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RESUMO

Na literatura, ainda, existe controvérsia quanto ao melhor e mais seguro método de
controle glicémico (intermitente ou continuo) e faixa alvo da glicemia em pacientes
criticos, no qual se insere o que se submete ao transplante de figado. Na perspectiva
do transplante, o assunto interessa devido aos efeitos deletérios da hiperglicemia e/ou
hipoglicemia ao paciente e enxerto. Neste sentido, o objetivo foi analisar a efetividade
e seguranca da insulina em bolus versus em infusdo continua, no controle glicémico
de pacientes no pds-operatorio imediato de transplante hepatico. O estudo foi do tipo
ensaio clinico pragmético, aberto, prospectivo, com 42 participantes, segregados em
dois grupos (caso e controle), 21 cada, em poOs-operatério imediato de transplante
hepatico. Os participantes do grupo BIC e BOLUS receberam como intervencao
insulinoterapia em infusdo continua e em bolus, respectivamente, a partir de glicemia
capilar de 150mg/dI. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP),
da Universidade Federal do Ceara/PROPESQ, sob parecer n° 1.063.210. Ademais,
foi cadastrado no Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (REBEC), conforme nimero
de RBR- 9Y5tbp. N&o identificamos estatistica significante, entre as técnicas de
insulinoterapia, quanto ao tempo de reducédo da glicemia (p=0,919), presenca de
hipoglicemia (p=0,500) e o valor inicial da glicemia (p= 0,345). Identificou-se valor final
da glicemia na UTI pds-operatdria menor e estatisticamente significante no grupo
bomba de infusdo continua em relacdo ao bolus (p<0.001). Ademais, a variacao de
reducgéo glicémica foi maior e estatisticamente significante, no grupo BIC (p = 0,041).
O método continuo por bomba de infusdo continua obteve melhores resultados quanto
a reducao dos valores da glicemia. Em relacdo aos casos de hipoglicemia e desfechos
clinicos, ndo houve diferencas entre os grupos. Com base na variacdo e no valor
glicémico final, conclui-se que o método da infusdo continua foi mais efetivo e seguro

no controle glicémico de pacientes no pds-operatorio de transplante hepético.

Palavras-chave: Cuidados de enfermagem. Efetividade. Hiperglicemia. Hipoglicemia.

Periodo pos-operatorio. Sistemas de infuséo de insulina. Transplante de figado.



ABSTRACT

Literature still presents controversy as to the best and safest method of glycemic
control (intermittent or continuous) and target range in critically ill patients, comprising
those who undergo liver transplantation. In the perspective of transplantation, this is
an important subject given the deleterious effects of hyperglycemia and/or
hypoglycemia on the patient and graft. In this context, this study aimed to analyze the
effectiveness and safety of basal-bolus insulin therapy versus continuous insulin
infusion in the glycemic control of patients in the immediate postoperative period of
liver transplantation. It was a pragmatic, open-label, prospective clinical trial study
conducted with 42 participants, divided into two groups (case and control), with 21
each, in the immediate postoperative period of liver transplantation. Participants in the
case and control group received continuous insulin infusion and basal-bolus insulin
therapy, respectively, from capillary glycaemia of 150mg/dl. Research Ethics
Committee (CEP) of the Federal University of Ceara/PROPESQ approved the study
under protocol No. 1,063,210. Furthermore, it was registered in the Brazilian Clinical
Trials Registry (ReBEC), number RBR-9Y5tbp. There were no statistically significant
differences from the time of glycemic reduction to the target range between the case
and control groups among transplanted patients (p=0.919). About the presence of
hypoglycemia (p=0.500) and the initial glycemic value (p=0.345), there were no
statistically significant differences. Final value of glycaemia in the postoperative ICU
was lower and statistically significant in the continuous infusion pump group in relation
to the basal-bolus group (p<0.001). Additionally, the glycemic reduction variation was
higher and statistically significant in the case group (p=0.041). Continuous infusion
pump method achieved better results in reducing blood glucose values. The groups
presented no differences regarding the time to reach the target range, hypoglycemia
cases, and clinical outcomes. Based on the variation and final value of glycaemia, it
was concluded that the continuous insulin infusion method was more effective in the

glycemic control of patients in the postoperative period of liver transplantation.

Keywords: Nursing care. Effectiveness. Hyperglycemia. Hypoglycemia. Postoperative

period. Insulin infusion systems. Liver transplantation.
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1 INTRODUCAO

O presente estudo volta-se para efetividade e seguranca de dois métodos
de administracéo de insulina para o controle da hiperglicemia em pacientes no pos-
operatorio imediato de transplante hepatico.

As etiologias hepéticas que mais acometem os adultos sdo a hepatite
crénica por virus da hepatite C (VHC) e a doenca hepética alcodlica (BRANDAO et
al., 2013).

Aproximadamente 3% da populacdo mundial estéo infectados pelo virus da
hepatite C, o que representa algo em torno de 170 milhGes de pessoas com infecgéo
cronica e risco de complicacdes da doenca (BRASIL, 2015). A Doenca Hepatica
Alcodlica (DHA) ou hepatopatia, originada pelo etanol e seus metabdlitos, é
ocasionada por fatores biolégicos, clinicos, epidemioldgicos e psicoldgicos, sendo
desencadeada pelo préprio homem e modulada por outros fatores, incluindo os sociais
e os familiares. Estudo epidemiolégico demonstrou a relacdo entre o uso do etanol e
os indices de mortalidade por cirrose em varios paises (MINCIS; MINCIS, 2011).

O tratamento definitivo de pacientes com as diversas etiologias hepaticas
(hepatite fulminante, doencas hepatocelulares, vasculares, colestaticas, metabdlicas
etc.) que evoluem para o estagio terminal € o transplante de figado, procedimento
complexo, devido as repercussfes sistémicas e a técnica cirdrgica empregada, no
qual se retira o figado doente e implanta-se um sadio (BIANCHINI; CORREA; SILVA,
2010; BRANDAO et al., 2013; OLIVEIRA et al., 2011).

Dados epidemioldgicos globais de 2015 apontam o Brasil como o segundo
maior realizador de transplantes hepéaticos em numero absoluto (1.755), apesar de
algumas dificuldades ainda encontradas, como a recusa da familia quanto a doacéo
do érgao, a incompatibilidade do sistema ABO, a longa fila de espera e a gravidade
do paciente que, muitas vezes, falece antes da cirurgia. Alguns Estados da federacéo
tém se destacado na realizagdo de transplantes hepéticos, como Ceara, Santa
Catarina e S&o Paulo (ASSOCIACAO BRASILEIRA DE TRANSPLANTE DE ORGAO,
2015).

De acordo com o Registro Brasileiro de Transplantes (RBT), veiculado a Associacéo
Brasileira de Transplante de Orgdos (ABTO), o alto desempenho do servico
supracitado conseguiu diminuir a taxa de mortalidade dos pacientes que estavam na
fila de espera, de 47,79%, em 2010, para 11,84%, em 2013. A taxa de sobrevida dos
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pacientes transplantados foi de 84,3%. O Ceard foi o estado que mais realizou
transplantes no Brasil, em relacdo a sua populagéo: 23 transplantes por milhdo de
populacao, seguido pelo Distrito federal, com 20,6 e por Santa Catarina, com 18,7.
Em nameros absolutos, o estado ficou em segundo lugar no Pais (WALTER..., 2014).

Atualmente, emprega-se para 0s que estao em lista de espera o critério de
classificacdo de gravidade, isto é, o escore Model for End-Stage Liver Disease para
adultos (Modelo progndstico de doenca hepatica terminal — MELD), que foi utilizado
desde 2002, nos Estados Unidos. O MELD baseia-se nos resultados de trés variaveis
laboratoriais, ou seja, creatinina sérica, bilirrubina total e Razdo Normalizada
Internacional (INR) e classifica o paciente em uma escala de 06 a 40 que equivale a
taxa de sobrevivéncia por um periodo de trés meses, além de avaliar o risco de
mortalidade pos-transplante (BRANDAO et al., 2013; BRASIL, 2006).

A utilizacdo do MELD, aliada as campanhas de sensibilizacdo dirigidas a
sociedade em geral, e aos familiares em particular, amplamente veiculadas nas
midias, vem contribuindo para reducdo da espera por um 6rgao e a melhoria dos
dados estatisticos e epidemiolégicos no mundo e no Brasil acerca do niumero de
transplantes hepaticos.

De acordo com a Portaria 2600/2009 do Ministério da Saude existem 19
indicagBes para o transplante hepatico no Brasil. Acerca do doador o recomendéavel é
gue se tenha até 50 anos de idade, diferenca entre peso maximo e minimo nédo pode
ser > 20%; TGO-TGP até 60 UL e bilirrubina total até 1,5 mg/dL (BRASIL, 2009).

Pacientes que necessitam de transplante de figado sdo considerados
criticos ou criticos em potencial por apresentarem comprometimento de um ou mais
dos principais sistemas fisiolégicos, com perda da autorregulacdo, requerendo
substituicdo artificial de fungdes e assisténcia continua (BORGES et al., 2012). Os
periodos transoperatorio e pés-operatdrio imediato e mediato podem ser permeados
por complicagBes proprias do ato cirdrgico e/ou da condi¢do clinica do paciente. Além
disso, existem as alteragdes fisiologicas, caracteristicas das cirurgias de grande porte,
dentre elas a hiperglicemia, cujo controle é imperativo e exige atencdo de médicos,
enfermeiros e respectivas equipes.

Os efeitos deletérios da hiperglicemia do paciente cirdrgico ocorrem devido
as grandes quantidades de catecolaminas liberadas rapidamente na corrente
sanguinea, com aumento do horménio adenocorticotréfico (ACTH), cortisol, glucagon,

horménio antidiurético (ADH), ocitocina, hormonio do crescimento, interleucinas e
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beta-endorfinas. Nesta fase, acontece inibicdo da secrecéo de insulina, aumento da
relagdo glucagon e insulina e da resisténcia periférica a insulina e, ainda, da
gliconeogénese hepatica, e reducéo na utilizacdo periférica de glicose. O resultado é
a hiperglicemia, condicéo prejudicial e comum em pacientes cirlrgicos, pois ocasiona
alteracdes deletérias, intensifica a susceptibilidade as infec¢des, a lesdo e a disfuncéo
multipla de érgéos e sistema (ALEXANDRE, 2010; ROTHROCK, 2008).

De modo geral, a concentracdo normal de glicose no plasma sanguineo
(glicemia) apos jejum de aproximadamente 8 horas varia de 70 a 125 mg/dl e, assim,
a hiperglicemia caracteriza-se por taxas iguais ou superiores a 126mg/dl
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2016).

A literatura pertinente apresenta vasto discurso acerca das causas, dos
efeitos deletérios, do monitoramento das taxas de glicose, das faixas-alvo
estabelecidas, das condutas de controle da hiperglicemia e da terapéutica
medicamentosa em pacientes criticos de unidades de terapia intensiva, incluindo os
gue receberam transplante de coracéo, rim, transplante duplo, além dos que foram
submetidos a cirurgia cardiaca ou que sofreram traumas ou danos cerebrais
(ABDELMALAK; LANSANG, 2013; CHAKERA et al., 2009; DUBOSE et al., 2009;
LAPAR et al., 2014; MURPHY et al., 2010; SILVA, 2013; TAYLOR et al., 2006;
WALLIA et al., 2011). Todavia, os estudos que tratam especificamente das causas e
dos efeitos adversos da hiperglicemia, bem como dos varios aspectos do controle
glicémico em pacientes no pds-operatorio de transplante de figado ainda em UTI, sao
escassos (AMMORI et al., 2007; PARK et al., 2009; WALLIA et al., 2010; KEEGAN,
2010; WALLIA et al., 2011).

O controle da hiperglicemia no pds-operatorio de pacientes em Unidade de
Terapia Intensiva (UTI) engloba a rotina de mensuracdo da glicemia capilar, o
estabelecimento do tipo de controle desejado, a terapéutica medicamentosa e seus
métodos de administragéo.

Particularmente, no que se refere ao transplante hepatico, os estudiosos
estabelecem o critério de controle glicémico desejado que pode ser rigido ou
maleavel. O primeiro compreende a faixa alvo de 80 a 110mg/dl (WALLIA et al., 2010),
80-130mg/dl (KEEGAN, 2010) ou ainda menor que 150mg/dl (AMMORI et al., 2007).
O segundo permite taxa de 140- 180mg/dl (MOGHISSI et al., 2009).

O medicamento utilizado para tratar toda e qualquer forma de

hiperglicemia € a insulina que até o momento encontra-se disponivel apenas para
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injecdes. Durante ou imediatamente apds as cirurgias de grande porte, € incluido o
transplante hepatico, os métodos de administracdo mais utilizados séo a infusdo
continua e o bolus, também conhecido como método da escala movel (AMMORI et
al., 2007; KEEGAN, 2010; PARK et al., 2009; WALLIA et al., 2010, 2011). Em ambos,
a via €, obrigatoriamente, a endovenosa. H& também referéncia acerca da
administracao de insulina subcutanea para normalizar a taxa glicémica em pacientes
no pés-operatorio ainda na UTI, embora raras (DIENER et al., 2006).

A administracdo por infusdo continua requer o uso de bomba, além de
solugéo de insulina cuidadosamente preparada, exigindo a programacao correta da
velocidade da infusdo de acordo com a taxa da glicemia. No bolus, a insulina é
administrada em doses intermitentes que também variam conforme a taxa de glicemia
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2016). Ambos os métodos abarcam
outras caracteristicas que estao descritas detalhadamente nos apéndices.

Ha tempos, nem todas as instituicdes dispunham de protocolos
especializados para o controle glicémico de transplantados do figado durante a
permanéncia na UTI. Deste modo, o controle era denominado convencional e variava
conforme a instituicdo. Os protocolos especializados utilizados, atualmente, em varias
instituicBes e elaborados, a partir de um esfor¢co conjunto de profissionais de saude,
costumam estabelecer o critério de controle (estrito ou maleéavel), assim como o
método de administracdo da insulina (continuo, intermitente ou subcutaneo),
considerando aspectos relativos a condicao clinica do transplantado.

Todavia, Park et al. (2009) sugerem que na falta de qualquer protocolo
especializado, deve-se aplicar os mesmos guidelines de monitoramento da glicemia
utilizados para os hospitalizados. Os consensos especificos recomendam que
infusBes com bomba de insulina em pacientes criticos devem ser iniciadas quando a
glicemia for maior do que 180mg/dl (MOGHISSI et al., 2009; BAJWA et al., 2014). Isso
parece indicar que taxas mais elevadas requerem método continuo de administracéo
de insulina, embora n&o impeca o0s eventos adversos, como a hipoglicemia, e nem
assegure a efetividade do método utilizado. Por outro lado, parece haver estreita
ligacdo entre o critério de controle glicémico desejado e o método de utilizacdo da
insulina. Cabe destacar que ambas as colocacdes se tratam de inferéncias, posto que
a literatura ndo as esclarecem suficientemente.

Entre os estudos que focaram os métodos de utilizacdo da insulina em

pessoas submetidas ao transplante de figado, destaca-se o de Keegan et al. (2010),
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cujos pacientes foram alocados em dois grupos e todos 0s que compuseram 0 grupo
protocolo receberam insulina em infusdo continua, enquanto apenas parte do grupo
pré-protocolo recebeu o mesmo tratamento. A meta de controle foi igual para ambos
0S grupos, ou seja, de 80 al130 mg/dl. Ficou evidenciada a seguranca e a eficacia da
infusédo continua no grupo protocolo.

Marvin et al. (2006) tracaram meta de 100 a 139 mg/dl para o controle
glicémico e utilizaram um protocolo de insulinoterapia intensiva no pés-operatorio de
transplante hepatico. Os resultados foram considerados animadores. Por sua vez,
Hsaiky et al. (2008) compararam o método da escala movel de insulina para obter
meta menor que 180mg/dl, com esquema intensivo, no qual planejaram alcangar meta
de 80-100mg/dl. Os estudiosos registraram que o meétodo intensivo de insulina
mostrou resultados satisfatorios em varios aspectos.

Park et al. (2009) encontraram que, provavelmente, 0s impactos positivos
verificados em pacientes submetidos ao transplante hepatico foram devidos a
utilizac@o da insulina pelo método intensivo durante a permanéncia na UTI. Wallia et
al. (2011) estudaram os pacientes que receberam transplante de figado, cujos niveis
de glicose foram monitorados por um servico de gerenciamento de glicose (grupo
SGG) que envolvia enfermeiros e os que foram controlados pela equipe de transplante
primério e de cuidados criticos da UTI (sem SGG). Inicialmente, ambos receberam
insulina por infusdo continua, porém o grupo sem SGG nao dispunha de protocolos
para ajuste de insulina ou continuacao de insulina subcutanea apés a descontinuagao
da insulina por gotejamento. De acordo com o0s autores, possivelmente o SGG
contribuiu para diminuicdo da variacdo glicémica na UTI. Wallia et al. (2010)
constataram 0 uso da insulinoterapia intensiva ap0s o transplante hepatico e
registraram reducdo na taxa de rejeicéo.

Ainda sobre o método de administracdo de insulina para controlar a
hiperglicemia no PO de transplante hepatico, Wallia et al. (2010) constataram o uso
da insulinoterapia intensiva apés o transplante hepatico e registraram reducéo na taxa
de rejeicdo do 6rgdo. Ademais, Ammori et al. (2007) identificaram que na UTI pos-
operatoria, os pacientes receberam insulina intensiva conforme protocolo instituido.

Como mencionaram-se em paginas atras, o interesse da presente tese foi
a efetividade e seguranca de dois métodos de administracdo de insulina no controle
glicémico de pacientes no PO de transplante hepdatico, e pelo exposto, percebe-se

gue, em maioria, 0s estudos séo retrospectivos e tratam do método intensivo.
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Constata-se, também, que apesar dos registros de resultados animadores
em relagdo ao método intensivo, a possibilidade de hipoglicemia como evento adverso
€ sempre considerada, o que remete a uma escolha cautelosa.

Tal fato encontra respaldo nas consideracdes de interessados no assunto,
ao afirmarem que o controle glicémico estrito, mediante o uso do método continuo de
insulina, passou a ser utilizado na prética clinica ap6s o estudo prospectivo de Van
Den Berghe et al. (2001). Contudo, a partir de entdo, comecaram a aparecer
resultados divergentes na literatura, lancando duvidas sobre os resultados dos
primeiros grandes estudos acerca do tema, sobretudo no que concerne a
hipoglicemia, evento adverso grave da infusdo continua de insulina (ASSUNCAO;
ALMEIDA, 2010).

As contradi¢cdes deram origem ao estudo Nice-Sugar Study Investigators et
al. (2009), prospectivo e multicéntrico que envolveu pacientes com trauma cerebral.
O grupo que recebeu insulina com método intensivo teve incidéncia maior de
hipoglicemia e percentual maior de mortalidade do que o grupo (convencional) que
recebeu em média um terco da quantidade de insulina em doses intermitentes.

Van Den Berghe et al. (2001, 2006) e Van Den Berghe (2003) referem que
até os anos 2000, o controle estrito (80-110 mg/dl) era préatica padrao de protocolo em
unidades terapia intensiva. Deste modo, utilizava-se infusdo continua que, embora
reduzisse a morbidade e a mortalidade em relacdo ao método convencional
(intermitente com faixa alvo de 180 a 200mg/dl), faz-se acompanhar do risco de
hipoglicemia (VANHOREBEEK, 2005).

No Brasil, ha servicos que utilizam a insulinoterapia continua no pos-
operatorio de transplante hepatico, embora ndo seja unanimidade. No Hospital
Universitario Walter Cantidio, local onde se desenvolveu o presente estudo, a conduta
preferencial de controle glicémico no PO de transplante hepatico € a insulina
intermitente e a faixa alvo desejada é de 100 a 150mg/dl. Também se considera
hipoglicemia uma taxa menor que 70mg/dl.

A monitorizacdo continua da glicemia desponta em uma perspectiva da
cultura de seguranca do paciente, haja vista permitir avaliar com maior preciséo as
variacdes glicémicas no transcorrer do dia, mantendo intervencgao terapéutica, rapida
e eficaz, a fim de otimizar o controle e prevenir quadros hipoglicémicos.

Pelo exposto, constata-se que persistem controvérsias sobre a efetividade

e a seguranca de ambos os métodos e escassez de ensaios clinicos neste assunto
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em pessoas submetida a transplante hepatico. Deste modo, justifica-se o objeto do
estudo descrito anteriormente.

Padronizar e avaliar métodos de controle glicémico eficientes rumo ao
controle metabdlico dos pacientes criticos proporciona a criacdo de um ambiente de
cuidados poés-cirargico favoravel ao controle da hiperglicemia no pdés-operatério e
colabora para melhoria e aperfeicoamento das praticas profissionais e,
consequentemente, para seguranca do paciente nos servi¢cos de saude.

A conducédo de controle glicémico, através de procedimento operacional
padrdo, uso de check list e protocolos seguros do uso da insulina continua conduz a
uma terapia sistematizada e com condutas definidas a qual contribuira para melhoria
das boas praticas clinicas relacionadas ao controle glicEmico de pacientes no pos-

operatorio de transplante hepatico.
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2 HIPOTESE

O uso dainsulina em infusdo endovenosa continua € mais efetivo e seguro
que a insulina em bolus, para o controle glicémico de pacientes em pds-operatério de

transplante hepatico.
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Avaliar a efetividade e seguranga da insulina em bolus versus em infusdo

continua, no controle glicémico de pacientes no pos-operatorio de transplante hepatico.
3.2 Especificos
— Comparar a efetividade dos dois métodos em relacdo ao tempo de alcance da faixa

alvo glicémica estabelecida;

— Comparar a seguranca dos dois métodos em relacéo a ocorréncia de hipoglicemia.
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4 MATERIAIS E METODOS

4.1 Delineamento

Trata-se de estudo epidemiolégico, do tipo ensaio clinico pragmatico,
aberto, prospectivo. Ensaios clinicos pragmaticos tratam-se de estudos
experimentais, conduzidos em condicBes menos rigidas, com maior proximidade das
condicbes encontradas na pratica clinica, com objetivo de estabelecer uma base
cientifica adequada para tomada de decisdo em saude. Este desenho de pesquisa
busca descrever a efetividade de uma intervencdo em saude, em condi¢bes que
mimetizam a pratica clinica. E reconhecido ainda por incorporar uma populacdo mais
heterogénea de participantes, regimes terapéuticos flexiveis, acomodando, assim, as
necessidades individuais dos pacientes. O desfecho enfatiza medidas préaticas, como
capacidade funcional, reducao de sintomas, tempo de sobrevida (COUTINHO; HUF;
BLOCH, 2003).

Ainda, ha autores que apontam o ensaio clinico pragmatico como
modalidade investigativa que mede a eficacia-beneficio de terapéuticas no cotidiano
clinico. Assim, abarcam as variagdes de pacientes, 0S insumos e recursos humanos
na decisdo do melhor tratamento. Ao fim, esses estudos devem representar a plena
gama de ganhos de saude (ROLAND; TORGERSON, 1998).

4.2 Participantes

4.2.1 Critérios de elegibilidade

Na conducdo do ensaio, estipularam-se como critérios de elegibilidade:
paciente submetido ao transplante hepéatico, independente do sexo; idade = 18 anos
de idade; glicemia capilar = 150 mg/dL. Este valor foi baseado nas recomendacdes de
Jacobi et al. (2012) que colocam esta faixa alvo como a ideal para inicio de
insulinoterapia e reducado de mortalidade em pacientes de UTI e cirargicos. Por sua
vez, como critérios de exclusdo de participantes no seguimento investigativo,
estipularam-se: paciente com disfungéo grave do enxerto nas primeiras quarenta e
oito horas; 6bitos nas primeiras 48 horas; pacientes com transplante duplo (figado e

rim); retransplante agudo em 48 horas; noradrenalina acima de 1 ug/Kg/min.
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4.3 Local do estudo

Este ensaio clinico foi desenvolvido em hospital puablico, de nivel terciario,
na cidade de Fortaleza-CE, Brasil, referéncia no pais em atendimento a pacientes que
se submetem ao transplante hepatico.

O referido servico possui sete leitos de UTI, destes, trés exclusivos para 0s
pacientes em poés-operatorio do transplante hepatico. A equipe de enfermagem é
composta por 14 enfermeiros, destes, uma exerce a funcao de chefe da enfermagem;
33 sdo técnicos em enfermagem, destes, dois exercem a funcdo de controlista do
material médico hospitalar. Cada enfermeiro fica responsével por 05 pacientes, numa
relacdo de 15 pacientes/03 enfermeiros. A equipe médica é composta por 12 médicos
(11 plantonistas e um diarista/coordenacéo). Os pacientes sdo assistidos diariamente
por dois médicos intensivistas do transplante hepatico, pelos plantonistas do setor e
pela equipe de enfermagem. A referida unidade também é composta por outras
categorias profissionais, como de fisioterapeutas, secretéria e servicos gerais.

Quanto a trajetoria terapéutica, apos o diagndéstico de cirrose hepdtica, o
paciente € encaminhado para avaliacdo de indicacao do transplante no ambulatorio
do Centro de Transplante de Figado do Ceara (CTFC), 6rgédo ligado a Universidade
Federal do Ceara. Executado o cadastro, o paciente € colocado na lista de espera a
partir do escore MELD (= 15) ou com condigdes clinicas severas (hepatocarcinoma,
hepatite fulminate etc.). Na sequéncia, o cliente € acompanhado por uma equipe
multiprofissional de enfermeiros, técnicos de enfermagem, nutricionistas, psicélogos,
fisioterapeutas e médicos (anestesista, cirurgido e gastroenterologista). Ao passar por
cada um desses profissionais, o paciente é preparado, via consultas, para exames
laboratoriais e de imagem e educacdo em saude para o processo de transplante de
figado.

Com base na disponibilidade de 6rgédo e elegibilidade laboratorial e clinica,
o cliente € convocado para realizacdo do transplante, especificamente na clinica
cirargica lll. Nesta unidade, ha o preenchimento de check list (perioperatorio) e
avaliagdo clinica (orientagdes sobre o transoperatorio). A enfermeira do servigo de
transplante comunica também ao enfermeiro do centro cirargico e da UTI para
preparar a equipe e prover a sala cirdrgica e unidade de cuidados intensivos,

respectivamente, com o arsenal tecnoldgico e de recursos humanos necessarios.
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7

ApOs a cirurgia o paciente é encaminhado para UTIl pds-operatoria, no qual
permanece em média por 48 a 72 horas.

4.4 Intervencoes

Na UTI-pds-operatoria, sdo conduzidos os cuidados clinicos imediatos:
monitorizacdo dos sinais vitais, balanco hidrico rigoroso, coleta de exames
laboratoriais, oxigenoterapia (via ventilacdo mecanica ou dispositivo de suporte de
oxigenacao especifica), monitorizacéo de sinais de sangramento e controle glicémico.

Nas primeiras 24 horas, o controle glicémico é realizado mediante o uso do
glicosimetro e puncéo capilar horaria pela equipe de enfermagem, com vistas a
estabilizacdo deste parametro abaixo de 150mg/dl. Em casos de taxa equivalente ou
superior a esta, apos a primeira verificacdo, inicia-se o controle da glicemia pelo
método bolus, segundo protocolo estabelecido. Esta conduta repetiu-se durante as
primeiras 24 horas se ndo se obtive taxa menor do que 150mg/dl.

Contudo, caso o controle glicémico n&do ocorresse com essa modalidade
terapéutica, dentro das primeiras 24 horas, era necessaria avaliagdo medica para
tomada de decisdo quanto a mudanca ou nao de estratégia. Neste caso, optava-se
pela insulina em infusé@o continua (via bomba de infusdo continua).

Vale salientar que ambas sao terapéuticas, alicercadas em diretrizes
clinicas de o6rgdos como a Sociedade Brasileira de Diabetes (escala modvel)
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2016) e da Unidade de Cuidados
Intensivos do Hospital Sirio Libanés (infus&o continua) (ANEXO A).

Dessa forma, ap06s a afericdo glicémica (APENDICE B), a pesquisa em
pauta conduziu duas intervencdes, a saber: administracdo insulinica por bolus ou
infusdo continua. Os procedimentos da técnica em bolus e infusdo continua estao

descritos nos Apéndices C e D, respectivamente.
4.4.1 Intervengao do grupo bolus
O grupo bolus, com base no valor glicémico pds-operatério (= 150 mg/dL),

utilizou o esquema moével de insulina, intervencao usual de controle da glicemia, a
saber: glicemia de 150-200 mg/dl (4Ul de insulina em bolus); 201-250mg/dl (8UI de
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insulina em bolus); 251-300mg/dl (12Ul em bolus) e maior que 300mg/dl (15Ul de
insulina em bolus).

A solugéao injetavel de insulina humana regular disponivel no servigo € a
Novolin R frasco-ampola, com 100Ul/ml do fabricante Novo Nordisk Farm do Brasil
LTDA®.

4.4.2 Intervengao do grupo bomba de Infusao continua (BIC)

O grupo BIC, com base no valor glicémico pos-operatorio (= 150 mg/dL),
utilizou o esquema de insulinoterapia continua, a saber: diluicao de 100 Ul de insulina
regular em 100 ml de soro fisiolégico 0,9%. Na sequéncia, o valor da glicemia do
paciente foi dividido por 100 e seu resultado arredondado para valores decimais em
0,50. Este valor determinou a vazéo inicial da bomba de infusdo. Quando a meta
glicémica alvo entre 100 e 150mg/dl foi alcangada e mantida durante trés horas
seguidas, a equipe iniciou 0 desmame da vazao da insulina em 1 ml/h, com intuito de
coibir casos de hipoglicemia. Contudo, o controle glicémico persistiu com
possibilidades de retorno a insulinoterapia, caso necessario.

A solugao injetavel de insulina humana regular disponivel no servigo é a
Novolin R frasco-ampola, com 100Ul/ml do fabricante Novo Nordisk Farm do Brasil
LTDA® (APENDICE E).

4.5 Variaveis

4.5.1 Dados de identificacao

Sexo: masculino e feminino

Idade: computada em anos

4.5.2 Dados clinicos

Diagnostico de doenca hepatica: hepatite B, C e D, hepatite autoimune, cirrose
alcodlica ou criptogénica.
Problemas clinicos: ascite, encefalopatias, varizes esofagicas, diabetes,

hipertenséao, etilismo, tabagismo, obesidade.
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Drogas em uso: antimicrobianos, diuréticos, protetor gastrico, cardioprotetores.
Corticoides, antirretroviral e drogas especificas para hepatopatias.

MELD: < 10 pontos (4% de mortalidade); 10-19 pontos (27% de mortalidade); 20-29
pontos (76% de mortalidade); 30-39 pontos (83% de mortalidade) e =40 pontos (100%
de mortalidade). O escore foi obtido apos evento cirdrgico.

SAPS 3: computada em escores pontuais.

Tempo de isquemia fria: computada em horas.

Tempo de isquemia quente: computada em minutos.

FiO2: computada em percentual.

Modo de ventilagdo mecanica: ventilagcao assistida controlada (volume ou pressao),
ventilacdo com suporte de pressao, pressado aérea positiva continua.

Dados laboratoriais: Proteina C reativa (PCR), desidrogenase lactica (LDH) e

lactato.

4.5.3 Desfechos

Reducéao glicémica: caracterizada em mg/dL.

Coeficiente de reducéo glicémica: caracterizada pela razéo entre glicemia por hora.
Hipoglicemia: caracterizada pela glicemia < 70 mg/dL.

Estadia na UTI: discriminada em dias.

Uso de drogas vasoativas: discriminadas em sim ou nao.

Mortalidade: discriminada em sim ou néo.

Infeccdo: discriminada em sim (mediante critérios clinicos, exame laboratoriais e
culturas) ou néo.

Rejeicao: discriminada em sim (critério clinico e laboratorial) ou néo.

Hemodialise: discriminada em sim ou ndo.

4.6 Populacao e amostra

A populacao estudada foi constituida por pacientes no pos-operatorio de
transplante hepatico de ambos os sexos, com idade igual ou maior de dezoito anos,
admitidos na unidade de terapia intensiva pdés-operatdria que considera como
imediato o periodo que vai até 24 horas da cirurgia e o mediato ap0s as 24 horas até
sete dias de internamento (ROTHROCK, 2008).
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No célculo amostral, foi utilizado o teste t, preconizado em estudos com
grupos comparativos, considerando erro alfa e beta (HULLEY et al., 2015). Nao esta
na referéncia.

n= (Za +ZB)2.2.52
42

Considerando um nivel de confianca de 5%, poder de 80% e variancia de
4mg/dl. Dessa forma, ao realizar os célculos necessarios a partir da férmula citada,
cada grupo seria composto por 25 sujeitos, contudo devido dificuldades oriundas da
instituicho de ordem financeira, escassez de material médico hospitalar e de
provimento de recursos humanos para equipe cirdrgica, 0 nimero de transplantes
hepaticos foi reduzido significativamente a partir do més de dezembro de 2015 até o
presente momento, o que veio a contribuir para que nao fossem realizados nenhum
transplante no periodo de dezoito de fevereiro a quatro de maio de 2016.

A amostra final foi de 42 transplantados hepéticos, 21 por grupo, admitidos
na UTI, no periodo de 12 de setembro 2015 a 29 de fevereiro de 2016 em decorréncia
da reducéo do numero de transplantes hepaticos na instituicdo. Ademais, o0s critérios

de elegibilidade estipulados anteriormente contribuiram para este valor.

4.7 Recrutamento e randomizacéo dos participantes

O contato inicial com os participantes elegiveis ocorreu no ambulatério do
transplante hepético. Nas segundas e quartas-feiras, os pacientes que foram
preparados para o enxerto, ou seja, aqueles atendidos pela equipe interdisciplinar em
saude foram abordados pela pesquisadora em sala reservada para esclarecimento da
pesquisa, por meio de linguagem clara e acessivel. Ao sujeito que concordou em
participar do estudo, foi solicitada assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) e entregue uma via para 0 mesmo.

Quanto aos pacientes que ja haviam passado pela consulta com o
anestesista e cirurgido, a pesquisadora os abordou na prépria enfermaria de clinica
cirurgica para os devidos esclarecimentos acerca do TCLE. A maioria dos pacientes
foi recrutado na enfermaria pela pesquisadora.

Os participantes foram randomizados através de designacgéao aleatoria, tipo
sorteio, realizada pela pesquisadora e divididos em dois grupos: o Grupo bomba de

infusdo continua e o bolus. Para o ingresso nestes protocolos estipulou-se o valor de
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150 mg/dl para cada paciente em sua estadia na unidade de cuidados intensivos pos-
operatério. Com base na auséncia de diferencas estatisticamente significantes, entre
estes grupos, quanto as variaveis idade (p=0,252), ao nivel de gravidade da doenca
hepatica, consoante ao critério MELD (p=0,564) e SAPS (0,970), assumiu-se a
homogeneidade dos grupos (TABELA 2).

4.8 Coleta de dados

A coleta de dados foi conduzida pela equipe de enfermagem do local do
estudo entre setembro de 2015 e fevereiro de 2016. O glicosimetro adotado nas
mensuracfes foi designado exclusivamente para esta funcdo e passava por
manutenc¢des preventivas mensais no local do estudo.

O acompanhamento dos dados dos grupos foi executado pela
pesquisadora e equipe clinica institucional do local do estudo, através de visitas
diarias a UTI pos-operatdria. Por sua vez, a conducdo das intervencdes nos grupos
supracitados foi realizada pela equipe de enfermagem e médica do servi¢o, conforme
0s protocolos estabelecidos (APENDICES B, C, D e E).

Por conseguinte, para garantir a uniformidade nessas etapas, foi realizado
treinamento com os profissionais de enfermagem do local do estudo. No total de 16
horas, foram abordados os seguintes temas: critérios de inclusdo e exclusédo para
iniciar o protocolo, a mensuracdo glicémica, o preparo, a administracdo e 0
acompanhamento da insulinoterapia (sinais de hipoglicemia, ajuste da dose, rodizio
de puncao capilar e perfusao periférica).

A capacitacdo dos profissionais ocorreu em grupo e individualmente na UTI
pos-operatoria em que a pesquisa ocorreu. Somente aqueles aptos que participaram
dos encontros integraram a coleta de dados. Ademais, durante a pesquisa de campo,
o coordenador do estudo realizou visitas diarias ao local para acompanhamento dos

protocolos.
4.9 Prevencao de evento adverso
Estratégias para minimizar o risco de hipoglicemia também foram

elaboradas, conforme o resultado da glicemia. A infusdo da insulina aumentava

através da alteragdo da vazdo em ml/h na bomba de infusédo. Caso a glicemia
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reduzisse menos que 10% havia corre¢édo da vazao da BIC de acordo com protocolo
descrito no Apéndice E. Se a reducao fosse entre 10% e 30% a infusdo da BIC era
mantida; se glicemia diminuisse mais que 30% a vazédo era reduzida pela metade
(APENDICE E).

A pesquisadora sempre mantinha contato presencial e por telefone com a
equipe de enfermagem e médica, com intuito de minimizar davidas sobre o manejo do
protocolo. De fato, em algumas situacGes além da visita houve contato telefénico. As

principais davidas eram acerca do calculo da vazéo da insulina.

4.10 Anélise dos dados

Os dados foram expressos em média, desvio padrdo, mediana, percentil
25 e 75 e para variaveis escalares e em frequéncia e porcentagem para as variaveis
categoricas. Apo6s analise de normalidade dos dados, por meio do teste de Shapiro-
Wilk, utilizou-se o teste de Mann-Whitney para as comparacdes estatisticas entre os
grupos. Adotou-se nivel de significancia de 5%. As analises estatisticas foram
realizadas utilizando o programa estatistico Statistical Package for the Social Sciences
(SPSS) verséo 22.0 (USA) e software R 3.3.1.

Foi construida uma reta de regressao pelo método dos minimos quadrados,

tendo como variavel dependente o nivel de glicemia e independente o tempo.

4.11 Protecé&o dos participantes

Nos casos de hipoglicemia adotou-se algumas estratégias para protecao
dos participantes, saber: reducdo da vazdo da insulina via BIC pela metade;
desligamento da BIC (nos casos de glicemia entre 71-99 mg/dl) e em casos de
hipoglicemia (< 70 mg/dl) administrou-se 03 ampolas de glicose a 50%. Neste caso
especifico, se a hipoglicemia persistisse apds 15 minutos da administracédo de glicose.
Se conduzia a administracao de mais 03 ampolas de glicose a 50%.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP), da
Universidade Federal do Ceara/PROPESQ, conforme parecer n°® 1.063.210, e pela
instituicdo coparticipante Hospital Universitario Walter Cantidio/UFC, sob parecer n°
1.107.776. Ademais, o estudo foi cadastrado no Registro Brasileiro de Ensaios
Clinicos (REBEC), de acordo com o numero de RBR- 9Y5tbp.
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5 RESULTADOS

Dentre os pacientes abordados para integrar o estudo (n=69), excluiram-
se 27 pacientes, a saber: dez, por ndo terem atendido aos critérios de inclusdo; 12,
por terem realizado transplante em outro hospital; e cinco, porque ainda ndo haviam
sido convocados para realizar o enxerto. Assim, os dados que seréo apresentados a
seguir referem-se a 42 participantes distribuidos em tabelas, figuras e gréficos,
conforme a caracterizacao dos sujeitos quanto aos dados sociodemograficos, clinicos,
cirtrgicos além dos dados sobre o controle glicémico e a reducéo da glicemia no pos-
operatério imediato do transplante hepatico. Antes, cabe a apresentacdo do
fluxograma de seguimento dos participantes do estudo.

Foram randomizados 42 transplantados e 21 distribuidos para o grupo
controle (Protocolo da insulina em bolus) e 21, para o grupo caso (Protocolo de
insulina por infusdo continua) (Fluxograma 1). Os participantes tiveram a glicemia
monitorada na UTI até o momento da transferéncia para enfermaria. Desse periodo
até a alta hospitalar, acompanharam-se os desfechos secundarios de infeccéo,
mortalidade e rejeicdo do 6Orgdo transplantado para consecucdo dos objetivos

propostos no ensaio clinico.

Figura 1 — Seguimento dos participantes do estudo
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Fonte: Dados da pesquisa.
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5.1 Caracterizacao dos participantes

Tabela 1 — Caracteristicas basilares dos participantes em relacdo aos aspectos
clinicos. Fortaleza-CE, Brasil, 2016

Variaveis Grupo BIC Grupo Bolus

Clinicas n(%) n(%) Valorp
Sexo

Masculino 13 (62,0) 13 (62,0) 1,000
Idade (anos) Média (DP+) 58+9 (anos) 54+14 (anos) 0,786
Diabetes mellitus 9 (42,8) 8 (38,0) 1,000
Hipertenséo arterial 6 (28,5) 8 (38) 0,743
Obesidade 4 (19) 1(4) 0,343*
Tabagismo 9(42,8) 4(19) 0,182
Etilismo 13(62) 13(62) 1,000
Problemas hepaticos

Hepatite alcdolica 7(33,3) 7(33,3) 1,000
Hepatite C 7(33,3) 6(28,5) 1,000
Hepatocarcinoma 9(42,8) 7(33,3) 1,000
Encefalopatia 9(42,8) 8(38) 1,000
Ascite 6(28,5) 7(33,3) 1,000

* Teste exato de Fisher

A maioria dos participantes (62%) eram homens e etilistas, com idade
variando entre 54 (+14) e 58 (+9 anos), para grupo BIC e bdlus, respectivamente.
Havia ainda pessoas com diabetes (16,6%), em uso de insulina (21,4%) e 100%
tinham cirrose hepéatica. Houve predominio da hepatite alcoolica (33,3%), do diabetes
mellitus tipo 2 (31,4%). Ademais, aproximadamente, metade dos participantes tinham
hepatite B (5/12%), C (13/31%), D (2/4,7%) ou autoimune (3/7,1%), criptogénica
(7/16,6%) e colangite esclerosante (2/4,7%). As principais complica¢cdes relacionadas
a doenca hepatica eram encefalopatia (17/40,4%), ascite (13/31%), varizes esofagicas
(6/14,2%), hipertensao porta (3/7,1%) e hepatocarcinoma (16/38,09%).



Tabela 2 — Caracterizacao dos participantes do estudo conforme as condi¢des clinicas e cirdrgicas, no baseline da pesquisa.
Fortaleza-CE, Brasil, 2016

Grupos
Variaveis BIC Bolus Valor p

MD MED DP() P25 P75 MD MED DP() P25 P75

Idade 58 58 9 56 64 54 56 14 51 60
Tempo de isquemia 4,41 4,25 0,95 3,59 5,19 4,22 4,22 1,33 3,27 5,05 0,371

fria (h)
Tempo de isquemia 26 27 5 22 30 30 29 4 26 32 0,430
guente (min)

MELD 23 21 4 20 24 23 23 4 26 32 1,000
SAPS 55 54 5 52 56 54 54 8 48 58 0,951
FiO2(%) 31 25 12 21 40 35 30 12 25 50 0,486

Legenda: Intervalo de Confianga-95% MD - Média; MED - Mediana; DP - Desvio Padrao; P — Percentil.



Tabela 3 — Controle glicémico dos participantes no geral e entre grupos. Fortaleza-CE, Brasil 2016

Variaveis Geral BIC Bolus

MD MED | DP(z) | P2s P7s MD MED | DP(z) | P2s P7s MD MED | DP(z) | P2s P7s
VIG (mg/dl) 218,3 204,0 65 176,0 248,0 2259 206,0 72,25 1850 248,0 210,8 190,0 57,5 174,0 219,0
VGAM (mg/dl) 135,7 138,0 11,3 130,0 144,0 134,0 1350 125 129,0 144,0 137,5 139 9,9 130,0 143,0
VFG (mg/dl) 126,0 119,5 42,1 99,0 138,0 101,7 990 30,9 89,0 1180 150,3 136,0 38,0 127,0 176,0
VII (unidade-Ul e mi/h) 4,7 4,0 3,8 2,0 4,0 2,3 2,0 0,5 2,0 2,5 7,1 4,0 4,2 4,0 8,0
VIAM (ml/h) 8,7 6,5 6,9 4,0 10,0 8,7 6,5 6,9 4,0 10,0 - - - - -
VFI (Ul E ml/h) 6,5 4,0 5,2 3,0 8,0 6,6 4,0 6,0 3,0 11,0 6,0 6,0 2,1 4,0 8,0
VH (mg/dl) 62 64 80 57 67 65 65 30 63 68 50 50 - 50 50

Legenda: VIG: Valor inicial da glicemia; VGAM: Valor da glicemia ap0s atingir a meta; VFG: Valor final da glicemia; VII: Valor inicial da insulina;
VIAM: Valor da insulina ao atingir a meta; VFI: Valor final da insulina; VH: Valor da hipoglicemia; Média (MD); Mediana (MED), Desvio padréo (DP),
Percentilzs ( P2s) e Percentilzs (P7s).
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N&o foram identificadas diferengas estatisticamente significantes, mediante
teste U de Mann Whitney, entre 0s grupos, quanto as variaveis idade (p=0,252), tempo
de isquemia fria (p=0,435), FiO2 (p=0,319). Interessa ainda comentar que 0 grupo
caso e o controle eram homogéneos também quanto ao nivel de gravidade da doenca
hepética, consoante ao critério MELD (p=0,564) e SAPS (0,970) (TABELA 2).

5.1.1 Reducéo glicémica

No geral, os participantes apresentaram reducdo glicémica e elevacao
insulinica, respectivamente, conforme exames bioquimicos de rotina do servico da
unidade de cuidados intensivos pos-cirdrgica. A comparacao, conforme estratégia de
insulinoterapia, permitiu observar: proporcionalmente, a reducdo glicémica do grupo
BIC até a faixa alvo foi maior (41%) e perdurou até a Ultima mensuracéo (25%). No
grupo bolus, a reducao até a faixa alvo foi menor (34,8%) e houve elevacéao glicémica
(9,3%) até a ultima mensuracédo (TABELA 3).

Antes de iniciar a intervencdao (insulinoterapia), a concentracéo de insulina
administrada inicialmente era maior nos pacientes do grupo bolus (p < 000.1). Quanto
a incidéncia de hipoglicemia, apenas quatro (9,5%) tiveram episodios de hipoglicemia.
Dentre estes, trés (75%) eram do grupo caso (BIC).

N&o se constataram diferencas estatisticamente significantes quanto a
presenca de hipoglicemia (p=0,500) e ao valor inicial da glicemia (p=0,345) (TABELA
3).

Tabela 4 — Distribuicdo dos grupos, conforme valor final da glicemia. Fortaleza-CE,
Brasil, 2016

_ _ B Valor final da glicemia
Tipo de intervencgao Desvio Percentil | Percentil
Média | padrdo | Mediana 25 75
BIC 102 31 99 89 118
Bolus 150 38 136 127 176

Teste de Mann-Whitney (p< 0,001).

Identificou-se valor final da glicemia na UTI pés-operatéria menor e
estatisticamente significante no grupo bomba de infusdo continua em relacao ao bolus
(p<0.001) (TABELA 4). A mediana da glicemia do grupo BIC foi de 99mg/dIl, enquanto
gue a do bolus foi de 136mg/dl.
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Tabela 5 — Velocidade de reducao glicémica/por hora, conforme 0s grupos caso e
controle. Fortaleza-CE, Brasil, 2016

BIC Bolus
Variaveis i i i i Valor p
Mediana | Desvio padrdo | Mediana | Desvio padréo
Velocidade de reducao 14,2 8,62 12,9 11,9 0,285
glicémica (mg/dL)
Variagao (%) 0,45 0,47 0,05 0,26 0,041

Variacao: valor inicial menos o valor final, quando chegou a faixa alvo desejada.

Ademais, a variacdo de reducdo glicémica foi maior e estatisticamente

significante, no grupo caso (p = 0,04) (TABELA 5).

Figura 2 — Tempo de alcance até a glicemia alvo, conforme
grupo de insulinoterapia em estudo Fortaleza-CE, Brasil, 2016
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Teste de Mann-Hitney.

Observa-se que o tempo em horas entre 0s grupos para atingir a faixa alvo
foi de seis horas. No grupo bolus, obteve-se pacientes com tempo discrepante para
atingir a faixa determinada pelo protocolo. Péde-se, entdo, averiguar que nao houve
diferencas estatisticamente significantes no tempo de reducéo glicémica até a faixa
alvo entre 0s grupos caso e controle nos pacientes transplantados (p=0.919) (FIGURA
2).
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5.1.2 Controle glicémico

Ao se estratificar o controle glicémico dos participantes conforme as
variaveis diabetes e hipertensdo ha achados similares. Entre as pessoas com
diabetes, ndo se observaram diferencas estatisticamente significantes na velocidade
de reducéo glicémica (p=0,547), no percentual de variacao glicémica (p=0,918) e nos
dias de internamento hospitalar (p=0,319). Entre os pacientes hipertensos, identificou-
se 0 mesmo comportamento, sem relevancia estatistica, nas variaveis supracitadas
(p=0,626; p=0,228 e P=0,488).

Figura 3 — Tendéncia da glicemia/hora apos o alcance da faixa alvo, conforme tipo de
insulinoterapia. Fortaleza-CE, Brasil, 2016

170

160

150 e — i

140

y =10,72x + 96,537
1p=0,006
R2=0,8798

130

120 e
0 y=1,4776x + 142,37

2p =0,030
R2=0,7301

110

100
12 hora 22 hora 32 hora 42 hora 52 hora 62 hora

—]  m—)  ceeeenees Linear (1)  eeeceeees Linear (2)

1 Grupo Bomba de Infusdo 2 Continua Grupo Bolus.

Até a sexta hora de monitoramento glicémico, observaram-se a seguintes
tendéncias, estatisticamente significantes: a partir da segunda hora havia diferenga
entre os grupos (P= 0,030); no grupo caso, houve tendéncia positiva e crescente da
glicemia (10.7 mg/dl por hora); grupo bolus possuia tendéncia de menor (estavel)
crescimento glicémico (P=1.4 mg/dl por hora) (FIGURA 3).
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Tabela 6 - Caraterizacdo dos participantes quanto aos desfechos clinicos
secundarios. Fortaleza-CE, Brasil, 2016

Bolus BIC
Variaveis Valor p?

n (%) n (%)
Obito 3(14,3) - 0,232
Hemodidlise 2(9,5) 1(4,7) 1,000
Infeccéo 6(28,5) 5(23,8) 1,000
Rejeicdo aguda 1(4,7) - 1,000
Droga vasoativa 15(71,4) 16(76,2) 1,000

1Teste de Fisher Freeman-Halton

Nao foi possivel identificar associacfes estatisticas significantes entre
rejeicdo ao enxerto (p=0,311), hemodialise (p=0,549), uso de droga vasoativa
(p=0,726) e as intervencdes instituidas no ensaio clinico (TABELA 6). Apenas um
paciente apresentou rejeicao aguda (Grupo Bolus) e reinternacao em trinta dias. Até
o fim da coleta de dados, ocorreram trés 6bitos, dois devido a disfuncéo grave do
enxerto e um por infeccdo de corrente sanguinea.

Também nado houve diferencas estatisticamente significantes, via Teste U
Mann-Whitney, quanto ao monitoramento de marcadores de infeccdo, como LDH
(desidrogenase latica) (p=0,968), lactato (p=0,133) e PCR (proteina C reativa)
(p=0,669) entre os grupos caso e controle. Também ndo se averiguou associacao
entre o diagndstico de infeccao relacionado ao servico de salde e as intervencdes

empregadas (p=0,726).

Tabela 7 — Associagéo entre os dias de internagédo na UTI e os grupos de intervengéo.
Fortaleza-CE, Brasil, 2016

. ) N Dias de internacdo na UTI
Tipo de intervengdo - Desvio Mediana | Percentil | Percentil
Média padréo 25 75
BIC 3 1 3
BOLUS 5 4 3 3 5

Teste de Mann Whitney p=0,322.

N&o houve diferenga estatisticamente significante quanto aos dias de

internag&o na UTI e ao tipo de administracéo de insulina (TABELA 7).
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6 DISCUSSAO

Com base nos achados deste estudo, ndo se pode inferir que um método
€ mais efetivo, tampouco seguro do que o outro com relacdo ao tempo de alcance da
faixa alvo.

Estudo realizado com transplantados hepaticos, a meta da glicemia entre
80 e 130mg/dI foi alcancada em mais pacientes e mais rapidamente no grupo em que
todos receberam infusédo continua de insulina (KEEGAN et al., 2010).

Outro estudo, também, investigou a eficacia e seguranca de protocolos de
infusdo de insulina gerenciado pelo médico e enfermeiro, e obteve-se como resultado
gue o gerenciado pelo enfermeiro alcancou a meta glicémica estabelecida em menor
tempo em relacdo ao protocolo conduzido pelo médico (TAYLOR et al., 2006).

Em estudo realizado no Brasil, com pacientes criticos clinicos e cirlrgicos,
a mediana de tempo foi de 7h no grupo protocolo que usou a insulina por infuséo
continua versus 96h no grupo controle que usou insulina em bolus e subcutanea
(DIENER et al., 2006).

Adams, Hunter e Langley (2009) realizaram extensa revisdo de literatura
acerca de estudos cientificos publicados nas bases de dados sobre o controle
glicémico em terapia intensiva e o uso de protocolo de insulinoterapia. Em todos eles,
houve melhora significativa no quadro geral dos pacientes, com redu¢dao no tempo
para se alcancar a meta proposta e manter mais tempo estavel a glicemia dentro da
faixa alvo. O novo método permite que o enfermeiro inicie e mantenha a infusdo com
mais seguranca e eficiéncia do que o tradicional método da escala moével.

E importante destacar que se no foi observada diferenca estatisticamente
significante quanto ao tempo, acerca da velocidade de reduc¢do de mg/dl por hora,
detectou-se o reverso: o método de infusdo continua apresentou maior variagao.
Ademais, o valor glicémico final do método de infus@o continua foi menor em relagao
ao intermitente. Logo, com base nos achados, acredita-se que a efetividade do
método de infus&o continua, no grupo estudado, foi melhor em relacéo ao intermitente.

Com base em um vasto levantamento bibliografico, conduzido nas bases
digitais PUBMED, Google académico e BIREME né&o se identificaram manuscritos
publicados sobre métodos de controle glicémico em pacientes em pds-operatorio

imediato de transplante hepatico. Por outro lado, em outras situagfes clinicas e
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cirargicas, como cardiopatias e nefropatias ha desfechos favoraveis ao método de
infusdo continua.

Wallia et al. (2011) em seus estudos identificaram a importancia de ter um
servico de gerenciamento do controle glicémico (SGG) intensivo para controle da
hiperglicemia em pacientes internados que realizaram transplante de figado. Foi
realizada analise do controle glicémico antes e apés a introducao desse servigo, e 0s
resultados durante o periodo de um ano demonstrou que nos 73 pacientes (35 com
SGG, 38 sem SGG), a glicose sanguinea média no grupo com SGG foi menor do que
no grupo sem SGG.

Com relacdo a avaliacdo da efetividade e seguranca de protocolo de
infusdo de insulina de Yale, demonstrou-se que o mesmo foi efetivo e seguro para
controle glicémico de pacientes criticos e cirurgicos, pois a glicemia média no grupo
protocolo foi de 131,2 mg/dl versus 181,7mg/dl (DIENER et al., 2006).

Ammory et al. (2007) afirmam que o controle glicémico intraoperatorio
estrito, mediante a utilizacao de infusdo de insulina, propicia resultados positivos no
seguimento dos pacientes transplantados hepéticos.

Park et al. (2009) registraram o uso da insulina continua tanto no
intraoperatério como no pos-operatério de transplante hepatico. No periodo
intraoperatorio, algumas vezes utilizava-se bolus para controlar a hiperglicemia e esta
administracdo ficava a cargo dos anestesistas. Ainda coloca que no seu estudo, todos
receberam terapia insulinica intensiva na UTI pds-operatoria, ao contrario de estudos
anteriores, em gque muitos pacientes utilizaram um controle menos agressivo para a
hiperglicemia.

Quanto ao desfecho relacionado a seguranca dos pacientes, hipoglicemia,
ndo se pode afirmar que ha diferencas entre os métodos de insulinoterapia
empregados. Portanto, a partir deste resultado, pode-se deduzir que ndo ha diferenca
para ocorréncia de hipoglicemia, independente, do método estudado. Por outro lado,
ha controvérsias na literatura a respeito do assunto como coloco a seguir.

Em estudo sobre a seguranca e eficacia de um protocolo de insulina com
pacientes de transplante hepatico, ndo foram identificados casos de hipoglicemia
(KEEGAN et al., 2010). Resultados de pesquisas realizadas com pacientes criticos,
clinicos e cirtrgicos, observou-se como efeito adverso ao uso da insulina por infusédo
continua aumento dos casos de hipoglicemia (CLAYTON et al.,, 2006; VAN DEN

BERGHE et al., 2001), maleficios da hiperglicemia no paciente critico foram
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desenvolvidos e mostraram que o controle da glicemia com o tratamento rigoroso
versus o convencional tem correlagdo com a redugéo da mortalidade (BRUNKHORST
et al., 2008; CAVALCANTI, 2008; LAZAR et al.,, 2011; PITROWSKY et al., 2009;
SANCHES et al., 2005).

Wallia et al. (2011) em seus estudos identificaram a importancia de ter um
servico de gerenciamento do controle glicémico (SGG) intensivo para controle da
hiperglicemia em pacientes internados que realizaram transplante de figado. Foi
realizada analise do controle glicémico antes e apds a introducéo desse servico e 0s
resultados durante o periodo de um ano demonstrou que dos 73 pacientes (35 com
SGG, 38 sem SGG), a glicose sanguinea média no periodo pré-operatorio no grupo
com SGG foi menor do que no grupo sem SGG e houve 27 episodios de rejeicéo, 48
infeccbes, 26 episddios de ventilacdo prolongada, e 64 com sobrevida do transplante
durante um ano. A taxa de infecgéo no grupo com SGG foi menor do que no grupo
sem SGG. Houve associagbes ndo significativas entre o grupo SGG e taxas de
rejeicdo, ventilacdo prolongada ou sobrevida do enxerto. Neste estudo de pacientes
transplantados de figado, 0 SGG foi associado a melhor controle glicEmico reducéo
de infec¢des pOs-operatorias.

Apesar dos resultados negativos, nao significativos, é importante debater
este assunto, a hipoglicemia nos pos-operatério, dada a relevancia clinica e o erro
indutivo do valor de p (PEREIRA, 2008).

Desse modo, um dos fatores que pode ter influéncia sobre os casos de
hipoglicemia é estabelecer um controle com faixa alvo menos rigida, ou seja, com
meta glicémica abaixo de 150mg/dl (ASSUNCAQO; ALMEIDA, 2010; PITROWSKY et
al., 2009). Outra possivel explicacdo para os casos de hipoglicemia na amostra
estudada pode ser o fendbmeno da adsorcdo da intervencdo em bolus, pois esta
insulina passa mais tempo em contato nas linhas de infusdo venosa e,
consequentemente, isso retardada a glicemia ou o efeito da insulina,
consequentemente, os efeitos da hipoglicemia podem ser menores nesse grupo.

A hipoglicemia pode ocasionar efeitos danosos ao paciente, levando até ao
coma, se nao tratado a tempo e adequadamente. Por esse motivo, 0s protocolos
instituidos e conduzidos por enfermeiros devem incluir medidas glicémicas frequentes,
estratégias de alterar a infusdo de insulina quando a glicemia cair a niveis
significativos e administracdo de glicose hipertbnica, quando ocorrer casos de
hipoglicemia (CAVALCANTI, 2008).
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Interessados no assunto, Nice-Sugar Study Investigators (2009) afirmaram
que o referido estudo permite que a glicemia em paciente critico seja aceita em niveis
mais elevados, sendo controlada com doses intermitentes de insulina, atenuando a
exigéncia do controle glicémico. Acrescentam que o controle intensivo tem o seu papel
em UTI que dispdem de recursos humanos e materiais para sua realizagéo, sendo
recomendado por consensos (Surviving Sepsis Compaing), com propdésito de manter
os niveis glicémicos de 150 mg/dl e diminuir os riscos de hipoglicemia (ASSUNCAO;
ALMEIDA, 2010).

Condig0es estruturais e de recursos humanos da UTI podem possivelmente
ser relacionadas ao maior risco de controle glicémico inadequado. Outro fator citado
na literatura pode ser a baixa acuracia do glicosimetro para mensurar as glicemias.
Alguns estudos citam que a coleta de sangue arterial teria resultado da glicemia mais
confiavel e com menos desconforto, ocasionado pela puncdo capilar, em
contrapartida, os dispositivos arteriais podem aumentar o risco de infec¢des e espoliar
os pacientes (ARGOLLO et al., 2010; CAVALCANTI, 2008).

Ainda, autores tém percebido melhores resultados glicémicos com a
infus&o intravenosa continua em compara¢do com administracéo através de seringas.
Recipientes de plastico adsorvem mais insulina se comparadas a recipiente de vidro
ou siliconados (BAJWA et al., 2014).

Vale salientar ainda que no presente estudo os episddios de hipoglicemias
foram identificados precocemente e revertidos com administracdo de trés ampolas de
glicose a 50%. Também nao foram caracterizados como episddios graves, pois 0S
pacientes nao apresentaram complicacdes e a glicemia apds quinze minutos foi
mensurada e, assim, detectada reversdo da hipoglicemia. A hipoglicemia menor
obteve valor de 63mg/dl, ou seja, ndo se obteve hipoglicemia grave (< 40mmg/dl).

A UTI pos-operatéria, onde o estudo foi realizado, € uma unidade complexa
e de sobrecarga de trabalho para equipe de enfermagem, pois possui quinze leitos,
destes, sete sdo destinados aos pacientes criticos clinicos e cirargicos e oito, a
pacientes em recuperacdo pos-anestésicas, podendo ser este um dos fatores
contribuintes para os casos de hipoglicemia. JA& que os sinais de hipoglicemia
extrapolam a mensuracdo de glicemia capilar (realizada em horarios fixos), é
necessario ater-se a alteragdes, a priori discretas, neurolégicas, de pulso, respiracéo,
sudorese entre outras. O que fatalmente implica em mais atencdo no exame fisico,

contudo, com a elevacao do contingente de pacientes, algumas ac¢des séo priorizadas.
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Embora se reconheca a relevancia da infuséo intravenosa de insulina para
controle da hiperglicemia, deve-se adotar essa terapéutica para oferecer aos
pacientes cuidados seguro, para que ndo se eleve o risco de hipoglicemia, principal
complicagdo associada a insulinoterapia continua (DIENER et al., 2006; PITROWSKY
et al., 2009).

As evidéncias cientificas demonstram que optar por um método de controle
glicémico que mantenha a glicemia mais estavel, ou seja, com menos oscilacdes
acima e abaixo da faixa preconizada é importante para a condicao clinica do paciente
(ASSUNCAO; ALMEIDA, 2010).

Uma preocupacao secundaria da pesquisadora deste estudo foi observar a
tendéncia da glicemia ap6s o alcance da faixa alvo, conforme os métodos de
insulinoterapia. Neste caso, a técnica intermitente apresentou comportamento estavel
nas seis horas subsequentes ao alcance da faixa alvo.

Entretanto, deve-se analisar este achado com cautela, jA que apds a
glicemia permanecer dentro da faixa alvo (100 a 150mg/dl) por trés medidas
consecutivas era iniciado desmame de 1ml/h da vaz&o da insulina continua. Ainda,
guando a glicemia atingia valores menores que 100mg/dl, a BIC era desligada para
coibir casos de hipoglicemia. Deste modo, observou-se que na Figura 2, por volta da
quinta hora, a glicemia ultrapassava o valor maximo da faixa alvo (150mg/dl) e era
reiniciada a BIC novamente.

Assuncédo e Almeida (2010) corroboram com a colocagéo supracitada ao
afirmaram que € indispensavel que apos a estabilizacdo do quadro, o controle
glicémico adequado seja iniciado, de modo a evitar grandes oscilacdes de glicemia
gue sao tao deletérias ou até mais do que a propria hiperglicemia.

Com base nos achados deste ensaio pragmatico, ndo houve diferencas
quanto ao método empregado para o controle glicémico no pdés-operatério de
transplante hepatico e os seguintes desfechos: dias de internacdo na UTI, 6bito,
rejeicdo ao enxerto, hemodialise, uso de droga vasoativa. O mesmo se aplica aos
marcadores de infecgdo pesquisados: LDH (desidrogenase latica), lactato e PCR
(proteina C reativa).

A hiperglicemia durante o intraoperatdrio e no pés-operatorio de pacientes
de transplante figado ou de outros érgdos soélidos tem associacdo com impactos

negativos tais como risco aumentado de infecgdao, mortalidade e o desenvolvimento
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de rejeicao (AMMORI et al., 2007; CHAKKERA et al., 2009; MARVIN; MORTON, 2009;
WALIA et al., 2010, 2011).

Ammori et al. (2007), em estudos retrospectivos com transplante hepatico,
identificaram associacdo entre hiperglicemia e aumento do risco de infeccdo e
mortalidade inferindo que o controle glicémico com infusdes de insulina pode melhorar
desfechos clinicos nos pacientes que realizam transplante hepatico.

Keegan et al. (2010) ndo encontraram em seus resultados estatistica
significante nos desfechos clinicos de rejeicdo do enxerto e mortalidade em pacientes
do transplante hepatico e Wallia et al. (2010) obtiveram achado semelhante quanto a
mortalidade.

Outros achados de investigacdes cientificas com pacientes do transplante
hepatico ndo observaram associacdes significativas com a rejeicdo do enxerto, porém
houve associacdo entre melhor controle glicémico conduzido por um servico de
gerenciamento da hiperglicemia e reducao das infeccoes (WALLIA et al., 2011).

Com relacéo ao presente estudo, vale comentar que apesar de nao ter tido
significAncia estatistica, nenhum paciente foi a Obito no grupo caso (insulina
endovenosa continua), e quanto ao escore de gravidade avaliado pelo escore SAPSS,
0s grupos foram semelhantes.

Devido a importancia do controle da glicemia na amostra estudada, parte
das pesquisas tem sido realizada com foco na infusdo continua, demonstrando
desfechos clinicos favoraveis em pacientes que tentam alcancar a normoglicemia
(ADAMS; HUNTER; LANGLEY, 2009; TAYLOR et al., 2006; WALLIA et al., 2011).

Alguns estudos acerca dos maleficios da hiperglicemia no paciente critico
foram desenvolvidos e mostraram que o controle da glicemia com o tratamento
rigoroso versus o convencional tem correlacdo com a reducdo da mortalidade
(SANCHES et al., 2005; VANHOREBEEK et al., 2005). Outros ndo evidenciaram
diferenca entre o controle glicémico e a reducdo da mortalidade (DE LA ROSA et al.,
2008; PREISER et al., 2009; WIENER; WIENER; LARSON, 2008).

Os efeitos deletérios da hiperglicemia perioperatoria € condi¢ao prejudicial
ao paciente cirurgico, pois intensifica a susceptibilidade as infec¢des, a leséo e
disfuncédo de 6rgéos e sistemas (ALEXANDRE, 2010).

Conforme discutido anteriormente, a hiperglicemia € uma das alteracdes
importantes que ocorre em pacientes criticos cirurgicos, e dentre estes, estao 0s que

submetem ao transplante hepatico. Por se tratar de uma condigdo clinica importante
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que pode acarretar descontrole metabdlico, elevar a morbimortalidade ou até mesmo
a perda do enxerto, destaca-se a necessidade de controle metabdlico rigoroso.

Para o manejo da hiperglicemia do paciente no pdés-operatorio do
transplante hepatico, destaca-se a importancia do enfermeiro como parte da equipe
multidisciplinar que mais dispensa tempo ao lado de pacientes, e que 0s assistem
através da sistematizacdo da assisténcia de enfermagem que assegura pratica
assistencial adequada e individualizada, bem como gerenciamento do protocolo de
controle glicémico através da infusdo de insulina.

Fato € que Adams, Hunter e Langley (2009) concluiram que a
monitorizacdo da glicemia pela equipe de enfermagem é tdo segura e eficaz quanto o
método intermitente. O sucesso do gerenciamento dos protocolos de intervencdo com
insulina deve ser garantido através da acédo do enfermeiro, devendo este ficar atento
a todas as etapas e aos sinais e sintomas envolvidos para garantir qualidade nas
acOes prestadas pela equipe com o minimo de eventos adversos (JOMAR,;
RODRIGUES, 2012).

Santos et al. (2011), com base nos resultados de uma pesquisa acerca da
tematica controle glicémico em Unidade de Terapia Intensiva (UTI), concluiram: as
acOes de enfermagem no ambiente da UTI sdo determinantes para um curso clinico
mais favoravel aos pacientes criticos, haja vista as consequéncias clinicas deletérias
associadas a hiperglicemia, como o aumento do indice de mortalidade.

Servicos de gerenciamento de controle glicémico conduzido por parte dos
enfermeiros tém demonstrado que reduz infec¢bes pds-operatdrias, mortalidade e
morbidade, taxas de hipoglicemia, niveis glicémicos (ADAMS; HUNTER; LANGLEY,
2009; BOGUN; INZUCCHI, 2013; TAYLOR et al., 2006; WALLIA et al., 2010). Logo, é
importante usar estratégias para motivar e capacitar a equipe de enfermagem quanto
ao uso de protocolos para o controle glicémico de pacientes transplantados.

Autores argumentam que a implementacdo de protocolos de controle
glicémico intensivo da glicemia por enfermeiros tem repercutido em melhoria nos
resultados glicémicos, porém é importante que o dimensionamento seja adequado
para minimizar a sobrecarga de trabalho e os temores dos mesmos quanto a
ocorréncia de hipoglicemia através de capacitacbes para implementar estratégias
efetivas (DUBOSE et al. 2009; SANTOS et al. 2011).

A prescricdo de insulina IV é de responsabilidade médica, porém o

enfermeiro e a equipe de enfermagem séo os profissionais responsaveis pelo preparo,
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pela instalagdo e controle dela, bem como de seus efeitos. Portanto, deve conhecer
todos os aspectos e as fases desta terapia medicamentosa, para tomada de deciséo
baseada em um julgamento clinico, visando assegurar praticas seguras, com intuito
de prevenir complicacdes e oferecer aos pacientes cuidados de enfermagem com o
minimo de riscos (JOMAR; RODRIGUES, 2012).

A monitorizacdo continua da glicemia desponta em uma perspectiva da
cultura de seguranca do paciente, haja vista permitir avaliar com maior precisdo as
variacdes glicémicas no transcorrer do dia, mantendo intervencao terapéutica, rapida
e eficaz, a fim de otimizar o controle e prevenir quadros hipoglicémicos.

A conducédo de controle glicémico, através de procedimento operacional
padrdo, e o uso de check list e protocolos seguros do uso da insulina continua conduz
a uma terapia sistematizada e com condutas definidas.

Dessa maneira, acredita-se que o desenvolvimento da proposta ora
apresentada possa elencar evidénciais robustas aos cuidados de enfermagem
relacionados a insulinoterapia no pos-operatério imediato de transplante hepatico,
pois trata de uma investigacdo experimental. Ademais, refere-se a uma proposta de
estudo multidisciplinar que agrega mais valor ao cendrio da saude nacional.

Cabe salientar também que dentre as seis metas de seguranca do
paciente, uma esté relacionada a seguranca na prescricao, no uso e na administracao
de medicamentos, com a finalidade de promover praticas seguras, como uso de
protocolos que propiciem boas praticas nos servicos de saude (BRASIL, 2013).

O Instituto para Praticas Seguras no Uso de Medicamentos (ISPM) oferece
orientacdes para 0 uso seguro na terapia com insulina, pois este medicamento esta
entre 0s cinco que mais causam danos em pacientes adultos e pediatricos,
acarretando a hipoglicemia, devido a dose excessiva, ou hiperglicemia por subdose.
Outros erros também podem estar envolvidos, como falha na interpretacdo de
abreviaturas, velocidade inadequada, omissdo de dose, interagbes com outros
medicamentos (INSTITUTE FOR SAFE MEDICATION PRACTICES, 2012).

O controle glicémico implementado pela equipe de enfermagem na unidade
de terapia intensiva é uma intervencdo complexa e depende que esses profissionais
estejam capacitados para observar alteracdes fisioldgicas, tomar decisbes em tempo
habil e manejar o protocolo, permitindo controlar a hiperglicemia sem aumentar os

casos de hipoglicemia. Desta maneira, a assisténcia de enfermagem pode contribuir
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para melhorar a qualidade de vida dos pacientes e reduzir os riscos de complicagoes
advindos do descontrole metabdlico.

No estado do Ceard, o Hospital Universitario Walter Cantidio, vinculado a
Universidade Federal do Ceara (UFC), local desta pesquisa, obteve destaque na
América Latina em numero de transplantes de figado realizados em 2013. Com 130
enxertos hepaticos, este servico de saude ultrapassou o Hospital Israelita Albert
Einstein, de Sdo Paulo, cujo numero de procedimentos foi 102, em 2013. De acordo
com o Registro Brasileiro de Transplantes (RBT), veiculado a Associacéo Brasileira
de Transplante de Orgdos (ABTO), o alto desempenho do servico supracitado
conseguiu diminuir a taxa de mortalidade dos pacientes que estavam na fila de espera,
de 47,79%, em 2010, para 11,84%, em 2013. A taxa de sobrevida dos pacientes
transplantados foi de 84,3% (WALTER..., 2014).

Dados epidemioldgicos de 2015 apontam o Brasil como o segundo maior
realizador de transplantes hepaticos em ndmero absoluto, com um mil setecentos e
cinquenta e cinco (1.755) procedimentos em numero absoluto. Acerca disto, o estado
do Ceara ocupado certa notoriedade. Ocupou o primeiro lugar, em numeros
proporcionais, de transplantes realizados por milhdo de pessoas (22,1), seguido pelo
seguido pelo Distrito Federal (21,7) e por Santa Catarina (15,8) (ASSOCIACAO
BRASILEIRA DE TRANSPLANTE DE ORGAO, 2015).

Dado essas informacfes € notorio que a questdo dos custos deste
procedimento deve ser vinculada a busca pelo mais efetivo cuidado em saude. O
transplante hepatico, no HUWC, ¢é considerado um procedimento oneroso
(aproximadamente R$ 20.000 reais) por paciente (PORTELA et al.,, 2010).
Acrescente-se a longa estadia hospitalar, o uso de véarias drogas e a atencéo
constante de profissionais especializados.

Por isso, além da questéo da utilizacdo dos métodos de controle glicémico,
€ importante discuti-los a luz do custo-beneficio, j& que uma andlise de eficiéncia e
efetividade robusta passa pela analise dos custos das intervencées em saude e sua
relacdo com os desfechos clinicos (PEREIRA, 2008).

Com base em levantamento realizado no HUWC, estimou-se que 0 custo
com insumos para administragdo do método bolus €, aproximadamente, sete vezes
menor (R$ 2,73 reais) em relagdo ao método da infusdo continua (R$ 15,81 reais).

Além disso, devem-se computar 0s gastos com energia e, em alguns casos, com a
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locacdo dos aparelhos especificos ou, ainda, o custo da estadia na unidade de
cuidados intensivos.

Além dos insumos, outro quesito (clinico) util em uma analise econémica &
a prevencdo do uso de drogas desnecessarias devido a hipoglicemia. Vasta analise
nos Estados Unidos e Canada averiguou que anualmente esses custos sdo de,
aproximadamente, quinhentos e dez milhdes de dolares (americanos) e sessenta e
cinco milhdes de dolares (canadenses), respectivamente (BOULIN; DIABY;
TANNENBAUM, 2016). No Brasil, ndo foram encontrados dados sobre o assunto.

O controle glicémico no pos-operatério de transplante hepatico deve
considerar métodos e faixa alvo que proporcionem reducdo da glicemia com

efetividade e seguranca ao paciente.
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7 LIMITACOES DO ESTUDO

O numero de participantes ndo contemplou o calculo amostral, devido a
problemas mencionados anteriormente. Este aspecto podera ter interferido nos
resultados do estudo.

As glicemias foram mensuradas pelo glicosimetro portatil e algumas
evidéncias cientificas demonstram que se pode ter mensuracédo nao acurada.

Aspectos concernentes a rotina da UTI pos-operatéria podem ter
influenciado a ocorréncia de hipoglicemia. Por exemplo, condi¢cdes relacionadas ao
dimensionamento dos recursos humanos, demanda de cuidados de enfermagem e
ambiente com alta rotatividade de pacientes cirargicos e clinicos.

A terapia intensiva estava renovando o quadro de recursos humanos e a
pesquisadora, teve que capacitar os novos profissionais com o protocolo do controle
glicémico. A pesquisadora necessitou realizar essas capacitagdes profissionais ao

menos oito vezes.
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8 CONCLUSAO

Com base na variacéo e no valor glicémico final, concluiu-se que o método
da infusdo continua foi mais efetivo no controle glicémico de pacientes no pos-
operatorio de transplante hepatico.

Em relagdo ao tempo de alcance da faixa alvo, em casos de hipoglicemia

e desfechos clinicos, ndo houve diferencas entre 0s grupos.
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9 RECOMENDACAO

Recomenda-se a conducdo de estudos futuros com amostra maior e
delineamentos mais rigorosos que culminem em evidéncias mais robustas para
melhoria da pratica clinica direcionada ao controle glicémico de pacientes em fase
pbs-operatoria de transplante hepético.

Ademais, outra recomendacéo € atrelar a busca pela estratégia com melhor
custo-efetividade aos pacientes e servicos de saude envolvidos no controle glicémico
de pessoas submetidas ao transplante hepético no Brasil. J& que este pais desponta

neste tratamento no cenario global.
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ANO: 2013
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APENDICE B - PROCEDIMENTO OPERACIONAL PADRAO (POP) PARA
AFERIGAO DA GLICEMIA CAPILAR

Executantes: equipe de enfermagem

Recursos necessarios: glicosimetro, fita para glicemia, agulha 13 x 4,5, gaze, alcool a
70%, luvas de procedimento e cuba rim.

Descrigao do processo:

Organizar o material dentro da cuba rim;

Higienizacdo das maos;

Explicar o procedimento ao paciente;

Verificar se o glicosimetro esta calibrado;

Colocar luvas de procedimento;

Escolher polpa digital adequada (perfusao satisfatoria) para pungéao;

N o o~ wDbdhdE

Fazer limpeza com gaze embebida em alcool a 70%, na polpa digital, e
aguardar secar,

8. Abrir a fita reagente, inserir no glicosimetro e aguardar o aparecimento no visor
da gota de sangue;

9. Abrir a agulha com técnica asséptica;

10. Fazer pequena pressao na digital e proceder a pungao;

11. Desprezar a agulha na cuba rim;

12.  Apertar suavemente o dedo para facilitar o fluxo sanguineo;

13. Coletar a gota de sangue na fita reagente;

14. Pressionar o local da pungdo com gaze e o suficiente até parar o sangramento;
15. Realizar a leitura do nivel glicémico;

16. Desprezar o material utilizado no coletor de perfurocortante e os demais
materiais no lixo para material infectante;

17. Realizar higienizagado das maos;

18. Fazeroregistro da glicemia capilar no impresso padronizado pela pesquisadora;
19. Checar o horario da glicemia no prontuario.
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APENDICE C - PROCEDIMENTO OPERACIONAL PADRAO (POP) PARA
ADMINISTRAGAO DA INSULINA EM BOLUS PARA O GRUPO CONTROLE

Executantes: equipe de enfermagem

Recursos necessarios: seringa de 100ui, agulha 13x 4,5, insulina regular, luvas de
procedimento, gaze com alcool a 70% e cuba rim.

Descrigao do processo:

1. Verificar o resultado do nivel glicémico;

2. Ler no prontuario, na prescricdo do paciente, a quantidade de unidades de
insulina a serem administradas;

3. Realizar higienizagao das maos;

4. Pegar a insulina regular acondicionada na geladeira e verificar o frasco

observando nome da insulina, validade e condi¢cbes da solugao;

5. Abrir a seringa e agulha e conecta-las;

6. Proceder a aspiracdo das unidades, conforme a prescricdo no prontuario do
paciente;

7. Certificar-se que aspirou as unidades corretamente e retirar o ar aspirado;

8. Embeber gaze com alcool a 70% e colocar na cuba rim;

9. Higienizar as maos;

10. Colocar luvas de procedimento;

11. Escolher na linha de infusdo venosa o tree way (torneirinha) mais proximo ao
cateter venoso central;

12. Proceder a limpeza do tree way com alcool a 70%;

13. Fechar o tree way para as infusdes;

14. Pegar a seringa com a insulina e retirar a agulha;

15. Administrar a dose da insulina;

16.  Abrir o tree way para as infusoes;

17. Desprezar a agulha no coletor de material perfurocortante e os demais
materiais no lixo para material infectante;

18. Higienizar as maos;

19. Informar no impresso padronizado pela pesquisadora, quantas unidades de

insulina em bolus foi administrada;
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20.  Observar sinais de hipoglicemia como sudorese, sonoléncia etc.;
21. Comunicar ao enfermeiro e médico hipoglicemia e realizar conduta conforme
protocolo (APENDICE E).
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APENDICE D - PROCEDIMENTO OPERACIONAL PADRAO (POP) PARA
ADMINISTRAGAO DA INSULINA EM INFUSAO CONTINUA PARA O GRUPO
CASO

Executantes: equipe de enfermagem

Recursos necessarios: seringa de 100ui, agulha 13x 4,5, insulina regular, soro
fisiolégico 100ml, equipo estéril para bomba de infusdo, cuba rim, luvas de
procedimento, gaze com alcool a 70%, bomba de infusdo continua e etiqueta para
identificar a solugao de insulina e o inicio da infusao.

Descrigao do processo:

1. Aferir a glicemia capilar;

2. Comunicar o resultado ao enfermeiro, se glicemia acima de 150mg/dl por duas
verificagbes consecutivas, com intervalo de uma hora;

3. Separar o material,

4. Deixar uma bomba de infusao préxima ao paciente;

5. Higienizar as maos;

6. Aspirar as 100Ul de insulina regular e colocar no frasco de soro fisiolégico de
100ml;

7. Conectar o equipo ao soro fisioldgico;

8. Infundir a metade da solugcdo no equipo para saturagao do material no mesma e
retirada do ar;

9. lIdentificar a solugdo com etiqueta contendo o nome do paciente, horario de inicio
da infusao e tipo de solucao preparada;

10. Higienizar as méos;

11. Colocar luvas de procedimento;

12. Instalar o soro coma solugdo na bomba de infusao;

13. Programar o volume total da solugéo e da velocidade da insulina continua em ml/h,
conforme os valores glicémicos do protocolo no prontudrio do paciente (APENDICE
D);

14. Escolher na linha de infusdo venosa o tree way (torneirinha) mais proximo ao
cateter venoso central;

15. Proceder a limpeza do tree way com alcool a 70%;

16. Acoplar, se necessario, mais um tree way;

17. Abrir o tree way para a infusao;

18. Iniciar a infusao;
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19. Higienizar as méos;

20. Checar no prontuario o horario do inicio da insulina continua;

21. Observar sinais de hipoglicemia, como sudorese, sonoléncia etc.;

22. Comunicar ao enfermeiro e médico hipoglicemia e realizar conduta conforme
protocolo (APENDICE E).
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APENDICE E — PROTOCOLO DA INSULINOTERAPIA CONTINUA PARA O
GRUPO CASO

CONTROLE GLICEMIC}O VIA INSULINOTERAPIA POR BOMBA DE INFUSAO
CONTINUA | GRUPO CASO (INTERVENCAO)

META A SER ATINGIDA: GLICEMIA ENTRE 100 — 150mg/dI

Realizar glicemia horaria inicialmente.
Se glicemia < 150mg/dl, nenhuma conduta.
Se glicemia = 150mg/dl, iniciar infusdo continua de insulina como se segue:

Diluir 100U de Insulina regular em 100ml SF 0,9% (1U/ml) com 30min de
antecedéncia da admissao do paciente. Calcular a dose inicial, dividindo-se o valor da
glicemia por 100 e arredondar para valores decimais em 0,50.

Ex.: 325:100 = 3,25+ 0,25=3,5 Infusao inicial de 3,5ml/h

175:100=1,75+0,25=2,0 Infusao inicial de 2ml/h

Se glicemia = 150mg/dl, proceder como se segue:

Glicemia Seinfusédo < 10U/h Se infuséo > 10U/h
01 151 — 170mg/dl + 1U/h + 2U/h
02 171 — 190mg/dl +1,5U/h +2,5U/h
03 191 — 250mg/dl +2U/h + 3U/h
04 251 — 300mg/dl +2,5U/h +4U/h
OBSERVACOES:

1. Se glicemia mantiver faixa alvo 100-150 mg/dL por 3h seguidas, reduzir 1ml/h, mais se a BIC de
insulina estiver com vaz&do = 10ml/h e glicemias reduzindo desmamar pela metade a infusdo da BIC.
Se glicemia voltar a elevar seguir a tabela e as observagoes.

2. Manter glicemia horaria até estabilizacdo na faixa alvo 100-150 mg/dL por 6h, quando entéo deve-
se reduzir a medida da glicemia para cada 2h. Mais 6h de estabilizac&o (glicemia entre 100-150 mg/dL)
aumentar o intervalo das medidas para cada 3h e manter por 24h.

3. Em caso de hipoglicemia: Se glicemia < 70mg/dl, parar a insulina e administrar 03 ampolas de glicose
50%. Repetir glicemia com 15min. Se ndo aumentou a glicemia, administrar mais 03 ampolas de glicose
50% até glicemia > 90mg/dl.

4. Se glicemia entre 71 e 99mg/dL, desligar BIC de insulina.

5. Se glicemia < 70mg/dL manter BIC de insulina desligada por 3h e reavaliar com a pesquisadora ou
médico.

6. Se 3 episodios de hipoglicemia e ou crise convulsiva por hipoglicemia abortar protocolo.
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VIDE ORIENTACOES DO PROTOCOLO GLICEMICO NO VERSO QUANDO
HOUVER REDUCAO DAS GLICEMIAS

Exemplo 1: Se Glicemia cair menos que 10%

1° G = 200mg/dl

2° G = 190mg/dlI

1°G —-2° G =200 - 190 = 10mg/dl

200 x 10% = 20mg/dI. Portanto, a reducdo da glicemia foi menor que 10%, pois
10mg/dl € menor que 20mg/dl.

SEGUIR TABELA ACIMA
Exemplo 2: Se Glicemia cair entre 10% e 30%

1° G = 250mg/dI

2° G = 200mg/dl

1° G —2° G =250 — 200= 50mg/dl

250 x 10% = 25mg/dl e 250 x 30% = 75mg/dl. Portanto, a reducao da glicemia ficou
no intervalo entre 10% e 30% (25 e 75mg/dl).

MANTER A INFUSAO. NAO SEGUIR A TABELA NESTE HORARIO.

Exemplo 3: Se Glicemia cair mais que 30% ou > 100mg/dl

1° G = 300mg/dI

2° G = 200mg/dl

1° G —2° G =300 — 200= 100mg/dI

300 x 30% = 90mg/dIl. Portanto, a reducéo da glicemia foi maior que 30% e, neste
caso, a queda da glicemia também foi 2100mg/dI.

REDUZIR VELOCIDADE DE INFUSAO DA INSULINA PELA METADE.
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APENDICE F — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado (a) a participar do estudo intitulado Efetividade
da insulina em bolus versus em infusdo continua no controle glicémico de
pacientes submetidos ao transplante hepatico, sob a responsabilidade de Luciana
Vladdia Carvalhédo Fragoso, enfermeira da Comissdo de Controle de Infecgéo
Hospitalar do Hospital Universitario Walter Cantidio, da Universidade Federal do
Ceara.

Apés o transplante de figado, o Sr (a) podera ter o nivel de agucar no sangue
aumentado. E, assim, podera precisar de insulina (medicamento utilizado para baixar
o nivel de aclUcar no sangue). Esse medicamento podera ser aplicado de duas
maneiras: bolus (injecdo diretamente na veia) ou através de bomba de infuséo
continua [BIC] (maquina que injeta 0 medicamento vagarosamente através de um
SOro).

Dessa maneira, 0 objetivo desta pesquisa € saber qual a melhor forma de
aplicacao de insulina, caso o Sr (a) tenha um aumento do nivel de acucar no sangue
apos o transplante de figado. Com este estudo, poderemos conhecer qual das
maneiras € melhor para deixar seu nivel de a¢ucar no sangue normal.

Quando o Sr (a) voltar da cirurgia, sera internado na UTIl. Nesse momento,
sera medido pela equipe de enfermagem o nivel de acucar no seu sangue. Para tanto,
um dos dedos da sua mao receberd uma picada de agulha para retirada de uma gota
de sangue, colocada em uma fita de aparelho préprio para isso. De acordo com o
resultado que o aparelho indicar, vocé recebera insulina sob uma das formas
explicadas anteriormente, conforme decisdo médica.

ApGs iniciar o uso de insulina, sob uma dessas formas, de hora em hora, sera
medido o nivel de agucar no seu sangue por uma picada no dedo. Mesmo que a taxa
do seu sangue se normalize, esse procedimento sera repetido de hora em hora,
durante 24 horas.

A sua participacdo neste estudo podera envolver riscos. Um deles é a
hipoglicemia (taxa de agucar no sangue abaixo do normal). Caso isso aconteca, Vvocé
recebera uma injecao de glicose (agucar sob a forma liquida) na veia. Podera também

ocorrer o aparecimento de hematomas (manchas roxas) na ponta dos dedos de méo.
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E possivel também sentir sensacéo de dor ou desconforto nos dedos quando terminar
o efeito da anestesia. Existe, ainda, o risco minimo de infecgéo.

Sua participacdo no estudo podera ajudar o médico a escolher qual o melhor
meétodo de manter o aglcar do seu sangue normal apds transplante de figado. E evitar
0 aparecimento de outras complicacdes para vocé.

Sua participacao € voluntaria, ou seja, vocé participara se quiser. Vocé podera
retirar o seu consentimento a qualquer momento, sem prejuizo para o seu tratamento.
Vocé nao terd nenhuma despesa, caso aceite participar da pesquisa. Nao recebera
recompensa ou forma de pagamento pela sua participagéo. Posso garantir a vocé que
suas informacgfes e dados serdo mantidos em segredo e vocé ndo serd identificado
em nenhuma forma de apresentacéo deste estudo.

Caso concorde em participar deste estudo, vocé receberd uma via deste
termo de consentimento.

Responséavel pela pesquisa

Nome: Luciana Vladia Carvalhédo Fragoso

Instituicdo: Universidade Federal do Ceara/ Departamento de enfermagem
Telefones: 33668168 / 32239899/88996543/336668464

ATENCAO: Para informar ocorréncias irregulares ou danosas durante a sua
participac&o no estudo, dirija-se ao Comité de Etica em Pesquisa da UFC.

Rua Coronel Nunes de Melo, 1127. Rodolfo Tedfilo.

Telefone: 3366.8344

CONSENTIMENTO DA PARTICIPACAO DA PESSOA COMO SUJEITO
OU DO RESPONSAVEL PELO PARTICIPANTE

Eu

abaixo assinado, concordo em participar deste estudo. Fui devidamente informado e
esclarecido pela pesquisadora LUCIANA VLADIA CARVALHEDO FRAGOSO sobre a
pesquisa e seus objetivos, os procedimentos envolvidos, bem como possiveis riscos
e beneficios decorrentes dessa participacao, tendo compreendido perfeitamente tudo
o que me foi informado sobre a minha participacdo no estudo. Estou suficientemente
informado dos meus direitos, das minhas responsabilidades, dos riscos e dos

beneficios que a minha participacéo implica, concordo em dele participar. Para isso,
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DOU O MEU CONSENTIMENTO, SEM QUE PARA ISSO TENHA SIDO FORCADO
OU OBRIGADO.

Fortaleza, de de 2015

Nome

Assinatura

Luciana Vladia Carvalhédo Fragoso

Pesquisadora
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APENDICE G - IMPRESSO PARA O CONTROLE GLICEMICO DA

INSULINOTERAPIA ENDOVENOSA CONTINUA

( )N () s ewsasybiadiy nojuasaidy

{ )N ( ) s eiwsoyBodiy nojussaidy

490
4s0
4yro

4ED
4zo

410

ure

YEZ

yee
4iz
4oz
46l
y8i
A

usk

usi

4

Yel

yzi
uiL
Yol
4yeo

019 1od
BUJ|NSU| EP OBZEA
ep oedesayy

18
Jod eujnsu|

ep opzep

‘0gSSILUPY OUBIOH

OYONIAHIINI OdNHO | YANLLNOD OYSNANI 30 YEWOSE HOd YidVHILONITNSNI VIA OOIN3OIND 3TONINOD

(1p/Buw)
BlWwadl9
ep ojuawny

‘OUBJOH /
‘2B |1 eu ogssiwpy ejeq

(1p/Bu)
BlWadl|D
ep ogdnpay

‘e01BinuI) |10 ey elpess3 /

BlWwado
ouswny %

sojnuIw g
sode enwaob
ep opeynsay

BlWaol9 | %08 @s02)|6

oednpay % = oedensiuiwpy

seyded
ewaio

BIOH

‘eaiBinuID LN Ep sajue ogdewsiul ap seiq

18I0 |LN BNV ep Eleg oue7

‘0uENjuOId

‘eleq

-aloN




70

‘S309VAN3SE0 / OYSNTIX3 30 VALLYIIFILSNr

VLIZYId OVIN vVadanosid ovin

TY.LI910 OYONNd 30 0iZI00Y 30 37048INOD

ea1BinuiD |LN Beu eipejsa ajueinp elwaonb ap ojuawiny 9%,
(seioy wa) enwasyBiady Jeyuasaide eied odwa)

oeN () ws() 4yao 4
oeN () ws() yso £
oeN() ws( ) Upo [4
oN () ws() Yeo L o
oeN( ) ws() yzo 0L
oeN() wis() Lo 6| !
oeN( ) ws() ype 8 |
oeN () ws() yez L v
oeN () ws() yzz g
OBEN () WIS () Uz ] !
oeN( ) ws( ) 4oz ¥ a
oeN () ws() us L £
oeN () ws() ugi Z 3
oeN( ) ws() Ysl L
OEN () wWiS( ) 4ol oL |
oeN( ) ws( ) ysi 6 0
OBN () ws() Url 8| u
oeN () ws() uel L
GEN () WIS () Uzl gl *
oeN( ) ws() yil g N
oeN () ws( ) uolL v| o
oeN () ws() U60 £ 9
oeN () ws() 4go 4
oeN () wis() 4.0 !
oydy BIOH

'enBInIID | LN BU e1pejsa sjueinp enwsolb ap ogdnpay %

‘(seloy wa) eiwaBodyy Jeyuasaide eied odwa )




71

A~

A~

APENDICE H - IMPRESSO PARA O CONTROLE GLICEMICO DA

INSULINOTERAPIA EM BOLUS
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APENDICE | - INSTRUMENTOS DE COLETAS DE DADOS

1) CARACTERIZACAO DOS SUJEITOS
SAPS:
MELD:

IDENTIFICACAO

73

Nome: Sexo: ldade:
Diagnéstico: Data da Cirurgia: Horério
Admisséo:

Tempo Cirurgia: Tempo Isquemia Fria: Indicacdo do TX:

Co-morbidades:
Drogas em uso prévio:

Etilismo: S ()N ()

Tabagismo: S () N ()

Internacdes prévias:

Obesidade: S( ) N {( ) Hipertenséao arterial sistémica: S () N ()
Diabetes: S( ) N {( ) Tipo:

1) EXAME FiSICO (Admiss&o)

FC: PVC: PA/PAM: SAT O2%:

Peso: Altura:

OXIGENOTERAPIA

( )Arambiente ( ) O2Venturi ( )02 Cateter Nasal ( ) TQT
( ) VM — Modo: () Fi O2%:

SUPORTE FARMACOLOGICO / HIDRATACAO

() Drogas vasoativa (dose maxima): / Vazéao:
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Inicio: Término:
Outras:

[ Vazao: Inicio:

/ Vazao: Inicio:

/ Vazao: Inicio:

ELIMINACAO

SVD: Débito urinario: Hemodidlise: S( )N ( )
Alteracoes:

DISPOSITIVOS INVASIVOS

( )Drenos: S( ) N( ) Qual?

( ) Acessos: AVC ( ) Local:

( )Sondas: S( ) N( ) Qual?

DIETOTERAPIA

Tipodedieta: ( )Zero ( )Oral ( )NPT
mi/h

INTEGRIDADE DA PELE

Ferida operatéria:

milh () NE

Perfusdo periférica: () Adequada ( ) Alterada



CARACTERIZACAO LABORATORIAL
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EXAMES DE 6H DA MANHA

1° DIA

2° DIA

3°DIA

4° DIA

Hematocrito

Hemoglobina

Leucbécitos

Plaguetas

Sodio

Potassio

Calcio

Magneésio

Uréia

Creatinina

PCR

TAP

INR

Nivel de FK

GGT (Gama GT)

Bilirrubina Total (BT)

Fosfatase Alcalina (FA)

Bilirrubina Direta (BD)

Albumina

TGO

TGP
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APENDICE J — SAPS3

Nome do paciente:
Data:

ESCORE SAPS3 (Admissé&o na UTI)
1. Idade (anos)

() <40 (padréo) ( )>40<60
( )=270<75 ( )>75<80

2. Permanéncia antes da admisséao na UTI (dias)

( ) <14 (padrao) ( )>14<28

3. Localizacdo do paciente antes da admisséao na UTI

( )>60<70
( )>80

()>28

() Centro cirtrgico (padrédo) () Sala de emergéncia ( ) Outra UTI

() Outro

4. Comorbidades

4a. Cancer em tratamento (Quimioterapia, outra imunossupressao,

radioterapia, tratamento com esterodides)
( ) Nao (padrdo) ( )Sim

4b. Cancer metastatico
( ) Nao (padrao) ( )Sim

4c. Cancer hematoldgico
( ) Nao (padrdo) ( )Sim

4d. ICC (Classe IV NYHA)
( ) Nao (padrao) ( )Sim

4e. Cirrose
( ) Nao (padrdao) ( )Sim

4f. AIDS
( ) Néo (padréo) ( ) Sim

5. Uso de terapéuticas antes da admissao na UTI: Drogas vasoativas

( ) Nao (padrdo) ( )Sim
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6. Tipo de admisséo na UTI
( ) Planejada (padrdo) ( ) Nao planejada

7. Motivo da admissao na UTI

7a. Cardiovascular

() Outras razdes (padrao)

() Arritmias

() Choque séptico

() Choque hipovolémico hemorragico ou ndo hemorragico
() Choque anafilatico, misto ou ndo definido

7b. Hepético

() Outras razdes (padrao) () Faléncia hepatica

7c. Digestivo
() Outras razdes (padrao) ( ) Abdébmen agudo — outros ()
Pancreatite grave

7d. Neurolégico

() Outras razdes (padrao)

( ) Efeito de massa intracraniana

() Déficit neuroldgico focal

() Convulsbes

() Coma, rebaixamento do nivel de consciéncia, agitacdo, confusdo e delirium

8. Estado cirurgico na admissao na UTI
() Cirurgia Eletiva (padréo) () Cirurgia de emergéncia ( ) Nao
cirurgico

9. Tipo de cirurgia

() Outras razdes (padrao)

() Transplante (rim, figado, pancreas; rim e pancreas, outro)

() Trauma — Outro, isolado (inclui: térax, abdémen, membro). Politraumatismo
( ) Cirurgia Cardiaca: Revascularizacdo do miocardio sem reparo valvular

() Neurocirurgia: Acidente Vascular Cerebral

10. Infec¢cé@o aguda na admisséo na UTI
10a. Nosocomial
( ) Néo (padréo) ( ) Sim

10b. Respiratoéria
( ) Nao (padrdao) ( )Sim
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11. Escala de Coma de Glasgow (ECG) estimada (menor) pontos

( )>13(padrdio) ( )7-12 ( )6 ( )5

12. Bilirrubina total (maior) mg/dL
() <2mg/dL (padréo)

( )>2<6mg/dL

( )>6mg/dL

13. Temperatura corporal °C
( ) >35(padrédo) ( )<35

14. Creatinina (maior) mg/dL
( ) <1.2mg/dL (padréao)
( )>2<3.5mg/dL

15. Frequéncia cardiaca (maior) bpm
() <120 (padrao) ( )>120<160

16. Leucécitos (menor) GL
() <15 (padrao) ( )>15

17. pH (menor)
( ) >7.25 (padrao) ( )<7.25

18. Plaquetas (menor) G/L
( )>100 (padréo) ( )>50<100 ( )>20<50

19. Pressao sistolica (menor), mmHg
( )>120 (padréo)( )>70<120 ( )>40<70

20. Oxigenacgéo

)3 -4

()>160

( )<20

( )<40

( ) PaO2>60e sem VM (padréo) ( ) PaO2<60esemVM
() PaO2/FiO2>100e VM () PaO2/FiO2<100e VM
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ANEXO A - PROTOCOLO DE INSULINOTERAPIA ENDOVENOSA DO HOSPITAL
SIiRIO LIBANES

PADRONIZACAO DE CONDUTA NA HIPERGLICEMIA
Meta: atingir e manter glicemia entre 90 e 150 mg/dI

Glicemia >=150mg/d! por 2 verificacdes o - Avah o paciente © decde a Inclusde no
consecutivas com intervalo de 1 hora. E Ao
- Prescrever aporte de ghcose em taxa constanie
izmano g'dia);
/ Glicemia___ Vel. Inicial __ Bolus _ \ Avisar médico responsavel.
151170 mgidl | Ul ~ l
171-250 mg/di 2Ulh v
< Inca infusBo deo insulina  (soluclio ;
251-300mgidl |  2Ulh sl Conkume veto bk e DRk YOG Aca0s
301400 g/ 2Ulh pepe ; o Programa ghcemia apts uma hora e avisa
>=401mg/d| 2uln 8ul
Solugdo padrdo: Insulina Regular Humana -
50Ul / SF- 50 mi Realiza glicemia cupitar 1h apou:

\ Bolus: 10Ul - SFQ® 10m / - ™ 50 a Glicomia calr menos que 10%
do valor antenor, ver tabels. Se cait
entre 10% e 30%, manter a velocidade
de intusdo da insulna alé a glicemia
parar de cair, exceto nas stuacbes de 4

Parar wisuling: dar 25mi G50, repatir '?r:m w‘m q..’m
<7Dmgw dextro em 15min se = repete G507 ald ou 100mg diminule velocidade de
gastror= 90 lavsar medco) intusdo pols motade (e valor for
Pary insuling. checar deatro vh. Quardo » iy :
” . 20 remvcigr infusdo continga da nuulin .
7190 mg's :.h"m:'n'ldum'UI hnae .Lft;n::m L) .vllfus:;o
pravia
91-150 mg/di " Manter = Aegistra em local apropriado &
: seyvelocdade <|  soveiocidade VR IO Sl e paa
Glicemias r r ~ gonfirma com a enfermaira (duplo
J0UD 210Uh )
151170 mg/di «1Uh «2Un

171-250 mg/di <1Ubh +3Ulh

251-300 mg/dl <2Ulh ~4Uln ‘Comunica o

301-400mg/dl | SUI | -2uvh| SUI +5Ulh ’

>.‘°1"‘°'d| 8U| Ow‘:'h ‘w' .GUl"h m em m

Solugdo padrdo: Insulina Regular Humana (IRH)= 50U /
SF-50 mi
Q&wam Bolus: 10Ul + SF-s2 10mi

O Médico

© Enfermeira

O Técnico de enfermagem

(1) Se glicemia se mantiver estavel entre 90 & 150 mg/dl por 3 medidas consecutivas espacar
controles glicémicos progressivamente para 2/2, Voltar para verificacdo h/h caso seja modificada a
oferia de glicose ou velocidade de infusdo da insulina

(2) Hipoglicemia, falta de resposta ao aumento da insulina, situacao "

‘e interrupcdo de oferta

caldrica (NPP, dieta, soros) durante o protocolo e hemodialise classica (avaliar suspensao da infusao
continua- risco de hipoglicemia).
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ANEXO B — INSTRUCOES PARA MINIMIZAR A ADSORCAO DA INSULINA
CONTINUA

UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA
HOSPITALS UNIVERSITARIOS - HOSPITAL UNIVERSITARIO WALTER CANTIDIO

PROTOCOLO
INSULINA EM INFUSAO CONTINUA

PR S SOLUEA_O— - ik
DILUIC;AO 100U de Insulina Regular + 100mL SF0,9%
. (ESTABILIDADE: 24 em Temp. Amblente, |

etk vt

" PROCESO DE ADSORGAO:
Na utilizacao de insulina em BIC temos o problema da adsorgao, que é o prooesso de
im regnaﬁo da (nsullna nas paredes do equ:po e do frasco de PVC através dos qua

|
Pra-exposigao do | Descartar a solugado '

equipo: preencher o presente no equipo e
ipo com a solugdo e preenchar\ novamente

xar descansar pg: 3
iinutos: e 4
Ty . . R i

Infundir conforma

AJUSTE RENAL:

CICr = 10-18: administrar 75% da
dosa normal;
CICr < 10mUImin: administrar 25 a : lnsulina ) MPP i

r e i T

50% da dose normal

A insul na VY e I ’é removida

sngniﬁcah\?amene “por’ hemodlalzsei
ol didlise/ pertoneal, Nao @ !
necessér]a supggcentagao da dose J

REFERENCIAS:
Almeida Lima 5. Andrecli BLF, Gross! SAA, Soccl SR Insuline Inliavenosa; cConyoversias sotve o proces4o de adsordio nos dispositives de
Infusde. Rey Ga'icha Erterm., Pocto Alegre (RS) 2008 [un29(2): 292300

Efclngia 00 saiugho o insulina: comparasio enve difwunies lompes do Manulencadd da scucao Carmen Mada Lazzarl, Teina Volkart Rav Bras
Ter Inters i, 2010,22(4):0508-362

LACY, €, F, Druy informabion handbosk. 174 ed. Lex-comp, Hudson: Ghio, 2008-2009,

MARIND, P. L Compéndio do UTL Traducho. Ane Ross Sdner, Jussara N. T, Bumier - 3 &d - Poro Alogre: Artmed, 2008

OLIVEIRA, B oL al Vanual da residénda de mvediona I1einsiva. 2 od. Basuerl, SP; Mancle, 2011,



ANEXO C — APROVACAO NO EXAME DE QUALIFICACAO

Wakhy UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA

a FACULDADLE DE FARMACIA, ODONTOLOGIA E ENFERMAGEM
<, DEPARTAMENTO DE ENFERMAGEM
2 PROGRAMA DE POS-GRADLACAO EM ENFERMAGEM

DECLARAGCAO

Declaramos, para os deviocs fing. que LUCIANA VLADIA CARVALHEDO
FrRAGDSO, aluna do Programa de Fos-Graduagao em Enfermagem - Nivel
Doutcrado, apresentou o Projeto de Tese ESTUDO COMPARATIVO DA EFICACIA DA
INSULINA EM SOLUS VERSUS INSULINA EM INFUSAO CONTINUA NO CONTROLE GLICEMICO DE
PACIENTES SUBMETIDOS AO TRANSPLANTE HEPATICO", tendo sido considerado aprovado

no Exame de Qualificagaoe, realizado no oa 30 ce janeiro de 2014,
Fontaleza, 30 ge janeiro de 2014

#.’f KA 'I"N L AAL Mol x_/‘{_"(_l,t é_: 3
Prof'. Dr? Priscila de Souza Aqlino
Coordenadora da Pés-Graduas4c am Enfermagem am Exercicio

Ruo Alevandee Barimni HEA Rt (X
Fone' (N5) 33066840 Fux /NS 3 y )

RN rtalvzan e

ol prcatfreienr an uli f
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ANEXO D — APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA

UNIVERSIDADE FEDERAL DO mo
CEARA/ PROPESQ w

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: EFETIVIDADE DA INSULINA EM BOLUS VERSUS EM INFUSAO CONTINUA, NC
CON;ROLE GLICEMICO DE PACIENTES SUBMETIDOS AO TRANSPLANTE
HEPATICO.

Pesquisador: Luciana Vladia Carvalhédo Fragoso
Area Tematica:

Versdo: 3

CAAE: 41941115.1.0000.5054

Instituicao Proponente: Departamento de Enfermagem
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 1.063.210
Data da Relatoria: 14/05/2015

Apresentagao do Projeto:

Trata-se de estudo clinico pragmatico sem cegamento, tendo como desfecho de interesse redugdoc da
glicemia capilar {(mg/dl), conforme o tempo (hs) durante as 24hs e identificagao de hipoglicemia (mg/dl) A
pesquisa sera realizada periodo de junho de 2015 a setembro de 2015 ou até atingir o nimero total de
pacientes preconizado pelo calculo amostral, no Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC) da
Universidade Federal do Ceara. A populagao estudada serd constitulda por pacientes no pos-operatono de
transplante hepatico de ambos os sexos e sem historia prévia de diabetes, com idade igual ou maior de
dezoito anos, admitidos na unidade de terapia intensiva pos-operatoria. A mesma sera composta por 25
pacientes no grupo controle e 25 no grupo Intervengdo. Estipulou-se como critério de inclusao: ter glicemia
capliar a partir de 180mg/d!, segundo estudo de Jacobl et al. (2012). Os cnténos de exclusdo sao: pacientes
menores de 18 anos, com disfungdo grave do enxerto nas primeiras quarenta e oite horas, com valores
glicémicos menores que 150mg/dl, ébito nas primeiras 48 horas e pacientes com transplante duplo: figado &
rim e tempo minimo de internamento de 72 horas.As variaveis importantes para caracterizagdo da amostra
serao. sexo, idade, etiologia da doenga hepatica, gravidade da doenga hepatica pelo Model for End-Stag
Liver Disease (MELD), histéria prévia de diabetes mellltus, exames da fungdo renal, hepatica & outras
relevantes para o estudo, A pesquisa

Enderego: Rua Cel Nunes de Melo, 1000

Bairro: Rodolfo Teofilo CEP: £0430-275
UF: CE Municipio: FORTALEZA
Telefone: (85)3366-8344 Fax: {85)3223-2903 E-mail: comepe@uic br

Pagina 04 de 00
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UNIVERSIDADE FEDERAL DO
CEARA/ PROPESQ

)

\‘:

Continuagio da Pacecar: 1.083.210

sera realizada no perlodo de junho de 2015 a setembro de 2015, apbs aprovagao do projeto pelo Comité de
Etica em Pesquisa. Critério de Inclusdo: Estipulou-se como critério de inclusao: ter glicemia capllar a partir
de 180mg/dl, segundo estudo de Jacobi et al, (2012). Critério de Exclusao; Os critérios de exclusdo sao:
pacientes menores de 18 anos, com disfungdo grave do enxerto nas primeiras quarenta e oito horas, com
valores glicémicos menores que 150mg/dl, dbito nas primeiras 48 horas e pacientes com transplante duplo
figado e rim e tempo minimo de internamento de 72 horas.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Priméario: Comparar a efetividade da Insulinoterapia em bolus versus em Infusdo continua, no
controle glicémico de pacientes no pés-operatorio imediato de transplante hepatico.

Objetivo Secundario: Determinar o tempo de uso do protocolo (insulina endovenosa continua) & do
tratamento convencional (insulina endovenocsa em bolus) por paciente; Comparar o tempe para atingir a
faixa-alvo glicémica (180mg/dl) entre os dois tratamentos; Avaliar os percentuais glicémicos dentro, acima e
abaixo da faixa-alvo glicémica durante o protocolo de infusdo continua e o convencional,

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos: De hipoglicemia, Caso acontega, sera administrada glicose a 50% em bolus endovenoso. Podera
também ocorrer o aparecimento de hematomas (manchas roxas) na ponta dos dedos da mao para Isso serd
garantido o rodizio das pungbes capilares,

Beneficios: A pesquisa nos norteara a escolher qual o melhor método de controle glicémico, se com a
insulina em bolus ou continua apos transplante de figado, bem como se ird interferir em menos Infecgao

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa;
A pesquisa é relevante e atende as normas de pesquisas com seres humanos, em especial a Res. 466/12.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagdo obrigatéria:
Os documentos foram devidamente apresentados, pendéncias anteriores foram atendidas.

Recomendagdes:
Sem recomendagdes.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:
Néo se aplica.

Endereco: Rua Cel Nunes de Melo, 1000

Bairro: Rodolfo Tedfilo CEP: 80 430-275
UF: CE Municipio: FORTALEZA
Telefone: (85)3366-8344 Fax: (85)3223-2903 E-mail: comepe@ufc br
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Continuscho do Parscer 1 DE3.210

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP;
Nao

Consideracdes Finais a critério do CEP:

FORTALEZA, 14 de Maio de 2015

FERNANDO ANTONIO FROTA BEZERRA

(Coordenador)
Enderego: Rua Cel Nunes de Melo, 1000
Bairro: Rodoilo Tedhic CEP: 6D 430-275
UF: CE Municipio: FORTALEZA
Telefone:  (85)3366-8344 Fax: (B85)3223-2603 E-mailr  comeped@ule br
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DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: EFETIVIDADE DA INSULINA EM BOLUS VERSUS EM INFUSAO CONTINUA, NO
CONTROLE GLICEMICO DE PACIENTES SUBMETIDOS AO TRANSPLANTE

HEPATICO.
Pesqulsador: Luciana Vladia Carvalhédo Fragoso
Area Tematica:
Versdo: 1

CAAE: 41941115.1.3001.5045
Instituicdo Proponente: Departamento de Enfermagem
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.107.776
Data da Relatoria: 15/06/2015

Apresentagao do Projeto:

Trata-se de um projeto de doutorado do Departamento de Enfermagem cuja Instituigao proponente & a
Universidade Federal do Ceara (UFC). A pesquisa sera realizada periodo de junho de 2015 a setembro de
2015 no Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC) da UFC. A populagdo estudada seré constituida por
pacientes no pos-operatorio de transplante hepatico de ambos os sexos e sem historia prévia de diabetes.
com idade igual ou maior de

dezoito anos, admitidos na unidade de terapia intensiva pés-operatoria. A mesma sera composta por 25
pacientes no grupo controle e 25 no grupo Intervengao. Apos o transplante de figado, o paciente podera ter
o nivel de agucar no sangue aumentado e necessitar insulina. Este medicamento podera ser aplicado de
duas maneiras: bolus (injecdc diretamente na veia) ou através de bomba de infusao continua [BIC]
(maquina que injeta o medicamento vagarosamente através de um soro). Quando o participante reternar da
cirurgia, sera internado na UTI. Nesse momento, sera medido pela equipe de enfermagem o nivel de agucar
no seu sangue. Para tanto, um dos dedos da méo recebera uma picada de agulha para retirada de uma
gota de sangue, colocada em uma fita de aparelho proprio para isso. De acordo com o resultado que o
aparelho indicar, © mesmo recebera insulina sob uma das formas explicadas anteriormente, conforme
decisdo médica. Apos iniciar o uso de insulina, sob uma dessas formas, de hora em hora, sera medido o
nivel de aglucar

Enderego: Rua Capitdo Francisco Pedro, n® 1260

Bairro: RodolfoTedllo CEP: €0.430-370
UF: CE Municiplo: FORTALEZA
Telefone: (853)366.-8613 Fax: (853)281-4961 E-mail: cephuwc@huwe ufc br
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no seu sangue por uma picada no dedo. Mesmo que a taxa do seu sangue normalize, esse procedimeanto
sera repetido de hota em hora, durante 24 horas: Através desse estudo pretende-se saber qual a meihor
forma de aplicagdo de insulina, caso o participante tenha um aumento do nivel de agucar no sangue apos o
transplante de figado.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primano: Comparar a efetividade da insulinoterapia em bolus versus em infusdo continua, no
controle glicémico de pacientes no pés-operatono imediato de transplante hepatico

Objetivo Secundario: Determinar 0 tempo de uso do protocolo (insulina endovenosa continua) e do
tratamento convenclonal (insulina endovenosa em bolus) por paciente; Comparar 0 tempo para atingrr a
faixa-alvo glicémica (180mg/dl) entre os dois tratamentos; Avaliar os percentuals glicémicos dentro, acima e
abaixo da faixa-alvo glicémica durante o protocolo de infusdo continua e o convencional

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos: De hipoglicemia. Caso acontega, serd administrada glicose a 50% em bolus endovenoso. Podera
tambem ocorrer o aparecimento de hematomas (manchas roxas) na ponta dos dedos da mao para 1sso sera
garantido o rodizio das pungdes capilares.

Beneficios. A pesquisa avaliara qual o melhor método de contrale glicdmico, se com a insulina em bolus ou
continua apos transplante de figado

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
pesquisa é relevante e atende as normas de pesquisas com seres humanos, em especial a Res. 466/12

Consideragoes sobre os Termos de apresentagdo obrigatéria:

Documentos apresentados e adequados:

-Declaracao de prescrigdo e acompanhamento dos voluntarios - assinada por Dirk Schreen confirmando
responsabillidade sobre a prescrigdo do protocolo de insulina; condugdo do paciente junto a eguipe no pos-
operatdrio e administragio de glicose

-Declaragdo de concorddncia assinada por Dirk Schreen.

-Folha de rosto- assinada por Maria vera Lucia Moreira leitdo Cardoso, chefe de depariamento assinada
pela Faculdade de Farmacia, odontologia & enfermagem

-Declaragao de Fiel depositario - assinada por Maria erenilsa,

- Termo de Consentimento Livre E esclarecido

Enderego:  Rua Capildo Francisco Pedro n® 1260

Bairro: RodolfoTedfio CEP: 60 430-370
UF: CE Municipio: FORTALEZA
Telefone: (853)366 8613 Fax: (853)261 4961 E-mait:  cephuwc@@ihuwe uit br
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Contnuaglio co Pargcar: 1,107,776

Recomendagdes:
Sem recomendagbes

Conclusdées ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Projeto apto a ser Iniciado.

Situacdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao

Consideracdes Finais a critério do CEP:
Apresentar refatério semestral do projeto.

FORTALEZA, 15 de Junho de 2015

/ﬁ i :’, :é o e
Assinado por:

Maria de Fatima de Souza
{Coordenador)

Enderego: Rua Capitdo Francisco Pedro, n® 1290

Bairro: RodolloTedfo CEP: §0.430-370

UF; CE Municipio; FORTALEZA

Telefone: (853)365.-8613 Fax: (853)281.-4981 E-mail: cephuwc@huwe, ufe br
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