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Impacto e caracterizacdo clinica da diarreia
em Cuidados Intensivos — Estudo retrospectivo

The impact and characterisation of clinical diarrhoea
in Intensive Care Units — A retrospective study
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Resumo
Objectivos: Avaliagdo do impacto e caracterizacdo clinica da
diarreia numa Unidade de Cuidados Intensivos (UCI).

Desenho: Estudo retrospectivo de 1 ano (2004).

Material e métodos: Incluidos no estudo doentes com in-
ternamento superior a 24 horas sob alimentagao entérica por
sonda nasogastrica. A diarreia foi definida como ocorréncia de
3 ou mais dejeccdes liquidas em 24 horas. Excluidos doentes
do grupo submetidos a colectomia ou ileostomia. De um total
de 461 doentes admitidos na UCI no periodo de estudo, 140
doentes satisfizeram os critérios de inclusdo e 52 desenvolve-
ram diarreia. Para caracterizacdo da amostra foram admitidos
0s seguintes parametros: idade, sexo, tempo de internamento,
indices de gravidade (APACHE Il e SAPS Il), antibioterapia, valores
séricos de ureia e creatinina, hemoglobina e proteinas totais e
comorbilidades e mortalidade. Comparadas as populagoes com e
sem diarreia e 0s doentes com diarreia transferidos e falecidos. A
comparacao foi feita através do teste t de student, as correlagoes
com varidveis numéricas com o teste de regressao linear € a
relacdo independente de pardmetros com varidveis categoricas
(mortalidade) com o teste de regressao logistica.

Resultados: Os doentes que desenvolveram diarreia tinham va-
lores de hemoglobina (Hb) mais baixos (p=0,007), valores de ureia
mais elevados (p = 0,014), uso de cefalosporinas mais frequente
(p=0,02) e mortalidade mais elevada (p <0,001). Verificou-se
que os doentes que desenvolveram diarreia falecidos tinham
valores mais baixos de Hb (p=0,001), e valores mais elevados
de ureia (p = 0,014) e de creatinina (p = 0,03). A Hb foi 0 tnico
factor independente predictivo de mortalidade nos doentes com
diarreia (p = 0,002).

Conclusdes: Os doentes com diarreia apresentaram maior
mortalidade, Hb mais baixa e valores mais elevados de ureia. Os
doentes com diarreia falecidos tinham maior gravidade de anemia
e insuficiéncia renal. O grau de anemia foi um factor independente
predictivo de mortalidade nestes doentes.

Palavras chave: alimentacdo entérica, diarreia, Cuidados
Intensivos.

Abstract
Objective: To evaluate the impact and clinically characterise pa-
tients who developed diarrhoea in an Intensive Care Unit (ICU).

Design: A 1-year (2004) retrospective, case-control study.

Methods: patients with an ICU stay longer than 24 hours and
with enteric tube feeding, were included. Diarrhoea was defined
as 3 or more loose watery Stools during a 24-hour period. Patients
with colectomy or ileostomy were excluded. From a total of 461
patients admitted, 140 met the inclusion criteria; of these, 52
developed diarrhoea. For clinical characterisation the following
parameters were evaluated: age, gender, ICU stay, severity scores
(APACHE Il and SAPS i), therapy with antibiotics, serum urea and
creatinine, haemoglobin (Hg), serum proteins, co-morbilities and
ICU mortality. Patients with and without diarrhoea were compared
regarding the above parameters. Comparison was performed with
Student t- test; correlation between numerical variables was per-
formed with linear regression analysis; logistic regression analysis
was performed to identify independent predictive parameters for
mortality in patients with diarrhoea.

Results: Patients with diarrhoea had lower Hg (p=0,007), higher
serum urea (p=0,014) and higher mortality (p<0,001). Deceased
patients with diarrhoea presented a lower Hg (p=0,001) and a
higher serum urea (p=0,0014) and creatinine (p=0,03). Hg was
independently related to mortality in patients with diarrhoea
(0=0,002).

Conclusions: Patients who developed diarrhoea in an ICU pre-
sented higher mortality, lower Hg, higher serum urea and more
frequent cephalosporin use (p=0,02). Deceased patients with
diarrhoea presented lower Hg levels and higher serum urea and
creatinine. Hg was independently predictive of death in patients
with diarrhoea.

Key woras: enteric feeding, diarrhoea, intensive care unit.
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QUADRO |

Possiveis causas de diarreia nos doentes a fazerem alimentacao entérica

Causa Exemplos

Local e velocidade de alimentagdo

Alimentagéo pds-pildrica, alto débito

Tipo de alimentagdo

Baixo contetido de fibra dietética, terapéutica prévia com alimentacao parentérica

Relacionado com farmacos

Laxantes, antibidticos, AINEs, Inibidores de bomba de protdes, anti-arritmicos, catecolaminas,
diuréticos, anti-hipertensores, farmacos contendo magnésio e sorbitol

Infecciosa
a Cl. Difficile

Contaminacdo, crescimento bacteriano no delgado, colite pseudomembranosa secundaria

Deficiéncia de lactase Primaria ou secundaria

Ma-absorcéo de gorduras

Disfuncdo pancredtica, doenca hepatica, doenca celiaca

Choque

Instabilidade hemodinamica

Infeccdo local / sistémica

Contaminacéo bacteriana da alimentacéo entérica, sepsis

Febre / hipotermia

Ma nutricdo

Introducao

A instituicdo precoce e adequada de alimentacao aos
doentes com internamento hospitalar é de grande
importancia para prevenir a desnutricdo. Pode ser
considerado um complemento terapéutico, uma vez
que compensa um catabolismo acelerado.

Quando se abordam os doentes internados numa
Unidade de Cuidados Intensivos (UCI) esta impor-
tancia aumenta, dado que as complicacoes a que
estao sujeitos (infeccao, faléencia multiorgao, cirurgia
agressiva) aumentam o catabolismo e conduzem mais
facilmente a malnutricio.

A terapéutica de suporte nutricional associa-se
a uma diminuicdao da resposta catabolica a lesao
tecidular, diminuicao da permeabilidade do tracto
gastrintestinal com consequente diminuicao da trans-
locacdo bacteriana e melhores taxas de cicatrizacao.
Pode, igualmente, reduzir as complicacoes e a duracao
do internamento hospitalar.'? Em doentes incapazes
de se alimentar, a nutricao entérica por sonda naso-
gastrica com produtos adequados devera ser consi-
derada dentro de 1-2 dias nos doentes gravemente
malnutridos, 3 a 5 dias nos doentes moderadamente
malnutridos e dentro de 7 dias nos doentes com bom
estado nutricional prévio.

A nutricao entérica, quando iniciada dentro de 24
horas apos cirurgia, reduziu as taxas de infeccoes por
30% e a média de duracao de internamento hospitalar
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por 1 dia.? Estas situacoes sao particularmente fre-
quentes em Cuidados Intensivos, dada a necessidade
da entubacio naso-gastrica no contexto de ventilacao
mecanica e presenca de tubo endotraqueal.

Estima-se que 30 - 60% dos doentes desenvolvem
diarreia sob alimentacdo entérica.>? Sio varios os
factores contributivos para a diarreia nestes doentes
(Quadro I) e as suas consequéncias podem ser graves
(Quadro II).*° Em doentes com diarreia deve instituir-
se alimentacao com fibras nao soluveis, que incluem a
pectina, goma de guar e goma-arabica. O metabolismo
destas substancias pelas bactérias do colon produz
metano, hidrogénio e dcidos gordos de cadeia curta
(butirato, propionato e acetato), que constituem a
principal fonte de energia para as células do célon,
diminuindo assim o risco de desenvolvimento de
diarreia.’”

No presente estudo verificimos a incidéncia e rele-
vancia clinica da diarreia numa populacao de doentes
em Cuidados Intensivos. Tentamos ainda identificar
factores prognosticos relevantes relacionados com a
ocorréncia de diarreia.

Métodos
Realizou-se um estudo retrospectivo relativo a do-
entes internados entre Janeiro e Dezembro 2004,
numa UCL

Os critérios de inclusao para o estudo foram:



QUADRO Il

Efeitos indesejaveis associados a diarreia em Cuidados Intensivos

a alimentacdo entérica foi iniciada na UCI.
Os valores de hemoglobina, leucocitos,
proteinas totais, albumina, ureia e creati-

Inconveniéncia, desconforto, ansiedade ao doente
Alteracdes hidro-electroliticas e &cido-base graves
Ma nutrigdo

Consome tempo de enfermagem e recursos hospitalares
Aumenta os custos de hospitalizagdo devido a

Eliminar os productos contaminados
Mudas de lengdis e roupa do doente
Aumento de tempo de enfermagem

Contribuir para quebra da pele perianal e contaminagéo de feridas locais

Avaliagdo analitica e outros exames complementares e terapéutica adequada

nina foram avaliados nos doentes na altura
do internamento no grupo controlo, e no
inicio de diarreia no grupo de doentes com
diarreia. A variavel numérica albuminemia
foi igualmente analisada em formato cate-
gorico, separando os valores superiores a
2,6gr/1 e inferiores a 2,5gr/1.

A duracio de internamento e o desfecho
clinico (6bito ou transferéncia da UCI)
foram considerados como medidas do
outcome nos doentes.

duracao de internamento na UCI igual ou superior a
48 horas e sob alimentacao entérica por sonda naso-
gastrica, por um periodo igual ou superior a 24 horas.
Foram excluidos doentes submetidos a colectomia
com ou sem ileostomia.

Todos os doentes admitidos para estudo encontra-
vam-se sob ventilacao mecanica. O grupo de doentes
que nao desenvolveu diarreia foi considerado o grupo
de controlo.

A diarreia foi definida pela presenca de trés ou mais
dejeccoes de consisténcia semi-liquida ou liquida
num periodo de 24 horas, baseada nos registos de
enfermagem. Estes registos aplicam uma classificacao
uniformizada.

A infec¢do nosocomial foi definida como pneumo-
nia / infec¢do urinaria / sindrome febril com ou sem
isolamento de agente infeccioso, com inicio 48 horas
apos internamento hospitalar. A presenca de comor-
bilidades como a doenca cerebrovascular, diabetes
mellitus, insuficiéncia renal cronica terminal e doenca
pulmonar obstrutiva cronica foi avaliada.

Para caracterizacio dos doentes foram avaliados
os seguintes dados: idade, sexo, dias de internamen-
to, indices de gravidade de doenca APACHE II (Acute
Physiology And Chronic Health Evaluation), e SAPS 11
(Simplified Acute Physiology Score), e comorbilidades.

Foram ainda considerados os seguintes parame-
tros: antibioterapia com B-lactamicos, separando a
penicilina e carbepenemes das cefalosporinas; inter-
valo em dias entre o internamento na UCI e inicio de
alimentacéo entérica; volume e tipos de alimentacao
entérica mais frequentes na altura do inicio da diarreia
(disponiveis: Nutrison Std® Pre-nutrison®, Fresubin®
diabético). Em todos os doentes incluidos no estudo,

A estatistica descritiva consistiu na
obtencao da média e desvio padrao para cada varia-
vel. Para verificar as diferencas entre variaveis nos 2
grupos foi utilizado o teste t de student.

Foram comparados os doentes que nao tinham
diarreia e os doentes com diarreia e os doentes com
diarreia transferidos e falecidos.

A correlacado das varidaveis com os dias de ventila-
cao foi aferida pelo teste de regressao linear (stepwise
backward).

Para verificar a relacdo independente de qualquer
variavel estudada com a mortalidade utilizou-se o
teste de regressao logistica (regressao logistica bindria,
backward).

A significancia estatistica foi definida por um valor
de p < 0.05.

A colheita de dados foi feita manualmente a partir
do processo clinico dos doentes que preencheram os
critérios de inclusao e organizados numa base de da-
dos informatizada (Microsoft Excel). A andlise estatis-
tica foi realizada num programa SPSS para Windows
versao 13.0 (SPSS Inc., Chicago, USA 2002).

Resultados
No periodo de estudo foram internados 461 doentes,
dos quais 140 satisfizeram os critérios de inclusao.
O grupo controlo (doentes que nao desenvolveram
diarreia sob alimentacéo entérica) foi constituido por
88 doentes e o grupo que desenvolveu diarreia por
52 doentes. Foram excluidos 1 doente do grupo de
controlo e 2 doentes do grupo com diarreia subme-
tidos a colectomia com ileostomia.

A caracterizacgao geral dos doentes pode ser con-
sultada no Quadro III, separando os doentes no grupo
de controlo e no grupo com diarreia. O grupo de
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QUADRO IlI

Caracteristicas principais dos dois grupos de doentes estudados

Caracteristicas Grupo com diarreia | Grupo controlo p
NUmero de doentes 52 88 ns
ldade (anos) 66 +16,2 67,24 +15,2 ns
Sexo masculino 25 (48,1%) 49 (55,7%) ns
Dias de internamento 30,91 +26,58 15,66 £10,2

APACHE Il 25,57 10,04 22,30 +8,04 ns
SAPS I 56,5 +15 50,66 +18,9 ns
Comorbilidade

Doenga cerebrovascular 27 (51,9%) 47 (53,4%) ns
Infecg@o nosocomial 16 (30,8%) 7 (8%) ns
IRCA 15 (28,9%) 39 (44,3%) <0,001
Antibicticos 0,004
Penicilinas 28 (53,9%) 46 (52,3%) ns
Cefalosporinas 24 (46,12%) 19 (21,6%) 0,02
Intervalo entre internamento 1,56 +2,61 1.96 +4,9 ns
e inicio de alimentacéo (dias)

Tipo de alimentagéo

Nutrison Standard® 29 (55,77%) 54 (61,36%) ns
Pre Nutrison® 6 (11,54%) 18 (20,25%) ns
Fresubin Diabético® 7 (13,46%) 2 (2,27%) ns
Volume de alimentagéo (mL)

<500 11 (21,15%) 21 (23,86%) ns
501- 1000 34 (65,38%) 57 (64,77%) ns
>1000 7 (13,46%) 10 (11,36) ns
Hemoglobina (g/dL) 9,8 +1,74 10,93 +2,2 0,007
Leucacitos (cel,/109/1) 13603 +7440 12412 +6099 ns
Proteinas totais (g/dL) 5,44 +0,95 5,85 +0,99 ns
Albumina (g/dL) 2,23 0,59 2,7 0,7 ns
Ureia (mg/dL) 84,74 +57,78 111 +65,1 0,011
Creatinina (mg/dL) 1,93 +1,65 2,12 1,65 ns
Mortalidade (no. e %) 23 (44,23%) 22 (25%) <0,001

Todas as varidveis em médias e desvio padrao; IRCA, doentes admitidos por exacerbacéo de insuficiéncia
respiratoria cronica; g/dl, gramas por decilitro; mg/dl, miligramas por decilitro.

controlo (n=88) tinha 49 doentes do sexo masculino

(55.7%) e o grupo de doentes com diarreia (n=52) 25
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(48,1%). A média de idade e os indi-
ces de gravidade nos dois grupos fo-
ram semelhantes. As comorbilidades
mais frequentes foram a doenca ce-
rebrovascular (grupo controlo 53.4%
versus grupo com diarreia 51.9%),
doentes admitidos por exacerbacao
de doenca respiratoria cronica (gru-
po controlo 44.3% versus grupo com
diarreia 28,9%, p=0,002) e presenca
de infeccdo nosocomial (grupo con-
trolo 8% versus grupo com diarreia
30,8%, p <0,001).

A utilizacdo de antibioticos do
grupo das cefalosporinas foi mais
frequente no grupo que desenvolveu
diarreia em relacdo ao grupo controlo
(46,2% versus 21,6%, p=0,002).

O tempo médio até introducao de
alimentacao entérica foi de 1.96 = 4,9
dias no grupo controlo versus 1.56 =
2.61 dias no grupo com diarreia. Nao
se verificou demora significativa na
introducdo de alimentacdo entérica
nos dois grupos de doentes. Nos
doentes que desenvolveram diarreia
o tipo de alimentacdo mais frequen-
te foi o Fresubin diabético® (13,5%
versus 2,3% no grupo controlo,
p=0,01). Nao se verificou diferenca
significativa nos volumes didrios de
alimentacao entérica nos dois grupos
de doentes. Verificou-se que 13,5%
(7/52) doentes do grupo que desen-
volveu diarreia e 11,4% (10/88) dos
doentes do grupo controlo recebe-
ram> 1000 kCal/24h.

Os doentes que desenvolveram
diarreia tinham valores de Hb mais
baixos (p= 0,007), valores de ureia
mais elevados (p=0,014), mais dias de
internamento (30,91 + /- 26,6 versus
15,7 +/-10,2,p <0,001) e mortalidade
mais elevada (p =<0,001). Embora a
hipoalbuminemia grave (Alb <2,5g/
dL) tenha tido uma forte relacao com
o risco de desenvolver diarreia, nao

atingiu significado estatistico (p=0,051).

A regressao linear com a variavel dias de inter-



gastrica e por um periodo
igual ou superior a 24 ho-
ras. A pesquisa da literatura
nacional nao permitiu en-

QUADRO IV

Dados dos doentes com diarreia falecidos e transferidos

Parametro Falecidos Transferidos Valor de p L
contrar publicacado similar,
NUmero (%) 23 (44,23%) 29 (65,77%) na pelo que os dados presentes
ldade (anos) 66 +17,96 66 +14,93 ns representam possivelmente
. o primeiro estudo do géne-
Sexo masculino (n) 11 14 ns .
IO NO NOSSO pais.
Dias de internamento 38 +26,58 25,12 £24,01 ns Embora nos doentes
APACHE Il 26,65 +13,02 2417 +6,89 ns com diarreia se registasse
uma mortalidade maior, a
SAPS I 58,09 +14,84 55,24 +15,22 ns . 1 .
idade média e gravidade
Inicio da alimentacéo (dias) 1,26 +1,32 1,79 £33 ns clinica segundo o APACHE
Volume de alimentagao (mi) 978,26 +281,16 948,27 +308,94 ns I e SAPS 11 foi semelhante
Ha (/I ao grupo controlo.

g (g/dl) 8,8 =0,76 10,58 +1,89 0,001 Os doentes com diar-
Leucocitos (cel 109/1) 13989,55 +9161,2 13309,66 +£5973,79 ns reia tinham valores mais
Proteinas totais (gr/d) 5,38 +1,19 5,5 +0,69 ns baixos de hemoglobina em

) relacdo ao grupo controlo
Albumina (gr/dl) 21705 2,29 0,65 ns (p=0,007). Este resultado
Ureia (mg/dl) 132,63 +79,59 92,68 +42,33 0,014 podera reflectir a combina-
Creatinina (mgy/d) 2,63 1,65 1,73 413 0,03 ¢do de anemia por doenca

cronica e a ma-nutricao se-
Todas as varidveis em médias e desvio padrao; na, ndo aplicavel, ns, ndo significativo, ml, mililitros; Hb, hemoglobina; g/dl, dari bilidad
gramas por decilitro; cel, células; gr/dl, gramas por decilitro; mg/dl, miligramas por decilitro. cundaria a comorbiiidades

namento nos doentes que desenvolveram diarreia
revelou que apenas o indice de gravidade APACHE 11
se correlacionou com maior duracio de internamento
(p =0,024).

Os dados dos doentes com diarreia falecidos e
transferidos podem ser consultados no Quadro IV.
Verificou-se que os doentes que faleceram tinham
valores mais baixos de hemoglobina (p=0,001), e
valores mais elevados de ureia (p = 0,014) e de cre-
atinina (p = 0,03)

Por analise de regressao logistica em doentes com
diarreia, o valor de hemoglobina foi o tnico factor in-
dependente predictivo de mortalidade (p = 0,002).

Discussao

Estima-se que até 30% dos doentes internados nas
enfermarias de Medicina ou Cirurgia e em mais de
60% dos doentes nas Unidades de Cuidados Intensi-
vos podem desenvolver diarreia.! No presente estudo,
realizado numa UCI portuguesa, verificou-se uma
incidéncia de diarreia em 38,8% (52/140) dos doentes
que receberam alimentacédo entérica por sonda naso-

graves. No presente estudo,
a principal diferenca encon-
trada refere-se a presenca de infeccdo nosocomial
(30,8% versus 8% no grupo controlo) e a utilizacao
de cefalosporinas, superior no grupo com diarreia
(46,12% versus 21,6% no grupo controlo). Os an-
tibioticos de largo espectro utilizados para tratar as
infeccoes sistémicas poderao reduzir substancialmen-
te a concentracao de anaerobios fecais da flora bacte-
riana do célon, o que podera reduzir o metabolismo
de hidratos de carbono, que leva a diarreia de causa
osmotica. A degradacao de acidos biliares primarios
podera ser reduzida, o que podera contribuir para
surgimento de diarreia, dado estes serem potentes
coleréticos. Os antibidticos mais frequentemente
implicados na diarreia associada a colite a C. difficile
sdo a clindamicina, penicilinas de espectro alargado
e cefalosporinas.® No que respeita aos doentes ad-
mitidos para ventilacao por exacerbacio de doenca
respiratoria cronica, que apresentaram uma incidéncia
maior de diarreia no nosso estudo, ndo encontramos
dados semelhantes na literatura.

Verificou-se que a hipoalbuminemia, embora
tenha tido uma forte relacao com o risco de desen-
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volver diarreia este ndo atingiu significado estatistico
(p=0,051). Este resultado confirma os resultados em
estudos prévios em que a hipoalbuminemia nao se
associou a presenca de diarreia.”°

Os doentes que desenvolveram diarreia tinham va-
lores mais elevados de ureia em relacao ao grupo con-
trolo, e esta diferenca foi estatisticamente significativa
(p=0.011). Embora a insuficiéncia renal cronica seja
um factor predisponente para gastrenterite nosoco-
mial,” os estudos prévios ndo identificaram a insufi-
ciéncia renal como factor predisponente para diarreia
nos doentes a fazerem alimentacao entérica.

A colite pseudomembranosa secundaria a Cl. diffi-
cile é nove vezes mais frequente nos doentes a fazerem
alimentac@o entérica por sonda naso-gastrica.'’ No
entanto, em nenhum dos doentes foi diagnosticada
diarreia secundaria a colite a Cl. difficile, o que podera
advir de baixo indice de suspeita clinica. Neste estudo
verificou-se que foi pedida pesquisa de toxina de Cl.
difficile em apenas um doente.

No presente estudo, a gravidade de anemia foi o
unico factor independente predictivo de mortalidade
(p=0.002). No Reino Unido, num estudo, verificou-se
que cerca de 40% dos doentes internados num hos-
pital por patologia médica ou cirurgica satisfaziam
critérios de malnutricao (8% apresentaram malnutri-
cdo grave) e o estado nutricional agravou-se durante
a estadia hospitalar.®

A ma nutricao nos doentes gravemente enfermos
resulta numa resposta imunitdria deficiente, fraqueza
da musculatura respiratoria, deficiente estimulo res-
piratorio e maiores taxas de infeccoes nosocomias e
mortalidade.! Uma meta-analise de ensaios com nutri-
cao oral / entérica em mais de 2000 pacientes revelou
que a mortalidade no fim do periodo de seguimento
demonstrou uma reducdo da mortalidade nos doentes
que efectuaram a terapéutica de suporte nutricional
em relacdo ao grupo controlo.®

No nosso estudo verificou-se que apenas 13,5%
(7/52) dos doentes do grupo que desenvolveu diar-
reia e 11,4% (10/88) dos doentes do grupo controlo
receberam> 1000 kCal/24h. Estes dados parecem-nos
preocupantes e podem traduzir a pouca relevancia
atribuida a alimentacao destes doentes, o que po-
dera contribuir para um agravamento do seu estado
nutricional.

Limitac6es do estudo
Este trabalho tem as limitacoes de qualquer estudo
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retrospectivo, nomeadamente naquilo que diz respeito
a capacidade de avaliar de forma pormonorizada os
possiveis factores contributiveis ou factores de envie-
samento. A maioria dos doentes nio estavam medica-
dos com formulacdes ricas em fibra, o que invibializou
uma andlise sobre o efeito da fibra dietética na redu-
cdo das taxas de diarreia. Nao foi possivel verificar o
papel de sorbitol ou magnésio como excipientes nos
farmacos administrados aos doentes.

Conclusédes

Doentes que desenvolveram diarreia tinham taxas
mais elevadas de mortalidade, maior gravidade de
anemia e valores mais elevados de ureia. Os doentes
que desenvolveram diarreia e que vieram a falecer
tinham maior gravidade de anemia e insuficiéncia
renal. O grau de anemia foi o tnico factor indepen-
dente predictivo de mortalidade. ®
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