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RESUMO

BATASSINI, Erica. Incidéncia e fatores associados & constipacdo: coorte prospectiva de
pacientes adultos criticos. 2017. 76 f. Dissertacdo (Mestrado em Enfermagem) — Escola de
Enfermagem. Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, 2017.

Introducdo: Diferentes critérios sdo apresentados na literatura para definir constipacéo, o que
pode explicar a grande variabilidade de incidéncia desse desfecho. No Brasil, pouco se sabe
sobre constipagéo e seus determinantes em adultos criticamente doentes. Objetivo: Avaliar a
incidéncia e os fatores associados a constipacdo em adultos criticos. Método: De novembro
de 2015 a setembro de 2016, foi conduzida uma coorte prospectiva de adultos que foram
acompanhados desde a sua admissdo no Centro de Tratamento Intensivo até sua saida. Os
pacientes foram diariamente avaliados por uma equipe capacitada previamente quanto a
varidveis clinicas, terapéutica instituida, caracteristicas e frequéncia das evacuacoes.
Constipacéo foi definida pela auséncia de evacuacgdo por trés dias consecutivos. Para fins de
analise, os dados foram censurados no décimo dia de internacdo. Ap6s andlise univariada, foi
empregada Regressdo Mdltipla de Cox, na qual estabeleceu-se o numero de dias até o
primeiro episodio de evacuacdo como variavel de tempo. Foi adotado método “enter” para o
processamento do modelo, sendo removidas as varidveis, uma a uma, a partir do maior valor-
p, durante a modelagem. O ajuste do modelo foi testado por meio do teste Omnibus. O projeto
do presente estudo foi aprovado quanto aos seus aspectos éticos e metodoldgicos pelo Comité
de Etica da instituicdo sede do estudo. Resultados: Nos 157 pacientes acompanhados, a
mediana de dias até a primeira evacuacao foi de 4 (P25: 2 — P75: 6). A incidéncia de
constipacéo foi de 75,8%. A andlise univariada mostrou que pacientes constipados eram mais
jovens, usaram mais sedacdo e apresentaram mais motivos respiratorios e pos-operatorios
como causas para internacdo, enquanto pacientes ndo constipados internaram mais por
motivos gastroenterologicos. O uso de drogas vasoativas, ventilacdo mecanica e hemodialise
foi semelhante entre constipados e ndo constipados. A andlise multivariada, os dias de uso de
docusato + bisacodil (HR: 0,79; 1C95%: 0,65 — 0,96) de omeprazol ou ranitidina (HR: 0,80;
IC95%: 0,73 — 0,88) e de lactulose (HR: 0,87; 1C95%: 0,76 — 0,99) foram fatores
independentes de protecdo para constipacdo. Conclusdo: Constipacdo € muito incidente em
adultos criticos. Os dias de uso de medicamentos com acdo no trato digestério (lactulose,
docusato + bisacodil e omeprazol e/ou ranitidina) sdo capazes de prevenir esse desfecho.

Descritores: Constipacdo Intestinal. Cuidados Criticos. Terapia Intensiva.



ABSTRACT

BATASSINI, Erica. Incidence and factors associated with constipation: prospective cohort of
critically ill adult patients. 2017. 76 f. Dissertation (Mester in Nursing) — School of Nursing.
Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, 2017.

Introduction: The literature present different criteria to define constipation, which may
explain the great variability of its incidence. In Brazil, little is known about constipation and
its determinants in critically ill adults. Objective: To evaluate the incidence and factors
associated with constipation in critical adult patients. Method: From the November of 2015
to September 2016, a prospective cohort of critically ill adults was conducted. Patients were
followed from their admission to the Intensive Care Unit until their discharge from the
Intensive Care Unit or death. Trained team daily evaluated patients. Clinical variables,
established therapy, characteristics and frequency of bowel movements were registered.
Constipation was defined by absence of evacuation for three consecutive days. After
univariate analysis, Cox Multiple Regression was used. In this analysis, the time variable was
the number of days until the first evacuation episode. Enter method was used to the model
processing, and the variables were removed one by one from the largest p-value during the
statistical modeling. The Omnibus test was utilized to test the model adjustment. The study
was approved by the ethics committee of the institution’s head office regarding its ethical and
methodological aspects. Results: To the 157 patients followed up, the median number of days
until the first evacuation was 4 (2 - 6). The incidence of constipation was 75.8%. Univariate
analysis showed that constipated patients were younger, they used more sedation and
presented more respiratory and postoperative reasons as causes for hospitalization, while non-
constipated patients were more frequently admitted for gastroenterological reasons. The use
of vasoactive drugs, mechanical ventilation and renal replacement therapy (hemodialysis) was
similar in constipated and non-constipated patients. In Multivariate analysis the days of use of
docusate + bisacodyl (HRO0.79; CI95%: 0.65 — 0.96), omeprazole or ranitidine (HR: 0,80;
Cl95%: 0.73 — 0.88) and lactulose (HR: 0.87; CI95%: 0.76 — 0.99) were independent
protective factors for constipation. Conclusion: Constipation has high incidence among
critical adult patients. Days using drugs with a digestive tract action (lactulose, docusate +
bisacodyl and omeprazole and / or ranitidine) are able to prevent this issue.

Key words: Constipation. Critical Care. Intensive Care.



RESUMEN

BATASSINI, Erica. Incidencia y factores asociados a la estrefiimiento: corte prospectiva de
pacientes adultos criticos. 2017. 76 h. Tesina (Maestria en Enfermeria) — Escuela de
Enfermeria. Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, 2017.

Introduccion: Diferentes criterios son relacionados con la definicion del estrefiimiento, o que
puede explicar una gran variabilidad de incidencia de esse desenlace. En Brasil, poco se sabe
sobre el estrefiimiento y sus determinantes en pacientes adultos, en estado critico. Objetivo:
Valorar la incidencia y factores de riesgo asociados al estrefiimiento en pacientes adultos, en
estado critico. Método: Durante el periodo de final de 2015 a septiembre de 2016, se condujo
una corte prospectiva de adultos que fueron acompafiados desde su admision al Centro de
Cuidados Intensivos hasta su salida. Se evaluaron diariamente por una persona capacitada las
variables clinicas, la terapéutica instituida, las caracteristicas y la frecuencia de las
deposiciones,. El estrefiimiento fue definido por la ausencia de deposiciones por tres dias
consecutivos. Para el analisis, los datos fueron censurados en el décimo dia de internacion.
Tras el analisis univariado, se empled el modelo de regresion de Cox en el analisis
multivariado, donde se estabelecié el numero de dias hasta el primer episodio de deposicién
como variable de tiempo. Se adoptd el método “Enter” en el procesamiento, siendo
eliminadas una a una las variables, a partir del mayor valor de p . El ajuste del modelo se
ensayd mediante el test Omnibus. El presente estudio fue aprobado por el Comité de Etica de
la Institucion. Resultados: Se evaluaron 157 pacientes y una mediana de dias hasta la primera
deposicion fue de 4 (P25: 2 - P75: 6). El 75,8% de los pacientes presentaron estrefiimiento. El
andlisis univariado mostré que los pacientes con estrefiimiento eran mas jovenes, habian
usado mas sedacion y habian tenido mas problemas respiratorios y posoperatorios como
causas de hospitalizacion. Ya los pacientes no estrefiidos habian sido hospitalizados més
debido a motivos gastrointestinales. El uso de drogas vasoactivas, la ventilacion mecéanica y la
hemodialisis fue similar entre los pacientes estrefiidos y aquellos no estrefiidos. El anélisis
multivariado, los dias de administracién de docusato + bisacodilo (HR0,79; 1C95%: 0,65 —
0,96), de omeprazol o ranitidina (HR: 0,80; 1C95%: 0,73 — 0,88) y de lactulosa (HR: 0,87;
IC95%: 0,76 — 0,99) fueron factores independientes de proteccion para el estrefiimiento.
Conclusién: El estrefiimiento es muy incidente en los adultos criticos. Los dias de
administracion de farmacos que actuan sobre el tracto digestivo (Lactulosa, docusato +
bisacodil y omeprazol y / o ranitidina) son capaces de prevenir este desenlace.

Palabras clave: Estrefiimiento. Cuidados Criticos. Cuidados Intensivos.
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1 INTRODUCAO

A constipacdo intestinal ¢ uma complicacdo gastrointestinal frequente®? que pode
afetar de forma desfavoravel a evolucdo clinica de pacientes criticamente doentes®®. A
literatura apresenta grande amplitude nas taxas de incidéncia de constipagdo nestes pacientes,
variando entre 9%® a 96%®. Esta variabilidade pode ser explicada pela auséncia de uma
unica definicdo que conceitue a constipacdo. Assim, critérios diagndsticos mais sensiveis
resultariam em taxas maiores, enquanto os critérios mais especificos resultariam em menores
taxas de eventos.

Embora pacientes com doencas graves possam ser encontrados em diversas unidades
dentro dos hospitais, a maior parte deles é atendido em Unidades de Terapia Intensiva
(UTIs)™. Estas podem ser definidas como uma area equipada com tecnologia avancada e
equipe multiprofissional treinada para prestar assisténcia a pacientes potencialmente
recuperaveis, com necessidade de suporte a um ou multiplos 6rgdos e que se beneficiam de
monitorizacdo detalhada e de tratamentos invasivos®.

O suporte fornecido para tratar a doenca critica instituido em ambientes de terapia
intensiva pode ocasionar alteragcdes na fisiologia gastrointestinal, levando a constipacdo. A
maior parte dos estudos disponiveis foram desenhados a fim de estabelecer qual a influéncia
da constipacdo sobre desfechos clinicos, como aumento nas taxas de mortalidade e de
infeccdo bacteriana®, maior duracdo da ventilagio mecanica®® e maior permanéncia na
Unidade de Terapia Intensiva (UTI)*!V_ Com relacéo aos fatores associados & constipagdo
em pacientes criticos sdo descritos: quadros de choque e hipotensdo®®, distarbios
hidroeletroliticos, medicamentos habitualmente utilizados em terapia intensiva®?,
imobilidade e alteracdo da dieta™®. Entretanto, a contribuicdo de cada um destes fatores para
a ocorréncia da constipacdo ainda ndo esta suficientemente esclarecida.

Os poucos estudos que se encarregaram de avaliar a constipa¢do no paciente critico,
apontaram que estes pacientes recebem diversos tratamentos, tais como o uso de ventilagéo
mecanica, vasopressores, sedativos, analgésicos, antibioticos e dieta enteral, e que a propria
terapéutica poderia contribuir para a ocorréncia desse desfecho™. Além disso, pacientes
criticos estdo sujeitos a imobilidade, distarbios eletroliticos, instabilidade hemodinamica e
alteracbes glicémicas, entre outras disfuncBes, que podem levar a alteragdes na fisiologia

|(14.15)

gastrointestina Entretanto, ha uma lacuna na literatura no que se refere ao

estabelecimento da contribuicdo independente de cada uma destas e de outras variaveis para a
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constipacdo, o que justifica a conducéo de novos estudos clinicos. De fato, a identificacdo das
condi¢Bes que aumentam o risco de constipagcdo em pacientes criticos permitird avancar na
implementacdo de diretrizes que guiem a adocdo de condutas preventivas e terapéuticas,
implementadas precocemente, com o objetivo de diminuir as complicaces decorrentes desta
condicéo.

No cenario onde este estudo se desenvolveu ndo existem protocolos e/ou diretrizes
institucionais para prevencdo ou tratamento da constipacdo em UTI. A magnitude desse
distdrbio também é desconhecida em UTIs publicas do Sul do Brasil. Além disso, os estudos
disponiveis foram realizados com amostras reduzidas e em populac6es especificas.

O enfermeiro que atua na terapia intensiva deve estar apto a integrar a tecnologia ao
cuidado, dominando os principios cientificos que fundamentam a sua utilizacdo e a0 mesmo
tempo suprindo as necessidades terapéuticas dos pacientes®®. Dentre os muitos cuidados
despendidos aos pacientes criticos, aqueles relacionados as eliminagdes sdo totalmente
atribuidos & enfermagem™”. Eventos diarreicos costumam ser mais sinalizados pela equipe de
enfermagem, uma vez que adicionam carga de trabalho. Ja a ocorréncia de constipacdo parece
negligenciada, pouco priorizada e raramente discutida entre as equipes assistenciais, tomando-
se atitudes apenas em situacOes extremas. Os cuidados e os tratamentos que utilizam
tecnologias duras parecem receber maior atengdo das equipes.

Neste contexto, o presente estudo pode fornecer subsidios para o planejamento do
cuidado realizado pela equipe, a partir do melhor entendimento e redirecionamento das
praticas assistenciais para prevenir a constipacdo em pacientes criticos. Dessa forma, as
questdes de pesquisa que norteiam este estudo sdo: 1) Com que frequéncia a constipacao
ocorre em adultos criticos? 11) Quais sdo os fatores associados a constipacdo em pacientes

criticos?



2 OBJETIVOS

A seguir serdo apresentados o0s objetivos desta pesquisa.

2.1 Objetivo geral

Avaliar a incidéncia e os fatores associados a constipagdo em adultos criticos.

2.2 Objetivos especificos

Descrever a incidéncia de constipacao.

Conhecer os fatores associados a constipacao.

15
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3 REVISAO DE LITERATURA

O referencial tedrico deste estudo serd apresentado a partir dos seguintes itens: (1) o
paciente critico internado em UTI; (2) disturbios gastrointestinais em paciente critico e (3)
constipacdo, sendo o ultimo deles mais aprofundado, sob a forma de uma reviséo integrativa,

uma vez que trata-se do objeto central da presente dissertacao.

3.1 O paciente critico internado em UTI

A primeira ideia que remete ao surgimento da atual terapia intensiva € atribuida a
Florence Nightingale. Em 1850, durante a Guerra da Crimeéia, Florence criou uma area
segregada, préxima ao posto de enfermagem, destinada aos soldados britanicos com grandes
ferimentos e intervengdes cirlrgicas, separando os pacientes conforme a gravidade™®. Nos
Estados Unidos, no inicio do século XX, ha relatos de que 0s pacientes mais graves eram
retirados das grandes enfermarias e transferidos para quartos privativos ou semiprivativos, sob
0 cuidado de enfermeiros. Ja em 1927, foi instalada no Hospital Johns Hopkins uma unidade
especifica para atender pacientes em pos-operatério de neurocirurgia. Este conceito de
unidades especializadas se expandiu rapidamente durante a Segunda Guerra Mundial. As
intervencdes eram, em grande parte, baseadas nos sinais vitais™®.

O grande marco que conduz até a terapia intensiva conhecida atualmente foi a
epidemia de poliomielite da segunda metade do século XX. As primeiras UTIs brasileiras
comecaram a surgir na década de 70, em S8o Paulo e no Rio de Janeiro, chamadas de
unidades para pacientes graves, especialmente desenhadas para fornecer cuidados
ventilatdrios intensivos®”.

Ao longo dos anos, a terapia intensiva deixou de ser apenas uma divisdo de area fisica
para pacientes graves e tornou-se uma disciplina. Muito além dos cuidados ventilatorios, as
UTIs de hoje s@o ambientes dindmicos, equipados com tecnologia de alta complexidade, onde
sdo realizados diversos procedimentos e processos complexos. O contexto € otimizado para a
permanéncia dos pacientes criticamente doentes e requer uma equipe profissional com
competéncias especificas, altamente qualificada, sob atualiza¢do e educagéo permanentes®V.

A Resolucdo da Diretoria Colegiada (RDC) 26/2012, modificou regras para o
funcionamento de UTIs no Brasil. Definiu que deve ser preservada uma razdo maxima de um

enfermeiro para cada 10 pacientes e de um técnico de enfermagem para cada dois
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pacientes®®. O trabalho do enfermeiro em UTI é caracterizado por atividades assistenciais
complexas e atividades gerenciais, que exigem competéncia técnica e cientifica, além de
tomada de decisbes e adocdo de condutas seguras que estdo diretamente relacionadas aos
resultados obtidos pelos pacientes®.

E importante destacar que a necessidade de cuidados intensivos vem crescendo, em
parte como resposta a uma populacdo que envelhece ainda sob elevada prevaléncia de
doencas graves, e, por outro lado, em decorréncia de avancos tecnoldgicos e terapéuticos”.
Quando o paciente ¢ admitido em uma UTI, todos os esforcos sdo direcionados para a
monitorizacdo intensiva e reestabelecimento das fungdes orgénicas. Com este foco, séo
empregados diversos medicamentos, como sedativos, antibidticos e vasopressores, além de
suporte a 6rgdos vitais, como a ventilagdo mecanica, a terapia nutricional, a hemodialise, as
terapias com membrana de oxigenacgdo extracorporea, entre outros. Procedimentos cirargicos
também sdo comuns em ambiente de terapia intensiva e podem ser o0 motivo da internacao nas
UTIs ou ser indicados durante a internacdo neste local.

Neste contexto de doenca grave e multiplicidade de intervencdes, o paciente critico
estd exposto a diversas disfuncdes, inclusive envolvendo o trato gastrointestinal, como sera

descrito a seguir.

3.2 Disturbios gastrointestinais em pacientes criticos

As multiplas fungbes do trato gastrointestinal humano incluem a perfuséo e a secrecao
para possibilitar a digestdo, a absorcdo de nutrientes e &gua. Além disso, 0 trato
gastrointestinal € um importante 6rgdo imunoldgico, agindo como uma barreira para impedir a
absorcdo de microrganismos intraluminais e seus produtos®. Sabe-se que muitas
intervencdes realizadas em UTIs podem, aparentemente, resultar em efeitos indesejaveis
sobre a motilidade gastrointestinal**'®. Disttrbios de motilidade sdo relatados em até 83%

dos pacientes internados em UT]42429)

Assim, 0s pacientes criticamente doentes
possivelmente desenvolvem distlrbios de motilidade gastrointestinais de maior ou menor
gravidade tais como: vomito, diarreia, presenca de residuo gastrico aumentado, constipac&o,
Sindrome de Olgivie, obstrucdo ou perfuracéo intestinal®”. Estes distdrbios podem resultar
em intolerdncia a alimentacdo enteral, translocacdo bacteriana, aumento das taxas de
infeccBes sistémicas, sepse e faléncia de mdltiplos 6rgaos™®.

Sabe-se que a doenca critica é tipicamente associada ao estado de estresse catabolico e

a resposta inflamatéria sisttmica que podem desencadear aumento de complicacoes
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infecciosas, disfuncdo de multiplos Orgdos, hospitalizacdo prolongada e aumento da
mortalidade®. A terapia nutricional, neste contexto de doenca grave, objetiva preservar a
massa magra, modular a resposta imune, evitar complicagdes metabdlicas, atenuar a resposta
inflamatéria ao estresse e prevenir lesdo celular oxidativa®®?®. Estudos sugerem que
pacientes que apresentam disturbios gastrointestinais podem ter o inicio do suporte nutricional
adiado, além de dificuldades na sua progressao®®?. Sabe-se, também, que, principalmente na
vigéncia de diarreia, alguns profissionais deliberadamente optam por suspender ou reduzir a
terapia nutricional, dificultando o alcance de metas caldricas e proteicas instituidas®?.

Apesar do grande risco de complicagOes decorrentes de disfungdo gastrointestinal,
muitas vezes esse aspecto ndo é priorizado no cuidado ao paciente critico, quando comparado
as outras exigéncias relacionadas as tecnologias duras. Estudos demostraram existir
deficiéncia de registros assistenciais, auséncia de monitorizacdo e de gerenciamento
relacionados com a funcéo gastrointestinal ¢,

As caracteristicas e a frequéncia das evacuacGes podem fornecer informagdes clinicas
relevantes sobre o funcionamento do aparelho gastrointestinal, tolerancia a dieta e efeitos
adversos de diversos medicamentos. O acompanhamento sistematico destas informacdes
permite detectar precocemente desvios do esperado, justificando sua inclusdo nas anamneses
clinicas e rotinas de acompanhamento de individuos hospitalizados®?.

A seguir sera detalhado o disturbio gastrointestinal de interesse neste estudo:

constipacdo, com foco no doente critico.

3.3 Constipacdo em pacientes criticos

Nesta secdo, a revisdo sobre constipacdo em pacientes criticos sera apresentada sob a
forma de um artigo de revisdo integrativa de literatura, proposta a sumarizar os resultados de
estudos clinicos sobre a ocorréncia, definicdes, fatores associados e complicacdes da
constipacdo intestinal em adultos criticos, com o propdsito de instrumentalizar o cuidado
prestado pelo enfermeiro que atua neste contexto.

Esta revisdo integrativa de literatura® foi conduzida por uma Unica investigadora. O
Portal de Periodicos Capes, que inclui 126 bases de dados, tais como MEDLINE, EMBASE,
CINAHL, SCOPUS, LILACS, dentre outras, foi utilizado como plataforma de busca. Foram
selecionados artigos originais de pesquisa clinica, conduzidos em adultos criticos, publicados

na lingua inglesa, portuguesa ou espanhola, com excecdo daqueles artigos que abordaram a
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implementacédo de protocolos relacionados ao manejo da fungéo intestinal. Foram adotados os
seguintes descritores para a localiza¢do dos artigos: (1) Constipacdo Intestinal (Constipation;
Estrefiimiento) combinado com (2) cuidados criticos (Critical Care; Cuidados Criticos) ou
(3) Terapia Intensiva (Intensive Care; Cuidados Intensivos). A pesquisa avaliou artigos até o
més de julho de 2016 e nao foi utilizado filtro para a inicio da data de publicacéo.

A selecdo dos artigos identificados pela estratégia de busca deu-se, inicialmente, pela
avaliacdo do titulo, seguida pelo resumo e, posteriormente, da leitura do artigo na integra.
Artigos identificados a partir da lista de referéncias daqueles estudos encontrados na busca
também foram avaliados. Respeitando os aspectos éticos e legais, 0s autores consultados
foram devidamente citados.

Como resultante da revisao integrativa, inicialmente, foram identificados 236 titulos
potencialmente elegiveis, dos quais em 180 foi feita a leitura dos resumos. Apds essa etapa,
22 publicacgdes foram lidas na integra. A partir da lista de referéncias de uma publicagdo, um
artigo foi adicionado e foi feita sua leitura na integra. Apos a conferéncia dos critérios de

elegibilidade, foram incluidas 17 publicacdes na revisao integrativa (Figura 1).

Figura 1- Fluxograma das etapas percorridas para a revisao integrativa. Porto Alegre, RS, Brasil,
2017.

Constipagdo intestinal e cuidados criticos: 78 artizos
Constipagdo intestinal e terapia intensiva: 138 artizos

Total de titulos elegiveis: 236

{ 36 duplcatas ]

[ Leitura de resumos de 180 ] (‘ 158 nao incluidos por:
artigos Editorial: 3

Estudos de caso: 13
Pediatria: 24
Protocolo: 7

Nio atende objetivo: 82
] Tratamento: 18

\L Fevisio: 9

22 artigos avaliados na
integra

partir da lista de
referéncias

[ Selecionade 1 artigo a ]
)

(3=

[

3 artigos avaliados ] 6 exclusdes:
T MNio atende objetivo: 2

| Rewvisdo: 2
Pacientes nio criticos: 2
17 artigos incluidos

Fonte: Dados da pesquisa, 2017.
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Do total de publicacGes selecionadas, 13 artigos trataram de estudos observacionais,

sendo nove prospectivos e quatro retrospectivos. Dos quatro estudos de intervencdo incluidos,

trés testaram medicamentos laxativos e um deles avaliou a diferenca entre métodos de infuséo

de dieta enteral. Os artigos foram pulicados entre 1999 e 2016, sendo que a maioria (n=11)

foram publicados a partir de 2010. Quanto aos periddicos onde foram encontradas as

publicacdes, apenas dois sdo da area da enfermagem: Enfermeria Intensiva e Nursing and

Midwifery Research Journal (Quadro 1).

Quadro 1- Quadro sumarizador dos estudos incluidos na revisdo integrativa. Porto Alegre, RS, Brasil,

2017.
Titulo Ano Delineamento Intervencédo ou Resultados
Pais Numero de objetivo*
pacientes
Enteral nutrition- 1999 Coorte Avaliar a frequéncia Pacientes com distlrbios
related Espanha prospectiva de complicacGes gastrointestinais apresentaram
gastrointestinal n=400 gastrointestinaisem  maior diferenca entre o volume
complications in pacientes criticos em de dieta prescrito e 0
critically ill uso de nutricao administrado, maior tempo de
patients: A enteral e sua relagdo internacdo e aumento na
multicenter com os desfechos mortalidade
study®®® apresentados
Constipation and 2003 Coorte Descrever a Um namero significativamente
its implications in  Inglaterra prospectiva incidéncia de maior de pacientes constipados
the critically ill n=48 pacientes  constipacao e suas falhou no desmame da
patient™ emuso de VM  implicacBes sobre a ventilacdo mecénica.
evolugéo de
pacientes criticos
Influence of 2006 Coorte Descrever o padrdo  Aumento no tempo de VM entre
severity of illness,  Holanda prospectiva de evacuacdo em 0S pacientes sem evacuar por
medication and n=44 pacientes criticos em  mais de 6 dias, menor tempo de
selective pacientes em usode VM e a internacdo e menor pontuacéao
decontamination on uso de VM influéncia de no escore SOFA entre 0s
defecation® medicamentos e da pacientes que apresentaram
descontaminagao evacuagdo até o sexto dia
seletiva do trato
gastrointestinal
Laxation of 2007 ECR, duplo-  Grupo Intervencéo 1: Tanto a lactulose quanto o
critically ill Holanda cego, lactulose polietilenoglicol promoveram
patients with controlado por  Grupo Intervencdo 2:  evacuacdo em relacdo ao grupo
lactulose or placebo polietilenoglicol placebo. Pacientes medicados
polyethylene n= 308 Grupo Controle: com morfina demoraram mais
glycol: A two- pacientes com sem intervencao para evacuar. Nos pacientes que
center randomized, faléncia de evacuaram até o 6° dia de
double-blind, maltiplos internacdo, o tempo de
placebo-controlled Orgdos e internacdo em UT]I foi menor.
trial % constipacao

Continua...
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Titulo

Intervencéo ou
objetivo*

Resultados

Factors affecting
bowel movement in
critically ill
patients®”

Descrever fatores
associados a
constipacdo em
pacientes criticos

Pacientes em jejum ou com
pequena quantidade de dieta
liquida, recebendo opioides,
analgésicos, anticonvulsivantes,
antidepressivos, sedativos,
suplementos de ferro e célcio,
sedados ou inconscientes
evacuaram menos.

Constipation in
intensive care unit:
incidence and risk

factors®®

Determinar a
incidéncia de
constipacdo, seus
fatores de risco e
suas implicagOes em
pacientes criticos.

Pacientes que receberam terapia
nutricional precocemente (em
até 24 horas ap6s a admissdo na
UT]I) foram menos constipados.

Prophylactic use of
laxative for
constipation in
critically ill
patients®

Grupo Intervencéo:
lactulose nas
primeiras 72 horas
Grupo Controle: sem
intervencao

Apenas 4% dos pacientes do
grupo controle e 18% dos
pacientes do grupo intervencao
evacuaram em <72 h. Pacientes
que evacuaram apos o quinto dia
de internacdo tiveram menos
dias de ventilacdo mecénica
guando comparados com
pacientes que evacuaram antes
do quinto dia

Bowel motions in
critically ill
patients: a pilot
observational
study®

Descrever os fatores
que afetam os
movimentos
intestinais e as
caracteristicas fisicas
de fezes em
pacientes sob VM
em UTI.

Pacientes apresentaram
constipacdo ou diarreia, fezes
formadas foram raras. O uso de
morfina e a ventilagdo mecénica
foram associados a constipagé&o.

Constipation in
long-term
ventilated patients:
associated factors
and impact on
intensive care unit
outcomes®

Caracterizar 0s
fatores associados a
constipagdo em
pacientes em uso de
VM a longo prazo e
examinar a relagéo
entre a constipacgao e
0s escores de
gravidade desfechos

Os tempos de permanéncia na
UTI, de ventilagdo mecénica e
de uso de cateter venoso central;
as taxas de infeccdo e as taxas
de mortalidade foram
significativamente maiores em
pacientes constipados

Incidéncia de
constipacgéo
intestinal em uma
unidade de terapia
intensiva®?

Ano Delineamento
Pais Numero de
pacientes
2007 Coorte
india prospectiva
n=50
2009 Coorte
Brasil prospectiva
n=106
pacientes
cirargicos
2010 ECR
Emirados n=100
Arabes pacientes em
Unidos uso de VM.
2010 Coorte
Australia prospectivo
n=44
pacientes em
uso de VM
2010 Coorte
Franca prospectivo
n= 609
2013 Coorte
Brasil retrospectivo
n=48 pacientes
em VM que
iniciaram
suporte

nutricional em

até 72 horas da

internacdo na
UTI

Avaliar a incidéncia
de constipacdo em
pacientes criticos em
uso de nutri¢do
enteral e
correlaciona-la a
variaveis
encontradas em
pacientes criticos.

Foi encontrada associacao entre

auséncia de evacuacdes durante

toda a internagéo e maior tempo
de internacéo

Continua...
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Titulo Ano Delineamento Intervencéo ou Resultados
Pais Numero de objetivo*
pacientes
Impaired 2013 Corte Determinar a Os pacientes que apresentaram o
gastrointestinal Canada prospectivo proporcéo de disturbio tiveram internacdo na
transit and its n= 248 pacientes criticos UTI mais longa e menor
associated pacientes gue desenvolvem probabilidade de atingir as
morbidity in the internados em  disturbio do trénsito  metas nutricionais. Os fatores de
intensive care uso de VM por intestinal, descrever  risco identificados foram: uso de
unit®® >48 horas e de  a evolucdo clinica e opioides e uso de laxantes
nutricéo identificar fatores de
enteral por >72 risco
horas.

Incidence of 2014 Ensaio clinico  Grupo Intervencéo: Os pacientes que receberam
aspiration and Libano  n=30 pacientes nutricdo enteral nutricdo enteral continua
gastrointestinal em VM por continua tiveram maior incidéncia de

complications in >72 horas Grupo Controle: constipagéo

critically ill nutri¢do enteral em
patients using bolus

continuous versus
bolus infusion of

enteral nutrition : A

pseudo-randomised
controlled trial®®

Analisis del 2014 Coorte Avaliar a incidéncia Pacientes constipados

estrefiimiento en Espanha  retrospectivo e fatores de risco permaneceram mais dias sob
pacientes con n=69 pacientes para constipa¢do em VM, mais dias em uso de
traumatismo vitimas de pacientes vitimas de morfina, sedativos ou
grave*? trauma trauma bloqueadores neuromusculares
Prevalence and 2014 Coorte Determinar a Pacientes que evacuaram apds o
Impact of Late Estados retrospectivo frequéncia e sexto dia de internacéo tiveram
Defecation in the ~ Unidos da n=83 associagédo de internacdo na UTI mais longa,
Critically 1, América pacientes evacuacdo tardia a mais episodios de constipacao
Thermally Injured gueimados em desfechos em apos o primeiro, mais episddios
Adult Patient™” VM pacientes queimados.  de residuo gastrico aumentado e
mais uso de nutri¢ao parenteral

Daily laxative 2015 ECR Grupo Intervengéo: Uso de laxantes ocasionou

therapy reduces Brasil n= 84 enema e/ou lactulose  evacuagdo diéria e foi associado
organ dysfunction pacientes em para promover de a uma maior reducgao na
in mechanically uso de VM por uma a duas pontuacdo do escore SOFA.
ventilated patients : no minimo trés  evacuacdes por dia.
a phase 1l dias Grupo Controle:
randomized auséncia de
controlled trial® evacuacéo foi
tolerada até o quinto
dia.
Constipation is 2016 Coorte Determinar se havia Atraso para evacuar, ajustado
independently Franca prospectiva associagéo para tempo de VM e duragéo do

associated with n=168 independente entre o tratamento com

delirium in pacientesem  desenvolvimento de benzodiazepinicos, foi

critically ill uso de VM delirium em independentemente associado ao

ventilated pacientes criticos e delirium.

patients*?) constipagao.

Continua...



23

Titulo Ano Delineamento Intervencéo ou Resultados
Pais Numero de objetivo*
pacientes

Constipation 2016 Coorte Investigar as Pacientes que nédo evacuaram até

incidence and Franca prospectiva diferencas entre 0 sexto dia tiveram maior tempo
impact in medical n=189 desfechos clinicosao  de interna¢do na UTI e maior

critical care se adotar diferentes tempo de VM

patients*®) conceitos ou

defini¢bes para
constipacdo

*Intervencdo foi apresentada para os ensaios clinicos, jA para os estudos observacionais foram
apresentados os objetivos.

Legenda: VM: ventilagdo mecénica; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; ECR: ensaio
clinico randomizado; UTI: Unidade de Terapia Intensiva.

3.3.1 Critérios diagndsticos e incidéncia de constipacédo

O primeiro estudo que se aproxima do tema constipacdo em pacientes criticos foi
realizado em 1999. Trata-se de um estudo multicéntrico que incluiu 400 pacientes em uso de
nutricdo enteral, distribuidos em 37 UTIs espanholas, para avaliar a frequéncia de
complicacdes decorrentes do uso de nutricdo enteral, entre elas a constipacdo. Os autores
encontraram uma incidéncia de constipagéo de 15,7%%.

J& o primeiro estudo desenvolvido a fim de investigar especificamente a constipacdo
em pacientes criticos foi realizado em 2003, por Mostafa e colaboradores. Por trés meses,
foram acompanhados 48 adultos internados em uma Unidade de Terapia Intensiva (UTI)
clinica e cirargica do Reino Unido. Utilizando como definicdo a auséncia de evacuacao por
trés dias consecutivos, os autores documentaram uma incidéncia de 83% de constipac&o®®.

A partir do estudo de Mostafa, outros trabalhos foram desenvolvidos utilizando
diversos conceitos de constipacdo, quando foi identificada grande amplitude nas taxas de
incidéncia, variando entre 9%® e 96%©®. A maior parte dos artigos incluidos na presente
revisdo (n=13) utilizou critério exclusivamente relacionado ao niumero de dias que o paciente
manteve-se sem evacuagoes.

Além do estudo de Mostafa et al®, outras cinco pesquisas consideraram constipagéo
como auséncia de evacuacgdo por trés dias consecutivos. Uma delas, realizada em 2009, foi o
primeiro estudo brasileiro sobre o assunto: Nassar et al acompanharam prospectivamente 106
pacientes em uma UTI cirdrgica brasileira e encontraram incidéncia de constipagdo de
69,9%%),

Em um ensaio clinico randomizado, desenvolvido em 2010 em uma UTI de Dubai,

foram avaliados: a eficicia de laxante (lactulose) e o impacto da constipacdo nos desfechos
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apresentados pelos pacientes. Foram randomizados 100 pacientes, a maioria (64%) vitima de
politrauma. Metade dos pacientes foi alocada no grupo controle (ndo receberam laxantes nos
primeiros trés dias de internacdo) e o restante no grupo intervencao (receberam lactulose nas
primeiras 72 horas). Embora os dois grupos tenham apresentado alta incidéncia de
constipacdo (auséncia de evacuagdo por trés dias), esta incidéncia foi menor naqueles
submetidos a terapéutica (72% vs 96%; p<0,05)©.

Em 2014, um ensaio clinico realizado em uma UTI do Libano comparou as
incidéncias de broncoaspiracdo e de complicacdes gastrointestinais em pacientes sob VM em
uso de nutri¢do enteral continua a outros em uso de nutrigcdo enteral em bolus. A incidéncia de
constipacédo, definida pela auséncia de evacuagdo por trés dias consecutivos, foi menor
naqueles pacientes que recebiam dieta enteral em bolus do que nos pacientes que mantinham
dieta enteral continua (20% vs 66%:; p=0,025)®?.

Utilizando a mesma definicdo, em 2015, uma coorte prospectiva incluiu 189 pacientes
de duas UTIs gerais francesas, excluidos pacientes em periodo pds operatdrio de cirurgia
abdominal, gestantes e aqueles com peritonite ou pancreatite. Foram incluidos 189 pacientes
e, destes, 98 (51,9%) apresentaram constipacdo (auséncia de evacuacgdo apés o terceiro dia de
internacéo na UTI)“Y,

O mais recente estudo brasileiro sobre o tema foi publicado no periédico Critical Care
Medicine, em 2015, e avaliou os efeitos de uma terapia laxativa sobre a disfuncdo de 6rgaos
em pacientes sob VM em uma UTI geral. Este ensaio clinico randomizado incluiu 84
pacientes em uso de VM por trés ou mais dias. O grupo intervencdo foi constituido por
pacientes que receberam enema e/ou lactulose para promover uma ou duas evacuagdes por
dia, enquanto no grupo controle foi tolerada auséncia de evacuacdo por até cinco dias.
Constipacéo, definida como auséncia de evacuacdo por mais de trés dias consecutivos, sem
presenca de obstrucdo mecanica, foi menos incidente nos pacientes que receberam enema ou
laxante (9% vs 72%:; p< 0,001)®.

Em 2007, Van der Spoel et al publicou um estudo duplo-cego, prospectivo, controlado
incluindo 308 pacientes que ndo evacuaram até o terceiro dia de internacdo na UTI, com
diagnéstico de disfuncdo de multiplos 6rgédos, recebendo suporte hemodindmico e sob VM.
Demonstraram que tanto o uso da lactulose quanto o uso do polietilenoglicol foram efetivos
em promover evacuacgdo, em relagdo ao grupo placebo, (pacientes tratados com lactulose e
polietilenoglicol evacuaram apdés uma média de 36 e 44 horas, respectivamente, em

comparacao com 75 horas para o grupo de placebo; p=0,001)"?.
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J& com o critério de quatro dias sem evacuacao a partir da internacdo na UTI, Guerra
et al avaliaram, retrospectivamente, dados de uma UTI geral de uma instituicdo publica. No
periodo de um ano, dos 48 pacientes em uso de VM e que tiveram seu suporte nutricional
iniciado em até 72 horas da admissdo, a incidéncia de constipagéo foi de 729%™

Uma coorte retrospectiva conduzida em uma UT]I espanhola incluiu 69 pacientes com
trauma grave, internados por minimo cinco dias e em uso de nutri¢do enteral. Constipacéo foi
definida pela auséncia de evacuagdo no quarto dia do inicio da nutricdo enteral, ou por trés
dias consecutivos apds duas semanas de uso de nutricdo enteral. Os autores encontraram uma
incidéncia de constipacéo de 84%“?.

Ao aumentar o numero de dias sem evacuacdo para seis dias como critério de
definicdo, a incidéncia foi menor, variando entre 36,1% e 58%%**Y. Como foi reportado no
estudo de Gacouin e colaboradores que teve por objetivo caracterizar os fatores associados a
constipacdo em pacientes sob VM prolongada. Foram incluidos 609 pacientes, dos quais 79%
foram internados por motivos clinicos em uma UTI francesa, permanecendo em uso de VM
por mais de seis dias. Evacuacdo tardia foi definida como aquela que ocorreu apds o sexto dia
de internacdo na UTI e foi evidenciada em 58% dos pacientes®.

J& na coorte retrospectiva que incluiu 83 pacientes com mais de 20% da superficie
corporal queimada e em uso de VM, em uma UTI norte-americana, evacuacdo tardia foi
definida por auséncia de evacuagdo apds seis dias da internacdo na UTI. A incidéncia de
evacuacio tardia foi de 36,1%“V.

Hé& ainda o estudo de Van der Spoel et al publicado em 2006, que incluiu 48 pacientes
em VM cujo objetivo foi descrever o padréo de evacuacao de pacientes criticos. Foi adotado
um protocolo de tratamento de constipacdo aos pacientes que permaneciam sem evacuar a
partir do terceiro dia de internacdo na UTI. Evacuacédo precoce foi considerada até o sexto dia
de internacdo e, apds, foi considerada evacuacao tardia. A incidéncia de evacuacdo tardia foi
de 54%.

Com o objetivo de determinar se ha associacdo entre constipacao e o desenvolvimento
de delirium em pacientes sob VM, 168 pacientes em uso de VM por mais de dois dias foram
prospectivamente acompanhados. Nao houve uma definicdo clara de constipacdo, mas o
tempo (numero de dias) sem evacuacdo foi documentado. A mediana de dias até a primeira
evacuacao foi de 5 dias“?.

Foram encontrados dois estudos que ndo definiram constipacdo, mas sim avaliaram a
presenca ou auséncia de evacuacdo. O primeiro deles foi desenhado para descrever fatores

associados a constipacdo em pacientes criticos, conduzido por meio de uma coorte
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prospectiva, que selecionou intencionalmente 50 pacientes de uma UTI geral da Ludhiana, na
india®". O segundo foi o estudo de Bishop el al, publicado em 2010, com o objetivo de
descrever os fatores que afetam 0s movimentos intestinais e as caracteristicas fisicas de fezes
em pacientes sob VM em UTI. Trata-se de um estudo de coorte prospectivo desenvolvido em
uma UTI geral da Austrélia. Foram incluidos 44 pacientes em uso de VM por mais de 24
horas. Também ndo houve definicdo de constipacdo, foram observados 274 dias de VM,
sendo que em 168 dias (61,3%) ndo houve evacuacéo™.

Quando se utiliza outros critérios mais especificos, agregando-se requisitos ao numero
de dias sem evacuar, espera-se uma incidéncia menor de constipacdo. Isso foi demostrado no
estudo de Nguyen et al, no qual foram incluidos, prospectivamente, 248 pacientes sob uso de
VM e em uso de nutricdo enteral por >72 horas, internados em trés UTIs canadenses. Os
autores adotaram um conceito estrito, que combinou a frequéncia de evacuagdes as
manifestagdes clinicas, ao qual denominaram de “distarbio de transito gastrointestinal”. Foi
considerado como presenca deste disturbio quando houve auséncia de evacuacgao por trés ou
mais dias apds inicio da dieta enteral e ap6s inicio do tratamento da constipacdo, associado a
pelo menos uma das seguintes manifestacdes: (1) evidéncia de ileo adindmico, documentado
por meio de Raio-X de abdome, (2) intolerancia alimentar, (3) distensédo abdominal, ou (4)
necessidade de descompressdo gastrica. A incidéncia de distarbio do transito gastrointestinal
foi de 20%. Os autores também compararam esta incidéncia com uma definicdo de
constipacdo com base apenas na frequéncia de evacuacdes (trés dias sem evacuacgdes) e, neste
caso, 64% dos pacientes desta coorte teriam sido identificados com constipagao®©?.

A partir da revisdo realizada, observou-se que ndao had uma definicdo Unica, de
consenso, que seja empregada para caracterizar constipacao, o que pode explicar, pelo menos
em parte, a variabilidade nas taxas documentadas na literatura. Também, o perfil de pacientes
criticos e as caracteristicas das UTIs podem influenciar esses achados. Igualmente, a adocao
de delineamentos retrospectivos, ou que ndo permitem identificar adequadamente n&o
somente as taxas de constipacdo, mas também a temporalidade da exposicdo as variaveis e 0

aparecimento da constipacao, prejudicam o estabelecimento claro de relagdo de casualidade.

3.3.2 Fatores associados a constipacdo nos pacientes criticos

Poucos estudos incluiram nos seus objetivos a avaliacdo dos fatores associados a

constipacdo em adultos criticamente doentes (n= 7). A auséncia de estudos que embasem a
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elaboragdo de protocolos, pode, em algum grau, sustentar a baixa relevancia dada ao
problema pelas equipes assistenciais.

No estudo de Sharma et al foram identificados diversos fatores associados a auséncia
de evacuacdo em pacientes criticos: pacientes que estavam jejum apresentaram maior
proporcao de auséncia de evacuacdes diarias do que os pacientes que consumiram algum tipo
de dieta: liquida, semissolida ou sélida (78% vs 40%, 37%, 33%, respectivamente; p<0,01).
Também foram analisadas as quantidades de dieta consumidas, sendo que os individuos que
receberam menos de 0,5 litro/dia de dieta ou se mantiveram em jejum apresentaram mais
auséncia de evacuacOes diarias (79 e 78%, respectivamente), do que aqueles com a ingestéo
entre 0,5 e 1,5 litros de dieta (34,5%), entre 1,5 e 2,5 litros (36,4%) e mais de 2,5 litros de
dieta (38,1%) (p<0,001). Os autores verificaram, ainda, que pacientes semi-imdveis no leito
apresentaram mais auséncia de evacuacOes diarias (64,1%), em compara¢cdo com aqueles que
estavam movendo membros (47,1%) ou saindo do leito (28,4%) (p<0,001). Este trabalho
também se propds a avaliar a associacdo entre o consumo de alguns medicamentos como:
opioides, analgésicos, anticonvulsivantes, antidepressivos, sedativos, suplementos de ferro e
de célcio e a frequéncia de evacuacao diaria. Foi identificado que os pacientes que receberam
estas medicacdes tinham maior propor¢do de auséncia de evacuagdes didrias em comparacao
com aqueles que ndo receberam (45,8% vs 34,1%; p<0,001). Também, foi observado que os
pacientes em uso de VM apresentaram mais auséncia de evacuacgdes diarias em comparacdo
com os pacientes em ventilagdo espontanea (70,6% vs 36,0%; p <0,05). Porém, além de terem
sido realizadas apenas analises univariadas em uma amostra pequena e intencional, as
medica¢des foram avaliadas em conjunto, de forma que ndo é possivel estabelecer qual a
contribuicdo independente de cada uma, o que constitui uma limitagcdo relevante deste
estudo®”.

No estudo de Bishop, o tratamento com lactulose (p=0,009) e com ondansetrona
(p=0,02) foi associado, de modo independente, com a presenca de evacuacdo diaria, enquanto
que a utilizagdo de morfina (p = 0,025) foi associada com a auséncia de evacuacdo diaria®. Ja
no estudo que avaliou o chamado distdrbio do trénsito grastrointestinal, os fatores
independentes de risco para o distarbio identificados foram: uso de profilaxia para
constipacdo (uso de extrato de sene, docusato de sodio, metoclopramida, domperidona, ou
eritromicina) (OR: 3,5; 1C95%: 1,4-8,8) e uso de opioides (OR: 1,05; 1C95%: 1,02-1,07)¢?.

Nos pacientes com trauma grave, ainda que sem ajuste para fatores de confusdo, os

pacientes constipados permaneceram mais dias sob VM (12,0 vs 4,5; p<0,001), mais dias em
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uso de morfina (10,3 vs 3,5; p<0,001), mais dias sob sedacéo (6,8 vs 2,2; p<0,001) e mais dias
em uso de bloqueador neuromuscular (3,7 vs 0,3; p<0,001)“?.

O estudo de Gacoin et al, com pacientes em VM a longo prazo, ap0s ajuste para
confundidores, a relacdo PaO2/Fi02 <150mmHg (OR=1,4; 1C95%: 1,1-1,6), valores de
pressdo arterial sistolica entre 70 e 89 mm Hg (OR= 1,5; 1C95%: 1,2-1,8) e de presséo
arterial sistélica <69mmHg (OR=1,3; 1C95%: 1,01-1,6) durante os primeiros cinco dias de
VM foram identificados como fatores independentes de risco para atraso na evacuagio®.

No recente estudo de Prat et al, pacientes constipados (comparagdo entre todos os
constipados e pacientes ndo constipados) utilizaram mais VM (77% vs 56%; p<0,001),
sedacdo (73,5% vs 43,9%; p<0,0001), vasopressores (55,1% vs 38,5%; p=0,02), nutrigdo
enteral (77,6% vs 47,3%; p<0,001) e bloqueadores neuromusculares (31,6% vs 8,8%;
p=0,0001)“?.

Analisando os seis primeiros dias de internacdo, Van der Spoel et al demostraram que
pacientes que apresentaram evacuacdo precoce (antes do sexto dia de internagdo) utilizaram
menos noradrenalina (1,0ug/Kg/min vs 3,7ug/Kg/min; p< 0,002), dopamina (2,3 pg/Kg/min
vs 7,7ug/Kg/min; p<0,002) e morfina (68% vs 83% dos dias; p=0,008)“.

Sobre o tratamento da constipacdo, os estudos aqui citados®®'% que avaliaram o uso
de laxantes mostraram que estes medicamentos sdo capazes de produzir evacuacbes na
populacédo especifica de pacientes criticos.

Com relacdo ao suporte nutricional, Montejo et al identificaram que pacientes com
distdrbios gastrointestinais apresentaram maior diferenca entre o volume de dieta prescrito e o
administrado (volume administrado/volume prescrito x100) (93,3% vs 63,1%; p<0,001)®®, o
que foi confirmado no estudo de Nguyen et al, no qual os pacientes com disturbio do transito
gastrointestinal com menor frequéncia atingiram as metas nutricionais (67,9% vs 82,6%;
p<0,001)®%. Nutricdo enteral precoce (em até 24 horas ap6s a admissdo na UTI) foi associada
a diminuicdo da constipagdo (OR: 0,16; IC 95%: 0,05 — 0,45)49.

A infusdo de dieta em bolus também foi associada a uma menor incidéncia de
constipagéo(39). Porém é preciso destacar que o estudo que demostrou este resultado utilizou
uma amostra pequena (n=30) e foram excluidos pacientes que receberam sedativos ou drogas
vasoativas e pacientes septicos, caracterizando um perfil de gravidade menor e que nao parece

corresponder a realidade clinica dos pacientes internados em UT]Is, de uma maneira geral.
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3.3.3 Associacao entre constipacdo e desfechos clinicos em pacientes criticos

Existem evidéncias que apontam para a associacdo entre constipacdo e piores
desfechos clinicos em pacientes criticos. Montejo et al identificaram que pacientes com
distdrbios gastrointestinais apresentaram maior tempo de internacéo (20,6 dias vs 15,2 dias;
p<0,01) e aumento na mortalidade (31% vs 16,1%; p<0,001)©®. Especificamente sobre
constipacdo, o trabalho de Mostafa et al, mostrou que um numero significativamente maior de
pacientes constipados falhou no desmame da VM quando comparados a pacientes nao
constipados (42,5% vs 0%; p<0,05)®.

Em pacientes em uso de VM a longo prazo, a taxa de mortalidade na UTI foi mais alta
(30% vs 18%; p<0,001) e houve mais infeccBes bacterianas adquiridas, em qualquer sitio, nos
pacientes cuja evacuacdo ocorreu ap6és o sexto dia (66% vs 34%; p <0,001)®. Van der Spoel
et al demonstraram também maior tempo de VM entre 0s pacientes que permaneceram
constipados por mais de 6 dias na UTI (19,2 dias vs 10,9 dias; p=0,018) e menor tempo de
hospitalizacdo entre os pacientes que apresentaram evacuacdo até o sexto dia de internagdo
(12,6 dias vs 21,4 dias; p= 0,017)®. Também no estudo brasileiro de Guerra et al, no
subgrupo de pacientes constipados, as autoras identificaram associacdo entre auséncia de
evacuacdes durante toda a internacdo e maior tempo de internagdo (p= 0,009)“*?. O mesmo
ocorreu com a utilizacdo do conceito de disturbio do transito gastrointestinal, uma vez que 0s
pacientes que 0 apresentaram permaneceram mais tempo na UTI (20,8 dias vs 13,4 dias;
p<0,001)¢?.

O estudo que comparou diferentes laxantes mostrou que nos pacientes que evacuaram
até o sexto dia de internacdo, o tempo de internacdo em UTI foi menor (mediana de 156 horas
para o grupo da lactulose, 190 horas para o grupo de polietilenoglicol, e 196 horas para o
grupo de placebo; p=0,001). O escore Acute Physiologic Chronic Health Evaluation II
(APACHE II) (OR: 6,4; 1C95%: 2,2 - 18,3) e tempo para a producdo fecal, definido como o
namero de dias entre a admissdo na UTI e a primeira evacuagdo (OR: 1,3; 1C95%: 1,1-1,5),
foram identificados como variaveis independentes preditoras de mortalidade“?. Por outro
lado, em vitimas de politrauma, analise univariada identificou que pacientes que evacuaram
apos o quinto dia de internacdo cursaram com menos dias sob VM (média de 15,9 dias)
qguando comparados com pacientes que evacuaram antes do quinto dia (média de 18,5 dias)
(p< 0,05)®.

No estudo que avaliou pacientes queimados, aqueles que apresentaram evacuagao

tardia (ap6s o sexto dia) permaneceram mais tempo na UTI (36,5 dias vs 21 dias; p<0,05),
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apresentaram mais episodios de constipacdo ap0s a primeira evacuacdo (3 vs 2 episédios;
p=0,03), mais episddios de residuo gastrico maior do que 300 mL (mediana 0 vs 0; p=0,007) e
demandaram uso de nutricdo parenteral com mais frequéncia (23,3% vs 3,8%:; p=0,005)“Y.

Na pesquisa brasileira que avaliou a disfuncdo organica em pacientes que receberam
(grupo intervencdo) ou ndo receberam (grupo controle) laxante desde o primeiro dia de
internacdo, houve maior reducdo no escore Sepsis-related Organ Failure Assessment (SOFA)
no grupo de intervengdo (- 4,0 vs - 1,0; p = 0,036)®.

No estudo de Smonig et al foi identificado que a cada dia de atraso na evacuacéo,
ajustado para o tempo de VM (HR: 1,47; 1C95%: 1,32-1,64), uso de benzodiazepinico no
domicilio (HR: 1,27; 1C95%: 0,83-1,94) e tempo de uso de benzodiazepinico (HR: 1,09;
IC95%: 1,01-1,18), houve aumento de 14% no risco para a ocorréncia de delirium (HR: 1,14;
1C95%: 1,06-1,12)“?.

Prat et al, com o objetivo de esclarecer quantos dias sem evacua¢es S&0 necessarios
para influenciar nos desfechos apresentados, adotaram trés diferentes conceitos baseados no
nimero de dias em que 0 paciente manteve-se sem evacuar e identificaram piores desfechos
somente nos pacientes que permaneceram Sem evacuagcdo por seis ou mais dias.
Demonstraram que em comparacdo com o0s pacientes ndo constipados, no subgrupo de
pacientes que ndo evacuou até o sexto dia, o tempo de internacdo na UTI e o tempo de VM foi
maior (12 vs 5 dias; p<0,0001 e 10,5 vs 5 dias; p<0,0001, respectivamente)“?.

Os achados de Prat et al(43) sdo sustentados por dois estudos de Van der Spoel et
al*® e pelos estudos de Gacouin et al® e Trexler et al“Y. Todos esses autores
demonstraram, por meio das suas pesquisas, piores desfechos clinicos a partir do sexto dia
sem evacuacdo. Por outro lado, o estudo de Mostafa et al identificou que pacientes que
ficaram trés dias sem evacuar apresentaram mais falha do desmame da VM®,

De fato, ao se estabelecer padrdo de definicdo para uma condicdo clinica, alguns
fatores devem ser levados em consideracdo. Quanto mais sensivel e, portanto, inclusiva for a
definicdo, maior a incidéncia. Isso permite antecipar 0 manejo e minimizar os riscos de
complicacgdes decorrentes da constipagdo. Outra caracteristica importante a ser observada é a
factibilidade no emprego dos critérios de diagndstico. Neste sentido, a adocéo de critérios que
considerem apenas 0 numero de dias sem evacuagfes mostra-se viavel no contexto de terapia
intensiva, dispensando recursos tecnologicos e profissionais treinados para sua aplicacao, ja
que os dados sdo observados e estdo documentados nas rotinas assistenciais.

E comum por parte das equipes assistenciais atribuir a ocorréncia de distarbios

gastrointestinais em pacientes criticos a utilizacdo de nutricdo enteral. Porém, é preciso
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ressaltar que estes pacientes recebem diversos tratamentos além da nutricdo enteral, tais como
suporte ventilatério, vasopressores, sedativos, analgésicos e antibidticos, e que a propria
terapéutica poderia contribuir para a ocorréncia destes distdrbios. Além disso, pacientes
criticos estdo sujeitos a imobilidade, distarbios eletroliticos, instabilidade hemodinamica e
alteracdes glicémicas, entre outras disfungdes, que podem levar a alteragdes na fisiologia
gastrointestinal.” Assim, é preciso estabelecer a contribuicdo independente de cada uma destas
e de outras variaveis na ocorréncia de constipacao.

A constipacdo em pacientes criticos € um assunto relativamente recente e que passou a
ser mais investigado nos Gltimos anos, com lacunas a serem preenchidas por novos estudos. A
comecar pela definicdo utilizada, que carece de uma padronizacdo, além do estabelecimento
da contribuicdo individual de cada um dos fatores a que € exposto um paciente nas unidades
de terapia intensiva e da influéncia nos desfechos apresentados. Configura-se, portanto, como
um campo vasto de pesquisa a ser explorado pelos enfermeiros e demais profissionais que

atuam em terapia intensiva.
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4 METODO

Este trabalho deriva do projeto de pesquisa intitulado: “Diarreia e constipagdo em
pacientes criticos: incidéncia e fatores associados”. A seguir serdo apresentadas as estratégias

que foram utilizadas para a realizacéo do estudo.

4.1 Tipo de estudo

Trata-se de um estudo de coorte, de temporalidade contemporanea. Estudos de coorte
seguem grupos de sujeitos no tempo. No estudo de coorte prospectivo o investigador
seleciona a amostra de sujeitos e mede as caracteristicas que poderdo predizer desfechos
subsequentes. A partir dai, esses sujeitos sdo seguidos no tempo por meio de medicdes

periédicas dos desfechos de interesse™?.

4.2 Local e periodo

O estudo foi realizado no Centro de Tratamento Intensivo (CTI) de pacientes adultos
do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA). O HCPA é uma instituicdo publica e
universitaria, vinculada ao Ministério da Educacéo e a Universidade Federal do Rio Grande
do Sul, com capacidade instalada/operacional de 845 leitos, sendo que 39 pertencem ao CTI
Adulto. Estes leitos encontram-se divididos em trés areas, com as seguintes particularidades:
uma das areas é especifica para pds-operatério de cirurgias cardiacas e paciente com
disturbios cardiovasculares; a segunda é de escolha preferencial para pacientes com germes
multirresistentes e a terceira é destinadas aos pacientes sob as demais condicGes clinicas e
cirurgicas.

O periodo de coleta de dados no CT1 foi de novembro de 2015 a outubro de 2016.

4.3 Participantes

Foram incluidos pacientes maiores de 18 anos, que internaram pela primeira vez
(durante a internacdo atual) no CTl do HCPA, com excecdo daqueles que apresentaram
internacdo no CTI <3 dias, diarreia ou constipacdo na admissdo no CTI, em pos-operatério de
cirurgias que requerem preparo pré-operatério do intestino com enemas, com ostomias

(colostomias ou ileostomias), dos pacientes ap0s procedimento endovascular e dos que ja
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estavam internados em outra UTI ou na UTI da Sala de Recuperacdo Pds Anestésica do
HCPA.

4.4 Calculo amostral

Esperando-se encontrar incidéncia igual ou superior aquela obtida no estudo de
Montejo®® (15%), e seguindo-se a recomendacéo de Fletcher®, de incluir 10 desfechos para
cada variavel do modelo multivariado, prevendo-se a inclusdo de 8 a 10 variaveis no modelo,
a amostra foi inicialmente estimada entre 533 e 677 observacdes. Foi conduzida uma analise
interim que identificou incidéncia de constipacdo na amostra estudada superior a 70%, e,
desta forma, foi possivel diminuir o nimero de observacfes para 157 pacientes.

4.5 Instrumento e coleta de dados

Foi elaborado um instrumento para a coleta de dados (APENDICE A), contemplando:
(a) variaveis demograficas do paciente, (b) historico de saude pregresso e atual, (c) terapias e
intervencdes instituidas e (d) condicdes clinicas apresentadas durante a internacdo no CTI. Os
dados foram obtidos junto a equipe assistencial e no prontuario do paciente. Os possiveis
fatores associados a constipacdo foram identificados a partir da reviséo de literatura (estudos
anteriores). O instrumento foi criado pelas autoras para sistematizar a coleta de dados,
garantindo que a coleta fosse padronizada quanto as mesmas variaveis para todos o0s
participantes. Como inicialmente o projeto era multicéntrico, existem variaveis especificas
para 0 outro centro, que ndo foram consideradas. Ainda, o projeto foi desenhado afim de
também avaliar o desfecho diarreia, por isso existem dados especificos para este fim, que ndo
foram considerados na presente analise.

A coleta de dados ocorreu diariamente, exceto domingos (dados dos domingos foram
coletados nas segundas-feiras), precedida da capacitacdo da equipe, norteada pelo Manual para
insercéo dos pesquisadores no local de estudo (APENDICE B) e Manual para preenchimento
do instrumento de coleta (APENDICE C), objetivando padronizar: (1) a dindmica da coleta de
dados, (2) a avaliagdo e monitorizagdo do desfecho e (3) os registros nos formularios de
pesquisa. Estes manuais ficaram disponiveis para a equipe de pesquisa para consultas
eventuais, conforme necessidade. A equipe de pesquisa foi constituida por académicos de
enfermagem bolsistas de iniciacdo cientifica e por enfermeiras integrantes do grupo de

pesquisa “Nursing Care Study Group”. Todos os instrumentos de coleta de dados foram
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conferidos, quanto ao seu preenchimento, pela enfermeira pesquisadora que desempenhou as
funcOes de supervisora da coleta de dados da pesquisa.

A partir do primeiro dia de estudo, foram incluidos os primeiros 10 pacientes que
internaram na UTI. Estes pacientes foram acompanhados até a alta da UTI ou ébito. Somente
apos a saida do estudo de um paciente, um novo paciente foi admitido como participante.
Desta forma, sempre estiveram em acompanhamento no maximo 10 pacientes. Quando mais
de um paciente era elegivel para ingresso no estudo, foi realizado sorteio através do aplicativo
para smartphone IGerar®. Tendo em vista a definicdo do desfecho constipacdo adotada no
presente estudo, a analise dos dados restringiu-se aqueles pacientes que completaram 72 horas
de internagédo na UTI (trés dias).

Independente do horario em que foi realizada a coleta, foram registrados os dados
referentes aos eventos ocorridos entre as Oh e as 24h do dia anterior, horarios que coincidem
com o fechamento do balanco hidrico dos pacientes e que também possibilitam a observacdo
completa das evacuagdes em um dia.

Foi considerado como constipacdo a auséncia de evacuacdo por trés dias
consecutivos, de acordo estudos prévios®®®. A frequéncia de evacuacdes foi identificada por

meio dos registros em prontuario.

4.6 Analise de dados

Os dados foram digitados e analisados no programa Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) versao 20.0.

Inicialmente, foi realizada uma analise descritiva, e os resultados foram expressos por
meio de médiaxDP, mediana (P25 — P75) ou por meio da frequéncia absoluta e frequéncia
relativa, de acordo com as caracteristicas das variaveis. A distribuicdo das varidveis foi
testada por meio de teste de Shapiro-Wilk. A seguir, foi realizada analise univariada, por meio
de testes paramétricos e nao paramétricos, seguido de Regressdo de Cox univariada. O tempo,
expresso em dias, até a primeira evacuacdo constituiu a variavel de ajuste de tempo da
Regressdo de Cox. As variaveis cujo valor-P foi <0,25 na analise de Regressdo de Cox
univariada foram incluidas em um modelo de Regressdo de Cox multivariado, adotando-se a
fung¢do “enter”. A remocgdo das variaveis na etapa de modelagem deu-se por aquela que
apresentava-se com maior valor-P, até que restassem exclusivamente no modelo aquelas cujo
valor-P fosse <0,05. O ajuste do modelo foi avaliado por meio do teste de Omnibus. Variaveis

apontadas na revisdo de literatura como possiveis determinantes de constipacdo foram
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inseridas na etapa de modelagem, ainda que na andlise univariada o valor-P fosse >0,25. Para
fins de analise, os dados foram censurados em 10 dias de observagé&o.

4.7 Consideracdes éticas

O presente projeto foi elaborado de acordo com as Diretrizes e Normas
Regulamentadoras de Pesquisas Envolvendo Seres Humanos (Resolugdo CNS N° 466, de 12
de dezembro de 2012)“® e complementares ao Conselho Nacional de Satde“”. O projeto foi
aprovado quanto a seus aspectos éticos e metodoldgicos por uma banca de avaliacdo que
constituiu o exame de qualificacdo, pela Comissé@o de Pesquisa da Escola de Enfermagem da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul (COMPESQ/EEUFRGS) (ANEXO A), e apos,
pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do HCPA (ANEXO B).

Trata-se de um estudo exclusivamente observacional, onde foram mantidas todas as
rotinas assistenciais, restringindo-se 0s investigadores a coleta dados com a equipe
assistencial e em prontudrios fisico e eletrdnico. Sendo assim, com a realizagdo do presente
estudo se espera ndo ter agregado riscos ao paciente e também ndo se estima que nenhum
cuidado ou tratamento tenha sido modificado. Foi aplicado Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) (APENDICE D) para os pacientes ou familiares (nos casos em que o
paciente ndo estava em condicOes de responder). Nos casos em que houve dificuldade com a
obtencdo do TCLE (grande parte da amostra foi composta por pacientes sedados ou
inconscientes, e, portanto, ndo é possivel aplicar o TCLE nestas condic¢des, além disso, ndo é
permitida a permanéncia de familiares no local onde este estudo ocorreu), 0s aspectos
relacionados a confidencialidade e a privacidade foram contemplados pelo Termo de
Compromisso para a Utilizacdo de Dados (APENDICE E), assinado pelas autoras, conforme

orientacdo do CEP da instituicdo sede do estudo.
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5 RESULTADOS

Durante o periodo de coleta, houve 2.651 internacdes no CTI. Preservando a
amostragem intencional, onde seriam acompanhados simultaneamente 10 pacientes durante
todo o periodo de internacdo no CTI, 352 pacientes foram avaliados quanto aos critérios de
elegibilidade. Destes, 157 pacientes apresentaram o total dos critérios e foram efetivamente

incluidos (Figura 2).

Figura 2 - Fluxograma de pacientes internados na CTI no periodo do estudo, potencialmente elegiveis

e efetivamente incluidos no estudo. Porto Alegre, RS, Brasil, 2017.

Internagdes no periodo do
estudo:
2651

Total de pacientes avaliados
para inclusdo no estudo:
352

Motivos para néo incluséo:

- Reinternacdo CTI: 41

- Menores 18 anos: 6

- Constipacéo ou diarreia prévias: 35
- lleostomia ou colostomia: 10

- Alta ou 6bito em <24 horas: 26

- Internacdo CTlI< 3 dias: 47

- Enema pré-operatorio: 12

- Transferéncia de outra UTI: 18

Total de pacientes
incluidos:
157

Fonte: Dados da pesquisa, 2017.
CTI1 - Centro de Terapia Intensiva; UTI — Unidade de Terapia Intensiva

A maior parte da amostra foi composta por homens (53,5%), provenientes do Servico
de Emergéncia do HCPA (40,1%), cuja média de idade foi de 58,3+15,2 anos (minimo: 20;

maximo: 89 anos). Os principais motivos para internacdo no CTI foram a necessidade de
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recuperacdo ou a presenca de complica¢fes pds-operatorias (29,9%), sepse (24,2%) e causas
respiratérias (15,3%).

Do total de pacientes, 119 (75,8%) apresentaram um ou mais episodios de constipacdo
no periodo de acompanhamento, distribuidos nos seguintes momentos: (a) 58 ndo evacuaram
durante toda internacdo no CTI (apresentaram alta ou ébito durante o seguimento), (b) 51
pacientes ndo evacuaram até o terceiro dia de interna¢do na CTI, (c) 9 pacientes tiveram uma
evacuacdo no periodo inicial de internacdo no CTI (nos primeiros trés dias da internagéo),
mas, em dias posteriores, apresentaram constipacédo e (d) um paciente evacuou apds os 10 dias
considerados nesta analise. Cinco pacientes (3,2%) apresentaram constipagdo em dois
momentos distintos e, para fins de andlise, foi considerado o primeiro episodio.

Dos 157 pacientes incluidos, 98 (62,4%) evacuaram durante o periodo de seguimento
do estudo e a mediana de dias até a primeira evacuacao foi de 4 (2 — 6) dias ap6s a admissédo
no CTI. Houveram 58 (36,9%) pacientes que ndo evacuaram durante a interna¢do no CTI, e
destes 39 tiveram alta do CTI e 19 evoluiram a 6bito. Um paciente apresentou evacuagdo no
CTI depois do momento de censura do acompanhamento desta coorte (10 dias). A Figura 3
apresenta a distribuicdo dos pacientes que evacuaram de acordo com a data da primeira

evacuacdo, durante o periodo de seguimento no CTI.

Figura 3 —Dias até a primeira evacuacgao no Centro de Terapia Intensiva (n = 98). Dados expressos em

nameros absolutos. Porto Alegre, RS, Brasil, 2017.
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Fonte: Dados da pesquisa, 2017.
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A fim de estabelecer a incidéncia de constipagdo quando adotados critérios
diagndsticos menos estritos, aumentando-se o0 nimero de dias sem evacuar, identificou-se que
a incidéncia de constipacdo reduziu a cada dia adicional acrescentado ao critério, chegando a

13,4% quando considerado o tempo sem evacuar de seis dias (Tabela 1).

Tabela 1 - Incidéncia de constipacdo na amostra estudada, de acordo com diferentes critérios
diagnosticos. Porto Alegre, RS, Brasil, 2017.

Critério: nimero de dias sem NUmero de pacientes Incidéncia de constipacao
evacuar Avaliados* n(%o)
3 157 119(75,8)
4 125 77(61,6)
5 102 46(45,0)
6 81 21(25,9)

Fonte: Dados da pesquisa, 2017.
*A diminuicdo do numero de pacientes avaliados a cada dia ocorre devido a saida do estudo por alta
do Centro de Terapia Intensiva ou 6bito.

A andlise univariada sinalizou que pacientes constipados eram mais jovens (56,3+15,1
anos vs 64,8+13,8 anos; p= 0,002) e que houve diferenca entre 0s motivos para admissdo no
CTI (p= 0,002). A analise dos residuos ajustados identificou que internacdo por motivos
respiratorios e internacbes pds-operatorias foram mais frequentes em pacientes constipados
(18,5% vs 5,3% e 31,9% vs 13,2%, respectivamente). Ainda, que internages por motivos
gastroenterolégicos foram mais frequentes em pacientes ndo constipados (10,5% vs 0,8%). As
doencas prévias foram igualmente distribuidas entre os grupos, com exce¢do da ocorréncia de
acidente vascular encefalico, que foi mais frequente nos pacientes nao constipados (23,7% vs
4,2%; p=0,000). Os indices prognésticos APACHE Il (avaliado em 98 pacientes) e SOFA,
utilizados para estimar a gravidade da doenca e predizer a mortalidade, foram semelhantes
entre constipados e nao constipados (p= 0,69 e p= 0,50, respectivamente) (Tabela 2).
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Tabela 2 — Caracteristicas do total de pacientes da amostra no momento da admissdo no CTI, e
comparacgdo entre pacientes com e sem constipagdo. Dados expressos como médiatdesvio padréo ou,
nimeros absolutos (numeros relativos), conforme caracteristicas das variaveis. Porto Alegre, RS,
Brasil, 2017.

Todos Constipados Nao p
(n=157) (n=119) constipados
(n=38)
Sexo masculino 84(53,5) 64(53,8) 20(52,6) 0,90
Idade (anos) 58,3+15,2 56,3%15,1 64,8+13,8 0,002
APACHE Il (n=98) 21,5+8,4 21,848,3 20,9+8,8 0,69
SOFA 6,5+3,8 6,6+3,8 6,1+3,7 0,50
Origem 0,12
Emergéncia 63 (40,1) 45 (37,8) 18 (47,4)
Bloco cirdrgico 46 (29,3) 40 (33,6) 6 (15,8)
Unidade de internacéo 40 (25,5) 27 (22,7) 13 (34,2)
Externos 8(5,1) 7(5,9) 1(2,6)
Motivo internacéo CTI 0,002
Sepse 38 (24,2) 28 (23,5) 12 (31,6)
Neurolégico 21 (13,4) 14 (11,8) 8(21,1)
Respiratério 24 (15,3) 22 (18,5) 2 (5,3)
Cardioldgico 12 (7,6) 10 (8,4) 2 (53
Gastroenterolégico 53,2 1(0,8) 4 (10,5)
Pds-operatorio 47 (29,9) 38 (31,9) 5(13,2)
Outro 10 (6,4) 6 (5,0) 5(13,2)
Doencas prévias
HAS 76 (48,4) 56 (47,1) 20 (52,6) 0,55
DM 37 (23,6) 26 (21,8) 11 (28,9) 0,37
Cancer 29 (18,5) 21 (17,6) 8(21,1) 0,64
DPOC 15 (9,6) 10 (8,4) 5(13,2) 0,39
IRC 23 (14,6) 16 (13,4) 7 (18,4) 0,45
IC 11 (7) 8 (6,7) 3(7,9 0,81
Cl 14 (8,9) 12 (10,1) 2(5,3) 0,80
AVC 14 (8,9) 5(4,2) 9(23,7) <0,001
Diverticulite ou Chron 5(3,2) 3(2,5) 2 (5,3 0,40
Hepatopatia 16 (10,2) 10 (8,4) 6 (15,8) 0,19

Fonte: Dados da pesquisa, 2017.

Legenda: APACHE Il - Acute Physiologic Chronic Health Evaluation Il; SOFA - Sepsis-related
Organ Failure Assessment; CTl — Centro de Tratamento Intensivo; HAS — Hipertensdo arterial
sisttmica; DM — Diabetes Melitus; DPOC — Doenga pulmonar obstrutiva cronica; IRC — Insuficiéncia
renal cronica; IC — Insuficiéncia cardiaca; Cl — Cardipatia isquémica; AVC — Acidente vascular
cerebral.

Sobre o suporte instituido no CTI ao longo do seguimento do estudo, 124 (79%)
pacientes utilizaram ventilagdo mecénica invasiva e 29 (18,5%) pacientes fizeram uso de
ventilacdo mecanica ndo invasiva, sendo a Ultima mais frequente em pacientes néo
constipados (34,2% vs 13,4%; p= 0,004). Terapia renal substitutiva foi necessaria em 39
(24,8%) dos pacientes, sendo 28 (17,8%) hemodialise continua, 10 (6,4%) hemodialise
intermitente e uma (0,6%) dialise peritoneal. Em 103 (65,6%) pacientes foi necessario suporte
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hemodindmico com uso de noradrenalina e apesar de haver diferenca clinica na dose média
utilizada entre pacientes constipados e ndo constipados, ndo houve diferenca estatistica entre
0s grupos (p=0,17) (Tabela 3).

Tabela 3 — Terapias, medicamentos, aspectos clinicos e carga de trabalho de enfermagem observados
ao longo da internacdo no CTI no total de pacientes da amostra (n=157) e comparacao entre pacientes
com (n=119) e sem constipacdo (n=38). Dados expressos como médiatdesvio padrdo, nlimeros
absolutos (nameros relativos) ou mediana (percentil 25 — percentil 75), conforme caracteristicas das
variaveis. Porto Alegre, RS, Brasil, 2017.

Todos Constipados Nao constipados p
(n=157) (n=119) (n=38)
o | Ventilacdo mecanica 124 (79) 97 (81,5) 27 (71,1) 0,17
:(_96 Hemodialise
= Continua 28 (17,8) 19 (16) 9(23,7) 0,28
@ g Intermitente 10 (6,4) 9 (7,6) 1(2,6) 0,45
S 2| Didlise peritoneal 1(0,6) 0 1(2,6) 0,24
Vasopressor
Uso de noradrenalina 103 (65,6) 83 (69,7) 20(52,6) 0,05
Dose de noradrenalina 0,14 (0,07 -0,22) 0,15(0,07-0,26) 0,08 (0,06 -0,21) 0,17
Sedacao 124 (79) 99 (83,2) 25 (65,8) 0,02
Sedativos
Midazolam 85 (54,10) 63 (52,9) 22 (57,9) 0,59
" Propofol 23 (14,6) 20 (16,8) 3(7,9) 0,29
2 Opioides
@ Fentanil 99 (63,1) 76 (63,9) 23 (60,5) 0,71
% Morfina 46 (29,3) 38(31,9) 8(21,1) 0,20
5 Bloqueador 27 (17,2) 22 (18,5) 5(13,2) 0,45
S neuromuscular
Efeito gastrointestinal
Omeprazol 79 (50,3) 61(51,3) 18 (47,4) 0,68
Ranitidina 85 (54,1) 66 (55,5) 19(50) 0,56
Lactulose 76 (48,4) 63(52,9) 13(34,2) 0,04
Docusato + bisacodil 35 (22,3) 33(27,7) 2(5,3) 0,003
Enema 15 (9,6) 12(10,1) 3(7,9) 1
Metoclopramida 42 (26,8) 30 (25,2) 12 (31,6) 0,44
< Dia 3 5,4+4,1 5,4+4,3 5,6+3,8 0,81
o) Dia 5 (n=100) 5,614,4 5,744 5,5+4,7 0,83
<@ Dia 10 (n= 45) 6,2+4,1 5,9+4,3 7,2+3,7 0,34
o Neuroldgico
c § Glasgow <9 ou RASS <-2 85(54,1) 64 (53,8) 21(55,3) 0,87
B '€ | PAM minima 66,1+10,3 65,8+10,3 67,2104 0,43
g S | Balanco hidrico -418 (-907 — 106)  -449 (-875-178) -414 (-955-0) 0,63
Tipo de dieta 0,73
= N&o receberam dieta 7 (4,5) 6 (5) 1(2,6)
5 Dieta via sonda 64 (40,8) 48 (40,3) 16 (42,1)
= Dieta via oral 54 (34,4) 39 (32,8) 15 (39,5)
5 Dieta via sonda + via oral 32 (20,4) 26 (21,8) 6(5,8)
- Tipo de sonda (n = 102) 0,73
'g Sonda gastrica (Levine) 2(2) 2 (2,6) 0
s Sonda nasoentérica 98 (96,1) 74 (94,9) 24 (100)
= Gastrostomia 1(1) 1(1,3) 0
Jejunostomia 1(1) 1(1,3) 0

Continua...
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Todos Constipados N&o constipados p
(n=157) (n=119) (n=38)
Localizagdo da sonda 0,84
= (n=102)
S Gastrica 75 (73,5) 56 (71,8) 19 (79,9)
2 Duodenal 4(3,9) 3(3,9) 1(4,2)
5 Jejunal 1(1) 1(1,3) 0
i Sem rx de abdomem 19 (18,6) 15 (19,2) 4(16,7)
S Mais de uma sonda em 3(2,9) 3(3.8) 0
5 posicoes diferentes
= Horas em NPO/dia 7(4,2-9,2) 7,5 (4,8—115) 52 (2,4 —8) 0,003
w | VOomito 41 (26,1) 35 (29,4) 6 (15,8) 0,10
'@ | Descompresséo gastrica 41 (26,1) 34 (28,6) 7 (18,4) 0,22
> | Residuo  gastrico /dia 227 (100 —590) 275 (100 - 606) 201 (100-300) 0,39
S & | (n=41)
g 'S | Distenséo abdominal 65 (41,7) 47 (39,5) 18 (47,4) 0,39
o % Dor abdominal 20 (12,7) 16 (13,5) 4 (10,5) 0,63
O o | Diarreia 45 (28,7) 23 (19,3) 22 (57,9) <0,001
- Subitem Escala de Braden 0,33
< Completamente limitado 139 (88,5) 107 (89,9) 32 (84,2)
=2 ou muito limitado
'g Levemente limitado ou 11 (11,5) 12 (10,1) 6 (15,8)
= nenhuma limitagéo
o | NAS
‘T:u g Dial 91,3+23,1 91,7+£22,8 89,71£24,6 0,70
S 2 Dia5 79,1+£19,3 79,3+£19,6 78,5+£19,1 0,89
=S Dia 10 81,2+£20,2 80+20,3 86,21£21,2 0,55
S, & | Razdo paciente/ técnico 1,620,3 1,620,3 1,620,4 0,62
g & | Razdo paciente 4,6+0,5 4,6+0,5 4,6+0,4 0,55
/enfermeiro
o Tempo de internagdo CTI 6 (4-—10) 6 (4-10) 6 (4-13) 0,55
S (dias)
8 | Obito 37 (23,6) 31 (26,1) 6 (15.8) 0,20

Fonte: Dados da pesquisa, 2017.
Legenda: VM — Ventilagdo mecanica; RASS - Richmond Agitation-Sedation Scale; NAS- Nursing
Activies Score.

Ao longo do seguimento, 124 (79%) pacientes necessitaram sedacdo, sendo que esta
condicdo foi mais frequente nos pacientes constipados (83,2% vs 65,8%; p=0,02). As
medicacdes utilizadas para sedacdo foram fentanil (63,1%), midazolam (54,1%) e propofol
(14,6%) e seu uso foi semelhante entre pacientes constipados e ndo constipados (p=0,71;
p=0,59 e p=0,29, respectivamente). Além de fentanil, outro opioide utilizado foi a morfina,
que foi administrada em 46 (29,3%) pacientes, sendo 38 (31,9%) dos constipados e 8 (21,1%)
dos que ndo apresentaram constipacdo (p=0,20). Também, 27 (17,2%) pacientes receberam
bloqueador neuromuscular, com frequéncias semelhantes entre constipados e ndo constipados
(18,5% vs 13,2%; p=0,45) (Tabela 3).

O escore SOFA foi avaliado no primeiro dia de internacdo e também diariamente

durante o seguimento de 10 dias. Observou-se que este escore foi semelhante entre pacientes
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constipados e ndo constipados ao longo dos dias (dia 3: p=0,81; dia 5: p=0,83; dia 10:
p=0,34).

Com a avaliacdo do estado neurologico, feita pela escala de Richmond Agitation-
Sedation Scale (RASS) para os pacientes sedados e feita pela Escala de Coma de Glasgow
para os pacientes sem sedacdo, identificou-se que 85 (54,1%) dos pacientes tiveram seu
estado neuroldgico descrito por Glasgow <9 ou RASS < -2. Esta descricdo também
predominou nos pacientes constipados e nao constipados, com frequéncia semelhante entre
eles (53,8% vs 55,3%; p=0,87) (Tabela 3).

O uso de medicagdes com efeito sobre o trato digestério também foi avaliado.
Observou-se que lactulose, docusato + bisacodil ou enemas foram utilizados por 80 (51%)
pacientes como medicamentos para prevencdo e/ou tratamento da constipacdo. O uso desses
medicamentos foi mais frequente em pacientes constipados (55,5% vs 36,8%; p=0,04).
Apesar disso, pacientes constipados iniciaram uso de lactulose mais tardiamente (3 dias, P25:
3, P75: 4 vs 1 dia, P25: 1, P75: 2,5; p<0,001). O mesmo foi verificado quanto ao uso de
docusato + bisacodil (51,7 vs 2+1,4 dias ap0s a internacdo; p=0,02). Salienta-se que somente
dois pacientes ndo constipados receberam docusato + bisacodil. Um deles iniciou uso ja no
primeiro dia de admissdo no CTI e o outro no dia subsequente. Sobre a utilizacdo de enemas,
foram prescritos ap6s em média 5,4+1 dias para 0s pacientes constipados e apos 2+1 para 0s
ndo constipados (p<0,001). Dos trés pacientes ndo constipados que receberam enema, dois
eram hepatopatas e um fez enema no terceiro dia de internacdo. A Tabela 3 apresenta a
proporcéao de pacientes que usaram medicacdes de acao laxativa.

Observou-se, também, que 14 (8,9%) pacientes evacuaram somente ap6s a utilizagdo
de enemas e que 56 (35,7%) tiveram primeira evacuacdo somente ap0Os a utilizacdo de
laxantes (lactulose e/ou docusato + bisacodil). Além disso, 12 (7,6%) pacientes foram
submetidos a toque retal e em dois deles foi identificada a presenca de fecaloma.

Do total da amostra, 136 (86,6%) pacientes receberam omeprazol e/ou ranitina para
profilaxia de hemorragia digestiva. Houve semelhanca do uso dessas medicacOes entre
pacientes constipados e ndo constipados (87,4% vs 84,2%; p=0,61) Ao avaliar o uso dessas
medicacdes separadamente, observou-se que 79 (50,3%) dos pacientes utilizaram omeprazol,
com frequéncias semelhantes entre constipados e ndo constipados (51,3 vs 47,4; p=0,68), e 85
(54,1%) utilizaram ranitidina, sendo 66 (55,5%) constipados e 19 (50%) n&o constipados
(p=0,56). Metoclopramida foi administrada em 42 (26,8%) dos pacientes, de forma

semelhante entre pacientes constipados e ndo constipados (25,2 vs 31,6; p=0,44).
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A fim de avaliar a hipotensdo sofrida pelos pacientes, a presséo arterial média minima
nas 24 horas foi avaliada. Na amostra total, a média foi de 66,1+10,3mmHg, e nos pacientes
constipados e ndo constipados, a pressdo arterial média foi semelhante (65,8+10,3 vs
67,2£10,4; p=0,43). Com relacdo ao balanco hidrico, houve predominancia de balancos
hidricos negativos, tanto no total dos pacientes quanto entre constipados e ndo constipados,
sem diferenca entre os grupos (p=0,63).

As caracteristicas da terapia nutricional instituida aos pacientes ao longo do
acompanhamento também estdo descritas na Tabela 3. Observou-se que a via de
administragdo predominante foi a enteral (40,8%). Dentre os que receberam terapia
nutricional enteral, 96,1% usou sonda nasoentérica de poliuretano, cuja posi¢do anatdmica da
ponta distal foi predominantemente o estémago (73,5%), infundindo maioritariamente dieta
hiperproteica com fibras (67,7%) N&o houve diferencas entre pacientes com e sem
constipacéo referente a terapia nutricional enteral, com excecdo do nimero de horas de jejum,
maior nos pacientes constipados (p=0,003).

A incidéncia de vomitos, a necessidade de descompressdo gastrica através de sonda, o
volume de residuo gastrico, a ocorréncia de distensdo abdominal e de dor abdominal e a
ocorréncia de diarreia (considerada como trés episodios de fezes liquidas por dia), esta
descrita na Tabela 3, sendo semelhante nos pacientes constipados e ndo constipados, com
excecao da diarreia, que foi mais frequente em pacientes ndo constipados (57,9% vs 19,3%;
p=0,000).

Grande parte do total de pacientes apresentaram mobilidade prejudicada, dos quais
88,5% apresentavam-se na categoria “Totalmente imovel” ou “Bastante limitada”, e somente
18 (11,5%) pacientes foram classificados na categoria “Levemente limitado” ou “Néo
apresenta limitagcdes”. Ndo houve diferenca entre pacientes constipados e ndo constipados
guanto a categorizacdo de mobilidade (p=0,337).

O Nursing Activies Score (NAS), utilizado para estimar o grau de dependéncia do
paciente e a carga de trabalho de enfermagem na terapia intensiva, também foi semelhante
entre 0s grupos. lgualmente, a razdo média de pacientes cuidados por cada técnico de
enfermagem e por cada e enfermeiro foi semelhante entre os grupos (Tabela 3).

N&o houve diferenca entre os grupos quanto a mediana do tempo de internagéo no CTI
(6, P25: 4 - P75:10 vs 6, P25: 4 — P75: 13 dias; p=0,55). A taxa de mortalidade encontrada na
amostra foi de 23,6% (37 pacientes), semelhante a taxa de mortalidade do CTI no ano de

2016, que foi de 25,7% (dados ndo publicados, fornecidos pelo CTI sede da coleta de dados).
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A taxa de mortalidade, ainda que ndo significativa na perspectiva estatistica, foi clinicamente
maior nos constipados (26,1% vs 15,8%; p=0,20).

Por meio de regressdao de Cox univariada (Apéndice F) foram identificadas 18
varidveis para inclusdo na etapa de modelagem. Do total de pacientes constipados, nove
pacientes tiveram a primeira evacuagdo no inicio do periodo de observagdo, e, depois,
apresentaram constipacdo no periodo de seguimento, entdo foram considerados como ndo
constipados na analise multivariada, uma vez que o modelo foi ajustado para o tempo até a
primeira evacuacdo. Nenhuma das variaveis clinicas descritas na literatura mostrou-se
associada ao risco para constipacdo. Para cada dia em uso de docusato + bisacodil foi
identificada protecdo para constipacdo (reducéo de risco de 21%), ajustado para o uso de
omeprazol ou ranitidina (reducédo de risco de 20%) e de lactulose (reducao de risco de 13%)
(Tabela 4).

Tabela 4 — Modelo final da regressdao de Cox multivariada ajustado para tempo até a primeira

evacuacgdo. Porto Alegre, RS, Brasil, 2017.

Variaveis HR (1C 95%) P HR ajustado (1C 95%) p
NUmero de dias em uso de 0,67 (0,56 —0,81) < 0,001 0,79 (0,65 - 0,96) 0,02
docusato + bisacodil
Numero dias em uso de 0,76 (0,70-0,83) < 0,001 0,80 (0,73 - 0,88) < 0,001
omeprazol ou ranitidina
NUmero de dias em uso de 0,76 (0,67 — 0,85) < 0,001 0,87 (0,76 — 0,99) 0,03
lactulose

Fonte: Dados da pesquisa, 2017.
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6 DISCUSSAO

Na presente coorte a constipacdo foi um evento de muito elevada incidéncia, na qual
os fatores descritos na literatura como associados a constipacao nao foram identificados como
de risco. Por outro lado, os dias de uso de medicamentos com acdo no trato digestério
(lactulose, bisacodil e omeprazol e/ou ranitidina) mostraram-se fatores de protecdo para o
desfecho.

Os estudos que se encarregaram de avaliar a incidéncia de constipacdo em pacientes
criticos sdo heterogéneos e utilizaram defini¢bes distintas para determinar constipagdo. Ao
adotarem o mesmo critério diagnostico estabelecido no presente estudo, as incidéncias
encontradas por outros autores variam de 9 a 96%*"%414%) Essa grande variabilidade pode
ser explicadas por diferencas de perfil dos pacientes e de delineamento, entre os estudos.
Dentre os seis artigos que utilizaram o mesmo critério que nos para definir constipacéo, foi
possivel comparar nossos resultados aos de trés deles, que foram estudos
observacionais®®4® ja que os demais trataram-se de estudos de intervencdo®®39. Os
observacionais foram estudos de coorte prospectivas. Um deles acompanhou pacientes
clinicos e cirtrgicos em uso de VM, identificando incidéncia de constipacéo de 83%; outro
estudo incluiu somente pacientes clinicos e obteve incidéncia de 51,9%“ o terceiro estudo
seguiu pacientes cirurgicos de uma UT]I brasileira e encontrou incidéncia de constipacdo de
69,9%°Y. As incidéncias de constipacdo desses estudos, como a encontrada no presente
estudo, sdo elevadas. Os dois estudos®*® que incluiram pacientes cirtrgicos descreveram
incidéncia maior de constipacdo. Isso corrobora a informacdo obtida por nés de que
internacOes cirargicas foram mais frequentes em pacientes constipados (31,9% vs 13,2%).
Dois dos estudos de intervencdo avaliaram a eficacia de laxantes®® e o terceiro avaliou
diferentes métodos para infusdo de dieta enteral®®. Nesses estudos, houve grande variacéo na
incidéncia de constipacdo, de 9 a 96%. Os propositos do estudo e, consequentemente, a
selecdo de pacientes, podem explicar essa discrepancia em relagéo a incidéncia de constipacao
verificada por nos.

Em concordancia com dados da analise univariada do presente estudo, na qual foi
identificada associacdo entre o tempo de jejum e constipacdo, um estudo indiano que
acompanhou prospectivamente 50 pacientes, com idade entre 12 e 55 anos, mostrou, através
de analise univariada, que pacientes que estavam jejum apresentaram mais auséncia de

evacuacoes diarias do que os pacientes que consumiram algum tipo de dieta: liquida, semi-
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solida ou solida (78% vs 40%, 37%, 33%, respectivamente; p<0,01). Em contrapartida, 0s
mesmos autores também encontraram associacdo entre o tipo de dieta consumida e
constipacdo, o que nao foi demonstrado no nosso estudo. Cabe ressaltar que as limitacGes do
estudo indiano, uma vez que além da idade minima ser menor do que habitualmente se
considera em estudos com adultos, ndo foi descrita definicdo de constipacdo, mas sim
avaliada a presenca ou auséncia de evacuacdes. Além disso, o perfil de gravidade dos
pacientes nao foi descrito®”.

Uma das recomendac6es a pacientes com constipacdo crénica € a pratica de atividade
fisica, uma vez que a inatividade pode estar associada ao disttrbio™®). Assim como em outras
areas de terapia intensiva, no presente estudo grande partes dos pacientes (88,5%) tinha sua
mobilidade prejudicada, seja por estado de coma, sedacdo, instabilidade hemodinamica ou,
ainda, por repouso para recuperacido pés-operatoria. Encontramos um Gnico estudo®” que
avaliou a mobilidade em pacientes criticos com o objetivo de verificar sua associagdo com a
constipacdo. Os autores verificaram que pacientes semimdveis no leito apresentaram mais
auséncia de evacuacdes diarias (64,1%), em comparacdo com aqueles que estavam movendo
membros (47,1%) ou saindo do leito (28,4%) (p<0,001)®". Nossos achados, diferentemente
do encontrado nesse estudo, ndo confirmaram a associagdo de mobilidade com constipagé&o.
Além das limitacOes j& descritas deste estudo indiano, a mobilidade foi avaliada a partir de
classificagao diferente da utilizada no presente estudo.

A mobilidade, por sua vez, € afetada pelo estado neurolégico dos pacientes, ja que
pacientes sob sedacdo profunda ou comatosos apresentam-se mais imoveis. No presente
estudo ndo identificamos diferenca entre o estado neurolégico de constipados e néo
constipados. Entretanto, pacientes constipados usaram mais sedagdo, 0 que concorda com
resultados de estudo anteriores®“?*?,

Os opioides, que sdo os analgésicos comumente prescritos na UTI, inibem a
motilidade intestinal e ttm uma propriedade venodilatora, podendo diminuir o retorno venoso
e, talvez, prejudicar a perfusdo intestinal. A constipacdo foi relacionada como um evento
adverso importante do uso de opioides em pacientes oncoldgicos, cirdrgicos ou com dor
cronica?). Ja em pacientes criticos, ndo ha consenso na literatura sobre essa associacéo: s&o
encontrados estudos que confirmam®*1%349 e outros em que essa associacdo ndo foi
encontrada®®*®. Cabe ressaltar que, com excecdo do estudo de Nguyen et al®®, em todos os
estudos em que essa associagdo foi encontrada, o opioide avaliado foi a morfina. No nosso
estudo, ndo houve associacdo entre o uso de opioides e constipacdo. Porém, fentanil foi mais

utilizado do que morfina nos pacientes do nosso estudo. Pelo menos para o tratamento da dor
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oncoldgica, o fentanil estd menos associado a constipagdo do que a morfina®. A auséncia de
associacao detectada por nos pode demandar a inclusdo de maior numero de pacientes para
sua confirmacéo, tendo em vista o poder amostral.

Nossos resultados mostraram que pacientes constipados utilizaram dose clinica
superior de noradrenalina, embora sem significancia estatistica. No estudo de Gacoiun et al®®,
ao avaliar pacientes em VM a longo prazo, a hipotensédo foi associada com evacuacéo tardia
(apos seis dias de internacdo na UTI), com ajuste para fatores de confusdo, mas o uso de
vasopressores nao foi associado a constipacdo. Este achado suporta a hipotese de que a
evacuacdo tardia esta mais relacionada com a gravidade da hipotensdo do que com o
tratamento com medicamento vasopressor. Por outro lado, outros dois estudos demostraram
associacdo entre constipacdo e uso de vasopressores. No estudo de Prat et al*®, pacientes
constipados utilizaram mais vasopressores (55,1 vs 38,5%; p=0,02) e no estudo de Van der
Spoel et al® foi observado que pacientes que apresentaram evacuagéo precoce (antes do sexto
dia de internagdo) utilizaram menos noradrenalina (1,6 vs 3,7ug/Kg/min; p<0,002). No
presente estudo, a gravidade da hipotensao foi avaliada pela pressdo arterial média minima
nas 24 horas; diferente do estudo de Gacouin et al®®, ndo houve diferenca entre constipados e
ndo constipados. O estudo de Gacouin et al®foi o Ginico que apresentou dados sobre pressdo
arterial até o momento. Um ponto a ser considerado é a dificuldade para coleta dessa variavel.
No presente estudo, foi avaliada a menor pressdo arterial média do dia. Outras informacdes
importantes, como: por quanto tempo a pressao arterial esteve baixa, qual a pressdo basal do
paciente e também a média da pressdo durante as 24 horas poderiam ser Uteis, embora com
maior dificuldade para obter tais informacfes. Também, a dose de noradrenalina, foi
considerada a dose mais alta recebida por periodo igual ou superior a uma hora, entretanto,
essa dose sofre muitos ajustes durante o dia, especialmente em pacientes com instabilidade
hemodinamica, em uso de terapia renal substitutiva ou sujeitos a expansao volémica.

Sobre o uso de laxantes, o estudo de Nguyen et al® incluiu, prospectivamente, 248
pacientes sob uso de VM e em uso de nutri¢ao enteral por >72 horas, internados em trés UTIs
canadenses. Os autores adotaram um conceito estrito, que combinou a frequéncia de
evacuagOes a manifestagdes clinicas, ao qual denominaram de “distarbio de transito
gastrointestinal”. O uso de sene, docusato, metoclopramida, domperidona ou eritromicina foi
considerado terapéutica profilatica para o desfecho. Pacientes que ndo apresentaram disturbio
do trénsito intestinal receberam com mais frequéncia essas medicagoes (86 vs 63%; p=0,002).
Ja na analise multivariada, o uso dessas profilaxias foi identificado como fator de risco para

distarbio do transito gastrointestinal (OR: 3,5; 1C95%: 1,4 - 8,8)Y. Parece improvéavel que as
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proprias terapias profilaticas causem hipomotilidade e que possam ser consideradas fatores de
risco para constipagdo. No presente estudo, o numero de dias em uso de dois tipos de laxante
se mostraram como fatores de protecao para constipacdo em pacientes criticos.

O docusato de sédio é um emoliente fecal que aumenta o contetdo de agua das fezes,
produzindo, assim, fezes de consisténcia mais amolecidas®”. Sua eficacia em pacientes
criticos ndo esta documentada na literatura. Além disso, sdo limitadas as evidéncias da
eficacia do docusato no tratamento da constipacdo de individuos com constipacdo

(5253) e seu uso tem sido desestimulado®V.

cronica No presente estudo, o docusato foi
utilizado em associagdo com bisacodil, que é um laxante estimulante, cuja acdo provoca
aumento da contragdo da musculatura lisa intestinal®. Também nio estdo disponiveis
estudos especificos avaliando o uso do bisacodil em pacientes criticos. Uma meta-analise
publicada em 2011®%, cujo objetivo foi avaliar a eficacia de terapias laxativas para individuos
com constipagdo cronica, incluiu dois ensaios clinicos randomizados®**®, integralizando 735
portadores de constipacdo cronica. Os autores identificaram a necessidade de que trés pessoas
recebessem laxantes estimulantes (um deles era picossulfato sodico e o outro era bisacodil)
para conseguir que um deles mantivesse no minimo trés evacuagdes espontaneas por semana
(NNT: 3; 1C95%: 2 — 3,5)®. N&o é claro o quanto o processo de evacuagdo possa depender
do uso desses medicamentos, a longo prazo. Assim, os laxantes estimulantes tendem a ser
recomendados para uso ocasional®®. Avaliar a seguranca do uso a longo prazo foge do
escopo deste estudo, mas estudos adicionais podem ser Uteis para avaliar o uso de laxantes
estimulantes em pacientes criticos.

No nosso estudo, o nimero de dias em uso de lactulose também foi apontado como um
fator de protecdo a constipacdo, 0 que vai ao encontro dos achados do estudo de Bishop et
al¥. Naquela coorte prospectiva em uma UTI geral da Australia foram incluidos 44 pacientes
em uso de VM por mais de 24 horas. Os autores nao adotaram critérios para definicdo de
constipacdo, mas avaliaram a presenca de evacuacOes ao longo dos dias. O tratamento com
lactulose foi associado, de modo independente, com a presenca de evacuagdo diaria
(p=0,009)Y. Estudos®®? anteriores demonstraram a eficécia do uso da lactulose promover
evacuagOes e prevenir a constipacdo em pacientes criticos, o que corrobora os achados do
presente estudo. Azevedo et al® conduziram um ensaio clinico randomizado que avaliou os
efeitos de uma terapia laxativa sobre a incidéncia de constipacdo e a associacdo entre a falta
de evacuacdo e a disfuncdo de 6rgdos em pacientes sob VM, em uma UTI geral. O grupo
intervencgdo foi constituido por pacientes que receberam enema e/ou lactulose para promover

uma ou duas evacuacgdes por dia, enquanto no grupo controle foi tolerada auséncia de
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evacuacdo por até cinco dias. O grupo intervencdo apresentou maior reducdo no SOFA da
admissao para 0 SOFA da alta do CTI, ou ap6s 14 dias de acompanhamento (-4, P25: -6, P75:
0 vs -1, P25: - 4, P75: 1; p=0,036), sugerindo que a intervencao pode estar associada a uma
maior reducdo da disfungéo organica.

Van der Spoel et al®® publicaram um ensaio clinico randomizado que avaliou os
impactos dos laxantes: lactulose e polietilenoglicol na evacuagdo precoce. Esses autores
demonstraram uma menor permanéncia, em horas, na UTI para o grupo que recebeu lactulose
(156, 1Q: 178 vs 196, 1Q: 277; p= 0,016). Outro estudo, conduzido por Masri et al® em 2010,
randomizou 100 pacientes para receber ou ndo receber lactulose durante os 3 primeiros dias
de internacdo na UTI, como profilaxia para constipacdo. No grupo controle, apenas dois (4%)
pacientes evacuaram em menos de 72 horas, enquanto 9 (18%) pacientes no grupo
intervencdo evacuaram neste periodo (p<0,05). No nosso estudo também foi observado que
apenas 38 (24,2%) pacientes evacuaram até o terceiro dia; desses, 13 estavam em uso de
lactulose.

A profilaxia de Glcera de estresse é adotada com frequéncia em doentes criticos®”. A
literatura ndo apresenta estudos sobre o uso de omeprazol ou ranitidina e sua associacdo com
0 tema constipacgdo na populacdo de adultos criticos. Uma hip6tese que pode ser considerada é
sobre 0 mecanismo de a¢do do omeprazol e da ranitidina. O acido gastrico € uma barreira
fisiologica natural contra patogenos ingeridos; a supressdao farmacoldgica desse acido,

produzida por essas medicaces, altera essa barreira significativamente®®

, 0 que pode
promover a colonizacdo bacteriana no trato gastrointestinal, aumentando o risco de
infeccao®”. Uma metanélise, que incluiu 39 estudos, mostrou um risco 74% maior de
desenvolver infeccdo por C. difficile, bem como um risco 2,5 vezes maior de infeccéo
recorrente por C. difficile em comparacdo com os ndo usuarios de inibidores da bomba de
prétons, como o omeprazol®. Com base nesses dados, a Food and Drug Administration
(FDA) publicou um alerta de seguranga em 2015, sobre a associagdo de inibidores da bomba
de prétons e infeccdo por C. difficile®”. Apesar de ndo ser um evento esperado, esta mudanca
na microbiota intestinal pode estar relacionada com a presenca de evacuacOes, o que poderia
explicar o achado deste estudo. Na nossa coorte ndo foram identificados pacientes com
infeccdo por C. difficile. Omeprazol e ranitidina foram avaliados em conjunto, de modo que
ndo é possivel definir se o efeito de protecdo € diferente para uma das medicacdes. Sao
necessarios estudos adicionais para melhor elucidar esse achado.

Apesar de estudos de coorte, especialmente aqueles de temporalidade contemporanea,

serem os melhores delineamentos para se conhecer o efeito independente de preditores de
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desfechos, varidveis que ndo tenham sido previstas no planejamento ndo podem ser
analisadas?. No presente estudo um grande nimero de variaveis relacionadas as terapéuticas
instituidas no CTI e as condic¢6es clinicas dos pacientes foram avaliadas. Ainda assim, nao foi
possivel, com a amostra e com o tipo de analise estatistica adotada, estabelecer variaveis de
risco para constipacdo. No entanto, em fungédo do efeito esperado do uso de laxantes e de
inibidores de bomba de protons, o uso desses medicamentos foi protetor para constipacéo.
Outros fatores ndo examinados por nés como: nivel de lactato sérico, dose de sedativos e
opioides administradas, volume de dieta infundido, entre outras, poderiam associar-se ao
desfecho. A adocéo de outro método de modelagem estatistica, como a Regressao Logistica,
por exemplo, pode ser promissor no esclarecimento dos determinantes de constipagdo na
presente amostra, futuramente. Ainda que o estudo tenha sido prospectivo, outra possivel
limitacdo refere-se parte dos dados coletados ter dependido de registros em prontudrio,
realizados pela equipe assistencial (avaliagdo do estado neuroldgico, o exame fisico do
abdome e as evacuacOes propriamente ditas). No entanto, possivel viés associado a isso pode
estar minimizado, tendo em vista trata-se de um CTI de hospital com certificacdo pela Joint
Commission International, onde ha elevados padrdes e auditorias frequentes dos registros
assistenciais, aléem da checagem sistematica dessas informacGes na transicdo do cuidado, a
cada troca dos turnos de trabalho. Também, o tamanho da amostra, apesar de adequado para
identificar diferencas entre constipados e ndo constipados, pode ter sido insuficiente para
claramente definir auséncia de associacao entre a exposicdo a algumas variaveis e o desfecho
(baixo poder amostral). Apesar de achados de estudos unicéntricos serem de menor
generalizacdo (validade externa), o CTI deste estudo atende a um grande numero de
especialidades, excetuando-se trauma, propiciando comparacdo a diversas outras UTIs da
mesma cidade e a varias outros centros do Brasil e do exterior.

Por fim, ressalta-se que este foi o quarto estudo brasileiro desenhado especificamente
para avaliar a constipacdo em pacientes criticos, o primeiro da regido Sul do Brasil, no qual
seguiu-se rigoroso percurso metodologico desde seu planejamento até a analise dos dados,
avaliando-se uma quantidade expressiva de condi¢cdes as quais 0 paciente é exposto em
ambientes de terapia intensiva. A constipacdo € um problema frequente em pacientes criticos,
porém as recomendacdes disponiveis para sua prevencdo e tratamento ainda sdo escassas. Os
achados do presente estudo podem contribuir com a elaboragéo de protocolos que objetivem a
prevencdo e tratamento de constipagdo e o melhor manejo da fungéo intestinal de pacientes

criticos. Também, abre-se perspectiva de aprofundamento na tematica, tendo em vista que a
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adocdo de outra estratégia de andlise ou incremento do numero de observages podem
permitir a identificacdo de fatores associados a constipacéo.
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7 CONCLUSAO

E elevada a incidéncia de constipag&o em adultos criticos. O nimero de dias em uso de
medicamentos com ac¢do no trato gastrointestinal: docusato +bisacodil, lactulose e omeprazol
e/ou ranitidina, ajustados para o numero de dias até evacuar, sdo fatores independentes de
protecdo para constipacdo. A adocdo de outras estratégias de analise dos dados, ou mesmo o
aumento do nimero de observacgdes pode contribuir para a identificacdo de variaveis de risco

para constipacéo.
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APENDICE A - INSTRUMENTO PARA COLETA DE DADOS

Com o objetivo de sistematizar a coleta de dados, foi utilizado o instrumento
apresentado a seguir, que contem dados clinicos e demograficos, dados, sobre o histéria da
doenca atual e pregressa e acompanhamento do paciente durante sua internacdo na UTI,
observando a presenca ou ndo de constipacdo. Como o estudo também foi desenhado afim de
estudar diarreia, existem dados especificos para este fim, que ndo foram considerados neste
estudo.



59

INTRUMENTO PARA COLETA DE DADOS
Diarreia e constipacdo em pacientes criticos: incidéncia e fatores relacionados

Nome: (RG) ou (ATD):

Incl: __ / /[ |DN:_/ [ |Sexo: (M) (F) |Leito: Area: Intut: __ /[
AltaUTl: _ [/ [ Obito UTI(S)(N)_ [/ [ APACHE II: Class.: (clinico) (cirargico)
Cirurgia: (urgéncia) (eletiva) Tipo Cirurgia:

CID internagao UTI:

Diagnostico int UTI:

Comorbidades: (HAS) (DM) (Céancer) (DPOC) (IRA) (IRC) (ICC) (CI) (DAC) (AVC)

Outras

Diagndsticos durante a internagédo na UTI: Sepse (S)(N)

() infeccdo FOCO:

Choque:(S)(N): tipo: (
Outros (incluir data):

) séptico ( ) cardiogénico ( ) hipovolémico

Paciente em isolamento: (N) (GMR) (Imuno) (Infecto) Germe: Sitio:

Cuidados paliativos (S) (N) Definidoem: __/ [/  |Peso: (aferido) (estimado) | Altura: (aferida) (estimada)
Tipo sonda: (sem) (NG) (NE) (gastro) (jejuno)

Datainsercdodasonda: 1)  / [/ 2y | /| 3 __ | | ( )prévia

INTERNACAO HOSPITALAR

Data internagéo: __ /

e Unidade internagao:

Uso ATB (S) (N)

Uso NE (S) (N)

Uso laxante (S) (N)

Uso opiodide (S) (N)

Cirurgia:

Data: I

OBSERVACOES
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Nome:

‘ (RG) ou (ATD):

DATA:

Antibioticos

Quimioterapicos

Racecadotrila (Tiorfan)

Fentanil (€) (1) (N) (€) (1) (N) (€) 1) (N) € (1) (N) € (1) (N)
Morfina (DImorf) (C) (1) (N) (C) (1) (N) (€) (1) (N) (€) (1) (N) (€) (1) (N)
«»n | Codeina (Tylex)
% Tramadol (Tramal)
2 [ Metadona(Metadon)
O [Petidina (Dolantina)
Midazolam(Dormonid) <) ) (N) <) ) (\N) © () (N) ©) O (N) ©) O (N)
» | Propofol (Diprivan) (C) (1) (N) (C) (1) (N) (€) (1) (N) (€) (1) (N) (©) (1) (N)
S | Ketamina (Ketamin) ©) (O (N) (C) (1) (N) (€) (1) (N) (©) (1) (N) (€) (1) (N)
© | Dexmedetomidina
© | (Precedex)
@ [Clonidina (Atensina) (©) () (N) (©) () (N) ©) ) (\N) ©) 1 (N) ©) 1 (N)
Tiopental (Thiopentax)
. | Atracurio (Tracrium) © M (N) © M (N) © 0 (N) © M N © M (N
8 [ Pancurénio (Pavulon)
@ . Rocurdnio (Esmeron)
Noradrenalina ___ampolasem |__ ampolasem |__ ampolasem |__ ampolasem |__ ampolas em
___mLde soro ___mLde soro ___mL de soro ___mLde soro ___mL de soro
mL/h mL/h mL/h mL/h mL/h
" Adrenalina ©) ) (N) ©) ) (N) ©) 0 (N) © 0 (N) ©) 0 (N)
o ___ampolasem |___ _ampolasem |__ ampolasem |__ ampolasem |___ ampolas em
[ I ___mL de soro ___mL de soro ___mL de soro ___mLde soro ___mL de soro
&l o mL/h mL/h mL/h mL/h mL/h
=| @ |Vasopressina ___ampolasem |___ ampolasem |__ ampolasem |__ ampolasem |__ ampolas em
6 s ___mLde soro ___mLde soro ___mL de soro ___mLde soro ___mLde soro
al 2 mL/h mL/h mL/h mL/h mL/h
] g Dopamina ___ampolasem |___ _ampolasem |__ ampolasem |___ ampolasem |___ ampolas em
= ___mL de soro ___mL de soro ___mL de soro ___mL de soro ___mL de soro
mL/h mL/h mL/h mL/h mL/h
Dobutamina(Dobutrex) ___ampolasem |___ ampolasem |__ ampolasem |__ ampolasem |___ ampolas em
____mL de soro ____mL de soro ____mL de soro ____mL de soro ____mL de soro
mL/h mL/h mL/h mL/h mL/h
Omeprazol (Losec)
¢ | Ranitidina (Antak)
< | Cimetidina
'S | Pantoprazol (Pantozol)
Q| Sucralfato
_ | Loperamida (Imosec)
a)

Laxantes

Lactulose (Lactulona)

Docusato+ bisacodil
(Humectol)

Bisacodil (Dulcolax)

Supositoério

Enema

Minilax

Oleo mineral

Muvinlax

Neostigmina (Prostigmine)

Précinéticos

Metoclopramida (Plasil)

Domperidona (Motilium)

Bromoprida

Eritromicina

Ondansetrona (Nausedron/
Zofran)




61

‘ (RG) ou (ATD):

Nome:
DATA
5 | Sedagdo: RASS
o O
Z * | Glasgow
Assisténcia ventlatoria | (\a) (ON) (CN) [ (AA) (ON) (CN) [ (AA) (ON) (CN) [ (AR) (ON) (CN) | (AA) (ON) (CN)
(VNI) (MV) (MH) | (BIPAP) (MV) (BIPAP) (MV) (BIPAP) (MV) (BIPAP) (MV)
(TQD) (TOT) | (MH) (TQT) (TOT) | (MH) (TQT) (TOT) | (MH) (TQT) (TOT) | (MH) (TQT) (TOT)
o |FiO2
g’ Relagéo PaO2/FiO2
E VM (PA) (PC) (VO) | (PA) (PC) (VC) | (PA) (PC) (VC) | (PA) (PC) (VC) | (PA) (PC) (VC)
VAC PEEP
Fahaaye  [(9(N) )N (5 (N) (&) (N) )N
Falhade extubacdo | (s) (v) )N (5 (N) (&) (N) )N
T | APAM
BH 24 horas
| Sédio
< | Potassio
g Magnésio
o
o |calcio
S | Plaquetas
O] - .
@ | Bilirrubinas
S | Creatinina
& | Débito urinério em 24h
T |SVD (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N)
Hemodialise (N) () (1) (N) (©) (1) (N) (C) (1) (N) (©) (1) (N) (©) (1)
S| s [Hiperglicemia (S) (N) (S) (N) (S)(N) (S) (N) (S) (N)
Zé Hipoglicemia (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N)
oY |insulina (IV) (SC) (V) (SC) (IV) (SC) (IV) (SC) (V) (SC)
Dieta VO tipo
NPO

Terapia nutricional

() Hiperproteica s/
fibras

() Hiperproteica
c/ fibras CTI

( ) Oligomérica
hiperproteica

() Oligomérica
Hiperproteica

() Hiperproteica s/
fibras

( ) Hiperproteica
c/ fibras CTI

() Oligomérica
hiperproteica

() Oligomérica
Hiperproteica

() Hiperproteica s/
fibras

() Hiperproteica
c/ fibras CTI

( ) Oligomérica
hiperproteica

() Oligomérica
Hiperproteica

() Hiperproteica s/
fibras

() Hiperproteica
c/ fibras CTI

() Oligomérica
hiperproteica

() Oligomérica
Hiperproteica

() Hiperproteica
s/ fibras

() Hiperproteica
c/ fibras CTI

() Oligomérica
hiperproteica
() Oligomérica
Hiperproteica

especial especial especial especial especial
Tipo de dieta enteral | () () () () ()
HCPA Q) Q) Q) Q) Q)
Tipo de dieta enteral () Impact () Impact () Impact () Impact () Impact

HMD

( ) Novasource
GC HP

() Jevity HI CAL
() Jevity Plus 1.2
() Osmolite Plus
() Nutrison

() Fresubin

(') Nutri enteral

() Novasource
GC HP

() Jevity HI CAL
() Jevity Plus 1.2
() Osmolite Plus
() Nutrison

() Fresubin

() Nutri enteral

( ) Novasource
GC HP

() Jevity HI CAL
() Jevity Plus 1.2
() Osmolite Plus
() Nutrison

() Fresubin

(') Nutri enteral

( ) Novasource
GC HP

() Jevity HI CAL
() Jevity Plus 1.2
() Osmolite Plus
(') Nutrison

() Fresubin

(') Nutri enteral

() Novasource
GC HP

() Jevity HI CAL
() Jevity Plus 1.2
() Osmolite Plus
() Nutrison

() Fresubin

(') Nutri enteral

() Novasource SR | ( ) Novasource SR | ( ) Novasource SR | ( ) Novasource SR | ( ) Novasource
() () () () SR
() () () () ()
Q)
Gotejo dieta
Equipo na validade (S) (N) (S) (N) (S) (N) S)(N) (S) (N)
Dieta na validade (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N)
Seringa na validade (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N)
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Nome: (RG) ou (ATD):
DATA
Retirada acident. SNE | (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N)
NP: cal e g de Ptna ‘
__ | Fibra, procinético ou
8 | simbidtico: qual?
:8 Pausa dieta em 24h h h h h h
g Motivo pausa () exames () exames ( ) exames () exames () exames
« ( ) NPO pl/cirurgia | ( ) NPO p/cirurgia | ( ) NPO p/cirurgia |( ) NPO p/cirurgia | ( ) NPO p/cirurgia
3 ou procedimento ou procedimento ou procedimento ou procedimento ou procedimento
E () pcte sem SNE | () pcte sem SNE | ( ) pcte sem SNE | ( ) pcte sem SNE | ( ) pcte sem SNE
( ) NPO prescrito | () NPO prescrito | ( ) NPO prescrito | ( ) NPO prescrito | ( ) NPO prescrito
() distarbios TGl | () distdrbios TGl | ( ) distarbios TGl | ( ) distirbios TGl | ( ) disturbios TGI
Q) Q) Q) Q) Q)
9 VOmitos S)(N) S (N) S) (N) S) (N) S)(N)
@ |SNGAF S)(N) S (N) S) (N) S) (N) S (N)
2 | Volume residuo/24h
E Distensao abd. (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N) (S) (N)
< © | Dor abd. S (N) SN S) (N) S) (N) S (N)
O| & |ATAxilar
i = | Foco infecgao (R) (V) (C) (FOXS) | (R) (V) (C) (FO)(S) | (R) (U) (C) (FOX(S) | (R) (V) (C) (FOXS) | (R) (U) (C) (FOX(S)
N° de evacuagdesem |(0)(1) (2 (3)(4) |(OM @B @ [OD)@E @A) |O@OE@E®@ (0@ @
24 horas OIOIVIOIOERIOIOIVIOIOERIOIOIVIOIOERIOIOIVIOIOERIOIOIVICOIC)
" Consisténcia das () liquidas () liquidas () liquidas () liquidas () liquidas
S |fezes () semi-liquidas | ( ) semi-liquidas | ( ) semi-liquidas | ( ) semi-liquidas | ( ) semi-liquidas
§ ( ) pastosas () pastosas () pastosas () pastosas () pastosas
§ () endurecidas () endurecidas () endurecidas () endurecidas () endurecidas
. Volume fezes em 24 h
Constipacao (S (N) (S)(N) (S) (N) (S) (N) (S (N)
Diarreia (S (N) (S (N) (S) (N) (S) (N) (S (N)
Completamen. limitado
Muito limitado
2 | Levemente limitado
§ Nenhuma limitacéo
% Ulcera por presséo (S) (N) Grau: (S) (N) Grau: (S) (N) Grau: (S) (N) Grau: (S) (N) Grau:
= | Dermatite (S (N) (S)(N) (S) (N) (S) (N) (S (N)
Braden
Morse
NAS
M Téc_nico esta com este ©) 1) @ © ) @ ©) @) (2 ©) (1) (2 ©) ) @
paciente e mais:
T Téc_nico esta com este ©) 1) @ © ) @ ©) (1) (2 ©) (@) (2 ©) 1)
paciente e mais:
IiJ N Técnico estd com este | (0) (1) (2) © ) @ ©) (1) (2 ©) (1) (2 ©) 1)
8 paciente e mais:
u v | Enfermeiro esta com | (2) (3) (4)(5) (6) (A () (4 (5)(6) |2 B) (A B)(6) |2 (3) (4 (B)(6) [(2)(3)(4)(5)(6)
este paciente e mais: | (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10)
1 |Enfermeiroestacom | (2)(3)(4)(5)(6) |23 A B)(6) (AR @A) B)6) |(2EB)@)B)E) |(2)(3)(4(O5)(6)
este paciente e mais: | (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10)
n | Enfermeiro estacom | (2) (3)(4)(5) (6) [(2)(3) (A (B)(6) (A R)(A)(B)(6) |(2B)(@)B)®E) |(2)(3)(4)(O5)(6)
este paciente e mais: | (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10) (7) (8) (9) (10)

COLETADOR:




63

APENDICE B - MANUAL PARA INSERCAO DOS PESQUISADORES NOS LOCAIS
DO ESTUDO

Este manual apresentard o0s procedimentos necessarios para a insercdo dos
pesquisadores nos locais onde esta pesquisa se desenvolverd. Considerando que UTIs sdo
areas fechadas, com regras para a circulacdo de pessoas e estratégias rigorosas para controle
de infeccdes, os pesquisadores deverdo seguir as observacoes listadas a seguir.

1 HORARIO DE COLETA

Considerando que durante o turno da noite existem esforcos para diminuir o nivel de
ruidos e a circulacdo de pessoas, criando um ambiente adequado para o repouso dos pacientes,

as coletas de dados para esta pesquisa serdo, preferencialmente, realizadas durante o dia.

2 IDENTIFICACAO DOS PESQUISADORES

Os pesquisadores utilizardo crachd com identificacdo conforme padronizado pelos
hospitais, sendo que 0 mesmo estara sempre em local visivel e sera utilizado exclusivamente

para os fins desta pesquisa.

3 VESTIMENTA

Seré utilizado jaleco branco ou roupa especifica fornecida pelos hospitais para uso na
UTI (roupa verde). O uso de avental descartavel branco também é recomendado para 0 acesso
as UTIs e para contato com as areas proximas ao paciente. Conforme a Norma
Regulamentadora - NR 32, é necessario o uso de calgados fechados e ndo é permitido o uso de

adornos.

4 MEDIDAS PARA CONTROLE DE INFECCAO

Os pesquisadores seguirdo as recomendacdes da Organizacdo Mundial da Saude
(OMS) quanto a higienizagdo das maos nos seguintes momentos:
) Antes do contato com 0 paciente

1)) Antes de procedimento asseptico
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[11)  Apos a exposicao a liquidos corporais
IV)  Ap0s contato com o paciente
V) Apos contato com as areas proximas ao paciente

Considerando que os pesquisadores ndo realizardo procedimentos assépticos e também
ndo havera exposicéo a liquidos corporais, destacam-se os itens: I, IV e V. Para a higienizacéo
é possivel utilizar 4gua e sabéo ou &lcool gel.

Os pesquisadores utilizardo o material necessario para a coleta de dados (canetas,
folhas, prancheta) apenas nas areas administrativas ou postos de enfermagem, evitando o

contato com &reas proximas ao paciente, prevenindo, assim, transmissdo de infeccdes.

5 UTILIZACAO DO PRONTUARIO DO PACIENTE

O prontuédrio do paciente serd acessado exclusivamente para a coleta dos dados
relacionados a esta pesquisa. Tanto para 0 manuseio do prontuario fisico, como para o uso de
computadores e acesso ao prontuario eletronico, os pesquisadores dardo prioridade para 0s
profissionais que estiverem trabalhando no local, de forma a ndo prejudicar a assisténcia ao

paciente.
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APENDICE C - MANUAL PARA PREENCHIMENTO DO INSTRUMENTO DE
COLETA

Cada campo do instrumento para coleta de dados (em negrito) deve ser preenchido

conforme as orientacdes a seguir:

1) Dados de identificacdo que deverao ser preenchidos uma Unica vez

Nome: nome completo do paciente, sem abreviaturas.

(RG) ou (ATD): registro ou atendimento: Marcar (RG) quando o paciente estiver internado
no HCPA e coletar o numero do registro do paciente no hospital, ja para 0 HMD, marcar
(ATD) e coletar o numero do atendimento da internacdo em questéo.

Incl.: preencher o dia, més e ano de inclusdo do paciente no estudo.

DN: data de nascimento: Dia, més e ano de nascimento do paciente.

Sexo: assinalar (F) para pacientes do sexo feminino e (M) para pacientes do sexo masculino
Leito: numero correspondente ao leito ocupado pelo paciente na UTI.

Area: preencher com o nimero da area em que o paciente esta internado.

2) Dados sobre o motivo da internacdo em UT]I e desfechos

Int. UTI: internagdo na UTI: dia, més e ano de internagdo do paciente na UTI.

Alta UTI: dia, més e ano em que o paciente recebeu alta da UTI.

Obito UTI: assinalar (S) para sim e (N) para ndo com relacdo a ocorréncia de obito na UTI.
O campo data deve ser preenchido com dia, més e ano em que o 6bito ocorreu.

APACHE 1I1: corresponde ao escore de gravidade Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation 1l, que é feito rotineiramente pelo médico intensivista. Devera ser copiado o
escore final, em nimero absoluto.

Class.: classificacdo do paciente, sendo que ( )clinico se refere & pacientes cujo motivo da
internacdo na UTI € clinico, e () cirargico se refere a pacientes internados em pds-operatorio
ou complicacéo cirdrgica.

Cirurgia: assinalar ( )urgéncia para casos de cirurgia de urgéncia e ( ) eletiva para cirurgias
eletivas.

Tipo cirurgia: Preencher apenas para pacientes cirurgicos, com o tipo de cirurgia realizada.
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CID: Classificacdo Internacional de Doengas definida no momento da internagéo do paciente
na UTIL.
Diagnostico int UTI: Refere-se ao diagnostico médico que motivou a internacdo na UTI,

encontrado no sumario de internacao ou nas evolucdes.

3) Historia da doenga pregressa

Comorbidades: Refere-se as comorbidades prévias apresentadas pelo paciente: HAS —
hipertensdo arterial sistémica; DM — diabetes melito, Cancer; DPOC — doenca pulmonar
obstrUTIsva cronica; IRA- insuficiéncia renal aguda ou insuficiéncia renal cronica; IRC —
insuficiéncia renal crénica; ICC - insuficiéncia cardiaca congestiva; Cl - cardiopatia
isquémica; DAC — doenca arterial coronariana; AVC — acidente vascular cerebral. O campo

outras deve ser preenchido com outras comorbidades que nédo estejam listadas acima.

4) Historia da doenca atual

Diagndsticos durante a internacdo na UTI: Assinalar (S) para a presenca e (N) para a
auséncia de Sepse; Choque e tipo: séptico, cardiogénico, hipovolémico. Marcar ( )
infeccéo para casos de infecgdo sem choque u sepse. No campo FOCO preencher com o foco
relacionado a infeccdo, a sepse ou ao choque séptico. O campo Outros deve ser preenchido
com outros diagnosticos evidenciados durante a internacdo na UTI, encontrados nas
evolucgles diarias. Registrar a data do diagnostico.

Paciente em isolamento: Assinalar (N) para ndo com relacdo a necessidade de isolamento, e
para 0s casos de isolamento marcar o tipo de isolamento: GMR: germe multirresistente;
Inumo: isolamento por imunossupressao e Infecto: doencas infectocontagiosas. No campo
Germe identificar o germe responsavel pelo isolamento e em que Sitio foi isolado.

Cuidados paliativos: Assinalar (S) para pacientes com definicdo de cuidados paliativos e (N)
para pacientes com investimento pleno do ponto de vista curativo. A data (dia, més e ano) da

definicdo de cuidados paliativos deve ser preenchida no campo: Definido em.

5) Dados antropomotétricos e nutricionais

Peso: Peso em Kg do paciente, encontrado no historico de enfermagem ou na evolugdo da

nutrigéo.
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Altura: Altura em metro do paciente, encontrado no histérico de enfermagem ou na evolugéo
da nutricdo.

(aferido) ou (estimado): Refere a origem do peso do paciente.

TIPO SONDA: Refere-se a sonda utilizada para infusdo de dieta. N&o considerar sonda
nasogastrica tipo “Levine”, utilizada para drenagem. Marcar (Sem) para pacientes que néo
possuem sondas; (NG) para pacientes com sonda nasogastrica; (NE) para pacientes com
sonda nasoentérica, (gastro) para pacientes com gastrostomia; (jejuno) para pacientes com
jejunostomia.

Data insercdo da sonda: Preencher o dia, més e ano de insercdo da sonda em uso. Existem
trés campos para esta data, possibilitando registrar as trocas de sonda Nos casos em que 0
paciente ja estava com sonda antes da internacdo hospitalar, e portanto ndo é possivel saber

quando foi inserida, marcar o campo ( ) prévia.

6) Dados sobre a internagéo hospitalar que antecede a internacéo na UTI

Data internacao: dia, més e ano de internacdo hospitalar do paciente.

Unidade internacdo: unidade onde o paciente estava internado antes de ser transferido a
UTI.

Uso ATB: marcar (S) para sim e (N) para ndo com relacdo ao uso de antibidtico durante a
internacdo hospitalar.

Uso NE: marcar (S) para sim e (N) para ndo com relacdo ao uso de nutri¢do enteral durante a
internacdo hospitalar.

Uso laxante: marcar (S) para sim e (N) para ndo com relacdo ao uso de laxantes durante a
internacdo hospitalar.

Uso opidide: marcar (S) para sim e (N) para ndo com relacdo ao uso de opidides durante a
internacdo hospitalar.

Cirurgia: descrever cirurgia realizada durante internacdo hospitalar que antecedeu a

internacdo na UTI e a Data (dia, més e ano) em que ocorreu o procedimento.

Segunda parte: Sera utilizada para controle diario dos pacientes.

Data: dia, més e ano a que se referem os dados.
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1) Medicamentos

Nesta divisdo estdo listados os medicamentos de interesse. Foram identificados, entre
parénteses ao lado do nome genérico, o0 nome comercial de diversos medicamentos, ja que o
HMD utiliza em sua prescrigdo alguns nomes comerciais. Esta informacéo sera encontrada na
prescricdo meédica didria. Medicamentos prescritos como se necessario somente serdo
considerados quando houver checagem afirmando que formam administrados.

Os itens Antibidticos e Quimioterapicos possuem campo aberto. Ja nas demais
categorias: Opioides, Sedativos, Bloq. (bloqueadores neuromusculares), Vasopress.
(vasopressores), Profil. (profilaxia para hemorragia digestiva), Di. (antidiarreicos), Laxantes
e Procinéticos, devera ser marcado com X (letra xis), na linha referente ao medicamento,
guando o paciente estiver em uso, € com ---------- (trago) quando o paciente ndo utilizar. Esta
regra ndo vale para os seguintes medicamentos: Fentanil, Morfina, Midazolam, Propofol,
Clonidina, Atracurio e Adrenalina. Nestes itens ha trés op¢des: (C) para infusdo continua,
(1) para administracdo intermitente e (N) devera ser escolhido quando o paciente ndo estiver
em uso.

Para possibilitar o célculo das doses infundidas de vasopressores, conforme sugerido
pelo escore Sequential Organ Failure Assesssment (SOFA), deverdo ser registrados também:
a quantidade de ampolas na solucdo, a quantidade de soro e 0 gotejo, para as seguintes
medicacdes: noradrenalina, adrenalina, vasopressina, dopamina e dobutamina. As medicactes
serdo consideradas quando sua infusdo durar mais que 1 hora e serd considerado o maior

gotejo utilizado nas 24 horas.

2) Aspectos clinicos

Na divisdo CLINICA, serdo avaliados os itens relacionados a condicdo clinica do
paciente. O item Neuro sera utilizado para descrever a avaliacdo neurologica, que pode ser
feita através da escala de RASS para pacientes em uso de Sedacdo e através da escala de
Glasgow para pacientes sem sedacdo. Esta avaliagdo ja é feita rotineiramente pelos medicos e
enfermeiros, e devera ser copiada do prontuério.

No item Ventilagdo, a assisténcia ventilatoria devera ser escolhida e marcada com X
(letra xis), considerando o modo ventilatério predominante nas ultimas 24 horas: AA - ar
ambiente; ON - Oculos nasal; CN - cateter nasal, VNI — ventilagdo ndo invasiva; MV —

maéscara de Venturi; MH — méascara com reservatorio ou de Hudson; TQT — traqueostomia e



69

TOT - tubo orotraqueal. A seguir, determinar a FiO2 — fracdo inspirada de oxigénio, podera
ser descrita em Litros/min, nos casos de ventilagdo espontanea, ou em porcentagem, nos casos
de ventilacdo mecanica. A Relacdo PaO2/FiO2 é utilizada pelo escore Sequential Organ
Failure Assesssment (SOFA) para determinar faléncia respiratéria e devera ser calculada
apenas para pacientes em ventilacdo mecénica. Para calcular, é preciso transformar a FiO2 em
valor decimal, por exemplo: FiO2: 90% deve ser considerada 0,9. A seguir, divide-se a PaO2
— presséo parcial de oxigénio, descrita no resultado da gasometria arterial, pela FiO2. Para 0s
pacientes em VM — ventilacdo mecanica, devera ser registrado o modo ventilatorio: PA-
pressdo assistida ou pressdo de suporte; PC — pressdo controlada e VC — volume controlado.
Também serdo considerados os valores de VAC - volume corrente e PEEP- pressao
expiratoria positiva final. Falha de ayre sera definida como o retorno a ventilacdo mecéanica
apos teste de ventilacdo espontanea e falha de extubacao sera considerada a necessidade de
reintubacdo em até 24 horas ap0ds a extubacéo.

O item H. se refere a Hemodinamica, sera coletado o delta de presséo arterial média
nas 24 horas, ou seja: a menor e a maior pressdes. Para este item, o escore SOFA utiliza
também as doses de drogas vasopressoras, que ja foram registradas anteriormente.

O item Hepatico, renal e coagulacdo contem o BH 24 horas — balango hidrico,
exames laboratoriais: sodio, potassio, magnésio, calcio, plaquetas, bilirrubinas e
creatinina. Também avalia o débito urindrio em 24 horas, a presenca ou ndo de sonda
vesical de demora (SVD) e a necessidade de terapia renal substitutiva — Hemodialise, (N)
para ndo, (C) para continua e (1) para intermitente.

O item Endoc. contem o registro das glicemias, caracterizando episodios de
hiperglicemias — glicemia capilar > 180mg/dL e episddios de hipoglicemias — glicemia
capilar <70mg/dL. Também deve ser registrado a necessidade de insulina (IV) para
intravenosa ou (SC) para subcutanea.

O item Terapia Nutricional traz um campo livre para a descricdo do tipo de Dieta
VO - via oral. Assinalar o campo NPO para 0s pacientes mantidos em “nada por via oral” ou
jejum. As dietas enterais sdo descritas conforme a formula e divididas conforme o hospital.
Assinalar com um X (letra xis) a formula em uso. No campo gotejo dieta registrar o gotejo
predominante nas Ultimas 24 horas Os equipos, dietas e seringas serdo considerados validos
por 24 horas, marcar (S) para casos em que estes materiais estdo validos ou (N) quando
estiverem vencidos. Em Retirada acidental da sonda marcar (S) para pacientes que

apresentaram retirada acidental da sonda ou (N) para 0s casos em que iSso ndo ocorreu.
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Para paciente em uso de nutricdo parenteral, NP: Kcal e g de Ptna, registrar as Kcal e
as gramas de proteina administradas por dia, a partir da prescricao de nutricdo parenteral. Para
0s pacientes gque recebem fibra, procinético ou simbidtico, anotar qual deles esta prescrito.
No campo: Pausa dieta em 24 h deve-se contabilizar o nimero de horas que o paciente ndo
recebeu dieta, e, a seguir, no campo Motivo pausa, assinalar o motivo da pausa.

Distarbios TGI — refere-se a disturbios do trato gastrointestinal, marcar (S) para a
presenca e (N) para a auséncia de: vomitos (definido como a ocorréncia de qualquer
regurgitacdo visivel de conteudo gastrico independentemente da quantidade); SNG AF —
sonda nasogéstrica aberta em frasco (registrar o volume residuo/24horas); distenséo abd. —
abdominal; Dor abd. — abdominal.

O item Infe. refere-se ao controle de infec¢bes. Registrar A TAXxilar — variacdo da
temperatura axilar e a presenca de focos infecciosos: (R) respiratério; (U) urinario; (C)
cateter; (FO) ferida operatoria; (S) sepse.

No item Evacuagdes, assinalar o N° de evacuagdes em 24 horas, a consisténcia das
fezes e o volume de fezes em 24 h, em mL.

Constipacao: Assinalar (S) para os pacientes que apresentarem constipacdo durante o
acompanhamento e (N) para os que ndo apresentarem.

Diarreia: Assinalar (S) para os pacientes que apresentarem diarreia durante o
acompanhamento e (N) para os que ndo apresentarem.

O item Mobilidade é uma subescala da Escala de Braden e devera ser copiado da
Escala de Braden feita rotineiramente pelos enfermeiros. Nos itens Ulcera por pressao e
dermatite copiar da evolugdo de enfermagem dados sobre a existéncia ou ndo de Ulcera por
pressao e/ou dermatite, e em caso de Ulcera por pressao, o grau da lesdo. Braden se refere ao
escore da Escala de Braden que ja realizada rotineiramente e Morse se refere a Escala de
Morse, que também ja € realizada, deve ser copiado o valor final.

Na divisso EQUIPE serdo consideradas as varidveis relacionadas ao
dimensionamento da equipe de enfermagem. O item NAS refere-se ao Nursing Activies
Score, que j& é feito nos servicos, anotar o escore total. Os proximos itens se referem ao
namero de pacientes que o técnico e o enfermeiro estdo assistindo por turno: M: manha, T:

tarde e N: noite.
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APENDICE D - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Estamos convidando vocé (ou a pessoa pela qual vocé é responsavel) a participar do
projeto de pesquisa “Diarreia e constipagdo em pacientes criticos: incidéncia e fatores
associados”. Os objetivos deste estudo s@o identificar quantas pessoas desenvolvem diarreia ou
constipacdo intestinal na Unidade de Terapia Intensiva, e também entender por que motivo esses
disturbios acontecem.

Se vocé aceitar participar do estudo, o Unico procedimento sera autorizar 0 acesso aos
dados registrados no prontudrio, durante a permanéncia do paciente na Unidade de Terapia
Intensiva.

A participacdo no estudo ndo trard beneficio direto ao participante. O estudo contribuira
para 0 aumento do conhecimento sobre o0 assunto e os resultados poderédo auxiliar a realizacéo de
estudos futuros sobre o assunto.

N&o sdo conhecidos riscos associados ao procedimento previsto. A participa¢do no estudo
é totalmente voluntéria, e a ndo participacdo ou desisténcia apos ingressar no estudo nao implicara
em nenhum tipo de prejuizo para vocé ou para a pessoa pela qual vocé é responsavel. Ndo esta
previsto nenhum tipo de pagamento pela participacéo no estudo.

Os pesquisadores se comprometem em preservar a confidencialidade dos registros
individuais que serdo consultados no prontuario, assim como os dados de identificacdo pessoal
dos participantes, pois os resultados serdo divulgados de maneira agrupada, sem utilizar o nome
dos individuos que participaram do estudo.

Todas as davidas poderdo ser esclarecidas antes e durante o curso da pesquisa, através de
contato com o pesquisador responsavel Proft Dr2 Mariur Gomes Beghetto, telefone: 33598601, ou
no Servico de Enfermagem em Internagio Clinica (Unidade Alvaro Alvim). No Hospital Mae de
Deus 0 contato podera ser feito também com a Enf Erica Batassini, no Centro de Terapia
Intensiva ou através do telefone: 32302400.

O Comité de Etica em Pesquisa podera ser contatado para esclarecimento de ddvidas, no
2° andar do HCPA, sala 2227, ou através do telefone 33597640, das 8h as 17h, de segunda a
sexta.

Este documento sera elaborado em duas vias, sendo uma delas entregue ao participante ou

responsavel e outra mantida pelo grupo de pesquisadores.

Nome do participante Assinatura
Nome do responsavel Assinatura
Nome do pesquisador Assinatura

Local e data:
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APENDICE E- TERMO DE COMPROMISSO PARA USO DE DADOS

%% Hospital de Clinicas de Porto Alegre
Grupo de Pesquisa e Pés-Graduagio

Termo de Compromisso para Utilizagdo de Dados

Titulo do Projeto

DIARREIA E CONSTIPACAO EM PACIENTES
CRITICOS: INCIDENCIA E FATORES ASSOCIADOS

Os pesquisadoras do presente projeto se comprometem e preservar a
privacidade dos pacientes cujos dados serdo coletades em prontudnios e bases de
dados do Hospital de Clinicas de Porto Alegre. Concordam, igualmente, que estas
informagdes serdo ulilizadas Gnica e exclusivamente para execugdo do presente
projeto. As informagdes somente poderdo ser divulgadas de forma anbnima.

Porto Alegre, 23 de julho de 2015.

Nome dos Pesquisadores k Assinatura

Mariur Gomes Beghetto Wa '%
Erica Batassini 8@’&”““”“
Ana Paula Aimeida Coméa g!mm@_,__

Andréia Martins Specht (/bvdnuav 6/“‘4:

Franciele Anziliero -’&mﬂw
Bérbara Amaral da Silva EM_A.EML_

Bérbara Eis Dal Soler M&i




APENDICE F - REGRESSAO DE COX UNIVARIADA

Regressdo de Cox univariada. Variaveis em negrito foram incluidas no modelo de anélise

multivariada. Porto Alegre, RS, Brasil, 2017.
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Variaveis Hazard Ratio (I1C 95%b) p
Idade (anos) 0,999 (0,986 — 1,012) 0,904
Sexo 1,003 (0,687 — 1,465) 0,986
APACHE II 1,001 (0,971 - 1,033) 0,944
SOFA 1°dia 0,958 (0,906 — 1,012) 0,126
Clinico ou cirargico 0,832 (0,558 —1,241) 0,368
IMC 0,991 (0,961 —1,021) 0,550
Uso de laxante prévio 1,009 (0,442 —2,302) 0,983
Uso ATB prévio 0,853 (0,583 — 1,249) 0,414
Uso de NE prévio 0,800 (0,481 - 1,330) 0,390
Uso de opioide prévio 1,149 (0,760 — 1,736) 0,510
Média PAM minima 0,996 (0,976 — 1,015) 0,665
Neurolégico 0,639 (0,435 - 0,940) 0,023
Média balanco hidrico 1(1-1) 0,301
Dias em hemodialise 0,915 (0,843 - 0,995) 0,037
Dias de VM 0,820 (0,758 - 0,888) <0,001
Dias de midazolam 0,820 (0,745 -0,902) <0,001
Dias de fentanil 0,831 (0,763 — 0,906) <0,001
Dias de morfina 0,991 (0,841 - 1,169) 0,919
Dias de metadona 0,686 (0,526 — 0,895) 0,005
Dias de propofol 0,866 (0,746 — 1,007) 0,061
Dias de noradrenalina 0,906 (0,826 — 0,993) 0,035
Dias de bloqueador neuromuscular 0,909 (0,778 — 1,062) 0,230
Dias de omeprazol ou ranitidina 0,762 (0,699 - 0,831) <0,001
Média do nimero de antibi6tico/dia 1,003 (0,993 - 1,013) 0,544
Dias de antibi6tico 0,821 (0,757 - 0,891) <0,001
Dias de lactulose 0,756 (0,674 —0,847) <0,001
Dias de docusato + bisacodil 0,670 (0,556 — 0,808) <0,001
Dias de enema 0,700 (0,454 — 1,080) 0,107
Dias de metoclopramida 1,038 (0,879 —1,228) 0,658
Média de horas em jejum 1,025 (0,991 — 1,060) 0,144
Uso de dieta enteral 0,706 (0,484 — 1,030) 0,071
Mobilidade (escala de Braden) 0,631 (0,326 — 1,223) 0,173
Cuidados paliativos 1,391 (0,698-2,774) 0,349
Média NAS 1,007 (0,991 — 1,023) 0,401
Média paciente por técnico por dia 1,244 (0,712 - 2,173) 0,443
Média paciente por enfermeiro por dia 0,859 (0,593 — 1,246) 0,424

Fonte: Dados da pesquisa, 2017.

Legenda: APACHE I1: Acute Physiologic Chronic Health Evaluation I1; SOFA- Sepsis related Organ

Failure Assessment; IMC: indice de massa corporal; ATB - antibidtico; NE- nutricio enteral; PAM-

pressao arterial média; VM — ventilacdo mecanica;NAS - Nursing Activies Score
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ANEXO A - TERMO DE APROVACAO DO PROJETO - COMPESQ/UFRGS

Sistema Pesquisa - Pesquisador: Mariur Gomes Beghetto
Dados Gerais:

Projeto N°: 29585 Titulo: DIARREIA E CONSTIPACAO EM
PACIENTES CRITICOS:
INCIDENCIA E FATORES
ASSOCIADOS
Area de Previsdo de
conhecimento: Enfermagem Inicio: 01/09/2015 concluséo: 31/08/2018
Situacao: Projeto em Andamento
Origem: Escola de Enfermagem Projeto da linha de
Programa de Pdés-Graduacdo em  pesquisa: Tecnologias do cuidado em
Enfermagem enfermagem e salde
Local de nédo informado
Realizacéo:

Nao apresenta relacdo com Patrimoénio Genético ou Conhecimento Tradicional
Associado.

Palavras Chave:

TERAPIA INTENSIVA, CUIDADO DE ENFERMAGEM, FATORES

Equipe UFRGS:

Nome: MARIUR GOMES BEGHETTO
Coordenador - Inicio:; 01/09/2015 Previsao de término: 31/08/2018

Nome: BARBARA AMARAL DA SILVA
Técnico: Assistente de Pesquisa - Inicio: 01/09/2015 Previsao de término: 31/08/2018

Nome: ERICA BATASSINI
Outra: Aluno de Mestrado - Inicio: 01/09/2015 Previsdo de término: 31/08/2018

Avaliagdes:

Comissao de Pesquisa de Enfermagem - Aprovado em 11/07/2015 Clique aqui para
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visualizar o parecer

Apoio Externo:

Instituicdo: HCPA - Hospital de Clinicas de Porto Alegre
Instituicdo: HMD - Hospital Mé&e de Deus

ANexos:

Projeto Completo Data de Envio: 07/07/2015

Outro Data de Envio: 08/07/2015

Outro Data de Envio: 08/07/2015

Relatério de Andamento Data de Envio: 17/05/2016
Periodo: 01/09/2015 a 17/05/2016

Bolsas:

Projeto associado a bolsa Iniciacdo Cientifica Voluntaria No
Periodo: 04/04/2016 a 03/04/2017

Bolsista: GABRIELE PERES DE SOUSA no periodo de 04/04/2016 a 03/04/2017

Projeto associado a bolsa Iniciacdo Cientifica Voluntaria No
Periodo: 01/08/2016 a 31/07/2017

Bolsista: BARBARA AMARAL DA SILVA no periodo de 01/08/2016 a 31/07/2017


https://www1.ufrgs.br/PortalServidor/Pesquisa/ProjetoPesquisa/forms/form_visualizarProjetoPesquisa.php
https://www1.ufrgs.br/PortalServidor/Pesquisa/ProjetoPesquisa/forms/form_visualizarProjetoPesquisa.php
https://www1.ufrgs.br/PortalServidor/Pesquisa/ProjetoPesquisa/forms/form_visualizarProjetoPesquisa.php
https://www1.ufrgs.br/PortalServidor/Pesquisa/ProjetoPesquisa/forms/form_visualizarProjetoPesquisa.php

HCPA
%, HCPA - HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE
GRUPO DE PESQUISA E POS-GRADUAGAO
COMISSAD CIENTIFICA

A mmmwaamammmom

Projeto: 150376
Data da Varslio do Projeto:  02/11/2015

Posguisadores:
MARIUR GOMES BIGHETTD
ERICA BATASSIN

ANOREZA MARTINS SPECHT
BARBARA AMARAL DA SILVA
FRANCELE ANZILERD
BANBARA ELIS DAL SOLER
ANA PAULA ALNEIDA CORREA

Thulo: DIARREIA E CONSTIPAGAO EM PACIENTES CRITICOS: INCIDENCIA E FATORES
ASSOCIADDS

Esta projeto umaoo-».-mm.mmw.m
mwmwmwmamnm Toe
E.hP:omuM astd h—ummhml‘mmu&oawnm
om

- Os pasquisadores Mmmmmmmmumam
0@ seus projetos,

~ O pesquisador deverd Mmm«mmmm.mm.om
de Pesquisa e Pde-Graduagso (GPPG)

Alegre, 03 de novembro de 2015.

CEP/HCPA
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ANEXO B — CARTA DE APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA DO



