Terapia nutricional na pancreatite aguda: uma revisao de literatura

RESUMO

Introducdo: a pancreatite aguda ¢ uma doenga em que existe um processo inflamatério no
pancreas, havendo repercussoes locais e sistémicas. Nao existe um tratamento especifico para
a doenca, portanto as terapias de suporte possuem um papel fundamental no manejo desse
paciente. Dessa forma, a terapia nutricional na pancreatite aguda, objeto de estudo desse artigo,
possui um papel fundamental nesse tratamento, pois a sua correta utilizacdo, nesse contexto,
leva a melhores desfechos clinicos para esses pacientes. Objetivo: Analisar o papel da terapia
nutricional e suas indicacGes no contexto da pancreatite aguda. Métodos: Foram utilizados,
para escrita desta revisdo, artigos indexados no PUBMED (United States National Library of
Medicine) e publicados entre os anos de 2014 e 2021. Apenas ensaios clinicos foram
selecionados. Os idiomas utilizados para filtro de busca das producdes cientificas foram: inglés
e espanhol. Resultados: Nos estudou analisados, evidenciou-se que a terapia nutricional enteral
gerou mais beneficios para os pacientes do que a parenteral, em especial nos idosos. Em
pacientes com pancreatite aguda grave, as fibras soltveis foram apontadas como nutrientes
capazes de gerar melhor desfecho clinico para os pacientes. A utilizagdo de substancias
imunomoduladoras na terapia nutricional parenteral foi relacionada com menores taxas de
mortalidade nos pacientes com pancreatite aguda grave. Em pacientes pediatricos, a introdugdo
precoce da dieta resultou em melhores desfechos. Esses beneficios ndo foram demonstrados em
amostragem composta por pacientes adultos. Concluséo: A pancreatite € uma doenga grave, e,
portanto, necessita de intervencdo imediata, sendo parte da conduta a realizacdo de uma terapia
nutricional adequada. Nesse sentido, a nutri¢do enteral é apontada como superior a parenteral,
por ser mais fisiologica e manter a integridade do aparelho digestivo e imunologico. Nao houve
diferenca clinica significativa entre o inicio precoce da terapia nutricional e a nutri¢do oral sob
demanda, excetuando-se os pacientes pediatricos, que se beneficiaram da nutricdo precoce,
facilitando o periodo de recuperacdo. A utilizacdo de fibras e de substancias imunomoduladoras

deve ser estimulada, pois resultaram em melhores desfechos clinicos.
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INTRODUCAO

A pancreatite aguda é uma doenca potencialmente fatal, caracterizada pela inflamacéo
aguda do pancreas, com acometimento de estruturas peripancreaticas e repercussoes sistémicas.
Sua origem reside na autodigestdo tecidual pelas proprias enzimas pancreaticas. A maioria dos
pacientes apresenta um quadro autolimitado, com resolucdo em aproximadamente 7 dias. Cerca
de 20% desenvolvem formas moderadas a graves, com necrose do pancreas e estruturas
adjacentes e faléncia organica, cursando com taxas de mortalidade varidveis (20 a 40%). O
tratamento da enfermidade em questéo € tema de discusséo importante, passando por mudancas
consideraveis nos ultimos 10 anos (BOXHOORN, 2020).

O mecanismo patoldgico inicial da pancreatite aguda ainda néo foi esclarecido. Muitas
causas ja foram registradas na literatura, no entanto o assunto permanece controverso. Nos
paises desenvolvidos a pancreatite aguda biliar e alcodlica correspondem a aproximadamente
80% dos casos. O alcool reduz o limiar de ativacao de algumas enzimas, como a tripsina, sendo
um fator de risco importante. Diversos fatores como idade, sexo, obesidade j& foram
relacionados com a doenca. Além disso, alteracdes genéticas também foram implicadas, como
mutagdes nos genes: PRSS1, CTRC, CPAL e SPINKL1. (PORTELLI, 2017).

O diagndstico da pancreatite aguda esta dentro do diferencial entre muitas outras causas
de abdome agudo inflamatério, como apendicite e colecistite aguda. Segundo A Classificacdo
de Atlanta, a pancreatite aguda pode ser diagnosticada com dois de trés desses critérios: dor
abdominal em andar superior, podendo irradiar para as costas; lipase ou amilase acima de trés
vezes o limite da normalidade; achado caracteristico de pancreatite aguda em exames de
imagem, como TC com contraste, RM ou USG. Os niveis das enzimas pancreaticas ndo
possuem correlacdo com a gravidade da doenca (FOSTER, 2016).

Além das enzimas pancredticas (amilase e lipase), alguns outros exames laboratoriais
podem ser solicitados: hemograma completo, albumina, fosfatase alcalina, creatinina e
concentracdo de eletrolitos; a gasometria arterial pode ser solicitada caso a oximetria dé
resultados inferiores a 95%. Em relacdo aos exames de imagem, a radiografia de térax pode ser
utilizada para identificar derrame pleural e infiltrados pulmonares, geralmente sinais de
gravidade; a Tomografia Computadorizada do abdome com contraste é considerado padréo-
ouro para avaliacdo do pancreas, visto que consegue gerar uma visualizacao do retroperitbneo
(LANKISCH, 2015).

A clinica da pancreatite aguda se assemelha a diversas doencas agudas. Desse modo, é

possivel afirmar que ndo existe um quadro classico de pancreatite aguda. Geralmente, acomete



pacientes entre 30 e 60 anos de idade, com dor epigastrica repentina, que pode ou ndo ser
associada a nauseas e vomitos (MUNHOZ, 2015). Os sintomas mais frequéntes, em
porcentagem, sdo: dor abdominal (91,5%), nauseas ou vomitos (71,5%), hiporexia (50,8%) e
febre (13,8%). Portanto, a consideracao de variados diagnosticos diferenciais € um elemento
importante na avaliacio desse paciente (SEPULVEDA, 2019).

Nos dltimos anos, houve um avancgo significativo no manejo do paciente com
pancreatite aguda; no entanto, ainda ndo existe um tratamento especifico para essa doenca,
sendo necessario a utilizacdo de medidas de suporte. A medida mais importante € a reposicao
de fluidos, por conta do intenso processo inflamatério e extravasamento de liquidos para o
terceiro espaco, sendo possivel a utilizagdo de uma infuséo controlada de fluidos, visto que a
infusdo rapida foi relacionada a um mal prognéstico (JAMES, 2018).

A dor abdominal €, muitas vezes, muito intensa, e necessita de uma analgesia adequada;
em quadros leves é possivel a utilizacdo de analgésicos com opioides fracos, enquanto que em
casos mais graves o0 uso de opioides fortes, como fentanil e morfina, séo esperados. O uso de
antibioticoprofilaxia ndo foi relacionado com melhores taxas de morbi-mortalidade, sendo
utilizado somente em casos de infec¢Ges associadas, como colangites (WALLER, 2018).

A terapia nutricional € um termo que se refere a medidas que tem como objetivo
recuperar ou manter o estado nutricional de um paciente. Dessa forma, o fornecimento dos
nutrientes necessarios pode ser feito através da via enteral, na qual a absorcéo ocorre através do
trato gastrointestinal, ou pela via parenteral, que oferta uma nutricdo monomeérica através de
acesso venoso. Prefere-se a via oral, mais fisioldgica. Na sua impossibilidade, pode-se progredir
para administracbes mais invasivas. Todo paciente com suspeita de desnutricdo ou que passe
por um grande estresse metabolico € um candidato a terapia nutricional. Nesse sentido, um
grande aliado nessa anélise € a Avaliacdo Subjetiva Global (SINGER, 2018).

Uma outra importante funcdo da terapia nutricional é sua capacidade de promover a
imunomodulacéo. Isto €, a capacidade de reduzir a resposta inflamatoria exacerbada em quadros
diversos, como em: grandes queimados, sepse, cancer e na pancreatite aguda grave. Diversos
nutrientes ja foram estudados, a fim de determinar se eles possuem a capacidade de ajustar
positivamente a resposta imune. Aqueles que demonstraram resultados promissores sdo: acidos
graxos 6dmega-3, glutamina e arginina (ROBERTS, 2017).

A nutricdo parenteral (NP) pode ser definida como a técnica na qual é administrada
nutrientes por via endovenosa. De forma simplificada, a NP é indicada em pacientes que estdo
desnutridos e a nutricdo enteral (NE) ndo consegue satisfazer suas necessidades diarias. A

desnutricdo pode ser causada pela falta de alimentacdo ou um estado de doencga aguda ou



cronico, podendo identificada através de alguns indicadores, como: IMC < 18,5 kg/m2; 10%
de perda ponderal em 6 meses ou 5% em 3 meses. A NP esta associada a varias complicagoes,
como: hiperglicemia, infecgdes e sindrome da realimentacédo, além de danos hepaticos e renais;
portanto, a NE é sempre preferivel a NP (LAPPAS, 2017).

OBJETIVO

Analisar o papel da terapia nutricional e suas indicagcdes no contexto da pancreatite

aguda.

METODOLOGIA

Para a producdo dessa revisdo, obtiveram-se artigos cientificos através da pesquisa de
artigos indexados nas bases de dados: PUBMED (United States National Library of Medicine).
Os descritores utilizados para a pesquisa dos artigos foram: pancreatite aguda, terapia
nutricional e nutricao.

Foram utilizados artigos publicados entre o periodo de 2014 e 2021. Foram incluidos
somente artigos escritos nos seguintes idiomas: inglés e espanhol. Ademais, somente foi feita a
inclusdo de artigos nos quais foram realizados ensaios clinicos. Como critério para a analise
dos trabalhos em questéo, foi utilizada a seguinte ordem: titulo adequado, resumo adequado e
por fim artigo integralmente adequado.

Em relacdo aos critérios de exclusdo, foram removidas todas as duplicacGes de artigos,
apos a aplicagdo dos descritores nas bases de dados. Além disso, foram excluidos os estudos
secundarios, ou seja, aqueles que analisam outros artigos, a fim de estabelecer seus resultados
e conclusbes. Retiraram-se, também, aqueles estudos cujos objetivos ndo se adequaram ao
presente trabalho.

Ap0s a busca dos artigos e a aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusao, restaram 11

artigos que foram utilizados para a escrita desta reviséo.



ASPECTOS ETICOS E LEGAIS GARANTIDOS AOS PARTICIPANTES DA
PESQUISA

Essa pesquisa nao conta com riscos aos envolvidos, uma vez que foi feita a partir da
analise de dados de ensaios clinicos randomizados ja publicados.

Todos os aspectos éticos e legais foram respeitados para a realizacdo dessa pesquisa.
Por ser um estudo de revisdo, ndo houve a necessidade da submisséo para a avaliagdo de um

Comité de Etica em Pesquisa (CEP).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Nesse estudo, foram utilizados 45 pacientes com diagnéstico de pancreatite aguda grave,
e 0S separou em trés grupos distintos: um grupo com NE, outro com NP, e outro com NE + NP.
Em pacientes com pancreatite aguda grave, o grupo dos pacientes com a NE esteve associado
com menor risco de sangramento intestinal ou infeccdo peripancreética, mas houve maior
numero de pacientes com distensdo abdominal, broncoaspiracao e regurgitacdo em comparacao
com o0 grupo que se utilizou da NP. Assim, os resultados sugerem que diferentes niveis
nutricionais e de reserva funcional podem alterar o desfecho de determinada terapia nutricional.
Concluiu-se que a nutricdo enteral pode gerar maiores beneficios para pacientes mais idosos
(RUI, 2019).

Um dos eventos relevantes na fisiopatologia da pancreatite aguda seria a injdria
mitocondrial, que é seguida por deplecédo de trifosfato de adenosina (ATP) em células ductais
e acinares. Nesse sentido, existe um beneficio teérico em promover o fornecimento de energia
precoce ao paciente, prevenindo uma escassez de ATP e reduzindo as taxas de necrose nas
celulas pancreaticas. Em um ensaio clinico randomizado (n = 208), dois grupos foram
comparados. No primeiro, os pacientes foram submetidos a dieta por sonda nasoenteral precoce
(até 24h da admissdo). O segundo grupo recebeu dieta oral apos as 72h de admissdo. Esse estudo
ndo demonstrou superioridade da administracdo precoce da dieta atraves da sonda nasoenteral.
(BAKKER, 2014). Da mesma forma, outros autores posteriormente também realizaram estudos
nesse sentido, comparando a introducgéo precoce da nutricdo por sonda nasoenteral e por via
oral em demanda, sem beneficios da primeira opgdo (STIMAC, 2016); (CECENARRO, 2017).

A intolerancia alimentar durante a utilizacao da NE ocorre frequentemente nos pacientes

com pancreatite aguda grave, e a utilizacdo de fibras soltveis tem sido apontada como positiva



nesse sentido em diversos ensaios clinicos. Foram comparados dois grupos, o primeiro grupo
(controle), com 22 pacientes, e 0 segundo grupo (experimental), com 24 pacientes. O segundo
grupo possuiu um tempo de primeira defecacéo e flatuléncia significativamente reduzido em
relacdo ao primeiro grupo. Além disso, 0s niveis de hormdnios gastrointestinais foram
significativamente aumentados. Portanto, o uso de fibras sollveis facilita a tolerancia alimentar
durante a utilizacdo da NE, além de reduzir o tempo necessario para se atingir a meta calérica
necessaria. (CHEN, 2021).

A pancreatite aguda é uma doenca de carater inflamatério, que pode gerar um
acometimento regional ou sistémico. Uma das repercussdes possiveis na pancreatite aguda, em
especial nas formas graves, é a presenca da Sindrome da Resposta Inflamatoria Sistémica
(SIRS). Nesse sentido, é possivel utilizar substancias imunomoduladoras, como a glutamina,
com efeitos promissores no desfecho desses pacientes. Mortalidades, em pacientes em uso de
terapia nutricional parenteral suplementada de glutamina, podem cair em cerca de quatro vezes
(17,4% para 4,2%) (LIU, 2016). Pacientes em terapia nutricional enteral também s&o
beneficiados, com melhora da funcdo da barreira mucosa intestinal (comprovada através do
teste de absorcdo intestinal utilizando polietilenoglicol), e reducdo tedrica do risco de
translocacdo bacteriana (ARUTLA, 2019).

Estudos anteriores tém confrontado tratamentos convencionais para pancreatite aguda
baseada no descanso intestinal. Todavia, essas pesquisas utilizaram apenas pacientes adultos
com uma terapia nutricional com baixo teor de gordura ou via sonda transgastrica. Nesse
sentido, é imperioso destacar a relevancia desse trabalho, pois ele é o primeiro ensaio clinico
randomizado que utiliza, como amostra, pacientes pediatricos com pancreatite aguda. Além
disso, confronta a terapia nutricional baseada em jejum e fluidos intravenosos com uma dieta
enteral precoce com férmula. Foram utilizados 33 pacientes, dos quais 18 foram aleatoriamente
direcionados para alimentacdo precoce e 15 foram designados para jejum inicial. Com isso,
analisou-se dados como: tempo mediano para alta, reducdo de niveis de lipase sérica e taxas de
readmissdo. O tempo mediano para alta no grupo que recebeu alimentacao precoce foi de 2,6
vs 2,9 do grupo que permaneceu em jejum. Quanto aos niveis de lipase sérica, houve uma
reducdo de 58% vs 48%, ja quanto a taxa de readmissédo foram 1/18 vs 2/15. Assim, esse estudo
demonstrou a seguranca de uma dieta rica em gordura inserida mais prematuramente se
contrapondo as recomendacdes ao jejum em paciente com pancreatite aguda (LEDDER, 2020).
Corroborando com essa visdo, trabalhos ndo randomizados também demonstraram que uma

dieta introduzida precocemente é segura e diminui o tempo de internagdo (ELLERY, 2017).



Um fator ameagador a vida do paciente com pancreatite aguda é a translocacao
bacteriana, sendo de grande importancia dar atencdo a nutricdo enteral desses pacientes e 0s
feitos na endotoxina sérica e na permeabilidade intestinal. Foram estudados 70 pacientes
metade recebeu nutricdo enteral (NE) e outra metade recebeu nutricdo parenteral (PN). No
grupo que recebeu NE, 27 eram do sexo masculinos e 8 do sexo feminino, com uma idade
média de 44,89 anos. Ja no grupo PN, 25 eram do sexo masculino e 10 do sexo feminino, com
uma média de idade de 44,13 anos. A nutricdo enteral teve um efeito maior sobre endotoxina
sérica e a permeabilidade intestinal, pois ela tem a possibilidade de gerar uma melhor na
eliminacdo de endotoxina e reduzir a permeabilidade intestinal. Este trabalho baseou-se nos
niveis de endotoxina sérica, niveis de inflamacao pos-tratamento, relacéo lactulose / manitol da
urina pds-tratamento, com todos eles com favoraveis para a nutricdo enteral (SHEN, 2017).

A qualidade de vida € um fator relevante para se analisar em um paciente submetido a
um tratamento. Nesse contexto, a analise da qualidade de vida dos pacientes submetidos a uma
alimentacédo via sonda nasogastrica em paciente com pancreatite aguda é de grande relevancia.
O estudo teve como finalidade fazer uma comparacao entre a qualidade de vida dos pacientes
com alimentacdo e dos com sonda nasogastrica. Foram utilizados 35 pacientes. 17
randomizados para alimentacdo por sonda nasogastrica e 18 por via oral. Todos eles foram
acompanhados por uma semana no hospital e 1, 3 e 6 meses apos alta hospitalar. Para a
avaliacdo da qualidade de vida foi utilizado questionario da escala de impacto da cirurgia
abdominal. Chegou-se a conclusdo de que ndo ha diferenca entra a alimentacéo oral e a por via
sonda nasogastrica (PENDHARKAR, 2016).

CONCLUSAO

A pancreatite € uma doenga com uma capacidade de levar a morte dos pacientes em
casos mais graves. Nesse contexto, a utilizacdo de uma terapia nutricional adequada, sempre
foi alvo de muito debate. Nessa perspectiva, o primeiro ponto a ser levantado pelo trabalho foi
sobre a via de administracdo da dieta, o qual corroborou com as teses de que a nutri¢éo enteral
é mais eficiente do que a parenteral, uma vez que a nutricdo enteral fortalece a funcdo da
barreira mucosa intestinal, reduzindo a translocacdo bacteriana. Quanto ao periodo de inicio da
dieta, ndo foi demostrada diferenca significativa entre se ter um inicio mais precoce da dieta, a

partir da via por sonda nasogastrica, ou se ter um periodo de jejum para inicia-la com



alimentacdo oral por demanda. No entanto, foi evidenciado, em pacientes pediatricos, o
beneficio de uma dieta precoce, sobretudo rica em gordura, pois evitou-se jejuns inapropriados,
favorecendo ganho ponderal e melhorando a resposta do paciente frente a doenca. Portanto,
infere-se que a nutricdo enteral de inicio precoce apresenta mais vantagens em relacdo a uma
nutricdo parenteral e de inicio tardio, cabendo destacar a necessidade de mais estudos com
relacio ao momento de administracdo da dieta. A utilizacdo de fibras e de substancias

imunomoduladoras deve ser estimulada, pois resultaram em melhores desfechos clinicos.
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