in-hospital diarrhea (p=1.0).

The adherence to the institutional routines of washing and changing
the delivery sets were evaluated by the percentage of days in which, for each
patient on enteral nutrition, these procedures were observed. Adherence was
considered insufficient when found in a frequency less or equal to 75% of the
days in which the patient was followed on enteral nutrition. Thus, for 15.2% of
the patients on enteral nutrition the adherence to the routine of washing the
delivery set after each administration of the formula was considered
adequate. By the same way, adherence to the routine of changing and
identifying the delivery set each 24h was seen in 11.3% of the patients.
Figure 2 demonstrates that patients to whom routines of washing and
changing delivery sets were more frequently seen presented lower incidence
of diarrhea (6.5% vs. 20.3% and 5.9% vs. 19.8%, respectively).

Concerning the seasonality (Figure 3), it can be observed that the
oscillation on diarrhea occurrence along the year was accompanied by the
raising of the ambient temperature (32),

During the follow up period, before endpoints, medical assistant teams
requested parasitologic stool examinations for 4 patients and coproculture for
16 patients. It was identified the presence of Strongyloides stercoralis larva
(n=1) and the growth of Klebsiella pneumoniae (n=1), Haemophilus (n=1),
gram-positive cocci (n=1), microbacterias (n=1) and other saprophyte
colonies (n=2). Among these patients only the individual that had gram-
positive cocci growth developed diarrhea. After the occurrence of diarrhea
(n=72), parasitologic stool examinations and coproculture were performed in

only 5 patients and the result was negative for all of them.
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DISCUSSION

Comparing hospitalized adults exposed and non-exposed to enteral
nutrition, we observed that diarrhea is a frequent event that occurs in
hospitalized adult patients. However, it happened three times more frequently
among individuals on enteral nutrition. In fact, even when adjusted for
confounding variables, the use of enteral nutrition as well as advanced age
and hospitalization during the summer were identified as independent risk
factors for diarrhea.

Few clinical studies were designed to identify factors associated to
nosocomial diarrhea. The positive association between the use of enteral
nutrition and diarrhea was seen by Zaidi et al (33) in a case-control study of
226 patients in a reference tertiary care hospital in Mexico City, with an
extremely wide confidence interval (OR=66.7; 1C95%: 2.4 — 1867.2), tough.
Besides, in a cohort study (27) that included 76 patients exposed and
unexposed to enteral nutrition, similar in age, hospital ward and days of
hospitalization, enteral nutrition was identified as an independent risk factor
for Clostridium difficile diarrhea (OR=9.0; CI95%: 1.0 — 79.8). However,
beyond the small number of cases (n=8), it was restricted to diarrhea of
infectious origin.

Different theories try to explain the association between the use of
enteral nutrition and diarrhea. Beyond contamination from external sources,
from the procedures of preparing and administrating the enteral formulas (34-
36), retrograde (ascending) contamination of the lumen of the tube may also
occur, originated from the patient himself, from the gastric or intestinal
positioning of the tube (37;38). The oropharynx of patients in use of
nasoenteric tube, itself, constitutes an ecosystem that is prone to the
colonization by bacteria and fungi 89,40). Furthermore, it is possible that
absorption and intestinal motility regulation functions may be impaired in
hospitalized patients (41). However, the mechanisms involved in the
predisposition to diarrhea related to the use of enteral nutrition are not yet

known.
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There are also scarce data on the seasonal effect on the occurrence
of diarrhea. Cascinu et al evaluated the factors associated to diarrhea in 258
patients using Fluorouracil for the treatment of colon-rectal cancer in Italy.
The summer showed to be an independent risk factor for diarrhea (p=0.01),
but the magnitude of the risk and its variability was not described in the
publication (20). It is reasonable that the environment temperature acts as a
determining factor in the conservation of food and water, once the growth of
microorganisms is greater the higher the ambient temperature (42;43). In the
South Region of Brazil, temperatures vary from 5 to 25 °C in the winter and
from 15 to 40 °C in the summer (32), and there are no heating nor cooling
mechanisms in the patients’ rooms. Thus, the increase of the environment
temperature may explain the increase in the incidence of diarrhea in the
summer months, both among patients exposed as well as non-exposed to
enteral nutrition. Chan et al @4), evaluating factors associated to cases of
diarrhea treated in an emergency service in Hong Kong, observed that stool
cultures had results up to 4 times more positive during the summer. In the
present study, we did not observe greater growth of parasites during this
period, but the number of parasitological stool examinations was low in all
seasons.

The age was described by McFarland and Suawicz (24) in a study that
evaluated the risk factors for diarrhea in a group of 83 adult patients
colonized by Clostridium difficile in an American general hospital. When
compared to the age strata of 18 to 40 years old, patients 41 to 60 years old,
61 to 75 years old, and 76 to 105 years old presented a greater risk to
diarrhea (OR=5.8, CIl95%:1.2-27; OR=9.6, CIl95%:2.1-42.1; OR=7.9,
Cl95%:1.8-34, respectively). Besides the limitation imposed by the number of
individuals in each age range, the stratification adopted may not translate the
clinical changes related to aging. For this reason, in this study, we decided to
consider the age as a continuous variable, making it possible to estimate the
risk for each incremental year on age. A possible explanation for this
association, between the increased age and the greater risk for diarrhea, is
the reflex of the clinical profile of older patients. In this study, age was found

independently associated to inhospital mortality. In this sense, elderly
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individuals tend to be more seriously ill and thus prone to complications such
as diarrhea, in consequence from their own illness, and also because of their
higher vulnerability to complications related to their treatment (45).

It should be considered that all the eligible patients exposed to enteral
nutrition were included in the present study. Thus, the incidence of diarrhea
of 18% translates this profile of tube fed patients in such a hospital. On the
other hand, the group of patients non-exposed to enteral nutrition was
composed of individuals that presented some criteria according to the group
on enteral nutrition, in order to turn them more clinically comparable. This
might have led to the formation of a group with a more critically ill profile than
other non-tube fed patients of this institution. This, by itself, could result on
an overestimation of the incidence of diarrhea for those non-exposed to
enteral nutrition (6%). In other scenarios, the generalization of the results
obtained in this study should be done with caution since this population
comes from a context of a tertiary care university hospital, reference for
patient care in the South of Brazil and also for other States. In this sense, the
population studied is constituted of critically and chronically il individuals,
fact that is evident by the occurrence of deaths, both in those exposed (25%)
and non-exposed to enteral nutrition (12%). This difference in mortality rates
between groups also suggests that the criteria adopted in the sampling
process of the group non-exposed to enteral nutrition was insufficient to turn
the groups clinically comparable. However, characteristics associated to the
patients’ condition, such as age, clinical or surgical reason for hospitalization,
diagnosis of cancer and infection, were considered in the data analysis, in
order to identify the independent effect of using enteral nutrition on the risk of
diarrhea.

One limitation of this study refers to the method of assessment of
adherence to the routines of washing and changing the enteral nutrition
delivery sets. The accomplishment of these routines was verified in a single
visit each 2 or 3 days. Besides, it is possible that delivery sets were in fact
changed daily, although the procedure of identifying the date and patient
room was less frequent. Nevertheless, the information of the Ilow

identification of delivery sets is still of relevance, considering that this
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procedure is necessary to the set return to the patient after being washed.
Once the frequency of adequacy to the routines, following this method, was
low, it is not possible to establish with precision what is actually the risk
associated to the poor adherence to this routines. Furthermore, it is
important to consider that it is not possible to affirm that the optimization in
following these routines would be able to eliminate the excess risk
associated to the use of enteral nutrition.

Although this study was not delineated to evaluate the mechanism by
which enteral nutrition, advanced age, and hospitalization during the summer
favor the occurrence of diarrhea, it showed that these factors have an
independent effect on this outcome. Other associations, such as the type of
tube feeding, diet composition, mode of administration, and volume of
formula were not found, these characteristics were similar between patients
who developed or not diarrhea. In clinical practice, volume and feeding speed
control measures, or changes in the formula prescribed, are commonly
implemented to prevent or treat diarrhea. However, the present study
indicates to the fact that these measures may not be sufficient or even
necessary. Furthermore, adherence to institutional routines during enteral
nutrition seems to be an important factor in the risk of diarrhea. Patients to
whom routines of washing and changing delivery sets were accomplished
more frequently, despite this data should be faced cautiously given the
limitation imposed by the methodology adopted to assess the adherence to
these routines, presented an incidence of diarrhea that is quite similar to that
observed in patients nonexposed to enteral nutrition. In this sense,
measures to increase the adherence to hospital routines, with the
implementation of strict care to enteral nutrition users, especially those of
more advanced age and hospitalized during the summer, may constitute a

more effective mechanism to prevent these events in hospitalized adults.
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Table 1 - Characteristics of patients exposed and non-exposed to enteral nutrition (EN)

Exposed to EN

Unexposed to EN

(n=302) (n=302)
Age, years 64 + 15 58 + 16 <0.01?
Gender (male) 58% (174) 53% (159) 0.22°
Summer hospitalization 44% (132) 50% (151) 0.12¢
Malnutrition 84% (253) 52% (157) <0.01°
Surgery 39% (117) 42% (128) 0.36°
Gastrointestinal 26% (79) 29% (87) 0.47¢
Head and neck 10% (29) 6% (17) 0.07°¢
Vascular 1% (4) 2% (6) 0.52°¢
Orthopedic 1% (2) 1% (3) 1.00¢
Urological 1% (2) 2% (6) 0.29¢
Other 0% (1) 3% (9) 0.01°
Peripheral vascular disease 3% (7) 3% (10) 0.46°¢
Liver disease 2% (7) 2% (7) 1.00°
Mild 1% (4) 1% (4) 1.00°
Moderate/severe 1% (3) 1% (3) 1.00°
Cerebrovascular disease 17% (52) 8% (23) <0.01°¢
Dementia 4% (11) 0 <0.01°
Connective tissue disease 2% (6) 3% (10) 0.31°
Digestive ulcer 1% (3) 2% (6) 0.50¢
Diabetes 14% (42) 18% (55) 0.15°
Without end-organ disease 13% (40) 17% (50) 0.25°
With end -organ disease 1% (2) 2% (5) 0.29¢
Renal disease 5% (14) 8% (23) 0.13°¢
Chronic kidney failure 2% (7) 6% (17) 0.04°
Acute kidney failure 2% (7) 2% (5) 0.56°¢
Chronic Obstructive Pulmonary Disease 4% (12) 8% (26) 0.02¢
Cancer 61% (185) 41% (125) <0.01°
Without metastases 52% (158) 33% (101) <0.01°
With metastases 9% (27) 8% (24) 0.66°¢
Acute myocardial infarction 2% (6) 1% (3) 0.50¢
Heart failure 3% (10) 5% (16) 0.23°¢
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(continuing Table 1)

Infection
Respiratory infection
Urinary infection
Skin/tissue infection
Sepsis
Other comorbidities
Total number of comorbidities
1
<2
<3
<4
<5
Antimicrobial use
Laxative
Bisacodyl
Mineral oil
Lactulose
Metoclopramide
Antiacid
Opioid
Chemotherapic
Oral nutrition
Parenteral nutrition
Abdominal distension
Abdominal pain
Vomit
Gastric residual
Hospital mortality

Hospital stay, days

41% (123)
20% (61)
15% (46)
9% (27)

2% (7)
16% (47)
1(1-2)

50% (152)

80% (243)

90% (272)

97% (294)

100% (302)

64% (194)
30% (92)
16% (49)
14% (42)
6% (18)
30%(92)

44% (132)

36% (108)
6% (18)

52% (157)

2% (6)
16% (49)
22% (68)
11% (34)

2% (6)
250 (75)

18 (11-31)

27% (83)
9% (26)
8% (24)
12% (35)

1% (4)

34% (104)

1(1-2)

55% (166)

83% (252)

95% (286)

99% (299)

100% (302)

62% (187)
22% (68)
14% (43)
11% (32)

3% (8)
26% (78)
29% (88)

34% (102)

2% (5)

97% (292)

1% (4)
13% (40)
14% (43)
7% (21)
12% (35)
15 (9-24)

<0.01°
<0.01°¢
<0.01°
0.28°
0.36°
<0.01°¢
0.17°

0.55°¢
0.03°¢
0.50°
0.21°¢
0.04°¢
0.20°
<0.01°
0.67°¢
<0.01°¢
<0.01°
0.52°¢
0.30°
<0.01°
0.06°

<0.01°
<0.01°

a — mean + standard deviation, Student-t test for independent samples;

b — median (P25-P75), Mann-Whitney U test;

¢ — % (n), chi-square test;
d — % (n), Fisher exact test.

81



Table 2 — Incidence of diarrhea according to the presence or absence of clinical and

therapeutic factors.

Factors

Incidence of diarrhea

Factor present

Factor absent

RR (C195%)

Enteral nutrition
Malnutrition
Summer hospitalization
Age >65 years
Cancer
Clinical diagnoses
Infection
Respiratory Infection
Urinary Infection
Skin/tissue Infection
Sepsis
Antimicrobial use
Laxative
Bisacody!l
Mineral Oll
Lactulose
Metoclopramide
Antiacid
Opioid
Chemotherapic

18% (55/302)
15% (60/410)
17% (47/283)
15% (40/264)
11% (34/310)
13% (48/359)
15% (32/206)
13% (11/87)
17% (12/70)
18% (11/62)
18% (2/11)
12% (47/381)
16% (25/160)
15% (14/92)
11% (8/74)
31% (8/26)
11%(18/170)
14% (32/220)
10% (21/210)
13% (3/23)

6% (17/302)
6% (12/194)
8% (25/301)
9% (32/345)
13% (38/294)
10% (24/245)
10% (40/398)
12% (61/517)
11% (60/534)
11% (61/542)
12% (70/593)
11% (25/223)
11% (47/444)
11% (58/512)
12% (64/530)
11% (64/578)
12% (54/434)
10% (40/384)
13% (51/394)
12% (69/581)

3.24 (1.92 - 5.44)
2.37 (1.70 - 4.29)
2.13 (1.35- 3.37)
1.61 (1.04 - 2.49)
0.85 (0.55 — 1.31)
1.36 (0.86 — 2.17)
1.55 (1.00 — 2.38)
1.07 (0.59 — 1.95)
1.53 (0.86 — 2.69)
1.58 (0.88 — 2.83)
1.54 (0.43 - 5.58)
1.10 (0.70- 1.74)
1.48 (0.94 - 2.32)
1.34 (0.78 - 2.30)
0.90 (0.45 - 1.79)
2.55 (1.37 - 4.74)
0.85 (0.51 - 1.41)
1.40 (0.90 - 2.16)
0.77 (0.48 - 1.25)
1.10 (0.37 - 3.23)
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Table 3 — Cox proportional regression model for the occurrence of nosocomial

diarrhea.

HR (CI195%) P
Enteral nutrition 2.73(1.58 —4.72) <0.001
Hospitalization in the summer period* 2.41 (1.48-3.94) <0.001
Age (years) 1.02 (1.00-1.03) 0.049

*December, January, February, and March.
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Figure 1 — Percentage of patients free of diarrhea during the hospitalization in

the group of patients exposed and nonexposed to enteral nutrition (EN),

adjusted by age and hospitalization in the summer.
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Table 4 — Risk factors to diarrhea, adjusted for variables associated to
hospital mortality*, in Cox proportional regression model.

HR (C195%) p
Enteral nutrition 2.77 (1.55-4.96) 0.001
Hospitalization in summer period 2.64 (1.61-4.32) <0.001
Age (years) 1.01 (0.99-1.03) 0.130

* Adjusted for malnutrition, diagnosis of metastatic cancer,

moderate/severe liver disease, and non-surgical reason for hospitalization.

sepsis,
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Table 5 — Characteristics of enteral nutrition among patients who developed

or not diarrhea during hospitalization.

Diarrhea él/i\gtrrrlr?:; 0
(n=55) (n=247)

Type of diet 0.641
Polymeric. with fibers, 1.0 cal/ml 3.6% (2) 7.9% (19)
Polymeric. with fibers, 1.2 cal/ml 80% (44) 81% (196)
Polymeric. with fibers, 1.5 cal/ml 1.8% (1) 3.7% (9)
Polymeric. without fibers, 1.2 cal/ml 5.5% (3) 2.9% (7)
Oligomeric 1.2 cal/ml 1.8% (1) 0.8% (2)

Special 3.6% (2) 1.7% (4)
No diet? 3.6% (2) 2.1% (5)

Type of feeding tube 0.339
Nasoenteric 94.5% (52) 93.1% (230)
Gastrostomy 0 3.2% (8)
Jejunostomy 5.5% (3) 3.6% (9)

Mode of administration
Intermittent (vs. continuous) 77.4% (41) 80.6% (195) 0.596
By gravity (vs. infusion pump) 94.3% (50) 94.2% (228) 1.000

Volume (ml/container)” 220 + 54 212 + 58 0.342

Presence of mesophilic organisms 5.5% (3) 6.9% (17) 1.000

a—diet interrupted, but tube feeding maintained; b—mean + standard deviation.
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Figure 2 - Incidence of diarrhea according to the percentage of days of
adherence to the routines of washing and changing the enteral nutrition

delivery sets.
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Figure 3 — Incidence of diarrhea and environment temperature (medium,

minimal and maximum) oscillation (32), along the onyear period of study

(June 2004 to May 2005).
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4. ANEXO — PROJETO DE PESQUISA

89



Comparagdo entre a ocorréncia de diarréia em pacientes PPG Epidemiologia
adultos hospitalizados expostos e ndo-expostos a nutricéo enteral

PROJETO

l. Questao/Objetivo Geral

Determinar a incidéncia e os fatores de risco para diarréia em pacientes
adultos expostos e ndo expostos a Nutricdo Enteral (NE), internados no HCPA.

. Justificativa

A terapia nutricional enteral € uma alternativa terapéutica que viabiliza a
manutencdo do estado nutricional em pacientes com impossibilidade parcial ou total
de manter a via oral como rota de alimentacdo. Por ser mais fisiolégica, menos
onerosa, e com menos efeitos adversos que a nutricdo parenteral, a nutricdo enteral
deve ser a rota de escolha para a terapia nutricional, sempre que o trato
gastrointestina (TGI) estiver funcionante. Entretanto, a NE néo € de todo inocua e
sua tolerancia pode ndo ser total, surgindo complicagbes mecanicas, clinicas,
metabdlicas e nutricionais relacionadas. Diarréia é uma das complicagdes mais
freqientemente relatadas com o uso da NE e muitos pacientes tem a terapia
nutricional enteral interrompida quando apresentam esta intercorréncia. A incidéncia
de diarréa descrita € de grande variabilidade, podendo chegar a 70%, dependendo da
definicdo adotada. Isto também é verificado no nosso meio, onde a incidéncia de
diarréla, em pacientes expostos e ndo-expostos a NE, seguindo-se critérios
diagnodsticos edritos, ndo esta estabelecida. Ainda assim, e sem que existam
evidéncias clinicas que justifiquem a modificacéo de dietas, esta prética ainda &
amplamente adotada, podendo retardar a progresséo da dietoterapia e aumentar os
custos relacionados. Por ser de boa toleréncia e menor custo, formulas enterais
poliméricas deveriam ser a primeira escolha para pacientes em NE. Estas formulas
podem ser adaptadas quanto a presenca de fibras e sacarose, modo e tempo de
administracéo, em presenca de diarréia. Algumas indUstrias de alimentos sugerem a
adocdo de dietas especiais (oligoméricas e elementares), em presenca de diarréia, o
que pode onerar a dietoterapia em até 15 vezes, sem que exista indicagdo clinica
precisa para sua adogdo e sem melhora clinica em muitos pacientes. A dieta, apesar
de condtituir o 1° item da prescricdo médica, parece ndo ter sido devidamente
reconhecida como integrante da terapéutica global e o grande nimero de produtos
disponiveis no mercado contribui para a variabilidade nas condutas dietéticas
adotadas. De fato, uma longa lista de fatores, como uso de medicamentos, velocidade
de administragdo, composicdo da férmula, desnutricdo, realimentacdo agressiva,
intercorréncias no TGI e infecgBes oportunistas podem contribuir para diarréia e
estdo presentes e associados em pacientes hospitalizados, tornando dificil identificar
sua contribuicéo para este desfecho. Conhecer as incidéncias e os fatores preditores
de diarréia em pacientes expostos e ndo- expostos a NE permitirg, futuramente
reduzir a variabilidade nas condutas adotadas, assegurando gque 0s pacientes tenham
acesso a terapéutica nutricional enteral clinicamente mais adequada e otimizando a
alocacdo de recursos publicos em um hospital geral de alta complexidade.
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Comparacao entre a ocorréncia de diarréia em pacientes PPG Epidemiologia
adultos hospitalizados expostos e ndo-expostos a nutricdo enteral

[1l.  Plangamento da Pesquisa

Delineamento (Qual, porqué)

Sera realizado um estudo de coorte contemporanea emparelhada. A escolha
do delineamento considerou os seguintes aspectos:

» a terapia nutricional é prescrita pelas equipes assistentes e ndo serdo
adotadas medidas adicionais as usuamente propostas (tratase de um estudo
observacional);

* a escolha de um estudo de caso-controle, também observacional, poderia
enfraquecer a inferéncia quanto a associagdo entre a presenca dos fatores e o
desfecho, dada a dificuldade de estabelecer a temporalidade (momento) em que as
variaveis estiveram presentes,

* 0s registros de diarréia costumam apresentar grande variabilidade nos
prontu&rios dos pacientes, quando presentes, o que justifica 0 acompanhamento
prospectivo, paraidentificacdo de casos incidentes;

* ainda gque sgja possivel estimar o risco através do odds ratio em estudo caso-
controle, ndo seria possivel o cdculo daincidéncia de diarréia, 0 que € um objetivo
neste estudo;

* pacientes alocados nas mesmas unidades de internacdo e sob cuidado da
mesma equipe assistente tendem a ser mangjados de forma semelhante. A fim de
minimizar a variabilidade no manejo entre as equipes e reduzir mais esta possivel
variavel de confundimento, os pacientes expostos e ndo-expostos serdo incluidos
emparel hados, tendo origem da mesma unidade de internagéo e equipe/especialidade.
Também quanto a exposicdo a antimicrobianos sera realizado emparelhamento na
inclusdo do estudo, na tentativa de que 0s grupos sejam mais comparaveis em perfil
clinico.

Amostra

Critérios de inclusio:

Serdo incluidos pacientes maiores de 18 anos de idade, internados ha 72 horas
ou mais, por motivos clinicos e/ou cirtrgicos, pelo Sistema Unico de Satide, no
Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), que, tendo sido esclarecidos, aceitem
0 convite a participacdo no estudo.

Critérios de exclusdo:

N&o serdo incluidos os pacientes internados no centro de terapia intensiva
(CTI1) e na unidade de internacéo de cuidados minimos (9° andar aa sul), pacientes
com expectativa de interracdo hospitalar inferior a 72 horas, com doencas
inflamatorias intestinais, SIDA, e aqueles com diarréia no momento da baixa
(incluindo tempo de permanéncia no Servico de Emergéncia do HCPA) e/ou inclusdo
no estudo. Serdo censurados os pacientes transferidos para o CTl ou psiquiatria
durante o estudo.

Amostragem:

Pacientes expostos: serdo incluidos todos os pacientes em uso de NE, a partir
de listagem informatizada disponivel na Centra de Alimentacéo Enteral do HCPA.

Pacientes ndo expostos. serdo recrutados nas mesmas unidades de internacéo
e equipe assistente, de acordo com 0 uso/ndo uso de antibidticos, do paciente
exposto. Caso mais de 1 paciente ndo-exposto preencha estes critérios, serarealizado
sorteio simples entre todos os elegivels para a inclusdo.
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Comparacdo entre a ocorréncia de diarréia em pacientes PPG Epidemiologia
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Céalculo da amostra:

Para o célculo do tamanho da amostra, foram utilizados dados de um estudo
piloto reaizado em 2002, que encontrou uma prevaléncia de diarréia de 15% em
pacientes com NE e de 5% em pacientes sem NE. Paraum valor ade 0,05 e poder de
80%, foi estimada ainclusdo de 159 pacientes em cada grupo. Foram adicionados ao
célculo 20% para minimizar efeitos possivels de perdas e 20% para g uste dos fatores
de confusdo. Desta forma, a amostra final foi estimada em 223 pacientes expostos e
223 ndo-expostos a NE.

Para avaliar efeito de sazonalidade, o estudo se estendera por 1 ano.

Medidas

A comparacdo de varidveis entre os grupos de pacientes estudados sera
avaliada através de teste t de Student, teste U de Mann-Whitney, teste do qui-
quadrado ou teste exato de Fischer, conforme indicado. Serdo calculados as
incidéncias cumulativas e riscos relativos para diarréia (desfecho). Curvas de
sobrevivéncia serdo construidas para analisar a probabilidade de ocorréncia de
diarréia nos pacientes agrupados de acordo com o uso ou ndo de NE, considerando
como tempo no modelo, 0 nimero de dias em risco (tempo de hospitalizagdo até o
desfecho, ou censura). Sera realizada andlise multivariavel através da regresséo
multipla de Cox, com a presenca de diarréia como variavel dependente. A selecdo
das variaveis independentes para inclusdo no modelo sera realizada através do teste
da verossimilhanca (-2log Likelihood). Vaores de P<0,05 (bicauda) serdo
considerados estatisticamente significativos. As andlises serdo redizadas no
programa SPSS.

L ogistica

A coleta de dados sera precedida pelo treinamento dos auxiliares de pesquisa
quanto a0 arrolamento dos pacientes (expostos e ndo-expostos), abordagem para
consentimento verbal, preenchimento do protocolo de pesquisa e acompanhamento
dos pacientes, conforme manual descritivo destes procedimentos. Periodicamente
serdo realizadas reunifes para padronizacdo de condutas e orientacOes gerais. Um
pesquisador estara sempre como referéncia para dividas e esclarecimento aos
auxiliares de pesguisa, revisando arealizagdo destes procedi mentos.

Seréa considerado desfecho a ocorréncia de diarréia, definida pela presenca de
3 ou mais episadios de evacuagtes liquidas ou semiliquidas em 24 horas.

Para identificag@o de fatores de risco, todos os pacientes seréo acompanhados
em relacdo as mesmas variaveis. idade, unidade de internagdo de origem, equipe
médica assistente, especididade na qual estd internado, dias de internacdo até a
inclusdo no estudo, dias em acompanhamento, diagnosticos clinicos, diagnostico
nutricional, medicamentos em uso, presenca de focos infecciosos (identificada nas
observacbes médicas e de enfermagem), tipo de terapia nutricional adotado e
ingestdo de alimentos de outra origem que ndo o Servico de Nutricdo do HCPA.
Pacientes expostos a NE também serdo acompanhados em relacdo a caracteristicas da
sonda, formula(s) utilizada(s), modo de administracdo da NE, manifestaces clinicas
envolvidas e andlise microbiol6gica das dietas (rotina institucional).

O arrolamento dos pacientes sera realizado por observadores treinados, que
simultaneamente acompanhar&o 1 paciente nao-exposto para cada paciente em NE,
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3vezes por semana. Serdo incluidos, no primeiro dia de uso de NE, todos
pacientes submetidos a esta terapia, a partir de busca ativa no sistema informatizado
de gestdo hospitalar (AGH) do HCPA. Na inclusdo do estudo, serd redizada
avaliacdo do estado nutricional. Para sistematizar a observagéo e registro dos dados,
serd adotada uma ficha para 0 acompanhamento de cada paciente. N80 serdo
modificadas as rotinas de atendimento das equipes assistentes e ndo serdo solicitados
exames laboratoriais adicionais. Semanalmente, serdo conferidos o0s exames
microbiologicos das formulas enterais, regularmente realizados pelo Servico de
Nutricdo e Dietética do HCPA.

V.  Questdes Eticas

Trata-se de um estudo observacional, onde ndo serdo alteradas as rotinas de
atendimento. N&o serdo realizadas intervencdes adicionais, além das instituidas pelas
equipes assistentes. Os dados coletados serdo utilizados apenas para fins cientificos,
ndo serdo divulgados os nomes dos pacientes ou os nomes dos profissionais
envolvidos na assisténcia. As informacfes serdo obtidas junto aos pacientes e seus
prontuarios, sendo que e 0s pesquisadores assinaram termo de compromisso para a
utilizacdo dos dados, aprovado pela Comissio de Pesquisa e Etica em Salide do
Grupo de Pesguisa e Pés-Graduagdo do HCPA.

V. Cronograma Basico

Submissio do projeto a0 Comité de Etica e Pesquisa do HCPA:junho de 2002

Aprovacao do projeto pelo GPPG: julho de 2002

Construcéo de area fisica para Centra de Alimentacdo Entera: agosto de
2002 a novembro de 2003

Mudanca para nova area fisica e padronizacéo de procedimentos. dezembro
de 2003 a marco de 2004

Treinamento da equipe de auxiliares de pesguisa: abril a maio de 2004

Projeto piloto para adequacdo do protocolo de pesquisa: junho de 2004

Coleta de dados: junho de 2004 a maio de 2005

Andlise dos dados: junho a dezembro de 2005

Redacéo de artigo: janeiro a abril de 2006

VI. Recur sos Necessarios

Por tratar-se de um estudo observacional onde serdo mantidas as rotinas
assistenciais dos pacientes, ndo serdo gerados gastos adicionais com testes
diagnésticos e terapéuticas. Nao serdo adquiridos equipamentos ou materiais
permanentes novos e ainfra-estrutura ja montada no Servigo de Nutrologia do HCPA
sera utilizada para a realizagdo do estudo.

O Fundo de Incentivo a Pesquisa e Eventos (FIPE-HCPA) aprovou
R$1.066,20 para materiais de consumo envolvidos no estudo.
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VIl. Problemas/Solucdes/Tarefas

Dificuldades inerentes ao processo de identificagéo e registro das variaveis e
quanto a padronizacdo da abordagem, acompanhamento dos pacientes e
preenchimento do protocolo pelos auxiliares de pesguisa estdo descritas em estudos
observacionais. Para minimizar esses problemas, sera realizado treinamento inicial e
reunifes sistematicas com o0s auxiliares de pesquisa. Uma das investigadoras
supervisionara o processo de arrolamento, seguimento dos pacientes e preenchimento
dos formulérios do estudo.

Outra possivel limitag8o reside na confiabilidade das anotagdes do prontuério
do paciente. Neste sentido, os pacientes serdo diretamente avaliados pelas auxiliares
de pesquisa para variaveis como: modo de administracdo da dieta, avaliacdo
nutricional, presenca de diarréia, dentre outras.
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Paciente: Registro:

Leito: Data:

Avaliacao Nutricional Subjetiva Global (ANSG)

A- HISTORIA
1. Peso
Peso Habitual: Kg
Perdeu peso nos ultimos 6 meses: () Sim ( ) Néo
Quantidade perdida: Kg
% de perda de peso em relagcéo ao peso habitual : %

Nas duas ultimas semanas: ( ) continua perdendo peso ( ) estavel ( ) engordou

2. Ingestao alimentar em relagdo ao habitual
() sem alteracdes () houve alteracbes
Se houve alteragbes, ha quanto tempo: dias
Se houve, para que tipo de dieta:
() solida em quantidade menor ( ) liquida completa
() liquida restrita () jejum

3. Sintomas gastrointestinais presentes ha mais de 15 dias
( )Sim ( )Nao

Se sim,
() Vémitos ( ) Nauseas
( ) Diarréia (mais de 3 evacuacg®es liquidas/dia) () Inapeténcia

4. Capacidade funcional
() semdisfungdo ( ) disfuncdo
Se disfunc¢éo, ha quanto tempo: dias
Que tipo: ( ) trabalho sub-6timo ( ) em tratamento ambulatérial ( ) acamado

5.Doenca principal e sua correlagdo com necessidades nutricionais
Diagnostico principal:
Demanda metabolica: ( ) baixo stress ( ) stress moderado ( ) stress elevado

B- EXAME FISICO:

( para cada item dé um valor: O=normal, 1=perda leve, 2=perda moderada, 3=perda
importante)

() perda de gordura subcutanea ( triceps e torax )

() perda muscular ( quadriceps e deltoides )

() edema de tornozelo
( ) edema sacral
( ) ascite

C- AVALIACAO SUBJETIVA:

() Nutrido

() Moderadamente desnutrido ou suspeita de desnutricéo
() Gravemente desnutrido
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Nome: Registro:

N° do Paciente: Idade Sexo: (M) ( F) Leito:

Equipe Médica: Coletador Responsavel:

Admisséo Incluséo Alta Estudo: Motivo:

Internacdo CTl duranteestudo: ( S ) ( N ) Alta Hospitalar: ( S ) ( N ) |Diarréia: ( S ) ( N)

TIPO SONDA: (sem) (NE) (gastro) (jejuno) [ Inicio [Eim

Diagnostico Diagndstico Diagndstico Diagnéstico

ANTROPOMETRIA PU: Kg PA: Kg Altura: cm

DATA: IMC: Kg/m2 % PU / tempo

DIAGOSTICO NUTRICIONAL INCLUSAO ( )Nutrido . . .
() Moderadamente desnutrido ou suspeita de desnutricdo
() Gravemente desnutrido

DATA:

ATB

Quimioterapicos

Bisacodil

Caélcio por VO/sonda

Cisaprida

Clorpromazina

Codeina

Dimeticona

Escopolamina

Hidréxido de aluminio

Hidréxido de Magnésio

MEDICAMENTOS

Hiocina

Lactulose

Loperamida

Metoclopramida

Morfina

Oleo mineral

Omeprazol

Ondansetrona

Petidina

Prometazina

Ranitidina

Sulfato de atropina




DATA:

DIETA VO
Tipo

DIETA ENTERAL
Tipo
Volume/frasco

Fracionamento
(frascos/dia)

(P1) (P2) (P3) (E)

(P1) (P2) (P3) (E)

(P1) (P2) (P3) (E)

(P1) (P2) (P3) (E)

(P1) (P2) (P3) (E)

NP
Kcal/dia e g de Ptna

FOCOS INFECCIOSOS

- Cont/ Intermitente ( )C ( )l ( )C ( )I ( )C ( )1 ( )C ( )l ( )C ( )I
g Gravidade / B.1. ( )G ( )BI |( )G ( Bl |( )G ( Bl [( )G ( Bl |( )G ( Bl
% EQUIPO trocas ()Ss ()N [(C )S ()N [( )S ()N [(C )S ()N [(C )S ()N
< | EQUIPO higiene ()S (CON JC)S CHON JC IS (CIN JC)S CIN JC)S ()N

Vomitos (J)S (DN [C)Ss (CHN | )S (IN [ )S ()N |C)S ( )N

Residuo ()S (CDON JC)S CHON JC IS (CIN JC)S CIN JC IS ()N
& LDistenséo (J)S (DN [C)S (CHN | )S (IN [ )S ()N | IS ()N
% Dor (J)S CHON JC)S (N JC IS COHON JC IS CIN JC IS ()N
O

Evacuagbes /24 h

Caracterist fezes

DT Axilar

Se trouxer alimento de
casa, anotar tipo

EPF

EPF

EPF

Coprocultura

Coprocultura

Coprocultura

Hemocultura

LABORATORIO

Hemocultura

Hemocultura

Amostra formula




MANUAL DE PREENCHIMENTO DO PROTOCOLO
DE ACOMPANHAMENTO DOS PACIENTES

NOME: Anotar nome completo do paciente.
REGISTRO: Anotar o niumero do prontuario do paciente. Observagéo: nao incluir a “/”.
N° DO PACIENTE: anotar o numero inteiro, consecutivo, conforme planilha afixada na pasta
dos pacientes da pesquisa (amarela):
Para pacientes COM sonda enteral, acrescentar a letra “A” ao lado do nimero
Para pacientes SEM sonda enteral, acrescentar a letra “B” ao lado do niUmero
IDADE: Anotar a idade em anos.
LEITO: Anotar o nimero e a letra correspondentes ao leito onde o paciente esta internado
no momento da incluséo.
EQUIPE MEDICA: Anotar nome do professor responsavel e a sigla da especialidade na qual
0 paciente esté internado.
COLETADOR RESPONSAVEL: Anotar nome do coletador.
ADMISSAO: Anotar a data da internac&o hospitalar do paciente.
INCLUSAO: Anotar a data da inclusdo do paciente no estudo.
ALTA ESTUDO: Anotar a data da saida do paciente do estudo.
MOTIVO:anotar o motivo pelo qual o paciente saiu do estudo:
diarréia
retirou a sonda
colocou sonda
alta hospitalar vivo
oObito
transferéncia para CTI ou Psiquiatria

oOurWNE

TIPO DE SONDA: Assinalar:
0. SEM: paciente SEM sonda
1. NE: paciente com sonda nasoenterica
2. GASTRO: paciente com gastrostomia
3. JEJUNO: paciente com jejunostomia
INICIO: ANOTAR A DATA DA COLOCACAO DA SONDA.

DIAGNOSTICO: Anotar diagnosticos médicos que justifiquem a internacdo e a permanéncia
do paciente hospitalizado. Buscar estes dados na lista de problemas médicos, diariamente
atualizada nas evolu¢des médicas.

ANTROPOMETRIA 1: Devera ser realizada em até 72 horas apds o ingresso no estudo.

PU: Perguntar ao paciente qual seu peso usual (quanto € seu peso normalmente, fora da
condicdo de doenca) e anotar valor (em Kg).

PA: pesar o paciente na balanca portatil digital e anotar valor (em Kg).

ALTURA: medir paciente no estadibmetro da unidade de internacdo e anotar valor (em
centimetros).

DATA: Anotar a data da avaliagao nutricional

IMC: Calcular e anotar indice de massa corporal (IMC): PA (Kg)/altura (em metros)?.
%PU/TEMPO: calcular e anotar percentual de perda de peso da seguinte forma: (PU —
PA)/PU X 100. Anotar o periodo de tempo no qual houve a perda de peso.

MEDICAMENTOS: Este campo devera ser atualizado a cada observacao do paciente.
DATA: Anotar o dia da avaliacao.

PARA CADA MEDICAMENTO/GRUPO DE MEDICAMENTOS: assinalar com um X se o
paciente estiver em uso do medicamento/grupo de medicamentos no dia da avaliagdo. Para
avaliar grupos de medicamentos, usar tabela auxiliar.



DIETA VO: Anotar o tipo de dieta prescrita (conforme padrdo defenido pelo Servigo de
Nutricdo, p.ex.: “liquida”, “pastosa”, “para diabetes”, “normal”, “rica em fibras”, dentre outras).

" " u [IT]

DIETA ENTERAL: Assinalar o tipo de dieta prescrita, conforme descrito no mapa de dietas
da CAE:

P1: padréo |

P2: padréo I

P3: padréao llI

Especial: outras dietas manipuladas, que ndo se enquadrem nos tipos anteriores.

NUTRICAO PARENTERAL: Anotar as Kcal e gramas de proteinas/dia, a partir da folha de
prescricao de nutricdo parenteral, presente no prontuario do paciente.

FOCOS INFECCIOSOS: Assinalar com um X todas as infec¢des presentes, na data de
avaliacao:
- R: respiratéria
U: urinéria
C.: cateter
FO: ferida operatoria
S: sepse

ADMINIST.: As variaveis destes campos prestam informagbes sobre o modo de
administracao da dieta enteral. Sendo assim, SOMENTE deverao ser preenchidos estes
campos para pacientes EXPOSTOS A NUTRICAO ENTERAL.

CONT/INTERMITENTE:
Marcar com um “X” a letra “C” se a dieta enteral estiver sendo administrada
continuamente, ou seja, SEM interrupcbes. Ao término de 1 frasco de dieta,
IMEDIATAMENTE, é instalado o frasco seguinte, sem pausas.
Marcar com um “X” a letra “I” se a dieta enteral estiver sendo administrada de modo
intermitente, ou seja, COM interrupcdes. Ao término de 1 frasco de dieta, ha pausa
até o frasco seguinte.

GRAVIDADE/B.I.:
Marcar com um “X” a letra “G” se a dieta enteral estiver sendo administrada por
gotejamento e sua velocidade de administracéo for controlada por rolete do equipo,
exclusivamente.
Marcar com um “X" as letras “Bl” se a dieta enteral estiver sendo administrada por
bomba de infuséo.

EQUIPO TROCAS:
Marcar com um “X” a letra “S” se a data da troca do equipo de dieta em uso
corresponde a data na qual esta sendo feita a observacéo, ou seja, se o equipo foi
instalado na data da observacao.
Marcar com um “X” a letra “N” se a data da troca do equipo de dieta em uso NAO
corresponde a data na qual esta sendo feita a observacéo, ou seja, se o equipo NAO
foi instalado na data da observacéo.

EQUIPO HIGIENE: esta informacao devera ser preenchida SOMENTE por pacientes COM

DIETA ENTERAL administrada de modo INTERMITENTE.

- Marcar com um “X” a letra “S” se a rotina de higienizacdo do equipo em uso esta
sendo fita, conforme a recomendacdo da Comissao de Suporte Nutricional (checar
esta informagé&o na copa da unidade de internagéo).

Marcar com um “X” a letra “N” se a rotina de higienizagéo do equipo em uso NAO
estd sendo fita, conforme a recomendagdo da Comissdo de Suporte Nutricional
(checar esta informagéo na copa da unidade de internag&o).
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CLINICA: nestes campos serdo anotadas observagdes quanto a alteracdes clinicas do trato

gastrintestinal.

VOMITOS:
Marcar com um “X” a letra “S” se o paciente informar ou houver registro no prontuario
de vomitos desde a Ultima data de observacao.
Marcar com um “X” a letra “N” se 0 paciente regar ou nhdo houver registro no
prontuario de vomitos desde a Ultima data de observagao.

RESIDUO GASTRICO:
Marcar com um “X” a letra “S” se houver registro no prontuario de residuo gastrico
desde a ultima data de observacao.
Marcar com um “X” a letra “N” se houver registro no prontuério de residuo géastrico
desde a ultima data de observacao.

DISTENSAO ABDOMINAL:
Marcar com um “X” a letra “S” se o paciente informar ou houver registro no prontuario
de distensdo abdominal desde a Ultima data de observacao.
Marcar com um “X” a letra “N” se o paciente negar ou ndo houver registro no
prontuario de distensédo abdominal desde a ultima data de observagéo.

DOR:
Marcar com um “X” a letra “S” se o paciente informar ou houver registro no prontuario
de dor desde a ultima data de observagéo.
Marcar com um “X” a letra “N” se 0 paciente negar ou ndo houver registro no
prontuario de dor desde a ultima data de observacao.

EVACUACOES/24HORAS: anotar o nimero de evacuagdes nas Ultimas 24 horas.
CARACTERISTICAS DAS FEZES: anotar as caracteristicas das fezes das ultimas 24 horas.
(p.ex.: liquidas, semi-liquidas, pastosas, endurecidas, com sangue, normais).

D TAXILAR: anotar valor minimo e maximo da temperatura axilar das ultimas 24 horas.

ALIMENTO DE CASA: anotar tipo.

LABORATORIO: nestes campos serdo anotados os nimeros (codigos para a emissdo de
resultados dos testes laboratoriais no momento da solicitagdo do exame, ou 0s resultados
dos exames, quando prontos. Os auxiliares de pesquisa deverdo pesquisar estas
informac6es no sistema de informacbes dos paciente (AGH), conforme treinamento
especifico.

EPF: anotar resultados de exame parasitologico de fezes.

COPROCULTURA: anotar resultados de coproculturas.

HEMOCULTURAS: anotar resultados de hemoculturas.

AMOSTRA FORMULA: esta informac&o ser4 anotada semanalmente, as 42s feiras,
exclusivamente por uma das auxiliares de pesquisa, em todas as fichas dos pacientes. As
informagdes para esta finalidade deverdo ser copiadas do laudo de analise microbiologica
das amostragens de dieta enteral, armazenados na Secretaria do Servico de Nutricdo e
Dietética do HCPA.
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