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RESUMO

Na pancreatite aguda (PA), a necessidade de restringir gordura durante a realimentacéo ainda
ndo foi estudada. A tese é que iniciar a realimentacao oral com dieta solida completa apds PA
seria seguro e poderia resultar em um tempo menor de hospitalizacdo. O objetivo deste
trabalho foi explorar a seguranga e o tempo de interna¢do quando uma dieta sélida completa é
utilizada como refeicdo inicial apos quadro de PA leve, comparando com outras duas dietas:
liquida e pastosa. Pacientes com PA leve foram randomizados para receber uma entre trés
dietas: liquida clara, pastosa ou solida completa como refeicdo inicial durante realimentacéao
oral. A progressdo da dieta e a alta hospitalar foram determinadas por médicos ndo membros
da equipe do ensaio. Os pacientes foram monitorados diariamente para recorréncia de dor
abdominal (endpoint primario), tolerancia a dieta, tempo de internacao (endpoint secundario)
e durante sete dias apds a alta para registrar a frequéncia da recorréncia de dor. Um total de
210 pacientes foi avaliado, 70 em cada tipo de dieta. Baseado no protocolo, ndo houve
diferenca na frequéncia da recorréncia de dor durante a realimentacdo entre os trés tipos de
dieta: 20% para a dieta liquida, 17% para a pastosa e 21% para a solida completa (P=0,80).
Os pacientes que receberam uma dieta sélida completa sem recorréncia de dor abdominal
tiveram um tempo menor de internacdo (mediano de -1,5 dia) quando comparados com 0s que
receberam a dieta pastosa ou liquida (P=0,000). A realimentacdo com dieta sélida completa
apos PA leve foi bem tolerada e resultou em um tempo menor de internacdo em pacientes sem
recorréncia de dor abdominal.

Palavras-chave: Pancreatite Aguda. Realimentacdo. Nutricdo. Ensaio Randomizado.



ABSTRACT

In acute pancreatitis (AP) the need for fat restriction during refeeding has not been studied.
The thesis is that to start oral refeeding with a full solid diet after mild AP would be safe and
might result in a shorter length of hospitalization. The objective of this study was to explore
the safety and length of hospital stay when a full solid diet is used as the initial meal after a
mild AP comparing to two other diets: liquid and pasty. Patients with mild AP were
randomized to receive one of three diets: clear liquid, pasty or full solid as the initial meal
during oral refeeding. Diet progression and hospital discharge were determined by non-
members of the trial team. Patients were monitored daily for abdominal pain recurrence
(primary endpoint), diet tolerance, length of hospitalization (secondary endpoint) and during
seven days after discharge to record the pain recurrence rates. A total of 210 patients was
evaluated, 70 in each type of diet. Based on the protocol, there was no difference in pain
recurrence rates during refeeding between the three diet types: 20% for liquid diet, 17% for
pasty and 21% for full solid (P=0.80). The patients who received a full solid diet without
abdominal pain recurrence had a shorter length of hospitalization (median of -1.5 days) when
compared with those who received the liquid or pasty diets (P=0.000). Oral refeeding with a
full solid diet after mild AP was well tolerated and resulted in a shorter length of
hospitalization in patients without abdominal pain recurrence.

Keywords: Acute Pancreatitis. Refeeding. Nutrition. Randomized Trial.
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1 INTRODUCAO

1.1 Considerac0es Gerais

Pancreatite aguda (PA) é um processo inflamatério agudo do péncreas que pode
envolver tecidos peripancredticos e/ou sistemas organicos distantes (BRADLEY, 1993).
Embora o conhecimento sobre a doenca tenha aumentado substancialmente nos Gltimos anos,
a morbimortalidade causada pela PA ainda é significativa, com taxas de mortalidade

superiores a 20% na forma grave da doenca (BANKS, 1997).

Vérias condi¢bes sdo conhecidas como causadoras de pancreatite, sendo em nosso
meio a litiase biliar e 0 alcoolismo crdnico as mais frequentes, correspondendo a 80-90% dos
casos (CHEBLI et al., 2000). Outras causas importantes incluem: hipertrigliceridemia
(CHEBLI et al., 1999), drogas, traumatismo, infec¢Ges, autoimunidade (GABURRI et al.,
2000), microlitiase (LEE et al., 1992; CHEBLI et al., 2000), entre outras. A autodigestdo por
ativacdo de pro-enzimas pancreaticas é a teoria primaria na patogénese da PA. Com base
nesta teoria, pacientes com PA sdo mantidos em jejum oral nos primeiros dias da doenca para
evitar estimulacdo pancredtica e, desta forma, reduzir a dor abdominal e, talvez, atenuar a
inflamacéo pancreatica (BANKS, 1993; BANKS, 1997; CHEBLI et al., 2000).

1.2 Fisiologia da Secre¢do Pancreética
1.2.1 Introducéo

O péancreas € uma glandula de localizagéo retroperitoneal que apresenta importantes
funcdes endocrinas e exdcrinas. A cabeca e processo uncinado do péancreas estabelecem
relagdo com a pequena curvatura do duodeno, enquanto corpo e cauda relacionam-se com a
borda géstrica e 0 baco respectivamente. As artérias gastroduodenais e 0s ramos da arteria
esplénica sdo as principais vias de irrigacdo do oOrgdo. As ilhotas de Langerhans s&o
constituidas de grupamentos de células espalhadas pela glandula e produzem a secrecéo
enddcrina, que é langada diretamente nos capilares sanguineos. As células beta secretam
insulina e as celulas ndo beta secretam outros horménios, como o glucagon, o peptideo
pancreatico e a somatostatina. A porcdo exdcrina representa 80% do tecido pancreatico e

consiste de duas unidades funcionais: as células acinares, que secretam enzimas digestivas, e



as células centroacinares e ductais, que secretam fluidos e eletrélitos (NIELSEN, 1968;
FLAMANT, 1984).

A secrecdo pancreéatica exocrina é regulada por véarios peptideos liberados no trato
gastrointestinal. Alguns, como a secretina e a colecistocinina (CCK), estimulam a secrecéo,
engquanto outros, como a somatostatina e o polipeptideo pancreatico, sdo inibitérios da
mesma. O péancreas secreta aproximadamente 20 enzimas digestivas e seus cofatores.
Algumas destas enzimas séo ativadas no duodeno por ac¢ao da enteroquinase e do célcio. Estas
enzimas pancreaticas sao responsaveis pela maior parte da digestdo intraluminal de proteinas
da dieta, além dos triglicerideos e carboidratos. Sdo importantes também para a clivagem de
algumas vitaminas de suas moléculas transportadoras, como as vitaminas A e B12, o que
permite sua pronta absor¢do. Em funcdo da grande quantidade de enzimas secretadas e da
grande reserva funcional glandular, uma dificuldade de digestdo e consequente deficiéncia
nutricional s6 ocorrem quando mais de 90% da glandula for destruida (NIELSEN, 1968;
FLAMANT, 1984).

1.2.2 Secrecao de bicarbonato

O péncreas secreta diariamente entre 1.500-3.000 ml de suco isosmotico, com pH
entre 8,0-8,5. A concentracdo total dos principais anions, como o CI" e HCO3 atinge
150mEqg/L. Apos as refeicdes, quando ocorre a maior producdo, a concentragcdo de HCOj3
atinge os 150mEq/L, enquanto a de CI" fica em menos de 50mEq/L. Esta taxa de secregdo é
invertida quando a producdo é muito baixa. O pH elevado do suco pancreéatico neutraliza o
quimo &cido que chega ao duodeno e cria 0 meio adequado para a acdo das enzimas
pancreaticas. Além do cloro e bicarbonato, o suco pancreético contém Ca™" e tragos de Mg™™,
HPO,~ e SO,~. A funcdo destes uUltimos ndo é bem conhecida (WORMSLEY, 1977;
LAUGIER, 1985; OGAMI; OTSUKI, 1998).

1.2.3 Secrecdo de enzimas

Na glandula pancreatica, sdo produzidas quatro classes de enzimas: proteoliticas,
lipoliticas, hidrolizadoras de carboidratos e nucleoliticas. Duas das enzimas proteoliticas, a

tripsina e a quimotripsina, sdo secretadas sob a forma de proenzimas chamadas tripsinogénio
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e quimotripsinogénio. Estas, por sua vez, sdo ativadas na luz duodenal por agdo de
enteroquinases produzidas na mucosa duodenal. Uma vez formada a tripsina, a mesma ativara
outras proenzimas. A tripsina e a quimotripsina constituem a maior parte da secrecdo e sao
endopeptidases que clivam as ligacbes peptidicas das proteinas, produzindo oligopeptideos e
aminoacidos. Além destas, o pancreas produz carboxipeptidases A, B e elastase
(WORMSLEY, 1977; LAUGIER, 1985; OGAMI; OTSUKI, 1998).

As enzimas lipoliticas sdo secretadas na forma ativa, sendo a lipase o principal
componente: hidrolisa triglicerideos em diglicerideos, monoglicerideos e &cidos graxos. A
lipase age na interface entre a gordura e a 4gua, e sua acdo é facilitada pela acdo emulsificante
dos sais biliares. Os sais biliares formam agregados moleculares chamados micelas, que
solubilizam os produtos da digestdo gordurosa no meio aquoso duodenal, facilitando a
atividade da lipase pancreética. A colipase € um cofator de baixo peso molecular secretado
pelo pancreas, que se combina com a lipase, evitando que seja bloqueada ou removida da
interface entre a agua e a gordura pelos sais biliares. Além desta funcéo, a colipase diminui o
pH 6timo da lipase de 8,5 para 6,5, que € o pH existente no intestino delgado proximal. Por
sua vez, maltose, maltotriose e dextrinas sdo os produtos resultantes da hidrolise do amido
pela amilase. Por fim, as enzimas nucleoliticas hidrolisam as ligacdes fosfodiéster que unem
os nucleotideos dos é&cidos nucléicos (WORMSLEY, 1977; LAUGIER, 1985; OGAMI;
OTSUKI, 1998).

1.2.4 Regulacéo da secrecdo pancreatica exocrina

Existem dois padrBes de secrecdo pancreatica. O primeiro é o da secrecdo basal, que
ocorre a cada uma ou duas horas, com fluxos de bicarbonato e enzimas que permanecem por
periodos de 10 a 15 minutos. O segundo padréo € o pos-prandial, que é resultado da interacao
complexa entre mecanismos neurais e hormonais. Esta dividido em trés fases: a primeira, a
fase cefalica, ocorre em resposta a visdo ou sabor dos alimentos, sendo provavelmente
mediada pelo nervo vago. A mesma contribui com cerca de 25% da secre¢do pancredtica
total. O estimulo provocado pelo alimento atinge o complexo dorsal do vago e estimula as
fibras eferentes vagais. Nesta fase, a acetilcolina é o principal neurotransmissor envolvido. O
estimulo colinérgico produzira enzimas e bicarbonato, principalmente em nivel acinar. A
secrecdo pancreatica de bicarbonato desencadeada por estimulo vagal pode ser em parte

mediada pelo peptideo intestinal vasoativo (VIP), que esta presente nos terminais vagais e em
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todo o trato gastrointestinal (WORMSLEY, 1977; LAUGIER, 1985; OGAMI; OTSUKI,
1998).

A segunda fase, a gastrica, ocorre parcialmente em resposta a distensdo do estbmago e
pela presenca de peptideos e aminoacidos no limen gastrico, que estimulam a liberagdo de
gastrina, provavelmente por reflexos vagais, sendo responsavel por 10% da secrecdo
pancreatica. A liberacdo de gastrina e os reflexos neurais estimulam a secre¢do &cida pela

célula parietal géstrica, bem como a secrecdo enzimatica pancreatica.

A terceira fase, a intestinal, ¢ a mais importante e complexa. Inicia em resposta a
entrada de acido no duodeno. Quando o pH do conteddo duodenal atinge niveis de 4,5 ou
menos e, em menor propor¢do, quando ha presenca de &cidos graxos e biliares, ocorre a
liberacdo de secretina para a corrente circulatoria, que, por sua vez, estimula os ductos
pancredticos e biliares a secretarem bicarbonato. Os &cidos graxos, oligopeptideos e
aminoacidos na luz duodenal causam a liberacdo de CCK para a corrente circulatéria, que
estimula a secrecdo enzimatica do pancreas efetuada nas células acinares. E possivel que a
CCK e a secretina atuem potencializando tanto a secrecdo de bicarbonato quanto a secrecdo
enzimatica, ou seja, a acdo em conjunto € maior que a soma da acdo isolada de ambas
(WORMSLEY, 1977; LAUGIER, 1985; OGAMI; OTSUKI, 1998).

Até recentemente, imaginava-se que a CCK liberada na corrente circulatéria atuasse
diretamente nas células acinares pancreaticas através de receptores de CCK. Entretanto, em
humanos parece ndo ocorrer expressao dos receptores de CCK. Assim, a CCK interage com
neurdnios aferentes vagais e estimula secrecdo através de vias eferentes vagais. Esta
observacdo € consistente com o achado de os efeitos fisioldgicos da CCK serem bloqueados
com uso de atropina. A secre¢do gastrica também estimula a secrecdo pancreatica através da

remoc&o do feedback inibitorio da tripsina.

Normalmente, ap6s digestao proteica, a tripsina digere o fator liberador de CCK, que é
elaborado por células enddcrinas no duodeno. Além disso, é importante ressaltar que
nutrientes (glicose, aminoacidos e acidos graxos) presentes no ileo distal e colon proximal
podem inibir a CCK ou a secrecdo pancredatica estimulada pela alimentacdo. Esta inibicao
pode ocorrer por acdo de horménios (como PYY) ou por reflexos vagais, envolvendo
polipeptideos pancreéticos. Embora a CCK e a secretina induzam a secre¢do pancredtica,
outros horménios, como o polipeptideo pancreatico (PP) e o peptideo Y'Y, inibem a secregédo

pancreatica basal. Os mesmos sdo produzidos pela mucosa intestinal e parecem atuar atraves
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de mecanismos de retroalimentacdo para inibir a producdo pancreéatica excessiva de enzimas e
eletrélitos (WORMSLEY, 1977; LAUGIER, 1985; OGAMI; OTSUKI, 1998).

1.2.5 Regulacéo da secrecdo pancreatica enddcrina

O intestino exerce papel importante na regulacdo da liberacdo de insulina apés
ingestdo de glicose. Assim, demonstrou-se que, ap6s administracdo oral de glicose, ha
aumento sanguineo de insulina e depuracdo de glicose mais rapidamente do que apos infusédo
da mesma quantidade de glicose endovenosa (FELBER, 1971; ENGELKING, 1997).

Além disso, existe a liberacdo de hormonios intestinais que estimulam a secrecao
pancreatica de insulina, dos quais se destacam: polipeptideo semelhante ao glucagon (GLP-1)
e glucose-dependent insulinotropic polypeptide (GIP conhecido como polipeptideo inibidor
gastrico). Estas incretinas causam répida liberacdo de insulina, o que sugere que seu efeito
primario seja a liberacdo dos estoques de insulina. Por outro lado, a somatostatina presente
nas células D gastricas e nos neurbnios de células intestinais, também liberada durante
alimentagdo, modula a agdo das incretinas, limitando dessa forma a liberagdo de insulina
(FELBER, 1971; ENGELKING, 1997).

1.3 Nutrientes e o Pancreas

A digestdo de alimentos e absorc¢do de nutrientes compreende um processo complexo e
refinado que requer integracdo de diversos sistemas, particularmente circulatorio e
gastrointestinal, este Gltimo participando atraves de etapas importantes envolvidas na secrecdo
e absorcdo, além da motilidade caracteristica deste setor. O pancreas exerce papel importante
nessas situacdes. Em condicdes normais, ele secreta mais de dez tipos de enzimas capazes de
hidrolisar os macronutrientes (lipidios, proteinas e carboidratos) no limen intestinal. O
alimento constitui 0 mais importante estimulo para secre¢do pancreética. Entretanto, durante
0s periodos de jejum, a secrecdo pancredtica também ocorre, e sob forma particular. Assim, a
secrecdo de agua, bicarbonato e enzimas digestivas ocorre em paralelo com as fases da
motilidade ciclica interdigestiva (MEIER; BEGLINGER, 2006).

Estudos em condigbes fisioldgicas, utilizando voluntarios saudaveis, demonstraram

que a secrecdo enzimatica pancredtica associa-se com a composi¢do dos nutrientes e com a
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taxa de calorias liberadas no duodeno (BRUNNER ET AL., 1974; BOIVIN ET AL, 1990).
Quando predomina a ingestdo de carboidratos na dieta (mais de 50% das calorias totais), a
secrecdo pancredtica diminui. Por outro lado, se a taxa de infusdo de calorias no duodeno
aumenta, a secre¢cdo enzimatica pancreatica também aumenta, sendo que o débito maximo de
enzimas pancredticas é alcancado seguindo uma refeicdo mista de 20Kcal/kg/peso, embora a
duracdo desta resposta aumente com maiores cargas caloricas (BRUNNER ET AL., 1974).

A resposta pancreatica também é influenciada pelas propriedades fisicas da refeicéo.
Assim, dietas mistas sélido-liquidas induzem uma resposta mais prolongada que refeicGes
liquidas ou homogeneizadas de conteddo caldrico similar (MALAGELADA ET AL., 1979).
Em qualquer caso, a taxa de retencdo gastrica e, consequentemente, de liberacdo duodenal de
nutrientes estimulantes é fator importante na determinacgdo da duracéo da secrecdo pancreéatica
(KELLER ET AL., 1997).

1.4 Justificativa

A pancreatite aguda (PA) é uma condi¢do de variavel gravidade e evolucdo
(BRADLEY, 1993). A maioria dos pacientes (80%) com PA apresentam a doenca leve, que é
caracterizada por uma evolucdo clinica, normalmente sem complicacdes, e que pode ser
conduzida sem intervences nutricionais especificas. Nesse contexto, é provavel que se
retome a dieta oral nos primeiros trés-sete dias da internagcdo (BANKS, 1993; BANKS ET
AL., 2006). No entanto, o tempo exato de realimentacdo e o contetdo da dieta oral sdo de
relevancia critica na PA leve, ja que 21-24% dos pacientes apresentam recorréncia da dor
abdominal, o que causa prolongamento da internacio e exige apoio nutricional (LEVY ET
AL., 1997; CHEBLI ET AL., 2005). Portanto, saber quando se deve realimentar e que tipo de
dieta deve ser oferecido aos pacientes na fase de convalescéncia da PA ainda é questdo que
surge com frequéncia, sendo a literatura muito escassa nesse assunto (BANKS, 1993;
BANKS ET AL., 2006; MEIER ET AL., 2002; MEIER; BEGLINGER, 2006).

Na PA, geralmente, a ingestdo oral de quantidades caldricas limitadas é normalmente
iniciada quando os pacientes sentem fome, ndo dependem mais de narcoticos parenterais, néo
tém nausea e/ou vomitos e os ruidos hidroaéreos abdominais retornam (BANKS ET AL.,
2006; PANDOL ET AL., 2007). Tradicionalmente, os pacientes que estdo se recuperando de
PA leve reiniciam a ingestdo oral durante a internagdo com dieta de liquidos claros, baseado
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na crenca de que essa dieta ndo exerce efeitos estimulantes significativos na secre¢do exdcrina
pancredtica (MEIER ET AL., 2002). Se essa dieta for tolerada, o nivel calérico das refeicdes
do paciente avanga progressivamente até uma dieta com baixo teor de gordura. A alta
hospitalar do paciente depende do sucesso da progressdo da alimentacdo para refeicdo solida
completa (WHITCOMB, 2006).

Curiosamente, dois estudos recentes (JACOBSON ET AL., 2007; SATHIARAJ ET
AL., 2008) relataram que uma dieta sélida de baixo teor gorduroso é comparavel com uma
dieta de liquidos claros em termos de seguranca e probabilidade de recorréncia da dor
abdominal. Nao obstante, na PA leve, a necessidade de restringir a gordura dietética no inicio
da realimentacdo oral ainda ndo foi estudada (BANKS ET AL., 2006; PANDOL ET AL.,

2007), portanto existe uma lacuna significativa na literatura sobre o assunto.

Em sujeitos com PA, supunha-se que a alimentacdo com alto teor de gordura poderia
estimular a secrecdo pancredtica, exacerbando a inflamacdo glandular e aumentando a
duracdo da dor abdominal. Na realidade, ha poucas evidéncias cientificas para essas
suposices (REBER, 2007). E fato conhecido que os lipides estimulam mais intensamente a
secrecao pancreética, enquanto os carboidratos tém um efeito estimulante mais fraco (MEIER
ET AL., 2002). De acordo com esse raciocinio fisiologico, os clinicos costumam prescrever
para pacientes que estdo se recuperando de um episodio de PA leve uma dieta com baixo teor
de gordura, acreditando que assim se reduziria tanto a secre¢do pancreatica exocrina, como a
producdo e liberacdo de colecistocinina (CCK) e, consequentemente, o efeito potencialmente
prejudicial para o pancreas inflamado (REBER, 2007). Essa abordagem, embora seja usual na
pratica clinica atual, é baseada apenas na aplicacdo pratica de conhecimento fisiologico e
experiéncia clinica, sem o apoio de evidéncias de ensaios clinicos apropriadamente projetados
para avaliar como esses pacientes deveriam ser alimentados ap6s melhora de suas condicdes

clinicas.

O presente ensaio de pesquisa utiliza uma amostra representativa de participantes com
PA leve e a introducdo durante a realimentacdo de trés tipos de dieta diferentes quanto as
propriedades fisicas da refeigdo, cargas caloricas e composicdo de nutrientes (sobretudo o teor
de gordura) com o intuito de comparar entre elas tanto a seguranga como o tempo de
internacdo. A hipotese € de que comecar a realimentacao oral com uma dieta sélida completa

em pacientes que estdo se recuperando de PA leve seria seguro e poderia resultar em um
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tempo menor de internacdo. Essas questbes ainda ndo foram abordadas pela literatura

corrente.



2 OBJETIVO

Avaliar a seguranca e o tempo de internacdo quando uma dieta sélida completa é
usada como refeicdo inicial em pacientes que estdo se recuperando de pancreatite aguda leve
comparada com dois outros tipos de dieta: de liquidos claros e pastosa, as quais S0

gradualmente progredidas para uma dieta solida completa.



3 MATERIAL E METODOS

3.1 Estudo

Trata-se de um ensaio clinico duplo-cego, prospectivo, randomizado e controlado,
realizado nas enfermarias de gastroenterologia e cirurgia geral do Hospital Universitario da
Universidade Federal de Juiz de Fora — MG. O protocolo do estudo foi definido de acordo
com a declaracio de Helsinque e foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisas com Seres
Humanos desta instituicdo. Todos os pacientes assinaram um termo de consentimento livre

informado antes de serem admitidos para o estudo.

Todos os pacientes adultos com PA internados no Hospital Universitario da
Universidade Federal de Juiz de Fora entre julho de 2004 e julho de 2008 foram triados para
admissdo a este estudo. Os critérios de inclusdo foram: 1) Presenca de dor abdominal superior
com duracdo de pelo menos 24 horas associada a niveis séricos elevados de amilase e/ou
lipase acima de trés vezes o limite superior normal (LSN), e/ou um exame de tomografia
computadorizada (TC), mostrando evidéncias inequivocas de PA; 2) PA leve definida pela
auséncia ou menos de 30% de necrose pancreatica se 0 exame de TC abdominal foi realizado
com bolus de contraste intravenoso, e auséncia de disfuncdo organica (choque, insuficiéncia
respiratoria ou renal e sangramento gastrointestinal) durante a internacdo, conforme definido
pelo Consenso de Atlanta (BRADLEY, 1993).

Os pacientes foram considerados inelegiveis se tivessem: 1) Um exame de TC com
mais de 30% de necrose pancreatica; 2) Evidéncia de insuficiéncia organica em qualquer
momento apds a internagdo; 3) Complicag¢fes de PA que exigissem intervencéo cirargica; 4)
Recebido qualquer suporte nutricional antes da randomizagdo; 5) Comorbidades graves que
implicassem prolongamento do periodo de internacao; 6) Recebido analgésico parenteral para
dor nas 12 horas antes da randomizacdo; 7) Neoplasia pancreatica como etiologia da sua

pancreatite. Além disso, mulheres gravidas ou lactantes ndo foram incluidas no estudo.

Ao se incluir um paciente no ensaio, os critérios de elegibilidade foram avaliados,
caracteristicas demograficas e relacionadas a doenca foram registradas, e amostras de sangue
foram obtidas para avaliacdo hematoldgica e bioquimica sanguinea. Os seguintes dados
demogréficos, clinicos e laboratoriais foram registrados: género, idade, raca, etiologia da PA,

escore de Ranson, nimero de dias de dor abdominal antes da internacdo, numero de dias de
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dor abdominal antes da realimentacdo oral, niveis séricos de amilase e lipase na véspera da
reintroducdo da dieta oral, o tempo da internacdo e, entre 0s pacientes que apresentaram
recorréncia de dor, o nimero de dias ap6s a reintroducdo da dieta oral em que a dor recorreu
(APENDICE).

A decisdo de realimentar o paciente com PA era tomada pela equipe medica que
cuidava do paciente e era baseada nos seguintes critérios clinicos: 1) Auséncia de dor
abdominal, nduseas e vomitos e desconforto abdominal significativo evocado por palpacéo; 2)
Sons intestinais normais; 3) O paciente sentia fome. Durante os cinco primeiros dias de
realimentacdo oral, os pacientes incluidos foram selecionados aleatoriamente usando um
gerador de nimeros aleatérios em computador para receber uma dentre trés dietas (QUADRO
e TABELA 1) elaboradas especificamente para este ensaio clinico: dieta A) Dieta de liquidos
claros hipocaldrica, com baixo teor de gordura e com aumento gradual da quantidade de
calorias, proteinas e gorduras solidas durante os dias seguintes; dieta B) Dieta pastosa
hipocaldrica, contendo propor¢do média de gordura e com aumento gradual das quantidades
de calorias solidas durante os dias seguintes; dieta C) Dieta solida completa, com quantidades
normais de gordura e calorias durante todo o periodo de realimentacdo. A ingestdo de liquidos

claros durante esse periodo nao foi restringida.

Os pacientes e os médicos da equipe do estudo eram cegos quanto ao tipo de dieta que
0s primeiros recebiam. A progressdo da dieta e a alta médica eram determinadas pelos
médicos independentemente dos membros da equipe do ensaio. Os pacientes eram avaliados
diariamente até a alta pelo médico assistente, levando em conta especificamente a presenca de
recorréncia da dor abdominal e a tolerancia a dieta. Além disso, apés a alta, todos 0s pacientes
foram orientados a retornarem para consulta apds sete dias, ou menos se necessario. Os
membros da equipe de ensaio perguntavam especificamente sobre a ocorréncia de dor

abdominal entre o dia da alta e o da consulta ambulatorial de retorno.

Recorréncia da dor durante a realimentacdo foi definida como o inicio de dor
abdominal aguda que exigia narcoticos parenterais, com ou sem a necessidade de interromper
a alimentacdo oral em qualquer momento durante a internacdo, ou a ocorréncia de dor

abdominal, necessitando de reinternacdo até sete dias apos a alta.
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QUADRO 1 Caracteristicas basicas das dietas a serem oferecidas na fase de realimentacédo

oral em pacientes com pancreatite aguda.

Dieta n°1: hipocaldrica, hipoproteica, praticamente isenta de lipidios e com gradual aumento
de calorias, proteinas e lipidios nos dias subsequentes.

Dieta n°2: hipocaldrica, normoproteica, normolipidica e com gradual aumento de calorias nos

dias subsequentes.

Dieta n°3: normocaldrica (25-35Kcal/kg/dia), normoprotéica (1,2-1,5g/kg/dia), normolipidica
(1,5-2,0g/kg/dia) e normoglicidica (3,0-6,0g/kg/dia) durante todo o periodo de realimentacao.

FONTE: MORAES, et.al., 2009
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TABELA 1 Contetdo aproximado de calorias, carboidratos, proteinas e lipidios a serem
oferecidos no periodo de realimentacdo oral.

Dieta 1
Dia Calorias
(Kcal/dia)
250
800
1.200
1.600
2.000

g b wWwN -

Dieta 2
Dia Calorias
(Kcal/dia)
250
800
1.200
1.600
2.000

g b wN -

Dieta 3
Dia Calorias
(Kcal/dia)
2.000
2.000
2.000
2.000
2.000

g bk~ wPN

FONTE: MORAES, et.al., 2009

Carboidratos
(%)

90
80-85
70-80
65-70
55-65

Carboidratos
(%)

90
55-65
55-65
55-65
55-65

Carboidratos
(%)

90
55-65
55-65
55-65
55-65

Proteinas
(%)
5-10
10-15
15-20
20-25
25-30

Proteinas
(%)
5-10
25-30
25-30
25-30
25-30

Proteinas
(%)
25-30
25-30
25-30
25-30
25-30

Lipidios
(%)
<5
5
5-10
10-15
15-20

Lipidios
(%)
<5
15-20
15-20
15-20
15-20

Lipidios
(%)
15-20
15-20
15-20
15-20
15-20
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Ap0s a randomizacdo, os pacientes foram retirados do ensaio por ndo aderéncia ao
protocolo do estudo, definida como: terem recebido uma dieta nos primeiros cinco dias
diferente daquela determinada, ou quando o paciente deixava de comparecer a0 ambulatério

no intervalo de sete dias ap0s a alta.
3.2 Medidas de Evolucéo

A evolucdo primaria do estudo foi a frequéncia da recorréncia de dor abdominal
durante a realimentacdo oral com dietas de composi¢des nutricionais diferentes durante o
periodo da internacdo até sete dias apés a alta. Evolugdo secundaria foi o tempo da internagédo
a partir do momento do ingresso até a alta hospitalar. Os resultados do estudo foram avaliados
com uma andlise por protocolo (PP). Individuos que foram retirados do estudo por qualquer

motivo foram excluidos da anélise PP.

3.3 Calculo do Tamanho da Amostra

Ao calcular o tamanho da amostra, considerou-se a probabilidade de recorréncia da
dor durante a realimentacdo de, aproximadamente, 20% para pacientes com PA (LEVY ET
AL., 1997; CHEBLI ET AL., 2005). Para excluir a ocorréncia de aumento na frequéncia de
recorréncia de dor abdominal de 20% para pelo menos 30% com qualquer uma das dietas com
80% de probabilidade (teste de 2 lados; o=0,01), inicialmente 192 pacientes teriam de ser
avaliados. Considerando a probabilidade de perda de aproximadamente 15%, um tamanho de
amostra de 221 sujeitos ao todo foi calculado como necessario para realizar uma analise PP

dos resultados do estudo.

3.4 Andlise Estatistica

A analise estatistica foi realizada utilizando-se o programa SPSS 14.0 (SPSS, Chicago,
IL). Os dados quantitativos foram expressos como mediana e variagdes, ou como média = DP
quando distribuidos normalmente. Comparac6es entre os trés bracos da dieta foram realizadas
com o teste qui-quadrado para dados qualitativos, e o teste T de Student ou ANOVA para
dados quantitativos. A correcdo de Bonferroni foi aplicada para comparagdes multiplas
usando ANOVA. Para comparacdes, o nivel de significancia estatistica foi determinado como
P<0,05.



4 CONCLUSOES

O inicio da realimentacdo oral com dieta s6lida completa na pancreatite aguda leve foi
bem tolerado pela maioria dos pacientes e resultou em um tempo menor de internagcdo nos
pacientes sem recorréncia de dor abdominal, quando comparados com aqueles recebendo uma

dieta liquida ou pastosa com conteudo de gordura reduzido.

Do ponto de vista pratico, uma dieta sélida completa pode ser uma alternativa mais
aceitavel e econbémica no manuseio da dieta de pacientes que estdo se recuperando de

pancreatite aguda leve.
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APENDICE

FICHA INDIVIDUAL DE REGISTRO DE DADOS

PROJETO: REALIMENTACAO ORAL EM PACIENTES COM PANCREATITE AGUDA:
A COMPOSICAO QUIMICA E CALORICA DA DIETA INFLUENCIA NA
RECORRENCIA DA DOR ABDOMINAL?

IDENTIFICACAO

Nome do Paciente: Reg. Hospitalar:

Sexo: Raca: Idade:
Etiologia da PA: ( ) Biliar ( ) Idiopética

( ) Alcodlica ( ) Outra:

N° de dias de dor até a realimentacéo oral:
N° de dias de dor até a hospitalizagao:
Amilase na vespera da realimentacéo:
Lipase na véspera da realimentacao:

N° de critérios de Ranson presentes:

DADOS OBTIDOS DURANTE A REALIMENTACAO ORAL ATE A ALTA
HOSPITALAR

Reaparecimento de dor abdominal: ( ) Sim Em que dia?
( ) Nao
Tipo de dieta oferecida: n°2( ) n°2( ) n°3( )

Periodo total de internacéo: dias



ANEXOS



ANEXO A

GRAFICO 1 - Anélise da proporcdo de pacientes com PA que apresentam
recorréncia de dor abdominal relacionada com o tipo de dieta durante a
realimentacdo oral. Ndo houve diferenca na frequéncia de recorréncia entre 0s
trés bragos.

20% =

15% -

10% -

5% =

Proporcao de pacientes com recorréncia de dor abdominal

0%

Dietas

FONTE: MORAES, et.al., 2009, p. 20
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