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RESUMO

O objetivo deste estudo foi avaliar a evolucédo do estado nutricional, a ingestdo alimentar por
via oral (VO) e a utilizacdo de terapias nutricionais complementares durante a internacdo de
criancas e adolescentes submetidos ao transplante de células-tronco hematopoéticas (TCTH)
alogénico em um hospital terciario. Estudo retrospectivo, com revisdo de prontuarios de
pacientes submetidos ao TCTH, com idade entre 0 e 19 anos incompletos, entre janeiro de
2009 e dezembro de 2014. Foram coletados dados referentes a dados antropométricos,
ingestdo alimentar por VO, terapias nutricionais utilizadas (nutricdo enteral (NE) e/ou
parenteral (NP)); e sinais e sintomas clinicos em seis momentos: Internacdo, DO (dia da
infusdo de células), D+7, D+14, D+21 e D+ 28. Foram avaliados 63 pacientes, 56% do sexo
masculino, com uma mediana de idade de 10 anos. No momento da internacdo 100% dos
pacientes tiveram suas necessidades energéticas atingidas pela VO, diminuindo a partir do DO
(cerca de 30%), com maior prevaléncia de utilizagdo de NP e NE a partir do D+7.
Inapeténcia, mucosite e nausea foram os sinais e sintomas mais frequentes. A partir do D+21
foi possivel observar um aumento do aporte calérico por VO. Os pacientes apresentaram
diminuicdo da ingestdo alimentar ao longo da internacdo, porém, neste hospital, ja se esta
conseguindo atingir um aporte calérico mais proximo do ideal, com auxilio de terapias
nutricionais complementares.

Palavras-chave: Transplante de células-tronco hematopoéticas, Terapia nutricional, Pediatria.



ABSTRACT

The aim of this study was to describe the nutritional aspects relevant to the maintenance of a
nutritional status during hospitalization of children and adolescents undergoing allogeneic
hematopoietic stem cell transplantation (HSCT) at a tertiary hospital. A retrospective study
with a review of medical records of patients undergoing HSCT, aged between 0 and 19 years
of age (incomplete) between January 2009 and December 2014. Data were collected
regarding food intake, nutritional therapies used, and clinical signs and symptoms in six
times: Hospitalization, DO (day of cell infusion), D+7, D+14, D+21 and D+28. Sixty-three
patients were evaluated, being 56% males, with a median age of 10 years. At the time of
hospitalization, 100% of patients had their energy needs met by mouth, decreasing from DO
(about 30%), with more prevalent use of PN (parenteral nutrition) and EN (enteral nutrition)
from D+7. Loss of appetite, mucositis and nausea were the most frequent signs and
symptoms. From D+21 it was possible to observe an increase in caloric intake by mouth.
Patients showed decreased food intake throughout hospitalization, but in this hospital it has
been already possible to get calorie intake closer to the ideal one with the help of
complementary nutritional therapies.

Keywords: Hematopoietic stem cell transplantation, nutritional therapy, pediatrics.
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1 INTRODUCAO

O adequado crescimento e desenvolvimento de criancas e adolescentes esta
relacionado a uma alimentacdo equilibrada, com uma oferta adequada de energia, macro e
micronutrientes. O equilibrio nutricional pode promover a prevencdo de doencas a curto e
longo prazo, como anemia, obesidade e doencas cronicas ndo transmissiveis (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2012).

Criancas e adolescentes em tratamento oncoldgico ou ndo oncologico, baseado em
quimioterapia, radioterapia e/ou transplante de células tronco-hematopoéticas (TCTH), devem
ser avaliados constantemente, pois além da necessidade de um adequado aporte energético,
com o objetivo de manter o desenvolvimento, os efeitos catabdlicos da enfermidade de base,
associados aos efeitos colaterais do tratamento, podem dificultar a manutencdo de um
adequado estado nutricional (EN), podendo levar o paciente a uma desnutricdo energetico-
protéica (DEP) (SIGULEM; DEVICENZI; LESSA, 2000). A DEP pode determinar alteracdes
morfolégicas e funcionais nos sistemas pulmonar (atelectasias), hepéatico (atrofia de
hepatdcitos, esteatose) e gastrointestinal (ma-absorcdo, acloridria, translocacdo bacteriana),
além de contribuir com um maior tempo de internacdo, diminuindo a qualidade de vida e
aumentando o custo do tratamento (BRASIL, 2015). Estudos tém mostrado que a DEP é um
fator progndstico negativo, sendo associada a baixa sobrevida de pacientes com doengas
metastaticas e leucemia miel6ide aguda (CO-REYES et al., 2012).

A obesidade, uma complicacdo enddcrina também presente nesta faixa-etaria, pode ser
um efeito precoce ou tardio do tratamento do cancer na infancia. Quando relacionada a outras
desordens endocrino-metabdlicas, é associada ao aumento da morbimortalidade por doenga

cardiovascular (SANTOS et al., 2013).
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Algumas neoplasias como leucemia linfoblastica aguda (LLA) e os tumores cerebrais
tém sido associadas com adiposidade e alteracdes metabolicas. A obesidade visceral, assim
como outras caracteristicas da sindrome metabdlica (aumento de triglicérides, diminuicdo da
lipoproteina de alta densidade do colesterol, colesterol total elevado, hipertensdo arterial e
hiperglicemia/ resisténcia a insulina), também estdo sendo associadas a ocorréncia de alguns
tipos de neoplasias como sarcomas, linfomas, cancer de testiculo disseminado,
neuroblastomas e tumor de Wilms (SANTOS et al., 2013)

O TCTH € um procedimento terapéutico baseado na infusdo de células progenitoras
hematopoéticas, apos altas doses de quimioterapia e/ou radioterapia (condicionamento), com
0 objetivo de restabelecer a funcdo medular do individuo (ARMITAGE, 1994). O TCTH pode
ser do tipo autdlogo, quando o paciente recebe a as células-tronco da sua propria medula;
alogénico, quando o receptor recebe as células-tronco de um outro doador; ou singénico,
guando a doacdo é realizada entre irmdos gémeos idénticos (HAROUSSEAU, 2007).

A indicacdo do TCTH varia de acordo com a classificacdo das doencas, neoplasicas ou
ndo neoplésicas, sendo seguidas diretrizes especificas (SEBER et al., 2010).

Diversas complicacdes podem ser apresentadas ao longo tratamento. Durante o
periodo de condicionamento e reconstituicdo imunoldgica, sinais e sintomas do trato
gastrointestinal (TGI) como néausea, vomitos, inapeténcia, mucosite e diarréia sdo frequentes,
influenciando negativamente na ingestdo alimentar por via oral (VO), podendo ser necessaria
a utilizacdo de terapias nutricionais (TN) complementares, visando um adequado aporte
calorico, de macro e micronutrientes (ORASCH et al., 2010).

Poucos estudos na literatura descrevem o0s aspectos mais relevantes relacionados a
evolucdo do EN durante a internacdo de criancas e adolescentes submetidos ao TCTH

alogénico. Devido a isso, este estudo tem sua importancia, pois pode demonstrar 0s aspectos



14

nutricionais que influenciam na evolucédo nutricional das criancas e adolescentes submetidos a

esse tratamento.

2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 CRIANCAS E ADOLESCENTES EM TRATAMENTO ONCOLOGICO

De acordo com dados brasileiros dos Registros de Cancer de Base Populacional,
aproximadamente 3% dos novos casos de cancer incidem na faixa-etaria pediatrica. No Brasil,
estima-se que nos anos de 2016 e 2017, ocorrerdo, por ano, cerca de 12.600 novos casos de
cancer em criancas e adolescentes. (INCA, 2016).

A DEP pode estar presente no momento do diagndstico oncologico ou durante o
tratamento, com uma prevaléncia entre 6 e 50% em criancas e adolescentes em tratamento.
Fatores como o tipo cancer e sua localizacéo, assim como grau de malignidade e o tratamento
proposto, podem influenciar na piora do EN (VAN CUTSEM; ARENDS, 2005).

Além das necessidades energéticas aumentadas nesses pacientes, com o objetivo de
manter um adequado desenvolvimento nessa faixa-etaria, os profissionais devem estar atentos
aos efeitos catabolicos provenientes da enfermidade de base, assim como os sinais e sintomas
referentes aos tratamentos, que podem levar o paciente a uma menor ingestdo caldrica (HAN-
MARKEY, 2000).

Os tratamentos propostos no cancer pediatrico sdo: quimioterapia, radioterapia,
cirurgia em caso de tumores solidos e TCTH autdlogo ou alogénico, conforme indicaces.

A LLA é a neoplasia mais frequente em criangas, e atualmente ja se consegue atingir

uma taxa de cura de 80%. Entretanto, os pacientes considerados com muito alto risco ao
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diagnostico ou que apresentam recaidas da doenca tém o TCTH como tratamento alternativo

(SOCIEDADE BRASILEIRA DE TRANSPLANTE DE MEDULA OSSEA, 2012).

2.2 TRANSPLANTE DE CELULAS-TRONCO HEMATOPOETICAS: CONCEITOS E

ASPECTOS GERAIS

O TCTH baseia-se na substituicdo de células-tronco hematopoéticas a partir de
células-tronco oriundas da medula dssea, sangue periférico ou células de corddao umbilical,
com o objetivo de reestabelecer a funcdo medular do individuo (AMOS; GORDON, 1995).

O TCTH pode ser do tipo autélogo, quando as células-tronco hematopoéticas (CTH)
provem do préprio individuo a ser transplantado (receptor), ou alogénico, quando as CTH sao
oriundas da medula 6ssea, do sangue periférico ou do sangue de corddo umbilical de um outro
individuo (doador). O transplante do tipo alogénico pode ser classificado em aparentado ou
nédo-aparentado, sendo observado o parentesco entre receptor e doador (BRASIL, 2006).

O primeiro TCTH foi realizado em 1969, em Seattle, nos Estados Unidos. No Brasil,
atualmente, 70 centros sdo transplantadores de células tronco hematopoiéticas e desses, 26
realizam o TCTH alogénico. Até o ano de 2012, j& haviam sido realizados mais de 20.000
transplantes, em média 2.000/ano (BRASIL, 2013). Em todo o mundo, estima-se que sejam
realizados entre 50 mil e 60 mil TCTH por ano (GOLDMAN; HOROWITZ, 2002). O
Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) realiza este tipo de transplante desde 1994. O
Servigco de Hematologia Pediatrica realizou o TCTH alogénico em 136 pacientes entre 1994 e
2014. Desses, 64 pacientes foram submetidos ao tratamento entre o periodo de janeiro de
2009 a dezembro de 2014.

Um consenso para indicacdo do TCTH em pediatria foi elaborado para o “I Encontro

de Diretrizes Brasileiras em Transplante de Celulas-Tronco Hematopoéticas da Sociedade
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Brasileira de Transplante de Medula Ossea” em 2009. Foram avaliadas doencas
hematoldgicas malignas e ndao malignas, tumores solidos, imunodeficiéncias e doencas de
depdsito, analisando as indicacGes de tratamento baseadas em niveis de evidéncia, conforme

os quadros 1,2,3 e 4 (SEBER et al, 2010).

Quadro 1 — Niveis de evidéncia para recomendacdo do transplante de células-tronco
hematopoéticas.

Qualidade de evidéncia
A recomendacao baseia-se em pelo menos um estudo randomizado, meta-analise,
1 revisdo sistematica

2 Estudo coorte caso-controle multi-institucional; séries de casos; resultados dramaticos

3 Opinido de profissionais experientes, estudos descritivos ou comités de especialistas
Evidéncias para a recomendacao

A Boas
B Moderadas
C Escassas

Fonte: PAPPAS P., 2009, adaptado por: SEBER, 2010

Quadro 2 — Critérios de indicacdo de transplante de células-tronco hematopoéticas em

doencas hematologicas malignas em pediatria.

Transplante
Transplante alogénico
Fase da doenca/Critério de alogénico g Transplante
Doenca P com 2
indicagéo com HLA x autologo
. doador nao
compativel
aparentado
Leucemia 12 remisséo
linfoblastica
aguda
Muito alto risco: t(9;22), 2A 2A NI
<44 cromossomos, falha
indutéria (medula M2/M3
D29), 11923 com resposta
lenta ou DRM>0,1% no
D29
> 2% remissao
Linhagem B com recidiva 1A 2A NI
apos remissdo com duracgao
< 36 meses ou qualquer
LLA de linhagem T
> 2%remissao




Leucemia
mieldide aguda

Leucemia
mieldide cronica

Sindromes
mielodisplasica

Citopenias
refratarias

Anemia refrataria
com sideroblastos
em anel

Anemia refrataria
com excesso de
blastos em
transformacéo

Linhagem B com recidiva >
36 meses do diagndstico ou
extramedular isolada < 18
meses do diagndstico

12 remissédo

Alto risco: -7,-5, cariotipo
complexo, LMA secundaria;
LMA-MO0, M6 e M7 sem
sindrome de Down e <4
anos, FLT-ITD>4;, >15%
blastos ao final da inducéo
12 remissao

Sem fatores de alto risco
(acima)

Sem fatores de baixo risco
(abaixo)

12 remissao

t(15;17); t(8;21);inv16;
Sindrome de Down

>22 remissao
Doenca refrataria
12 fase cronica

Falha & terapia com
inibidores  de tirosina
quinase ou progressao de
doenca

Monossomia 7, cariotipo

complexo, neutropenia
<1000/mms, necessidade
transfusional - ao
diagnostico

Diagnoéstico  provavel de
mitocondriopatia

Ao diagnostico

2A

2A

2A

2A

NI

2A

3B
Nao ha
CONSeNnso

2A

2A

NI

2A

NI

2A

NI

NI

NI

2A
3B
NI

2A

NI

2A

NI

NI

NI

NI

N&o ha
CONSeNnso

7a
NI
NI

NI

NI

NI

NI
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Sindrome de Down;
sindrome
mielodisplasica,
sindrome
mieloproliferativa e
leucemia  mieldide
aguda

Sindromes
mieloproliferativas

Leucemia
mielomonocitica
juvenil

Leucemia
mielomonocitica
crébnica do  tipo
adulto

Leucemia mieldide
cronica bcr-abl
negativo

Sindromes
hemofagociticas

Classe l:
Histiocitose de
Langerhans

Classe I:
Linfohistiocitose
eritrofagocitica
familial

Linfomas nao
Hodgkin
Linfoma de Burkitt

Linfoma difuso de
grandes células

Linfoma anapléasico
de grandes células

> 2% remissdo (nunca ¢
indicado na 12 remisséo)

Ao diagnostico

Ao diagnostico

Ao diagndstico

Acometimento sistémico
(hematopoético, figado, baco
e pulmdes) e falha de terapia
convencional
Em 1* remissdo ap0s
quimioterapia

2% remissdo OBS: Linfoma
de Burkitt com infiltragdo
medular >25% deve ser
transplantado como LLA

22 remissao

Recidiva apds transplante
autélogo
Doencas refratarias
> 2%  remissdo;
refrataria

doencga

2A

2A

2A

2A

2A

2A

3C

NI

2C

3C
2A

2A

2A

2A

2A

2A

2A

NI

NI

NI

NI
2B

NI

NI

NI

NI

NI

NI

28.

23

NI

NI
2B
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Linfoma
linfoblastico
Linfoma Hodgkin

> 2% remissao 2A 2A
Doenca com refratariedade NI NI
primaria, mas responsiva a

terapia de salvamento; > 2°

remissao

22 remissdo apos recidiva em NI NI
area ndo irradiada

2% remisséo recidiva tardia NI NI
(>1 ano apos término do 1°

tratamento

Recidiva apds transplante 2B 2B

autologo, falha na coleta de
células autdlogas e mdaltiplas
recidivas

3C

2A

2B

2C

NI
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Legenda: NI- N&o indicado, DRM — Doenca residual minima, HLA - Human leukocyte antigen, LMA-
Leucemia mieldide aguda, FLT-ITD — Mutation of the fms-like tyrosine kinase -internal tandem duplication,
LLA- Leucemia linfoblastica aguda.

Fonte: SEBER, A., 2010.

Quadro 3 - Critérios de indicacdo de transplante de células-tronco hematopoéticas em

tumores solidos na pediatria.

Transplante

Doenca Fase da doenca/Critério de indicacédo .
autologo
P . .
Neuroblastoma 12 remisséo o_Ie_ doenca de alto risco (estadio 4, 1
myc-N amplificado)
2% remiiss Né&o ha
remissao
CONsenso
Tumor de células > 2* remissdo ou doenca refrataria ndo B
germinativas progressiva
Tumores do Sistema Criancas < 4 anos para evitar efeito deletério
Nervoso Central da radioterapia 2B
Meduloblastoma/ PNET P
2% remissao 2C
Pinealoblastoma > 12 remissao 2B
Tumor teratoide- 12 remissio B
rabnoide
Tumqres_de células > 2% remissio B
germinativas
Gliomas de alto grau Apbs resseccdo completa ou muito boa 2C
Retinoblastoma 12 remisséo de doenca extraocular 2C
Sarcoma de Ewing 12 remissdo de doenca metastatica 2C
22 remissdo com controle local da doenca 2B
Recidiva em menos de 1 ano em criangas que
Tumor de Wilms receberam radioterapia abdominal ou com 2B

histologia desfavoravel

Obs: Transplantes alogénicos ndo sdo realizados no tratamento de tumores sélidos pediatricos fora do contexto
investigacional. Nos tumores de sistema nervoso central ndo ha indicagdo de transplante no tratamento de
ependimomas, gliomas de tronco, meduloblastoma recidivados sem resposta a quimioterapia, pacientes com
baixa performance e gliomas de alto grau com grande volume tumoral.

Fonte: SEBER, A., 2010.
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Quadro 4 - Critérios de indicacdo de transplante de células-tronco hematopoéticas em

sindromes de faléncia medular na pediatria.

Transplante TransP Ignte
s T alogénico Al
Doenca Fase da doenca/Critério de indicacdo com
com HLA x
. doador ndo
compativel
aparentado
Sindromes de faléncia medular
Anemia aplésia severa Ao diagnostico 1A NI
Falha a 1 ou mais ciclos de imunossupresséo
2A 28
com ATG
Anemia de Eanconi Fase de ap_la3|a (,prefe_repual), mlelodlsplasw oA 2B
ou leucemia (ap0s quimioterapia)
Hemoglobinuria Fase de aplasia (ndo ha comparagdo com uso
2 . 2A 22
paroxistica noturna de Eclizumab)
Disceratose congénita Fase de aplasia 3A 3B
Sindrome de Fase de aplasia (preferencial), mielodisplasia
. . T . 3B 3B
Scwachman-Diamond ou leucemia (apds quimioterapia)
Sindrome de Blackfan- Criangas com mais de 6 anos sem resposta a
. e ~ 2A 2B
Diamond corticoide e boa quelagdo de ferro
Tromboc[top,e_nla Plagquetopenia grave 2B 3B
amegacariocitica
SlrelEiine (.je NI Neutropenia irresponsiva a G-CSF ou
(agranulocitose - L L . 2B 2B
- leucemia secundaria (apds quimioterapia)
congénita)

Legenda: NI- Nao indicado, ATG- Anti-thymocyte globulin, HLA - Human leukocyte antigen, G-CSF -
Granulocyte colony-stimulating factor

OBS: Transplantes autologos néo séo realizados no tratamento de faléncias medulares.

Fonte: SEBER, 2010.

2.3 ETAPAS DO TRANSPLANTE DE CELULAS-TRONCO HEMATOPOETICAS

2.3.1 Condicionamento

O condicionamento € a fase inicial, baseada em quimioterapia de altas doses, com o

objetivo de erradicar a doenca e preparar o ambiente da medula Gssea para que as novas
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células infundidas tenham espaco para se proliferarem. Em alguns casos a quimioterapia de
altas doses pode ser combinada a radioterapia corporal total, induzindo uma maior
imunossupressao (VOLTARELLI; STRACIERI, 2000).

O tipo de condicionamento, ou seja, a combinacao de drogas utilizadas, é definido pela
doenca de base e seus respectivos agravos. Os regimes de condicionamento podem ser
caracterizados como mieloablativos ou ndo mieloablativos. Este ultimo caracteriza-se por ter
doses reduzidas de quimioterapia, sendo indicado a pacientes com mais comorbidades, ou
com maior idade. Neste caso, o efeito “enxerto contra a leucemia” ou graft versus leucemia, €

o principal responsavel pelo controle da doenca (GRATWOHL; CARRERAS, 2012).

2.3.2 Infuséo de células

A infusdo de células baseia-se na transfusdo das CTH do doador para o receptor. O dia
em que ocorre a infusdao ¢ chamado de “D0”, ja, os dias subsequentes, sdo identificados como
dias positivos (D+), facilitando assim a identificagdo de sinais e sintomas esperados no
decorrer de todo o processo (LOPES et al. 2005).

Durante a infusdo das CTH, os pacientes podem apresentar reacfes semelhantes as de
transfusdo sanguinea como mal-estar, tremores, calafrios, febre, sudorese, palidez cuténea,
mialgia, taquicardia, taquipnéia, cianose, nauseas e/ou vomitos (LUDWIG; ZILLY, 2007).

Quando as CTH sédo coletadas em um momento anterior ao dia da infusdo, torna-se
necessario a criopreservagao, processo que tem como objetivo manter a viabilidade celular.
Apds esse processo, 0S pacientes que recebem estas células podem apresentar dispneia,
nauseas, vomitos, reacbes alérgicas, hipotensdo ou hipertensdo arterial, tremores, febre, dor
toréacica, sensacdo de constricdo em laringe e/ou cdlica abdominal. Os sinais e sintomas

podem ser identificados a partir do inicio da infusdo até 36 horas apds a mesma. Alguns
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medicamentos sdo administrados previamente a infusdo, com o objetivo de minimizar esses

efeitos adversos (CURCIOLI; CARVALHO, 2010)

2.3.3 — Reconstituicdo imunoldgica e pega da medula 6ssea

A reconstituicdo imunoldgica é baseada no restabelecimento da hematopoese normal
do receptor. A pega neutrofilica se da quando a contagem sanguinea de neutréfilos € superior
a 500, por pelo menos 3 dias consecutivos, identificando-se como o dia da pega, 0 primeiro
dia com esta contagem. E esperada também uma contagem de 20.000 plaquetas, sem

necessidade de transfusdo, para caracterizar a pega plaquetaria (LOPES et al. 2005).

2.4 DOENCA DO ENXERTO CONTRA O HOSPEDEIRO

A doenca do enxerto contra o hospedeiro (DECH) pode ser classificada como aguda,
ocorrendo nas primeiras semanas apds o transplante, ou cronica, manifestando-se a partir do
D+100, ou seja, centésimo dia ap6s o transplante (LOPES et al. 2005).

A DECH é mediada por fatores imunol6gicos e varia conforme os seguintes fatores de
risco: idade elevada do receptor, regimes de condicionamento mais agressivos, grau de
incompatibilidade HLA (Human Leukocyte Antigen) entre o doador e o receptor, grau de
incompatibilidade nos antigenos secundarios de histocompatibilidade, receptor de sexo
masculino com doadora de sexo feminino, grau de paridade da doadora (aloimunizagdes) e
sorologia positiva para o citomegalovirus (PATON; COUTINHO; VOLTARELLI, 2000).

Os orgédos mais frequentemente afetados pela DECH séo a pele, o intestino e o figado.
A graduacdo clinica pode ser avaliada pelo comprometimento da pele, presenca e gravidade

da diarréia, assim como marcadores séricos hepaticos, como a bilirrubina (INCA, 2012). A
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tabela 1 apresenta os critérios para estadiamento dos 6rgdaos com DECH aguda, e a tabela 2

demonstra a graduagdo da DECH aguda.

Tabela 1 - Critérios para o estadiamento dos 6rgdos com doenca do enxerto-contra-
hospedeiro aguda

Estagio Pele Figado TGI
Bilirrubina
0 Nada <2mg/dl Nada

Rash macropapular <25% da
I superficie corporal sem outros
sintomas associados

Bilirrubina de Diarreia >500-1000
2mg/dl a 3 mg/dl | ml/dia, ndusea emese

Rash macropapular ou eritema
com prurido ou outro sintoma|Bilirrubina de Diarreia >1000-15000
associado cobrindo de >25% a|3mg/dla6 mg/dl |ml/dia, ndusea emese
<50% da superficie corporal

Eritroderma  generalizado  ou
erupcdo vesicular com formacao de | Bilirrubina de Diarreia >1500ml/dia,
bolhas cobrindo > 50% da &rea da|6mg/dl a 15 mg/dl | ndusea emese

superficie corporal

Dermatite esfoliativa generalizada
IV |ou dermatite ulcerativa ou
formacédo de bolhas

Bilirrubina > Dor abdominal severa e
15mg/dl paralizacdo do ileo

Fonte: INCA, 2012

Tabela 2 - Graduacéo da doenca do enxerto-contra-hospedeiro aguda

Estégio
Grau Pele Figado TGI Debllltgmento
funcional

0 (nenhuma) 0 0 0 0

I (leve) la?2 0 0 0

I1 (moderada) la3 1 1 1
111 (severa) 2a3 2a3 2a3 2

IV (risco de vida) 2a3 2a3 2a3 2a4

Fonte: INCA, 2012

A primeira linha de tratamento para a DECH é o wuso de esteroides
(metilprednisolona). Seus efeitos colaterais, como hiperglicemia, retencdo de liquidos,

fraqueza muscular e maior suscetibilidade a infeccdes, podem estar presentes até o inicio da
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reducdo gradativa do medicamento, assim gque o paciente apresentar resposta ao tratamento, e

consequente melhora da DECH (INCA, 2012).

25 TERAPIA NUTRICIONAL NO TRANSPLANTE DE CELULAS-TRONCO

HEMATOPOETICAS

Os pacientes submetidos ao TCTH necessitam de avaliagbes nutricionais
individualizadas e frequentes. Na vigéncia de risco nutricional ou desnutricdo, uma TN
apropriada deve ser iniciada o mais breve possivel, desde o periodo pré-transplante, até o final
do acompanhamento. A TN tem como objetivo evitar grandes comprometimentos do EN do
paciente, assim como proteger o TGI funcionante e auxiliar na recuperacdo hematopoética e
imunoldgica (BRASIL, 2009).

Sinais e sintomas, como nausea, vOmitos, inapeténcia, mucosite, odinofagia,
xerostomia e diarreia sdo comumente apresentados por esses pacientes durante a internagéo,
podendo levar a uma baixa ingestdo alimentar, assim como a impossibilidade de uso do TGl
(MARTIN-SALCES et al., 2008; AKBULUT, 2013).

E preconizado pelo Consenso Brasileiro de Nutrigdo Oncoldgica que a otimizagéo da
dieta e uso de suplementos por VO devem ser a primeira op¢ao quando a ingestdo alimentar
for <75% das recomendaces por trés a cinco dias consecutivos, sem expectativa de melhora.
Deve-se ofertar aos pacientes suplementos alimentares industrializados ou caseiros, com
vistas a aumentar o aporte energético por esta via. O uso da nutricdo enteral (NE) se da na
impossibilidade da utilizagdo da VO, quando a ingestdo alimentar for < 60% das
recomendacdes, entre trés e cinco dias consecutivos, sem expectativa de melhora. Na
impossibilidade total ou parcial de uso do TGI, plaguetopenia grave nao resolvida apos

infuséo de plaquetas em pacientes que se encontrem em terapia nutricional enteral (TNE), ou
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dificuldade de alcancar as necessidades nutricionais pela TNE plena em até 5 dias deve-se
optar pela terapia nutricional parenteral (TNP) (BRASIL, 2009).

Apesar de a nutricdo parenteral (NP) ser a via mais utilizada no fornecimento de
nutrientes durante a internacdo dos pacientes submetidos ao TCTH, algumas circunstancias
podem limitar a prescricdo de uma NP plena, como distdrbios no metabolismo de lipidios e
glicose (PAPADOUPOLOU, 1998).

Estudo realizado com pacientes adultos, submetidos ao TCTH alogénico, mostrou uma
alta prevaléncia de sintomas gastrointestinais como nausea (100%), vomitos (97%) e mucosite
(93%), assim como significante perda de peso, indice de massa corporea e niveis de albumina
sérica (FERREIRA et al.., 2014).

Em uma populacdo composta por adultos e criancas foi possivel identificar que 55%
dos sujeitos submetidos ao TCTH tiveram indicacdo de TNE. As indicacdes foram baseadas
na inadequacdo de ingestdo alimentar (70.8%), insuficiente ingestdo alimentar com
desnutricdo ou perda de peso (16.7%) e impossibilidade de alimentacdo por VO (12.5%). O
uso da TNE teve a duracdo de 14 dias, ofertando cerca de 38% das necessidades energéticas
dos pacientes estudados. As contraindicacfes para 0 uso de NE foram os sintomas
gastrointestinais graves e sinusite (GAROFOLO, 2012).

Estudo somente com pacientes pediatricos submetidos a TCTH alogénico e autélogo,
mostrou que todos necessitaram de TNE e/ou TNP durante a internagdo. Em relagéo ao tempo
de utilizagdo da TNE, ndo foi encontrada diferenca em ambos os grupos. No entanto, em
relacdo ao tempo de uso da TNP, este foi significantemente maior nos sujeitos submetidos ao
TCTH alogénico quando comparado ao autélogo (ISARIYAVUTH et al., 2002).

Em outro estudo, os pacientes com até 18 anos, submetidos ao TCTH alogénico, foram
sondados, com o objetivo de iniciar a TNE no D+1. Setenta e sete por cento deles receberam

somente TNE, e 23%, tanto TNE, quanto TNP. Foi possivel identificar que no segundo grupo


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Isariyavuth%20V%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12549794
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a presenca de GVHD foi mais freqliente e mais grave. Em relacdo ao indice de massa
corporal, ndo houve diferenca significativa entre 0s grupos, porém a presenca de
hipoalbunemia e hipofosfatemia foi mais frequentes no grupo que utilizou NP junto a NE

(AZARNOUSH et al., 2012).


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Azarnoush%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22231466
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3 JUSTIFICATIVA

Os pacientes submetidos ao TCTH alogénico sofrem efeitos da quimioterapia em altas
doses e/ ou radioterapia corporal total e passam por um periodo de reconstituicdo imunolégica
lenta, que proporciona maiores chances de infecches provenientes da imunossupressao
(JAGANNATHAN et al., 2008). E consenso que os pacientes com déficit nutricional durante
esse complexo processo tendem a apresentar maiores taxas de morbidade e mortalidade
(BRASIL, 2015).

O EN favoravel esta relacionado a um melhor desfecho do paciente, podendo
favorecer o tratamento, diminuindo os riscos de morbimortalidade. Por isso, 0 conhecimento
dos aspectos nutricionais que influenciam na evolucdo do EN ao longo da internacdo, assim
como das condutas nutricionais propostas e realizadas no cotidiano hospitalar, poderdo
auxiliar na avaliacdo das préaticas desenvolvidas no servico e, consequente sugestdo de

melhorias.
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4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

Descrever 0s aspectos nutricionais que influenciam na evolucéo do estado nutricional durante
a internacdo de criancas e adolescentes submetidos ao transplante de células-tronco

hematopoéticas alogénico.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) Descrever o estado nutricional de criancas e adolescentes durante a internagéo;

b) Descrever as terapias nutricionais utilizadas;

c) Avaliar o aporte energéetico atingido pelas diferentes terapias nutricionais
utilizadas durante a internagéo;

d) Avaliar se ha relacdo entre o tempo de pega, tempo de internacdo e nimero de

infec¢BGes com o estado nutricional.
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5 METODOLOGIA

5.1 DELINEAMENTO

Foi realizado um estudo descritivo de coorte retrospectiva.

5.2 POPULACAO

A populacdo em estudo compreendeu pacientes entre zero e 19 anos incompletos, que
foram submetidos ao TCTH alogénico na Unidade de Ambiente Protegido (UAP) do HCPA,
pelo Servico de Hematologia Pediatrica (SHP), no periodo entre janeiro de 2009 e dezembro

de 2014.

5.2.1 Critérios de Inclusao

Pacientes que foram submetidos ao TCTH alogénico com idade entre zero e 19 anos

incompletos, no periodo entre janeiro de 2009 e dezembro de 2014.

5.2.2 Critérios de Excluséo

Pacientes com registros incompletos no prontuario ou que tenham sido submetidos a

mais de um TCTH na mesma internacdo. Os pacientes que foram submetidos a mais de um

TCTH alogénico, em diferentes internacdes, tiveram a sua primeira internacao avaliada.
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5.3 TAMANHO DA AMOSTRA

A amostra foi obtida por conveniéncia, ou seja, foram avaliados todos os pacientes que
estiveram dentro dos critérios anteriormente citados.

De acordo com informacdes oferecidas pelo Servico de Hematologia Pediatrica, foram
realizados 68 TCTH alogénicos no periodo estudado. Dois pacientes foram submetidos ao
TCTH duas vezes, em duas internac6es distintas, sendo avaliada a primeira internacdo de cada
um. Foram excluidos da pesquisa um paciente que realizou dois transplantes na mesma
internacdo e dois que ndo possuiam, no prontudrio, dados suficientes para a coleta dos dados

analisados.

5.4 COLETA DE DADOS

Foi preenchida uma ficha de coleta de dados elaborada para este estudo, a partir da
consulta ao prontudrio eletronico do paciente (APENDICE A).

Foram coletados os dados clinicos referentes a enfermidade de base, condicionamento
utilizado, tempo de internagdo, tempo para pega da medula 6ssea, DECH, infeccGes e sinais e
sintomas do TGI.

Foram coletados também os dados referentes as avaliacBes nutricionais realizadas
durante a internacdo, assim como a adequagdo de ingestdo caldrica, verificada através dos
controles de ingestdo. Foram descritas as TN utilizadas (enteral, parenteral e/ou VO), assim
como as calorias ofertadas por cada via.

Para o diagnostico do EN, utilizou-se o peso e a estatura, sendo utilizados os softwares
WHO Anthro e WHO Anthro Plus (GENEVA, 2007, GENEVA, 2011). Foram calculados os

escores z de indice de massa corporal/idade. Valores entre -1 e +1 foram indicativos de
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eutrofia, valores entre -2 e -1 diagnosticavam risco nutricional, e valores inferiores a -2
desvios padrdo classificavam como desnutridos. Para diagnostico de sobrepeso foram
utilizados valores entre +1 e +2, e para obesidade, valores de escore-Z superiores a + 2
(WHO,2006; ONIS et al., 2007).

As variaveis foram analisadas nos em seis diferentes momentos: internacdo, DO, D+7,
D+14, D+21 e D+28.

Foram analisados os seguintes desfechos: EN relacionado ao tempo de pega, tempo de
internacdo e numero de infeccdes.

Todas as informac@es obtidas foram coletadas pela propria pesquisadora.

A UAP conta com uma nutricionista assistente responsavel, portanto, a avaliacdo do

EN foi feita de forma constante e semelhante.

55 ANALISE DE DADOS

Os dados foram digitados no programa Excel, e, posteriormente, exportados para o
programa SPSS v. 18.0 para andlise estatistica. As varidveis categoricas foram descritas por
frequéncias e percentuais. As varidveis quantitativas com distribuicdo simétrica foram
descritas pela média e o desvio padrdo, e, as com distribuicdo assimétrica, pela mediana e o
intervalo interquartil. As varidveis quantitativas foram comparadas entre duas categorias de
fatores pelo teste t de Student para amostras independentes, e, entre trés ou mais, pelo teste de
Andlise de Variancia (ANOVA). Foi considerado um nivel de significancia de 5% para as

comparac0es estabelecidas.
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5.6 ASPECTOS ETICOS

O estudo foi cadastrado na Plataforma Brasil e aprovado pela comisséo cientifica de
pesquisa e ética em saude do HCPA, sob o protocolo de numero 993.062, na data de 18 de
mar¢co de 2015.Por se tratar de uma investigagdo envolvendo seres humanos, foram
assegurados o0s aspectos éticos de pesquisa, obedecendo a Resolucdo numero 466/12 do
Conselho Nacional de Saude (BRASIL, 2013). Foi utilizado o Termo de Responsabilidade de
uso de dados (APENDICE B). Os dados obtidos estio sob posse dos pesquisadores, em local

seguro, e ficardo guardados por um periodo de cinco anos, e apos, serdo entao descartados.
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RESUMO

OBJETIVO

O estudo visa descrever 0s aspectos nutricionais que influenciam na evolucdo do estado
nutricional durante a internacdo de criancas e adolescentes submetidos ao transplante de
células-tronco hematopoéticas alogénico (TCTH) em um hospital terciario.
METODOLOGIA

Estudo retrospectivo, com revisdo de prontuérios de pacientes submetidos ao TCTH, com
idade entre 0 e 19 anos incompletos, entre janeiro de 2009 e dezembro de 2014. Foram
coletados dados referentes a ingestdo alimentar, terapias nutricionais utilizadas, e sinais e
sintomas clinicos em seis momentos: Internacdo, DO (dia da infusdo de células), D+7, D+14,
D+21 e D+ 28.

RESULTADOS

Foram avaliados 63 pacientes, 56% do sexo masculino, com uma mediana de idade de 10
anos. No momento da internacdo 100% dos pacientes tiveram suas necessidades energéticas
atingidas pela via oral, diminuindo a partir do DO (cerca de 30%), com maior prevaléncia de
utilizacdo de NP e NE a partir do D+7. Inapeténcia, mucosite e ndusea foram os sinais e
sintomas mais frequentes. A partir do D+21 foi possivel observar um aumento do aporte
calérico por via oral.

CONCLUSAO

Os pacientes apresentaram diminuicdo da ingestdo alimentar ao longo da internacdo, porém,
neste hospital, ja se estd conseguindo atingir um aporte calérico mais proximo do ideal, com
auxilio de terapias nutricionais complementares.

Palavras-chave: Transplante de células-tronco hematopoéticas, Terapia nutricional, Pediatria.
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INTRODUCAO

O acompanhamento nutricional de criancas e adolescentes tem como prioridade o
diagnostico precoce de alteragdes do desenvolvimento, aléem da manutencdo da resposta
imunolégica adequada e da qualidade de vida durante o tratamento™?.

Pacientes submetidos a quimioterapia e/ou radioterapia, como no caso do transplante
de células-tronco hematopoéticas (TCTH), podem apresentar desnutricdo energético-protéica
(DEP), seja pela doenca priméria ou pelos sinais e sintomas, secundarios ao procedimento,
como inapeténcia, ndusea, vomito, mucosite e diarréia®.

A DEP pode determinar altera¢cbes morfoldgicas e funcionais nos sistemas pulmonar
(atelectasias), hepatico (atrofia de hepatocitos, esteatose) e gastrointestinal (ma-absorcéo,
acloridria, translocacdo bacteriana), além de contribuir com um maior tempo de internacéo,
diminuindo a qualidade de vida e aumentando o custo do tratamento®. Estudos tém mostrado
que a DEP é um fator prognostico negativo, sendo associada a baixa sobrevida de pacientes
com doencas metastéticas e leucemia miel6ide aguda’.

O TCTH é um procedimento terapéutico baseado na infusdo de células progenitoras
hematopoéticas, ap06s altas doses de quimioterapia e/ou radioterapia (condicionamento), com
0 objetivo de restabelecer a funcéo medular do individuo®. Existem trés tipos de TCTH: 1)
aut6logo, em que o paciente recebe as células tronco-hematopoéticas de sua prépria medula;
2) singénico, quando a doacdo é realizada entre irmdos gémeos idénticos; e 3) alogénico,
quando o procedimento € realizado a partir de células de outro doador, seja esse aparentado
ou n&o aparentado’.

O primeiro TCTH foi realizado em 1969, em Seattle, nos Estados Unidos. No Brasil,
atualmente, 70 centros sdo transplantadores de células tronco hematopoiéticas e desses, 26

realizam o TCTH alogénico. Até o ano de 2012, ja haviam sido realizados mais de 20.000
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transplantes, em média 2.000/ano®. O Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) realiza
este tipo de transplante desde 1994. O Servigo de Hematologia Pediéatrica realizou o TCTH
alogénico em 136 pacientes entre 1994 e 2014. Desses, 64 pacientes foram submetidos ao
tratamento entre o periodo de janeiro de 2009 a dezembro de 2014.

O TCTH alogénico € indicado no tratamento de doencas neoplasicas (leucemia e
sindrome mielodisplasica) e ndo neoplasicas (imunodeficiéncias, talassemia maior,
osteopetrose, adenoleucodistrofia, anemia de Fanconi e anemia aplasica grave)®. A leucemia é
a principal indicacdo global para TCTH alogénico (71% dos casos)®.

O procedimento pode ser dividido nas fases de condicionamento (quimioterapia de
altas doses, associada ou ndo a radioterapia corporal total), infusdo de células tronco
hematopoiéticas progenitoras e reconstituicdo imunolégica.

O condicionamento pré-TCTH, a radioterapia corporal total e a presenca de doenca do
enxerto contra o hospedeiro (DECH) no trato gastrointestinal podem determinar sinais e
sintomas que prejudicam progressivamente o estado nutricional (EN) do paciente. Dentre eles,
podemos citar: mucosite orofaringea, esofagite, alteracdo do paladar, xerostomia, anorexia,
nausea, vomito e diarréia. Essas complicacdes podem permanecer por semanas ou até meses,
implicando negativamente na ingestao, na absorco e na perda de macro e micronutrientes™®.
A consequente desnutri¢do esta relacionada ao aumento da morbidade e mortalidade destes
pacientes'! 2,

Poucos estudos na literatura descrevem os aspectos mais relevantes relacionados a
evolugdo do EN durante a internacdo de criancas e adolescentes submetidos ao TCTH
alogénico. Este estudo se propde a demonstrar 0s aspectos nutricionais que influenciam na

evolucéo nutricional das criangas e adolescentes submetidos a esse tratamento.
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METODO

Estudo de coorte retrospectiva, incluindo 63 pacientes, entre zero e 19 anos
incompletos, que foram submetidos ao TCTH alogénico, em um hospital universitario de
Porto Alegre, no periodo de janeiro de 2009 a dezembro de 2014. Os dados foram coletados
pela propria pesquisadora, a partir de consulta ao prontuério eletrénico. Foi excluido da
pesquisa um paciente que realizou dois transplantes na mesma internacao.

Foram coletados os dados clinicos referentes a enfermidade de base, condicionamento,
tempo de internacdo, tempo de pega da medula 6ssea, presenca de DECH, infeccGes e sinais e
sintomas do trato gastrointestinal. Em relagdo aos aspectos nutricionais, foram coletados
dados referentes as avaliagdes nutricionais realizadas durante a internacdo, adequacdo de
ingestdo calorica, verificada atraves dos controles de ingestdo, assim como descritas as
terapias nutricionais utilizadas (enteral, parenteral e/ou via oral). Estas variaveis foram
analisadas por ocasido da internagdo, no momento DO (dia da infusdo de células), D+7, D+14,
D+21 e D+28.

Para o diagndstico do EN, utilizou-se peso e estatura, sendo utilizados os softwares
WHO Anthro'®* e WHO Anthro Plus', versdes 3.2.2. Foram calculados os escores z de
IMCl/idade (IMC/1). Valores entre -1 e +1 foram indicativos de eutrofia, valores entre -2 e -1
diagnosticavam risco nutricional e com valores inferiores a -2 desvios padrdo, desnutridos.
Para diagnostico de sobrepeso foram utilizados valores entre +1 e +2 e para obesidade valores
de escore-Z superiores a + 2*>1°,

Os desfechos analisados foram: EN relacionado ao tempo de pega, ao tempo de
internacdo e ao numero de infecgdes.

Foram digitados os dados no programa Excel, e, posteriormente, exportados para o

programa SPSS v. 18.0 para anélise estatistica. Foram descritas as variaveis categoricas por
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frequéncias e percentuais. As varidveis quantitativas com distribuicdo simétrica foram
descritas pela média e o desvio padrdo e as com distribuicdo assimétrica pela mediana e o
intervalo interquartil. As variaveis quantitativas foram comparadas entre duas categorias de
fatores pelo teste t de Student para amostras independentes e entre trés ou mais pelo teste de
Analise de Variancia (ANOVA). Foi considerado um nivel de significancia de 5% para as
comparac0es estabelecidas.

O estudo foi aprovado pela comisséo cientifica e pela comissdo de pesquisa e ética em

salide do HCPA, sob o protocolo de nimero 993.062, na data de 18 de marco de 2015.
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RESULTADOS

Foram avaliados 63 pacientes, sendo 56% do sexo masculino. A mediana de idade foi
de 10 anos (5-16). A tabela 1 mostra as caracteristicas da populacdo estudada em relacdo ao
diagnostico, tipo de transplante, condicionamento e classificacdo do EN na internacéo.

No periodo do estudo foram utilizados 19 tipos de protocolos de condicionamento.
Desses, 0s quatro mais aplicados (59% dos casos) foram: BuCy (Bussulfano +
Ciclofosfamida) com e sem ATG (Timoglobulina), assim como CyTBI (Ciclofosfamida +
Total Body Irradiation), também com e sem ATG.

O tempo médio de internacao foi de 58 dias (25 dias), ndo havendo variagédo entre 0s
diferentes diagnosticos nutricionais (p=0,275). O tempo para a pega da medula 6ssea foi de 20
dias (6 dias), sem diferenca entre os quatro tipos de transplante realizados (p=0,126), ou
mesmo entre os diferentes diagndsticos nutricionais na internacdo (p=0,352). Dez pacientes
(16%) foram a dbito durante a internagdo. Destes, seis (60%) realizaram transplante do tipo
nédo-aparentado.

A perda de peso média durante a internagdo foi de 1,8% (%5,8) (p 0,001). Quando
analisada a presenca de sinais e sintomas durante a internacdo, independente do momento,
98% dos pacientes apresentaram inapeténcia, 67% nauseas e 83% mucosite (21% do grau 1,
29% do grau 2, 29% do grau 3 e 21% do grau 4). Odinofagia esteve presente em 57% dos
pacientes, vomitos, em 44% e diarreia, em 43%. Na figura 1 € possivel observar a prevaléncia
dos sinais e sintomas, nos diferentes momentos analisados.

Em relacdo as vias de administracdo de dieta, sete pacientes (11%) utilizaram nutri¢éo
enteral (NE) e 31 pacientes (49%) utilizaram nutricdo parenteral (NP), concomitantemente ou
ndo a via oral (VO). A duracdo média de NP foi de 20 dias (+ 9 dias). A figura 2 demonstra a

prevaléncia de utilizacdo das diferentes vias de terapia nutricional (TN) ao longo da
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internacdo. No D+7, 40% dos pacientes faziam uso da NP e no D+14 a prevaléncia foi de
45%. A ingestdo por VO foi mantida no D+7, D+14 e D+21 por cerca de 68% dos pacientes,
independentemente do valor energético total (VET) atingido. Mesmo que menos frequente, a
NE foi mais utilizada no D+14 (8%) e D+21 (11%).

Na figura 3 é possivel observar o VET atingido de acordo com a combinagdo de TN
utilizadas ao longo da internacdo. Uma ingestdo alimentar minima entre 31 e 36% das
necessidades energéticas foi observada no DO nos trés grupos analisados (VO exclusiva,
VO+NP e VO+NE).

No D+7 os pacientes com VO exclusiva ainda mantiveram um aporte cal6rico baixo
(40%), mantendo-se assim até o D+14. Ja os pacientes com NP ou NE associadas
conseguiram atingir um aporte maior que 60% das necessidades. A partir do D+21 houve um
aumento do aporte caldrico por VO nos trés grupos analisados, atingindo um VET de 68% na
VO exclusiva, 74% na VO; NP e 86% na VO+NE. A combinacdo VO+NE possibilitou,
aqueles pacientes que tinham possibilidade de uso desta via, uma maior oferta calérica em
todos os momentos da internagéo.

Quando analisada a presenca de DECH, 21 pacientes (33%) apresentaram a doenga em
algum 6rgdo. DECH de pele foi diagnosticada em 52% destes pacientes, assim como DECH
de trato gastrointestinal. DECH de figado foi diagnosticada em 57% destes pacientes. Quando
analisada a prevaléncia em relacdo a populacdo do estudo (n=63) temos 0s seguintes
percentuais, respectivamente: 16%, 16% e 17%. A prevaléncia de presenca de DECH nos trés
6rgdos citados anteriormente foi de 24%, e, 8% quando avaliada a populacao do estudo.

Em relacdo a infeccdes, 89% dos pacientes tiveram pelo menos um tipo durante a
internacdo. As infeccGes mais frequentes foram: neutropenia febril (52,6%), septicemias por

Estafilococos coagulase negativo (14%) ou Escherichia coli (7%) e tiflite (7%).
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DISCUSSAO

Este estudo descreve aspectos gerais que, durante a internacdo, podem interferir no EN
e na TN utilizada em criancas e adolescentes submetidos ao TCTH alogénico.

Estudo realizado por Ferreira et al.'’

analisou 64 pacientes adultos submetidos ao
TCTH e descreveram um tempo de pega (18 dias) semelhante ao presente estudo (20 dias).
Durante a internacdo tiveram uma prevaléncia de obito similar (17,2%). O tempo de
internacdo no estudo de Ferreira et al. foi menor (36 dias), assim como no estudo de
Sommacal et al *® (39 dias), quando comparado ao presente estudo, cujo grupo de estudo
foram criancas e adolescentes (58 dias).

Hadjibabaie et al*

incluiram 50 pacientes adultos submetidos aos transplantes
alogénico e autélogo em seu estudo, e mostraram uma diferenca significativa de pega de 3
dias para os eutroficos, e de 4 dias para os pacientes com sobrepeso/obesidade, quando
comparados aos pacientes desnutridos.

Foi possivel identificar uma perda de 1,8% do peso entre a internagdo e o D+28. A
perda de peso nao foi suficiente para alterar o diagndéstico nutricional, porém, por si sO, essa
perda ponderal ja confere alto risco nutricional devido a faixa etaria dos pacientes. O
percentual de perda mostrou-se o método mais sensivel no estudo de Sommacal et al *®, que
comparou métodos disponiveis para avaliacdo nutricional, semanalmente, entre D-7 e D+28,
em 17 pacientes adultos submetidos ao mesmo tratamento. E importante salientar que o
paciente pode ter seu peso alterado durante a internacdo devido a hiper-hidratacdo (protocolo
de tratamento), e, também, pelo volume infundido pela NP?°.

Em estudo realizado com 89 pacientes pediatricos, submetidos tanto ao TCTH

alogénico como autdlogo, foi descrita a utilizacdo de NP em 48% dos pacientes e NE em

35%, podendo ser identificada, neste estudo, uma maior indicagdo de NE, provavelmente
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devido ao segundo tipo de transplante citado. Esta conduta pode estar relacionada a maior
toxicidade gastrointestinal sofrida por pacientes submetidos ao TCTH alogénico. Quando
analisado somente os TCTH do tipo alogénico, a oferta calorica pela NP foi de 54% das
necessidades energéticas, semelhante & encontrada no presente estudo?.

Alguns critérios sdo utilizados para definir a necessidade de NP, como desnutricao
grave na admissdo hospitalar, ingestéo oral insuficiente (<60% das necessidades nutricionais)
por um periodo maior que cinco dias, e/ou perda de peso superior a 10% durante o
tratamento®’. No presente estudo, 0s pacientes apresentaram a ingestdo alimentar insuficiente
ao longo da internacdo, sendo necessaria a intervencao nutricional, especialmente com uso de
NP.

Assim, neste estudo, avaliando 63 pacientes, com uma mediana de idade de 10 anos,
observou-se que no momento da internacdo 100% dos pacientes tinham suas necessidades
energéticas atingidas pela via oral, diminuindo a partir do DO (cerca de 30%), com maior
prevaléncia de utilizacdo de NP e NE a partir do D+7. E, a partir do D+21, foi possivel
observar um aumento do aporte calérico por via oral. Os pacientes apresentaram diminuicao
da ingestdo alimentar ao longo da internacéo, porém, pode-se observar, que com o auxilio de
terapias nutricionais complementares, foi possivel atingir um aporte cal6rico mais proximo do

ideal.



48

AGRADECIMENTOS

A CAPES, pelo apoio financeiro a esta pesquisa, por meio de bolsa de mestrado académico.



49

REFERENCIAS

1.

10.

11.

12.

13.

Kent-Smith L, Martins C. Nutri¢do da Criangca com Cancer. In Waitzberg D.L. Dieta,
Nutricdo e Cancer. Sdo Paulo: Atheneu; 2006. p. 581- 58.

Pinho N.B, Pacheco S.A, Baluz K.G, Oliveira A.G.L. Manual de Nutricdo Oncoldgica
— Bases Clinicas. Séo Paulo: Atheneu; 2004.

Sigulem DM, Devincenzi MU, Lessa AC. Diagndstico do estado nutricional da crianca
e do adolescente. J Pediatr.2000; 76 (Supl. 3):275-84.

Brasil.Ministério da Saude. Consenso Nacional de Nutricdo Oncoldgica — 2. ed. rev.
ampl. atual. Rio de Janeiro: INCA; 2015.

Co-Reyes E, Li R, Huh W, Chandra J. Malnutrition and Obesity in Pediatric Oncology
Patients: Causes, Consequences, and Interventions. Pediatric blood & cancer.
2012;59(7):1160-7.

Armitage JO. Bone Marrow Transplantation. N Engl J Med. 1994; 330: 827-38.

Harousseau JL. Role of stem cell transplantation Hematol Oncol Clin North Am.
2007; 2 (6): 1157-74.

Brasil. Ministério da Satude. INCA. TCTH no Brasil: Historico e Perspectivas Futuras
[Internet] Disponivel em:
http://www?2.inca.gov.br/wps/wcm/connect/7d1f0280412afe8da873ade8765d5801/Hist
%C3%B3ria+do+TCTH+no+Brasil++SBTMO+2013.pdf?MOD=AJPERES&CACHEI
D=7d1f0280412afe8da873ade8765d5801.

Castro Jr CG, Gregianin LJ, Brunetto AL. Transplante de medula déssea e transplante de
sangue de corddo umbilical em pediatria. JPediatr. (Rio J.). 2001; 77(5):345360.

Orasch C, Weisser M, Mertz D, Conen A, Heim D, Christen S, et al. Comparison of
infectious complications during induction/consolidation chemotherapy versus
allogeneic hematopoietic stem cell transplantation. Bone Marrow Transplant. 2010;
45:521-6.

Lenssen P, Sherry ME, Cheney CL, Nims JW, Sullivan KM, Stern JM, et al.
Prevalence of nutrition-related problems among long-term survivors of allogeneic
marrow transplantation. J Am Diet Assos. 1990;90:835-42.

Layton PB, Gallucci BB, Aker SN. Nutritional assessment of allogeneic bone marrow
recipients. Cancer Nurs.1981;4:127-34.

World Health Organization (WHO) [Internet] Anthro for personal computers, version
3, 2009: Software for assessing growth and development of the worlds children.
Geneva: WHO, 20009. Disponivel em:
http://www.who.int/childgrowth/software/en/.Acesso em: outubro, 2013.



http://www2.inca.gov.br/wps/wcm/connect/7d1f0280412afe8da873ade8765d5801/Hist%C3%B3ria+do+TCTH+no+Brasil++SBTMO+2013.pdf?MOD=AJPERES&CACHEID=7d1f0280412afe8da873ade8765d5801
http://www2.inca.gov.br/wps/wcm/connect/7d1f0280412afe8da873ade8765d5801/Hist%C3%B3ria+do+TCTH+no+Brasil++SBTMO+2013.pdf?MOD=AJPERES&CACHEID=7d1f0280412afe8da873ade8765d5801
http://www2.inca.gov.br/wps/wcm/connect/7d1f0280412afe8da873ade8765d5801/Hist%C3%B3ria+do+TCTH+no+Brasil++SBTMO+2013.pdf?MOD=AJPERES&CACHEID=7d1f0280412afe8da873ade8765d5801
http://www.who.int/childgrowth/software/en/

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

50

World Health Organization (WHO) [Internet] AnthroPlus for personal computers
Manual: Software for assessing growth of the worlds children and adolescents. Geneva:
WHO, 2009. Disponivel em: http://www.who.int/growthref/tools/en/. Acesso em:
outubro, 2013.

WHO. WHO Child Growth Standards: length/height-for-age, weight-for-age, weight-
for-length, weight-for-height and body mass index-for-age: methods and development.
Geneva; 2006.

WHO. WHO Child Growth Standards: methods and development: head circumference-
for-age, arm circumference-for-age, triceps skinfold-for-age and subscapular skinfold-
for-age. Geneva, 2007.

Ferreira EE, Guerra DC, Baluz K, de Resende Furtado W, da Silva Bouzas LF.
Nutritional status of patients submitted to transplantation of allogeneic hematopoietic
stem cells: a retrospective study. Revista Brasileira de Hematologia e Hemoterapia.
2014;36(6):414-4109.

Sommacal HM, Jochims AMK, Schuch I, Silla LMR. Comparacdo de métodos de
avaliacdo nutricional empregados no acompanhamento de pacientes submetidos a
transplante de células-tronco hematopoéticas alogénico. Rev. Bras. Hematol.
Hemoter.2010; 32(1): 50-55.

Hadjibabaie M, Iravani M, Taghizadeh M, Ataie-Jafari A, Shamshiri AR, Mousavi SA,
et al. Evaluation of nutritional status in patients undergoing hematopoietic SCT. Bone
Marrow Transplant. 2008 Oct;42(7):469-73.

Papadoupoulou A. Nutritional considerations in children undergoing bone marrow
transplantation. Eur J Clin Nutr. 1998; 52(12): 863-71.

Gardfolo A. Contribuicdo da alimentacgdo e da terapia nutricional para a necessidade de
energia em pacientes submetidos ao transplante de medula 6ssea (TMO). O Mundo da
Saude. Séo Paulo: 2011;35(2):193-200.

lestra JA, Fibbe WE, Zwinderman AH, Romijn JA, Kromhout D. Parenteral nutrition
following intensive cytotoxic therapy: an exploratory study on the need for parenteral
nutrition after various treatment approaches for haematological malignancies. Bone
Marrow Transplant. 1999;23:933-9.


http://www.who.int/growthref/tools/en/

Tabela 1 - Caracteristicas da populagdo do estudo

N (63) %
Diagnostico
Leucemia Linfocitica Aguda 19 30
Leucemia Mieloide Aguda 13 21
Aplasia de Medula Ossea 11 18
Anemia de Fanconi 4 6
Sindrome Mielodispléasica 3 5
Outros 13 20
Tipo de TCTH realizado
Aparentado 26 41
Né&o aparentado 26 41
Cordéo 8 13
Haploidentico 3 5
Tipo de condicionamento
BuCy + ATG 13 21
BuCy 10 16
Cy + TBI 9 14
Cy + TBI + ATG 5 8
Outros 26 41
Diagnostico Nutricional na Internagéo
Eutrofico 27 49
Risco para baixo peso e desnutricdo 6 10
Risco para sobrepeso, sobrepeso e obesidade 22 36

* Os dados foram expressos em frequéncia absoluta (N) e frequéncia relativa
TCTH — Transplante de Células Tronco-Hematopoéticas, Bucy- Bussulfan+Ciclofosfamida,

ATG- Timoglobulina, Cy- Ciclofosmida, TBI- Total Body Irradiation
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Figura 1 - Sinais e sintomas gastrointestinais apresentados ao longo da internagao
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Figura 2 — Utilizacéo das diferentes vias de terapia nutricional ao longo da internacao.

VO- Via oral, NE — Nutri¢do enteral, NP- Nutricdo parenteral
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VO- Via oral, NP — Nutrigdo parenteral, NE- Nutricdo enteral
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CONCLUSOES

1. Descrever os aspectos nutricionais que influenciam na evolucdo do estado nutricional
durante a internacdo de criancas e adolescentes submetidos ao transplante de células-tronco
hematopoéticas alogénico.

Foi possivel observar que a implementacdo de terapia nutricionais complementares em
um momento adequado, pode minimizar a caréncia energética durante a internacdo de

criancas e adolescentes submetidos ao TCTH alogénico.

2. Descrever o estado nutricional de criancas e adolescentes durante a internacéo.

No momento da internacdo 49% dos pacientes foram classificados como eutroficos,
10% com risco para baixo peso ou desnutri¢do, e 36% com risco para sobrepeso, sobrepeso ou
obesidade. Nao houve diferenca na classificacdo do estado nutricional ao final da internacéo,

porém os pacientes tiveram uma perda de peso média de 1,8%.

3. Descrever as terapias nutricionais utilizadas:
A terapia nutricional parenteral foi utilizada por 49% dos pacientes do estudo e a

terapia nutricional enteral por 11%.

4. Avaliar o aporte energético atingido pelas diferentes terapias nutricionais utilizadas
durante a internagéo.
A terapia nutricional parenteral foi utilizada por 49% dos pacientes do estudo e a

terapia nutricional enteral por 11%.



56

Os pacientes que puderam utilizar terapia nutricional enteral conseguiram atingir um
maior valor energético total em todos os momento avaliados, quando comparado ao uso da
terapia nutricional parenteral.

Os pacientes com via oral exclusiva mantiveram um aporte calérico menor nos
momentos D+7 e D+14 (40% do valor energético total recomendado).

A partir do D+21 os pacientes conseguiram recuperar a ingestdo alimentar (68% do

valor energético total recomendado), chegando a 85% no D+28.

5. Avaliar se ha relacdo entre o tempo de pega, tempo de internagdo e nimero de
infeccBes com o estado nutricional.
N&o houve relacdo entre o estado nutricional dos pacientes com o tempo de pega da

medula, tempo de internacdo ou numero de infecgdes.
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CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo descreveu a ingestdo alimentar dos pacientes submetidos ao TCTH
alogénico durante a internacdo, demonstrando 0s momentos em que os individuos passam por
maiores dificuldades para atingir o VET necessario. Os sinais e sintomas muito
frequentemente apresentados durante o tratamento contribuem com a piora deste quadro.

Com os resultados deste estudo, algumas condutas podem ser aprimoradas com o
objetivo de minimizar esta situacdo de caréncia energética e antecipar a intervencdo com
terapias nutricionais em grupos de maior risco nutricional.

O estudo tem como limitacdo a coleta de dados de forma retrospectiva, realizada a
partir de consulta a prontuarios eletrénicos. Alguns dados importantes para a analise dos
desfechos ndo estavam completamente preenchidos, como a antropometria dos pacientes,
assim como calculos de dieta enteral e ingestdo alimentar.

Um acompanhamento prospectivo dos pacientes poderia identificar maiores detalhes
em relacdo aos dados antropométricos, laboratoriais, assim como o impacto da alteracBes
destas varidveis nos desfechos infec¢fes e mortalidade. Devido ao tratamento envolver hiper-
hidratacdo e uso de corticoides, poderiam ser utilizados outras medidas antropométricas, além
do peso, para auxiliar na classificagdo do EN do paciente.

Por demonstrar os aspectos mais relevantes em diferentes momentos da internacéo,
este trabalho, junto aos demais, pode auxiliar na elaboracdo de uma ferramenta de avaliagcdo

nutricional especifica para criancas e adolescentes submetidos ao TCTH.
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APENDICE “A”

FICHA DE COLETA DE DADOS

Prontuario: Sexo: ( )1-F ( )0-M Obito D+:
DN __/ [/ ldade:
Diagnostico: Tempo int:

TCTH: () 1- Aparentado ( ) 2 -N aparentado ( ) 3 - Corddo ( ) 4- haploidentico

Condicionamento: Pega: D+

Momento Intern DO D+7 D+14 D+21 D+28
Data
Peso

Diag.Nutricional

Baixa estatura

Via oral (%)

TNE (%)

TNP (%)

Inapeténcia

Nausea

VOmitos

Mucosite (grau)

Odinofagia

Diarréia

DECH TGl

DECH pele

DECH hepatico

Corticéide

InfeccOes

Suporte nutricional:

Inicio NPT Duracéo Inicio enteral Duracéo




59

APENDICE “B”

TERMO DE COMPROMISSO PARA UTILIZACAO DE DADOS

JC

2 Hospital de Clinicas de Porto Alegre

Grupo de Pesquisa e Pés-Graduagio
Termo de Compromisso para Utilizacdo de Dados

Titulo do Projeto

Cadastro no GPPG
DESCRIGAO DA EVOLUGAO DO ESTADO
NUTRICIONAL DE CRIANCAS E ADOLESCENTES
SUBMETIDOS AO TCTH ALOGENICO
NO HOSPITRL D2 ALUNICAS DE PORTO AEERE JE JOOS A 200
Os pesquisadores do presente projeto se comprometem a preservar a
privacidade dos pacientes cujos dados serao coletados em prontuarios e bases de
-dados do Hospital de Clinicas de Porto Alegre. Concordam, igualmente, que estas
informagées seréo utilizadas Unica e exclusivamente para execugao do presente
projeto. As informagoes somente poderao ser divulgadas de forma andnima.

Porto Alegre, O, de OO de 2014

Nome dos Pesquisadores
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