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RESUMO

Objetivo
Descrever o algoritmo e os resultados globais ap6és sua implantagao.
Métodos

Ensaio clinico randomizado realizado com pacientes com cancer e desnutricdo. O acompanhamento foi guiado
por algoritmo, e desnutridos leves eram randomizados para suplementacao oral industrializada ou artesanal,
reavaliados apds trés, oito e doze semanas. Dependendo da resposta no grupo suplementacdo oral indus-
trializada, indicava-se suplemento industrializado por sonda, mantinha-se suplementacao oral industrializada
ou ela era suspensa. O grupo suplementacao oral artesanal com resposta positiva permaneceu com a mesma
orientacdo; se negativa iniciou com suplementacao oral industrializada. Nos desnutridos graves, resposta negativa
indicou suplemento industrializado por sonda, positiva manteve suplementacdo oral industrializada ou ela era
suspensa no caso de eutrofia. A avaliacdo das respostas foi realizada por meio do escore-Z de peso para
estatura, indice de massa corporea, prega cutanea triciptal e circunferéncias.

Resultados

Cento e dezessete de 141 pacientes completaram trés semanas iniciais; 58 desnutridos grave e 59 leve. Evolucao
nutricional positiva ocorreu em 41% dos graves, em 97% dos leves com suplementacao oral industrializada e
em 77 % dos desnutridos leves com suplementacao oral artesanal. Dos 117, 42 tiveram indicacao de suplemento
industrializado por sonda; 23 usaram e 19 recusaram, mantendo suplementacao oral industrializada. Pacientes
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que usaram suplemento industrializado por sonda apresentaram consumo de suplemento superior aos demais;
o consumo de suplemento industrializado por sonda também foi superior quando comparado ao periodo
anterior com suplementacao oral industrializada nos mesmos pacientes. O uso de suplemento industrializado
por sonda demonstrou melhorar o estado nutricional, com associacao positiva entre sua duracdo e evolucao
nutricional.

Conclusao

Suplementacao oral industrializada reduziu o deficit nutricional, principalmente em desnutridos leves. Os
resultados sugerem que a suplemento industrializado por sonda favoreceu a recuperacao nutricional,
principalmente com o uso mais prolongado.

Termos de indexacdo: Algoritmo. Neoplasias. Nutricao enteral. Terapia nutricional.

ABSTRACT

Objective
This study aimed to describe the algorithm and the global results after its implementation.
Methods

This was a randomized clinical trial done with malnourished cancer patients. Follow-up followed an algorithm
and patients with mild malnutrition were randomized to receive store-bought or homemade oral
supplementation. The patients were reassessed after three, eight and twelve weeks. Depending on how the
group supplemented with store-bought supplements responded, the supplementation was either continued
orally, by tube-feeding or discontinued. The group receiving homemade supplementation either continued on
it if the response was positive or received store-bought oral supplementation if the response was negative. The
severely malnourished patients either received store-bought supplementation by feeding tube or orally, or it
was discontinued if an adequate nutritional status was reached. The patients’ responses to supplementation
were determined by weight-for-height Z-scores, body mass indices, triceps skinfold thicknesses and
circumferences.

Results

One hundred and seventeen out of 141 patients completed the first three weeks, 58 were severely malnourished
and 59 were mildly malnourished. The nutritional status of 41% of the severely malnourished patients and
97% of the mildly malnourished patients receiving store-bought supplement orally improved. The nutritional
status of 77% of the mildly malnourished patients receiving homemade supplement orally also improved. Of
the 117 patients, 42 had to be tube-fed, of these, 23 accepted and 19 refused tube feeding and continued
taking store-bought supplement orally. Consumption of store-bought supplement was higher in tube-fed
patients than in orally-fed patients. Consumption also increased as orally-fed patients became tube-fed.
Store-bought supplements given by tube improved nutritional status, showing a positive association between
duration of tube feeding and nutritional status.

Conclusion

Store-bought oral supplements improved the nutrient intake of malnourished patients, especially those who
were mildly malnourished. The results also suggest that store-bought supplements given by tube improve
nutritional status, especially as duration of tube feeding increases.

Indexing terms: Algorithm. Neoplasms. Enteral nutrition. Nutritional support.

INTRODUCAO dade, com expectativa de que, em 2010, um em
cada 250 adultos seja sobrevivente de cancer
pediatrico. Em ordem de incidéncia, as principais
regides do globo sdo Uganda, Crodcia, Nova Ze-
landia, Dinamarca, EUA e Canada, sendo, normal-

mente, superior no sexo masculino’2,

O cancer infantil compreende uma pe-
guena porcentagem de todas as neoplasias ma-
lignas humanas na maioria das populacoes,
estimando-se uma incidéncia anual de cerca de
duzentos mil casos em todo o mundo. Essa taxa
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de incidéncia tem crescido em torno de 1% ao
ano, inversamente proporcional a taxa de mortali-

Os principais diagnosticos do cancer na
infancia sdo as leucemias, sequidas pelos tumores
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cerebrais, linfomas, neuroblastomas, sarcomas de
partes moles, tumor de Wilms, tumores 6sseos e
retinoblastoma’.

O cancer é uma doenca catabolica, em que
o tumor maligno atua de forma a consumir as
reservas nutricionais do hospedeiro, levando ao
prejuizo nutricional. Entretanto, alguns tumores
estdo mais associados com a desnutricdo, princi-
palmente os tumores solidos, provavelmente pelo
crescimento mais indolente>.

As alteracbes nutricionais também podem
ocorrer em decorréncia do tratamento. Entre elas,
a desnutricdo se destaca como o disturbio mais
importante, geralmente estando associada a in-
tensidade da terapia antineoplasica, causando
efeitos negativos sobre a funcdo gastrintestinal,
além de outros efeitos toxicos. Os agentes qui-
mioterapicos utilizados em altas doses, comu-
mente, induzem a anorexia, nauseas e vomitos
intensos, diarréia, constipacdo, ma absorcao de
nutrientes intestinais e mucosites. Além disso,
pode ocorrer dor no local do tumor que, indireta-
mente, pode interferir com a alimentacdo®’. Ape-
sar desses aspectos, estudos com o objetivo de
avaliar resultados da terapia nutricional nesses
pacientes sdo escassos no Brasil.

Histoérico da terapia nutricional no
Instituto de Oncologia Pediatrica

Durante os anos de 1998 e 2000, 145
criancas e adolescentes que iniciaram tratamento
no Instituto de Oncologia Pediatrica (IOP) foram
acompanhadas pela equipe de nutricdo. A inves-
tigacdo de 79 criancas demonstrou 10% de
Desnutrido (DEP) pelo escore-Z de peso para esta-
tura, observando-se maior porcentagem entre as
criancas com tumores cerebrais (4/15; 27%) e
neuroblastomas (3/12; 25%)°. A mesma avaliacdo
foi realizada com os adolescentes, sequndo o Indi-
ce de Massa Corporal (IMC), registrando-se uma
prevaléncia total de 32% de DEP, com maior por-
centagem entre os osteossarcomas (13/28; 46%)8.

As medidas de composicao corporal por
meio de Prega Cutanea Triciptal (PCT), Circun-
feréncia do Braco (CB) e Circunferéncia Muscular
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do Braco (CMB) demonstraram maior percentual
de deficit nos portadores de tumores sélidos nao
hematologicos pela CB e CMB, quando compara-
dos aos demais (leucemias e linfomas). A andlise
global também sugeriu maior percentual da PCT
(40%) e CB (35%) quando comparada ao escore-Z
de P/E ou IMC (19%). O maior deficit nutricional
em pacientes com tumores solidos poderia estar
associado ao catabolismo da doenca, porém o
uso de corticosteroides em pacientes com doencas
hematologicas também aumenta esse risco. As
diferencas observadas entre os métodos poderiam
estar associadas com o peso do tumor e o uso de
corticosteroides, bem como com a sensibilidade
dos indicadores®.

De forma geral, o maior risco para desnu-
tricdo durante o tratamento esta associado a tera-
pia com multiplas drogas quimioterapicas em altas
doses e sua combinacdo com radioterapia, princi-
palmente abdominal ou pélvica. Determinados
protocolos de tratamento, principalmente para
alguns tumores sélidos nao hematoldgicos, fazem
uso de terapia antineopldsica muito agressiva,
aumentando o risco de DEP™.

Acompanhando 20 adolescentes porta-
dores de osteossarcomas durante o mesmo pe-
riodo de estudo, observou-se aumento na preva-
léncia de DEP de 40% para 50% durante a fase
de inducdo do tratamento, apds um programa
de intervencao dietética. Um aumento seme-
lhante nas taxas de deficit ocorreu por meio da
avaliacdo da PCT e da CMB. Provavelmente, esse
efeito ocorreu como consequéncia do uso de dro-
gas quimioterapicas que prejudicam a ingestao
alimentar e promovem perdas nutricionais impor-
tantes por toxicidade dos medicamentos sobre o
rim e o trato gastrintestinal, principalmente vomi-
tos intensos'’.

Diante desses dados, em 2000 propds-se
o primeiro protocolo de recuperacdo nutricional
por meio de suplementacao oral, utilizando-se
suplemento industrializado. Esse estudo teve
como objetivo avaliar a resposta nutricional por
oito semanas de oferta do suplemento, conco-
mitante a orientacao dietética, durante um acom-
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panhamento semanal de pacientes com DEP grave
ou leve. O estudo demonstrou, globalmente, que
18% dos pacientes corrigiram o peso e que as
taxas de desnutricdo cairam de 67% para 33%
no final do programa. Entretanto, alguns grupos,
como o de pacientes com tumores ésseos, de-
monstraram respostas menos animadoras, le-
vando a crer na necessidade de novas propostas'?.

Assim, apds a andlise desses resultados,
em 2002 iniciou-se uma nova proposta, baseada
na experiéncia no IOP e de alguns grupos interna-
cionais, que recomendam a utilizacdo de algo-
ritmos para terapia nutricional. Esses algoritmos
sdo baseados, principalmente, no estado nutri-
cional, ingestdo de energia e integridade do trato
gastrintestinal desses pacientes e tém como obje-
tivo direcionar a terapia nutricional, padronizando
as condicoes de risco que necessitam de interven-
coes especificas, como suplementos orais, sondas,
gastrostomias e nutricdo parenteral'>,

Desse modo, desenvolveu-se um algoritmo
adaptado a realidade da nossa populacao, consi-
derando aspectos sociais, econdémicos (uso de
suplemento artesanal) e culturais (indicacdo da
sonda ocorre mais tardiamente do que nos algo-
ritmos citados) dos pacientes, familiares e equipe
clinica. O objetivo deste estudo foi descrever o
algoritmo e mostrar os resultados globais obtidos
apds sua implantacao.

METODOS
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O presente estudo foi desenvolvido no
Instituto de Oncologia Pediatrica do Departa-
mento de Pediatria da Escola Paulista de Medicina
(Unifesp).

Criancas e adolescentes portadores de
neoplasias malignas em tratamento oncoldgico
durante o periodo de janeiro de 2002 a janeiro
de 2004, cujo critério de inclusdo foi a presenca
de déficit nutricional caracterizada pelas seguintes
situacoes:

- IMC menor que o percentil 15 e maior
que 5 (adolescentes) ou escore-Z de Peso para

Estatura (P/E) menor que -1,0 e maior que - 2,0
desvios-padrao (criancas), que foram classificados
como pacientes com DEP leve (esses pacientes
sdo considerados sem déficit ponderal de acordo
com a World Health Organization (WHQO)'®. A
classificacdo da WHO foi aplicada para os adultos
jovens (acima de 18 anos).

- IMC abaixo do 5° percentil ou escore-Z
de P/E menor gue -2,0 desvios-padrdo que foram
classificados com desnutricdo grave. Esses pa-
cientes sdo considerados desnutridos (moderado
e grave) pela WHO. Os pacientes acima de 18
anos classificados como DEP moderado ou grave
pela WHO foram incluidos como DEP grave’®.

Os critérios excluiram portadores de doen-
¢as nao secundarias ao cancer ou ao seu trata-
mento como sindrome da imunodeficiéncia adqui-
rida, diabetes mellitus, cardiopatias, doencas pul-
monares, doencas gastrintestinais, insuficiéncia
renal ou hepéatica, doencas endocrinoldgicas e
sindromes genéticas; pacientes com idade inferior
a um ano; disturbio de mastigacdo e/ou deglu-
ticdo; pacientes em uso de terapia nutricional por
sonda ou nutricdo parenteral.

Delineamento do estudo

O estudo faz parte de uma pesquisa mais
ampla, baseada em um algoritmo desenvolvido
para decisao da terapia nutricional por via enteral,
gue incluiu suplementacado por via oral e por sonda
enteral. Para o presente estudo, trés bracos do
algoritmo foram analisados: o primeiro foi um
ensaio clinico randomizado, que utilizou Suple-
mentacao Oral Industrializada (SOI) ou Suplemen-
tacdo Oral Artesanal (SOA) como medida de inter-
vencao nutricional. O segundo foi um ensaio clini-
co ndo controlado que utilizou apenas SOl e o
terceiro foi um ensaio clinico controlado néo ran-
domizado, que utilizou SOI e Suplemento Indus-
trializado por Sonda Nasoenteral (SIS).

No ensaio clinico randomizado ou aleatério
os pacientes classificados com DEP leve foram
randomizados para receberem SOI ou SOA
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(receita padronizada de suplemento com ingre-
dientes dietéticos naturais). No ensaio clinico ndo
controlado todos os pacientes que foram classifi-
cados com DEP grave receberam SOI.

O ensaio clinico controlado ndo randomi-
zado incluiu somente os pacientes que tiveram
indicacao de SIS em qualquer uma das semanas
de reavaliacéo, que serao descritas nos paragrafos
seguintes.

O protocolo garantia que todos os pa-
cientes fossem acompanhados prospectivamente
(semanalmente) para se estudar a resposta nutri-
cional com a oferta dos suplementos orais durante
trés semanas. Apds esse periodo, todos foram
reavaliados de acordo com o estado nutricional
para serem classificados quanto sua resposta e,
portanto, direcionados para um dos bracos do
protocolo (algoritmo).

Os pacientes com DEP grave que nao apre-
sentaram resposta positiva, ou seja, sem ganho
ponderal ou ganho insuficiente apds trés semanas
(resposta positiva considerou um ganho >0,3
desvios-padrao no P/E na crianca ou >3% da ade-
quacdo do IMC no adolescente) ou que conti-
nuaram com DEP grave, nas semanas oito ou doze
tiveram indicacdo de SIS (nova abordagem
nutricional). SOI foi mantida para os pacientes
com DEP grave que apresentaram evolucao
nutricional adequada e suspensa para aqueles que
se tornaram eutréficos, mantendo-se o acompa-
nhamento semanal e a orientacdo dietética,
realizando-se novas avaliacbes nas semanas oito
e doze. Nessas semanas, SIS foi indicada (nova
abordagem nutricional) para aqueles que se man-
tiveram DEP grave e SOI foi suspensa para os
eutroficos, mantendo-se a orientacao dietética e
0 acompanhamento até completarem doze sema-
nas. Para aqueles que continuavam com DEP leve,
a suplementacado oral (SOl ou SOA) era mantida
da semana oito até a doze, quando se finalizava
o acompanhamento (Figura 1).

Para o grupo com DEP leve, a SIS foi indi-
cada quando os pacientes com SOl evoluiram para
DEP grave. No caso de evolugao adequada, eram
seguidos até completarem doze semanas. Entre-
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tanto, agueles que iniciaram com SOA e na sema-
na trés evoluiram para DEP grave tiveram indica-
¢ao de iniciar com a SOI (nova abordagem nutri-
cional) e foram acompanhados por mais trés se-
manas, avaliados, entdo, de acordo com os mes-
mos critérios do grupo que recebeu SOI. Para os
pacientes com SOI que apresentaram evolucao
adequada na semana trés, novas reavaliacbes
eram realizadas nas semanas oito e doze com o
intuito de se avaliar a necessidade de SIS. Assim,
nessas semanas, caso o paciente apresentasse DEP
grave, a SIS era indicada (nova abordagem nutri-
cional). Entretanto, se o paciente estivesse eutro-
fico, suspendia-se SOI e caso estivesse com DEP
leve, mantinha-se o SOI na semana oito até a se-
mana doze, quando se finalizava o acompanha-
mento (Figura 1).

Todos os pacientes com indicacdo de SIS
foram submetidos a uma avaliacao clinica por um
oncologista pediatrico para sua colocacdo. A posi-
¢ao gastrica foi o primeiro local de escolha na in-
dicacao de sonda nesse protocolo, somente sendo
alterada quando da indicacdo formal de sonda
nasoduodenal ou nasojejunal. As situacdes que
contraindicavam temporariamente a passagem da
sonda eram: graus de toxicidade gastrintestinal 3
e 4; tumores com risco de obstrucdo durante o
procedimento; tumores abdominais rechacando
estdbmago e/ou alcas intestinais com risco de per-
furacdo e sangramento; e baixa contagem de
plaguetas (abaixo de 30.000 células/mm?, que nao
resolvesse com infusdo de plaquetas).

Pacientes que iniciaram o protocolo apre-
sentando massa tumoral extensa, superestimando
0 peso e subestimando o déficit nutricional (ava-
liacdo clinica e por imagem e medicao da circun-
feréncia abdominal), foram classificados e acom-
panhados pelos indicadores de PCT e CB, indi-
cando-se a sonda quando abaixo do 5° percentil.

Padronizacao da terapia nutricional
oral e por sonda

O suplemento industrializado utilizado
tanto por via oral como por sonda foi o Nutren Jr
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pd (<10 anos) e Nutren 1.0 pd (=10 anos) (Nestlé-
-Nutricdo Clinica). A principio, a diluicdo utilizada
foi ajustada para obter-se uma quilocaloria por
mililitro de dieta, podendo ser consumido pelo
paciente puro ou misturado a outros alimentos,
porém sem sofrer aguecimento. Entretanto, essa
diluicdo poderia ser modificada em caso de ne-
cessidade de restricdo de volume ou de concen-
tracdo. O SOA foi composto por leite integral,

Desnutricdo grave

l

sorvete, leite condensado, clara de ovo cozida e
suplementacao lipidica (6leo vegetal ou marga-
rina); algumas vezes os pacientes misturavam
frutas ou achocolatados em pé. O suplemento
industrializado foi fornecido pela instituicdo ao
paciente semanalmente, enquanto o suplemento
artesanal, por conter ingredientes de uso domi-
ciliar, ndo era fornecido. Entretanto, em algumas
circunstancias em que se detectavam maiores

Desnutricao leve

l

Suplemento oral

Acompanhamento

Randomizagao para suplemento

l

industrializado por 3 semanas oral industrializado
ou artesanal
Reavaliacao 1
v v v v
DEP leve com DEP leve com DEP grave com DEP leve ou grave
SOA evoluindo SOl evoluindo resposta negativa com evolucao Eutrofia
para grave para grave (critérios descritos) adequada
l v l
SOl por Completar 8 semanas com Suspender
3 semanas suplemento oral suplementacao oral
v v v l
) Indicacdo de SNG Reavaliacao 2
Reavalicdo 1 Monitorar

v

I

Completar
8 semanas ou
eutrofia

DEP grave (grupo
inicialmente leve)
com SOA

DEP grave DEP leve Eutrofia
com SOI

L

l

SOl por

Indicacao de Completar 12 Suspender
SNG semanas com suplemento
suplemento oral oral

3 semanas

l

Reavaliacao 1

Figura 1. Algoritmo para decisao da terapia nutricional enteral.

Nota: SOI: suplemento oral industrializado; SOA: suplemento oral artesanal; DEP: desnutricdo; SNG: sonda nasogastrica.
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dificuldades econémicas da familia, alguns ingre-
dientes poderiam ser doados por meio do servico
social ou entdo eram substituidos por outros,
similares em energia e macronutrientes. Orien-
tacdo nutricional dietética balanceada padréo foi
realizada, estimulando-se o consumo de alimentos
da cultura e do habito familiar. A quantidade inicial
de suplemento oferecida por via oral foi baseada
em um teste prévio; porém, os pacientes foram
motivados a consumirem acima dessa quantidade,
guando aceitavam. Assim, o suplemento oral foi
oferecido para cobrir 45% no minimo, estimu-
lando-se alcancar 100%, dependendo da aceita-
cao e tolerancia do paciente, e o SIS para cobrir
100% da energia diaria recomendada de acordo
com as recomendagdes para pacientes oncolé-
gicos pediatricos'. O célculo da necessidade total
de energia diaria recomendada (kcal/24 horas) foi
ajustado semanalmente, considerando-se as mu-
dancas no peso corporal.

A progressao do volume do SIS foi efe-
tuada de acordo com o seguinte critério: iniciou-
-se com 50% da recomendacao, aumentando-se
para 75% em trés dias consecutivos até alcangar
100% em cinco dias, dependendo da tolerancia
gastrintestinal. Entretanto, essa quantidade pode-
ria ser aumentada, caso o estado nutricional ndo
demonstrasse evoluir na semana seguinte, sem
gue houvesse qualquer outro fator associado
(infusdo inadequada de dieta, perda da sonda,
toxicidade gastrintestinal etc.).

Inicialmente, nduseas e vomitos foram mi-
nimizados com uma padronizacdo de regime
antiemético usada para os pacientes oncoldgicos
da instituicdo durante o tratamento anticancer,
dependendo do protocolo de quimioterapia apli-
cado. Entretanto, quando a toxicidade limitava
ou prejudicava a evolucdo do volume da dieta,
alteracoes nas medicacoes ou na sua dose foram
realizadas. Nos casos em que algum paciente
apresentasse vomitos intrataveis acima de deter-
minado volume, o volume da sonda foi reduzido
para um nivel previamente tolerado e aumentado
guando a tolerancia apresentasse melhora.

O SIS foi administrado no domicilio e du-
rante as admissoes hospitalares por meio de uma
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sonda do tipo duodenal de silicone e de pequeno
calibre (6 a 12 F) (Fluocare; Support Nutrition). A
sonda foi posicionada dentro do estdmago e, apos
sua insercao, seu posicionamento era confirmado
por Raios-X, inicialmente e semanalmente pela
visualizacdo da sonda marcada, junto a cavidade
nasal. Quando havia suspeita de deslocamento
da sonda, repetia-se a avaliacdo por Raios-X.

Durante as admissdes no hospital, a dieta
por sonda foi administrada por infusdo continua
(24 horas) ou intermitente (oito vezes ao dia) em
todos os pacientes, dependendo das condicoes
clinicas. No domicilio, a rotina da sonda foi flexivel
e foi adaptada para as necessidades e possibili-
dades individuais dos pacientes. Alimentacao
noturna foi evitada devido a falta de disponibili-
dade de bombas de infusdo no domicilio. Alimen-
tacdo por via oral foi permitida ad libitum, mas
ndo influenciou no volume da dieta orientado
(SIS). Informacoes sobre o consumo da dieta oral
bem como do suplemento por via oral ou sonda
foram coletadas semanalmente durante as consul-
tas com o nutricionista, por meio de um recorda-
torio alimentar habitual. O consumo do suplemen-
to foi investigado por meio da pesquisa do nimero
de latas consumidas e do numero de latas ainda
em casa, abertas e fechadas.

Houve um grande empenho da equipe de
nutricdo com o intuito de alcancar a maxima ade-
sdo possivel na administracdo do volume e hora-
rios prescritos. Os familiares foram orientados e
encorajados semanalmente para oferecerem a
suas criancas ou a seus adolescentes o volume e
horérios prescritos e Ihes foi permitido telefonar
ou procurar o hospital todas as vezes que alguma
duvida ou problema ocorresse. Com a finalidade
de compensar a perda de dieta por interrupcoes
decorrentes dos procedimentos médicos, a taxa
de infusdo poderia ser temporariamente aumen-
tada bem como alguns horarios poderiam ser
ajustados, quando tolerados. Os pacientes foram
orientados a retornarem ao hospital caso a sonda
fosse inadvertidamente ou acidentalmente sacada
no domicilio, com o intuito de repassa-la. Esse
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procedimento foi realizado por enfermeiros treina-
dos da equipe.

Avaliacao nutricional

Foram realizadas medicoes de peso, esta-
tura, PCT e CB por dois investigadores nutricionis-
tas, treinados anteriormente para essa finalidade,
seguindo os critérios de procedimentos descritos
pela World Health Organization' e Frisancho'’.
Dessas duas medicdes, calculou-se a circunferén-
cia muscular do braco, utilizando-se a seguinte
equacao: CMB = CB - (PCT x 0,314). Para a classi-
ficacdo do percentil, as variaveis foram interpre-
tadas de acordo com as curvas de Frisancho'’.

Para a interpretacdo dessas variaveis,
utilizou-se o P/E e IMC como indicadores do esta-
do nutricional em criancas e adolescentes respecti-
vamente. Os padrdes de referéncia para diagnés-
tico nutricional foram as curvas do NCHS e
NHANES I, seguindo os critérios adotados pela
WHQ'S,

A suplementacdo oral foi avaliada, le-
vando-se em conta percentual minimo da reco-
mendacao orientado (45%) e recomendado
(100%). Para a avaliacdo do consumo de suple-
mento entre SOI e SIS, realizada no ensaio clinico
nao randomizado, foi efetuado o célculo do Gasto
Energético Total (GET), usando a seguinte equa-
¢ao: Gasto Energético Basal (GEB) x [fator recupe-
racao, atividade (1,2), doenca (1,3) e termogénese
dos alimentos (1,1)]. O GEB (kcal/24h), de acordo
com idade, sexo e peso, foi determinado pelas
equacdes da Organizacdo Mundial de Saude
(OMS), para pacientes menores de 15 anos e
Harris Benedict para os maiores'®'?. O fator recu-
peracdo usado para a correcdo da perda de peso
foi determinado dividindo-se o peso ideal do
paciente (P/E ou IMC) pelo atual?*?'.

O teste do qui-quadrado foi utilizado para
comparar as caracteristicas categorizadas dos gru-
pos: sexo, faixa etéria (criancas e adolescentes),
categoria de tumor (tumores solidos e hemato-

l6gicos) e adesao dos pacientes as consultas nu-
tricionais.

O teste T-pareado foi aplicado para com-
parar os resultados entre o periodo 1 (trés sema-
nas de SOI) e o periodo 2 (trés semanas de SIS)
no grupo sonda e comparar os indicadores nutri-
cionais (mudancas percentuais na PCT, CB e CMB)
da semana zero até a final de SIS. Quando a nor-
malidade foi rejeitada, o teste de postos de
Wilcoxon foi considerado.

O teste T para duas amostras foi aplicado
com a finalidade de comparar os resultados entre
0s grupos SIS e SOI (controle que recusou a sonda
e manteve SOI) no periodo 2. Quando a normali-
dade ou variancias iguais foram rejeitadas, o teste
de Mann’ Whitney foi aplicado. Todos os testes
estatisticos foram bicaudais.

Andlise de regressao logistica foi aplicada
para determinar associacdo entre dados catego-
ricos: uso de SOl e desfecho nutricional e aceitacao
do SOl maior ou menor que 80% e desfecho nutri-
cional. Para essas analises, as variaveis de confun-
dimento utilizadas foram idade, diagnostico e
escolaridade do cuidador principal. Outras va-
ridveis de confundimento utilizadas foram grau
de toxicidade gastrintestinal, episddio de hospi-
talizacdo e tempo de hospitalizacdo em dias.

Andlise de regressao linear simples foi usa-
da para estudar a associacdo das toxicidades
gastrintestinais e desfechos nutricionais (mudan-
cas no PCT, CB e CMB ideal) com o consumo do
SIS da semana zero a Ultima semana (final) de
uso de sonda. A mesma andlise foi realizada para
avaliar a associacao entre o uso de SIS (grupo son-
da) ou por SOI (grupo-controle) e a intolerancia
gastrintestinal (vomitos e diarréia) no periodo 2.

Anélise de regressdo multipla foi aplicada
para o estudo da associacao entre a porcentagem
de suplemento alcancado pela sonda (SIS) e os
indicadores nutricionais da semana zero a semana
final (mudancas nas diferencas percentuais da
PCT, CB e CMB ideal) no grupo sonda e para ava-
liar a associacdo entre a duracao da sonda com
esses indicadores. Nivel de escolaridade do cuida-
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14 excluidos

10 abandonos 1° estudo

n=127: DEP grave (60) e leve (n=67)

9 excluidos
>
9 abandonos

»|  2°estudo

: :

Completaram acompanhamento
Retornou na / por 3 semanas \
Semana 5 l
n=1 DEP grave DEP leve
n=58 Total n=59
l n=117 l
DEP leve com SOA
Evolucao negativa Evolucao positiva DEP leve com SOI (n=23)
n=36 n=22 (n=36)
l v
v Evolucao positiva Faltou
Cinco pacientes com Eutrofia Evolucéo positiva Evolucao negativa n=17 n=1
indicacdo de sonda participaram n=4 n=35 (DEP grave)
do segundo estudo, mas foram n=1
excluidos do primeiro* 1 destes
colocou sonda na semana 8 J
4 v
Seguiram por | %
8 se?manas Fc)om h 4 h 4 Evolucao negativa
fia Eutrofia (DEP grave)
SOl ou SOA Eutro
n=13 n=7 n=5
v
Evolucao negativa v
na Semana 8; n=4 Indicacdo de SNG P J
(2 do grupo DEP leve ——> n=47 x Indicacdo de
com SOl e 2 do grupo SOl
DEP grave)
v v
Usaram SNG| | Nao acesikla\(raam Excluidos
_ usar _
n=23 n=19 n=>5 DEP grave com
SOl por 3 semanas
l (n=5)
Semana zero a trés Semana zero a trés l
Melhora PCT e CB; n=13/19 (68%) Melhora PCT; n=14/18 (78%) v
Melhora CMB; n=14/19 (74%) Melhora CB 12/18 (67) Evolucdo negativa Evolucédo positiva
Melhora CMB; n=11/18 (61%) (DEP grave) n=4
n=1
Usaram a SNG Usaram a SOI
por = 8 semanas n=7 por = 8 semanas n=15

Figura 2. Resultados globais apés a implantacao do algoritmo.

Nota: *2 apresentaram peso superestimado pelo tumor, 2 colocaram sonda na semana zero e 1 necessitou de NPT exclusiva.
DEP: desnutrido; SOI: suplementacao oral industrializada; SOA: suplementacéo oral artesanal; PCT: pregas cutaneas triciptal; CB: circunferén-
cia do braco; CMB: circunferéncia muscular do braco; SNG: sonda nasogastrica.
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dor principal, diagnoésticos especificos e idade
categorizada (crianca ou adolescente) foram in-
vestigados como varidveis potenciais de confun-
dimento. As analises foram realizadas pelo progra-
ma estatistico NCSS/PASS, versao 200022,

O estudo recebeu aprovacdo do Co-
mité de Etica Médica da Escola Paulista de Me-
dicina - UNIFESP - protocolo nimero 1097/02
(17/03/2003). Todos os pacientes foram escla-
recidos sobre os riscos e beneficios das técnicas e
intervencdes e receberam uma carta de informa-
cao e consentimento para autorizacdo do proto-
colo.

RESULTADOS

Revista de Nutricdo

Centoe 17 pacientes de 141 completaram
trés semanas de acompanhamento. A Figura 2
mostra os resultados globais quanto a distribuicdo
dos pacientes no estudo.

Os resultados globais demonstraram que
92% dos pacientes aderiram ao protocolo, sem
diferenca estatisticamente significante quando se
comparou SOl e SOA (90% vs 85%), pacientes
com DEP grave e leve (97% vs 86%) e criancas e
adolescentes (90% vs 93%,).

Ensaio clinico randomizado:
SOl versus SOA

A comparacado entre os pacientes DEP leve
com SOI e SOA, de acordo com sexo, idade e
grupo de tumor, ndo demonstrou diferengas esta-
tisticamente significantes. As caracteristicas de-
mograficas dos pacientes com SOI sdo (n=36):
42,5% do sexo feminino e 57,5% do masculino;
65% criancas e 35% adolescentes; 80% porta-
dores de tumores solidos (17,5% tumores 6sseos,
12,5% tumores de Wilms, 10% neuroblastomas,
7,5% rabdomiossarcomas, 10% tumores do Siste-
ma Nervoso Central (SNC), 7,5% Tumores de
Células Germinativas (TCG) e 15% outros tu-
mores menos frequentes) e 20% tumores hema-
tolégicos (10% leucemias e 10% linfomas). Os
pacientes do SOA apresentaram a seguinte ca-

racterizacao (n = 23): 48% dos pacientes do sexo
feminino e 52% masculino; 74% eram criancas
e 26% adolescentes. Quanto aos diagndsticos,
67% eram portadores de tumores soélidos (22%
tumores 6sseos, 7,4% SNC, 7,4% neuroblas-
tomas, 3,7% tumores de Wilms, 7,4% rabdo-
miossarcomas, 7,4% TCG e 11% outros tumores
menos frequentes) e 33% tumores hematoldgicos

68
707

60 59
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31
30 27
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204

DEP leve DEP grave

[0 45% recomendado [ 100% recomendado

31

30 +
26

25 4
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20 +

DEP leve DEP grave

[ 80% recomendado [J 100% recomendado

Figura 3. Resultados da aceitacao do suplemento oral industria-
lizado até a semana trés. A) Porcentagem de aceitacao
sobre a orientacdo de 45% do recomendado e sobre
100% do recomendado (DEP leve; n=36 e DEP grave;
n=57).B) Percentual de pacientes com aceitacao igual
ou superior a 80% e 100% do orientado até a semana
trés (DEP leve; n=36 e DEP grave; n=57.
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(25,7% leucemias e 7,3% linfomas). As Figuras 3
e 4 mostram os resultados quanto a aceitacao do
SOl e a evolucdo do estado nutricional, respecti-
vamente.

A anélise de associacdo entre a resposta
nutricional e a porcentagem de suplemento indus-
trializado consumido nao demonstrou associacao
entre os pacientes DEP leve com SOI.

Ensaio clinico ndao controlado com SOI

As caracteristicas demogréficas dos pa-
cientes com DEP grave que receberam SOl foram
(n =58): 38% do sexo feminino e 62 % masculino;
27% criancas e 73% adolescentes; 85% eram
portadores de tumores solidos (35% tumores
6sseos, 10% tumores do SNC, 10% neuroblas-
tomas, 7% rabdomiossarcomas, 7% tumores de
Wilms, 3,3% tumores de células germinativas
(TCG) e 12% outros tumores menos frequentes)
e 15% tumores hematoldgicos (5% leucemias e
10% linfomas). As Figuras 3b e 4b mostram os
resultados da aceitacdo do SOI e a evolucao do
estado nutricional.

A andlise de associacao entre a resposta
nutricional e a porcentagem de suplemento indus-
trializado consumido demonstrou correlacao signi-
ficante entre os pacientes DEP grave. A anélise
nao ajustada demonstrou que os pacientes que
consumiram SOl acima de 80% do prescrito tive-
ram menos necessidade de nova abordagem
nutricional (OR=0,16; 95% Cl=0,04-0.61,
p=0,007). No modelo ajustado, o consumo acima
de 80% demonstrou uma tendéncia a signifi-
cancia na necessidade de nova abordagem
nutricional (OR=0,26; 95% Cl=0,05-1.13;
p=0,07). Além disso, quanto maior o consumo
de suplemento, menor a frequéncia de indicacao
de sonda (nova abordagem nutricional) (p=0,005).

Ensaio clinico controlado nao
randomizado: grupo SIS versus SOI

Nao houve diferencas estatisticamente
significantes entre pacientes do SIS e pacientes
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do grupo SOI de acordo com sexo, idade, nivel
de escolaridade e grupo de tumor. As caracte-
risticas Demogréficas dos Pacientes com Sonda
(SIS) sdo (n = 23): 48,0% do sexo feminino e
52,0% masculino; 35,0% criancas e 65,0% ado-
lescentes; 91,4% portadores de tumores sélidos
(43,5% tumores 6sseos, 13,0% neuroblastomas,
13,0% rabdomiossarcomas, 4,3% tumores do

A

DEP leve
59

l l

DEP leve com SOI DEP leve com SOA
36 23

Evolugao Evolugao Evolucao Evolucao
positiva negativa positiva negativo
35 (97%) 1(2,8%) 17 (77 %) 5(23%)
Eutrofia '
13 (36%) Eutrofia
7 (32%)

L—— | p<0,05 |<+—-

DEP grave
58

L

Evolucdo negativa Evolucado positiva
36 (62%) 22 (38%)
Eutrofia
4(7%)

Figura 4. Porcentagem de pacientes de acordo com a evolucado
nutricional. A) DEP leve até a semana trés.B) DEP gra-
ve até a semana trés.

Nota: DEP: desnutrido; SOA: suplementacdo oral artesanal; SOI:
suplementacao oral industrializada.
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SNC, 4,3% tumores de Wilms, 4,3% Tumores de
Células Germinativas (TCG) e 9,0% outros tumo-
res menos frequentes) e 8,6% tumores hemato-
l6gicos (4,3% leucemias e 4,3% linfomas). Os pa-
cientes do grupo com SOI apresentaram a se-
guinte caracterizacao (n=19): 47,0% pacientes
do sexo feminino e 47,0% masculino; 10,0%
eram criancas e 90,0% adolescentes. Quanto aos
diagnosticos, 84% eram portadores de tumores
solidos (37,0% tumores 6sseos, 16,0% SNC, 5,0%

tumores de Wilms, 5,0% rabdomiossarcomas e
21,0% outros tumores menos frequentes) e
16,0% tumores hematoldgicos (10,0% leucemias
e 5,3% linfomas).

Alguns indicadores demonstraram dife-
rencas de acordo com o estado nutricional na
semana de indicacdo de sonda entre o grupo SIS
e o grupo SOl para CB(73,5% vs 76,9%; p=0,06)
e CMB (77,9% vs 82,0%; p=0,08) e para IMC
nos adolescentes (71,9% vs 77,3%; p=0,02).

Indicacéo de sonda nasoenteral
n=47/117 (40%)

Pacientes excluidos n=3 (resseccao intestinal
com necessidade de NPT exclusiva, abandono
e auséncia de condicoes clinicas para avaliacéo,
devido a progressao de doenca)

Pacientes que
recusaram colocar
sonda n=17

Pacientes que aceitaram
colocar sonda n=27

Pacientes excluidos por
uso de estimulante de
apetite n=17

Pacientes que recusaram
colocar sonda n=17

Pacientes que usaram sonda
n=23 (SNG)

Pacientes que usaram sonda
<3 semanas n=23 (SNG)

Pacientes que usaram
sonda <8 semanas
n=7 (30%)

Pacientes que
recusaram colocar
sonda n=17

Pacientes que usaram sonda
<12 semanas n=2 (8,7%)

Figura 5. Resultados globais do uso de sonda.

Pacientes que nao
aceitaram usar
sonda n=19 (SOI)

Pacientes que usaram
SOI <3 semanas
n=18 (95%)

Pacientes que usaram
sonda <8 semanas
n=15 (79%)

Pacientes que usaram
sonda <12 semanas
n=gJ

Nota: SNG: sonda nasagastrica; DEP: desnutrido; SOI: suplementacéo oral industrializada; SOA: suplementacéo oral artesanal; NPT: nutricdo parenteral

total.
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Quarenta pacientes foram analisados
guanto a porcentagem de SOI consumido antes
da indicacao de sonda (periodo 1); dois pacientes
estavam em uso de sonda desde a semana zero.
Essa analise demonstrou média e mediana de
51% Desvio-Padrao (DP)=26 e 56% (0 - 100),
respectivamente, da quantidade recomendada
nesse periodo, sem diferenca estatistica entre os
dois grupos: SIS vs SOL.

A média do consumo do suplemento du-
rante o periodo 2 (apés indicacao da sonda) foi
diferente entre o grupo SIS e o SOI (p<0,00002;
teste de Mann’ Whitney).

Comparando o grupo SIS no periodo 1
(quando recebendo suplemento por via oral) com
o periodo 2 (recebendo suplemento pela sonda),
observou-se diferenca estatisticamente signifi-
cante na quantidade consumida (p=0,000004;
teste T paredo).

Nao houve associacdo entre a porcen-
tagem de suplemento consumido por sonda e os
indicadores nutricionais.

O uso de SIS demonstrou evolucdo nutri-
cional positiva entre as semanas zero até a semana
final de uso: PCT zero=50 (31 - 100) e PCT fi-
nal=59 (29-114), p=0,001; CB: zero=74 (58 - 87)
e final=79 (65 - 99), p=0,0002; CMB zero=77
(64 - 90) e final=82 (67 - 102), p=0,0004 (Teste
de Wilcoxon).

A Média (M) de uso de sonda no grupo
SIS foi de 5,78 (DP=4,99) semanas (mediana =5) e
o uso de suplemento oral no grupo SOI foi de
8,16 (DP=2,03) semanas (mediana =9).

Foi possivel observar uma associacao posi-
tiva significante entre a duracao do uso de sonda
(SIS) e os indicadores do estado nutricional, de-
monstrando-se que quanto maior a duracado do
uso da sonda, maior aumento percentual dos indi-
cadores nutricionais dos pacientes (semana zero
e semana final): PCT (R?=0,55; r=2,52; p=0,0004),
CB (R?=0,80; r=1,38; p=0,000001) e CMB
(R?=0,73; r=1,01; p=0,00003), ajustado para
diagnostico, idade e nivel educacional.

Os resultados globais do uso de SIS vs SOI
estdo descritos na Figura 5.
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DISCUSSAO

Os resultados deste estudo demonstraram
92% de adesdo global no grupo até a semana
trés de acompanhamento. Considerando que a
falta de adesdo ao tratamento oncolégico é um
problema apontado nos Estados Unidos em crian-
cas e adolescentes?, essa porcentagem de adesao
pode ser considerada como um resultado favo-
réavel. Quando os resultados de adesao as consul-
tas foram comparados entre os grupos SOl e SOA,
apesar de ndo haver diferenca estatistica entre
eles, o grupo que recebeu o suplemento indus-
trializado apresentou maior porcentagem na ade-
sdo. Isso poderia estar associado ao fato de a
doacao do SOI ter aumentado o interesse dos pa-
cientes ao retorno as consultas. Os mesmos resul-
tados ocorreram entre os pacientes com DEP gra-
ve e leve, podendo se supor que a gravidade da
DEP poderia ter aumentado a preocupacao em
receber terapia nutricional.

Existe pouca informacao a respeito da pra-
tica do uso de suplementos e sonda nasoenteral
em criancas e adolescentes com cancer no Brasil.
Em geral, as equipes médicas que tratam pa-
cientes oncoldgicos pediatricos ainda sdo resis-
tentes a procedimentos mais invasivos, como o
uso de sondas enterais, que demonstrou ter uma
baixa adesdo, j& que 45% dos pacientes recu-
saram utiliza-la. E possivel que a baixa conscien-
tizacdo da equipe clinica sobre a importancia do
estado nutricional no prognéstico tenha influen-
ciado negativamente a decisdo dos pacientes e
seus cuidadores sobre a aceitacao da terapia nutri-
cional. Portanto, a conscientizacao geral da equi-
pe com relacdo ao uso de sonda poderia ter facili-
tado a adesao dos pacientes. Provavelmente, essa
dificuldade tenha ocorrido neste estudo por ser o
primeiro protocolo com nutricdo enteral por meio
de sondas conduzido no IOP.

Um outro aspecto relacionado a adesao
neste estudo foi o periodo de tempo que os pa-
cientes permaneceram com sonda, que foi inferior
ao periodo que o outro grupo se manteve com
SOI. A toxicidade por quimioterapia foi, prova-
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velmente, a principal causa de extubacdo neste
estudo, devido aos vomitos intensos. Isso poderia
estar relacionado aos protocolos antineoplasicos
mais agressivos que incluem altas doses de drogas
quimioterapicas como a cisplatina, um potente
agente emetogénico.

Os resultados quanto a aceitacdo do suple-
mento em relacao as trés semanas iniciais de-
monstraram-se razoaveis, com médias de aproxi-
madamente 60 a 70% do prescrito no protocolo
(Figura 4a).

Neste estudo, a SOI nos individuos com
DEP leve demonstrou uma resposta mais favoravel
do que a SOA, resgatando 97% do grupo, o que
confirma sua importancia na prevencao do agravo
nutricional. Entretanto, a SOl em DEP grave ndo
resgatou mais da metade do grupo, confirmando
a necessidade de terapia nutricional mais espe-
cializada. Sabe-se que a DEP grave aumenta os
riscos de complicacdes, o que leva ao maior ris-
co de mortalidade para o paciente, bem como
aumento dos custos hospitalares?*.

Assim, este estudo mostra evidéncias da
necessidade de se usar a sonda nasoenteral em
grande porcentagem de pacientes com DEP grave.

Recentemente, o Comité de Nutricdo do
Children’s Oncology Group (COG) discutiu a ne-
cessidade de estudos para demonstrar a viabili-
dade, tolerancia e aceitacdo do uso de sondas
em criancas com cancer?>. Bakish et al.?¢ obser-
varam que os individuos que receberam alimen-
tacdo por sonda apresentaram melhores respostas
na recuperacao nutricional do que aqueles com
orientacao de dieta por via oral?®. Os resultados
do presente estudo confirmam essa evidéncia,
considerando os dados de evolucao nutricional
positiva, observados com o uso de sonda enteral.
Tal melhoria foi maior do que aquela obtida nos
periodos que os pacientes se mantiveram com
suplementacao oral.

Outros estudos também observaram resul-
tados semelhantes, demonstrando adequacao
do estado nutricional atribuida ao uso de son-
da13,27-30_

Varios estudos tém sugerido um periodo
de uso de sonda de trés a seis meses?’231, De
fato, houve associacao entre a duracao da sonda
e o estado nutricional neste estudo.

Em pacientes pediatricos com cancer, o uso
de gastrostomia é preconizado quando ha necessi-
dade de terapia nutricional por sonda acima de
trés meses'+%3. Por isso, neste estudo o periodo
proposto com a sonda foi de oito semanas, apesar
de alguns individuos requererem-na por tempo
superior.

A nutricdo enteral por sonda tem sido ex-
tensivamente preconizada para alimentacao de
criancas desnutridas com cancer?’-32. Porém, inter-
pretacoes dos estudos a esse respeito sdo dificeis,
devido as limitacdes de delineamento: niumero
de pacientes, ensaios ndo randomizados, dife-
rentes diagndsticos, administracdo de nutricao
parenteral concomitante e limitacdes dos métodos
de avaliacdo nutricional. Além disso, tais estudos
nado apresentam informacées a respeito da quanti-
dade de suplemento consumido por sonda.

Consideracbes importantes para estudos
futuros incluem aspectos como a necessidade de
melhorar a oferta da energia total por meio do
uso de bombas de infusdo, principalmente du-
rante o periodo noturno, administracdo proto-
colada de agentes anti-eméticos e pré-cinéticos
e o uso de sondas nasoduodenais ou jejunais, bem
como gastrostomias, quando necessario.

As principais limitacdes deste estudo fo-
ram: o numero de pacientes, auséncia de infor-
macao quanto a ingestao da dieta oral e a variabi-
lidade da amostra quanto ao diagndstico e idade.
Outro aspecto foi a ndo randomizacdo do grupo
com indicacdo de sonda. Por outro lado, o pre-
sente estudo aplicou medidas nutricionais mais
acuradas do que aquelas baseadas no peso.

Na literatura atual, poucos estudos com
nutricdo enteral realizaram um delineamento ade-
guado. Varios sao retrospectivos e todos apresen-
tam grande variabilidade quanto ao diagnéstico
e idade, e usaram o peso como Unico indicador
nutricional. A maioria deles incluiu pequeno nu-
mero de pacientes e nao descreveu adequada-
mente aqueles que se recusaram a usar sonda e
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o critério para inicia-la?’=*’. Considerando que a
nutricado enteral tem menos risco do que a paren-
teral em criancas em tratamento anticancer, mais
estudos deste tema deveriam ser conduzidos a
fim de elucidar os beneficios prognésticos desse
método.

Assim, um estudo multicéntrico seria indi-
cado com a finalidade de acompanhar um maior
numero de pacientes, o que permitiria uma analise
e interpretacdo mais precisas dos resultados. Tal-
vez, protocolos com nutricdo enteral devessem
ser incluidos como parte dos protocolos de trata-
mento anticancer.

CONCLUSAO

Esses resultados sugerem que a adesao a
nutricdo enteral, quer por via oral, quer por sonda,
deveria ser estimulada, principalmente por meio
da equipe de oncologistas. Além disso, a nutricao
enteral, principalmente por sonda, melhorou o
estado nutricional sem demonstrar complicacoes
gastrintestinais associadas a ela, enquanto a dura-
cao da terapia foi uma variavel importante para
o resultado nutricional.
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