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O Projeto Diretrizes, iniciativa conjunta da Associagao Médica Brasileira e Conselho Federal

de Medicina, tem por objetivo conciliar informag¢ées da drea médica a fim de padronizar

condutas que auxiliem o raciocinio e a tomada de decisdo do médico. As informagées contidas neste
projeto devem ser submetidas a avaliag¢do e a critica do médico, responsavel pela conduta

a ser seguida, frente a realidade e ao estado clinico de cada paciente.
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DESCRIGAO DO METODO DE COLETA DE EVIDENCIA:

Foram revisados artigos nas bases de dados do MEDLINE (PubMed) e outras fontes de
pesquisa, como busca manual, sem limite de tempo. A estratégia de busca utilizada
baseou-se em perguntas estruturadas na forma P..C.0. (das iniciais “Paciente”,
“Intervencao”, “Controle”, “Outcome”). Foram utilizados como descritores(MeSH Ter-
ms). nutritional support; haematological malignancies, bone marrow transplantation;

haematological diseases; nutritional therapy, outcome; adverse effects.

GRAU DE RECOMENDAGAO E FORGA DE EVIDENCIA:

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consisténcia.

B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consisténcia.

C: Relatos de casos (estudos nédo controlados).

D: Opinido desprovida de avaliagdo critica, baseada em consensos, estudos fisiolo-
gicos ou modelos animais.

O0BJETIVO:

Esta diretriz tem por finalidade proporcionar aos profissionais da sadde uma visao
geral sobre a abordagem nutricional do paciente submetido a transplante de medula
0ssea, com base na evidéncia cientifica disponivel. O tratamento do paciente deve
ser individualizado de acordo com suas condigdes clinicas e com a realidade e ex-
periéncia de cada profissional.

CONFLITO DE INTERESSE:
Nenhum conflito de interesse declarado.
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INTRODUCAO

O transplante de medula éssea (TMO), ou mais apropriada—
mente denominado transplante de células hematopoiéticas (TCH)
ou ainda terapia com células-tronco hema’copoiéticas, é o trata-
mento para intimeras doengas envolvendo a medula éssea e alguns

tipos de cancer, em uso desde a década de 70 em nosso meio'(D).

Nos dltimos 10 anos, foram realizados no Brasil 11.590
TMO, sendo 742 no primeiro semestre de 20009. Destes, 41,5%
foram alogénicos e 58,5%, au’célogosl(D).

O TCH est4 indicado nos estados mérbidos que resultam em
falencia medular irreversivel, de etiologia maligna ou laenigna, tais
como leucemia agucla ou cronica, limcomas, anemia apléstica grave
¢ talassemia maior’(D). A preparagdo para o TCH consiste de qui-
mioterapia mieloa]olativa, com ou sem irratliagéo corporal total. Estas
medidas visam eliminar células malignas que possam estar presentes ou
manter o paciente totalmente imunossuprimi(lo, no caso de transplan-
te alogénico, e (leterminam, no perfodo pés—transplante, leucopenia
(<100-200 mm3) e tromlaocitopenia graves, por duas semanas’(B).

1. O TCH INFLUENCIA O ESTADO NUTRICIONAL E O METABOLISMO?

OTCH predispée o paciente a complicagées infecciosas e he-
morrdgicas. A terapéutica imunossupressora agressiva determina
néuseas e vomitos repetidos nas primeiras duas semanas, a despeito
do uso de drogas antieméticas. Mucosite orofaringea, alteragé.o
do paladar e esofagite po&em permanecer por até trés a quatro
semanas apés TMO. Diarreia é uma complicagéo comum, que

pode permanecer por vérias semanas apés 1CH3(B)!(D).

Estas manifestagf)es digestivas indeseja’.veis que acornpanham
estes pacientes determinam implicag()es negativas no aporte
calérico-proteico e prejuizo na a]osorgé.o de nutrientes, além do
aumento das necessidades energéticas impostas pelo tratamento,
diagnéstico e internagao prolonga&a. A consequéncia desta as-
sociagao de fatores ¢ a piora progressiva do estado nutricional.
Aumento da mor]:)ida(le*'(’(B) e mortali&adeb(B) estdo relacionados

a &esnutrigéo em pacientes submetidos ao TCH.
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Embora o gasto energético possa diferir
entre transplante autélogo ou alogénico, existe
consenso de que as necessidades energéticas
variam de 130 a 150% do gasto energético
ljasa17'9(B)w(D) ou 30 a 35 lecal/lzg/clia. A
necessidade proteica deve variar de 14a1,5¢/
leg de peso'!(A)1#13(B). Cerca de 50% dos pa-
cientes permanecem com alteragéo nutricional
por até um ano apés o TCH**(B). Entretanto,
os estudos relacionados ao impacto clinico da
&esnutrig&o nos pacientes com TCH ainda

apresentam resultados limitados.

Recomendagéo

Pacientes sob TCH apresentam risco de
desnutrigéo deviclo a quimioterapia e/ou radio-
terapia prévias, que determinam manifestagées
&igestivas indesejéveis, aumento das necessida-

des energéticas e internagao prolonga&a.

2. A TerAPIA DE NUTRIGAO ENTERAL (TNE) E
RECOMENDADA No TCH?

A TNE via sonda nasogastrica é efetiva no
provimento de nutrientes durante o TCH , tendo

um papel importante'®(B).

A toxicidade intestinal induzida pela agres-
sividade do tratamento do TMO & caracterizada
por mucosite, ndusea, vomito e diarreia. A
consequéncia é o impacto negativo na ingestao
e absorgéo de alimentos, expondo os pacientes
a elevado risco de desnutrigéolé(B). Entretanto,
o uso de nutrigao en’ceral, mesmo com sondas

nasojejunais, pocle nao ser tolerac].oH(D).

Estudos avaliados incluem pequeno niimero
de pacientes recehendo TNE ou dieta oral e

comparam com terapia de nutrigao parenteral

(TNP). Estudo comparando a eficscia de TNP

ede TNE no pés-TCH verificou que a primeira
terapia foi associada com mais dias de (liurético,
mais hiperglioemia, mais necessidade de remo-
gao de cateter, com custo 2,3 vezes maior’(B).
Sendo assim, a TNP deve ser reservada para os
casos de intolerancia a TNE’(B).

Ao avaliar o impacto do inicio precoce da
TNE em pacientes sob TCH alogénico, apés
terapia mieloablativa, quando comparada a
TNP, os que receberam a primeira terapia
apresentaram menos doenga do enxerto contra

o hospecleiro, além de menores indices de mor-

talidade e infecgﬁow(B).

O desafio ¢ estabelecer um acesso enteral
seguro apds terapia mieloabla’civa, em razao
dos disttrbios de coagulagio, risco de pneu-
monia aspirativa, sinusite, diarreia, ileo, dor
abdominal, gastroparesia e vomito'¥(D). Apés
recuperagao dos neutréfilos e plaquetas, e das
complicag()es digestivas, a TNE é segura como
transigao da NP para a dieta oral, além do pe-
riodo peri’cransplante, ou ainda na vigéncia de

complicagdes tardias, como doenca do enxerto
plicag ’ ¢

contra o hospecleiro (DECH)*¥(D).

Recomendagéo
TNE est4 indicada nos pacientes com trato gas-
trointestinal {:uncionante, se a dieta oral for inade-

qua(la. para alcangar suas necessidades nutricionais.

3. Em TCH E IMPORTANTE A RESTRICAO DE
CERTOS ALIMENTOS DURANTE O PERIODO DE
NEUTROPENIA?

Pacientes neutropénicos submetidos a TCH
devem evitar consumir alimentos associados
com risco de infecgé.o, embora o efeito de

dieta estéril ou com baixa carga microbiana
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seja &esconhecidom'm(D). A redugéo da inci-
déncia de infecgéo em pacientes leucopénicos
que receberam dieta estéril foi verificada em
estudozl(B). Entretanto, estudo su]:)sequente
nao encontrou (1i£erenga com dieta estérilzz(B).
Mais recentemente, outro estudo avaliou
criangas oncolégicas recebendo quimioterapia
mielossupressiva, demonstrando que o indice
de infecgéo foi similar entre os grupos™(D).
Pacientes com leucemia mieloide aguda, tratados
em ambiente pro’cegi«lo contra infecgéio (sala
com fluxo 1aminar) , proﬁlaxia com anti{;ﬁngico ,
mantiviral e antibacteriano, para receber terapia
de indugdo, foram randomizados para receber
dieta sem frutas e vegetais crus (dieta cozida) e
dieta com frutas e vegetais crus (dieta de crus)

sendo que a dieta neutropénica nao preveniu

infecgéio ou mortalidade (nivel 11)%4(B).

Recomendagfio

Pacientes devem receber aconselhamento
dietético a respeito dos alimentos que podem
envolver risco de infecgéo e os que poclem ser
usados com seguranga durante o perfotlo de
neutropenia. S40 necessarios novos estudos com
maior ntimero de pacientes. Parece pru(lente,
entretanto, manter restrito alimentos de alto risco

de infecgéo durante o periodo de neutropenia.
4. A TNP i recomeNDADA NOo TCH?

As manifestagées gastrointestinais graves
provoca&as pela quimio e/ou radioterapia, que ge-
ralmente so bastante agressivas, ﬁequentemen’ce
excluem o uso de dieta oral ou de TNE nestes
pacientes, pelo menos no perioclo mais critico da
evolugéio, o que expde o paciente a maior risco de
clesnutrig&o. Este perio&o mais critico varia de 7
a 14 dias. Para prevenir esta piora nu’cricional,

recomenda-se terapia nutricional precocemente,

Terapia Nutricional no Transplante de Célula Hematopoiética

em geral TNP. Entretanto, os beneficios do em-
prego de TNP na morhidade e na mortalidade do
TCH sdo ainda controversos em vérios estudos.
A TNP mostra-se viavel, segura e permite facil
modulag&o de liquidos , eletrslitos e suplemen’cagé’.o
de macronutrientes e micronutrientes®(B). O risco
de infecgéo do cateter usado para NP é maior se

comparado a hiclratag&o comum®(A).

Foi demonstrado em pacientes desnutridos
submetidos a TMO que receberam NPT se
transplan’ce autélogo em 37% dos casos ou
50% com irradiagio e se transplan’ce alogénico
com doador HLA—compa’cfvel em 58% dos
casos com irradiagao e 92% com HLA nio
compativelZ(’(D) .

Entretanto, os resultados dos estudos que
comparam TNP com TNE ou TNP com hi-

dra’cagéo sao controversos.

Ao comparar TNP com hi&ratagéo ve-
nosa, autores observaram que pacientes que
receberam TNP demoraram mais para aceitar
melhor a dieta oral, mas preservaram mais o
peso corpora127(A).

Pacientes submetidos a TCH au‘célogo foram
comparados quanto ao uso profilético de NP
ou dieta oral, observando-se melhora do estado
nu’cricional, preservagao da massa magra e do

indice de quali(lade de vida no grupo que recebeu

TNP>(B).

Podem ser utilizados alguns critérios para
definir a necessidade de TNP, como desnu’crigéo
grave a admissao hospitalar, perio&o prolonga—
do (7 a 10 dias) de ingestao oral insuficiente
e per&a de peso superior a 10% durante o
tratamento®(B).
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Estudos demonstraram resultados negativos
da TNP quan(lo comparada a dieta oralz()so(B),
como hiperglicemia, infecgéo, cultura positiva,
aumento da permanéncia hospitala.r, necessidade

de transfusdo de glébulos e plaquetas.

Recente revisio sistematica®(A) analisou
estudos que comparavam uma forma de terapia
nutricional com outra ou com controle, com
o ol)jetivo de determinar a eficacia de TNP
ou TNE em pacientes que receberam TCH.
Concluiu que TNP com glutamina reduz a
incidéncia de hemocultura positiva quanclo
comparacla 3 TNP sem glu’camina. Hiclra’cagéo
paren’ceral, dieta oral ou TNE devem ser esco-
lhas preferenciais, e a TNP deve ser reservada
para os casos de faléncia intestinal grave e, nesse

caso, a a(lig&o de glu’tamina deve ser considerada.

A maioria dos pacientes pe&iétricos admi-
tidos para TCH recebeu a maior parte dos seus
requerimentos nutricionais pela TNP, apesar
da frequente re&ugéo da taxa de infusio dos

nutrientes, por razdes diversas31(B).

Recomendagéo
Sim, a TNP deve ser indicada em casos
de mucosite grave, fleo adindmico ou vémito

intratdvel.

5. QuANDO A NUTRICAO PARENTERAL (NP)
DEVE SER INICIADA No TCH?

Qinfcio da NP é controverso, especialmente
se os pacientes ndo se encontram desnutridos.
Em alguns centros, a NP rotineiramente é
iniciada precocemente entre 24 e 36 horas
apds o transplante e permanece por 15 a 20

&iaszg(B). ANP pode também ser indicada ape-

nas quan(lo a aceitagdo de dieta oral for inferior

a 60% ou 70% das necessidades nutricionais
por 3 dias. A NP deve ser suspensa quan&o a
ingestdo oral superar os 50% das necessidades

nutricionais®*(D).

Recomendag&o

N3o hd consenso no manuseio destes pacien-
tes. A NP deve ser mantida até que o paciente
tolere 50% das necessidades nutricionais via

oral ou enteral.
6. GLUTAMINA DEVE SER INDICADA No TCH?

Virios estudos tém avaliado o impacto da

glu’camina entera133'34(A)13(B)3S(D) e parente-
ra136'40(A)]3'M'42(B) no TCH. Os estudos com
glu’camina enteral nao demonstram re(lugéo da
morbidade ou mortalidade34(A)13(B)35(D). Por
outro lado, a glutamina parenteral estd associa-
da a melhora do ]oalango nitrogenado%(A) , da
permanéncia hospitalar4O(A)42(B) e redugéo da
morbidade25'36'4o(A)42(B). A glutamina paren-
teral, mas nao enteral, também se associou a

redugéo da incidéncia de mucosite grave(A).

Em recente revisao sistematica, foi analisada
a eficacia da NE ¢ NP com ou sem glutamina
em pacientes submetidos a TC H?(A). Verificou-
se que a NP com glu’camina mostrou re(].ugéo
importante de hemoculturas positivas. A dose

preconiZada de glu’camina, na maioria dos

es’cudos, variou de 20 a 30 g/dia ou 0,64(B).

A glu’camina oral também é uma opgao para

o tratamento promé’cico da mucosite de infcio
recente*(B).

Recomenclag&o
Glutamina parenteral em doses farmacols-

gicas pode beneficiar pacientes sob TCH.
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7. QUAL E A MELHOR CONDUTA NUTRICIONAL
NA DECH?

Poucos estudos avaliam a eficécia da terapia
nutricional na incidéncia da DECH!3164547(B),

O impacto da NP durante a terapia de citore-
dugéo foi analisado apés o TCH, mostrando que
O grupo que recebeu NP por perfodo prolongaulo

e tempo apresentou, a longo prazo, melhora da
sobrevida, do tempo para recidiva, e de sobrevida
sem doenga, mas nao apresentou cliferenga com

relagéo ao enxerto, tempo de hospitalizagéo e

ocorréncia de DECH e Lacteremia“(B).

Em outros estudos, o uso de NO nio preve-
niu a DECH*(B); a incidéncia de DECH foi
menor naqueles que ingeriram maior quantidade

de proteina*®(B).

Terapia Nutricional no Transplante de Célula Hematopoiética

Pacientes sob TCH alogénico apés terapia
mieloabla‘civa, quanclo receberam NE, apre-
sentaram menos DECH grau II/IV quando

comparados équeles que receberam NP!*(B).

Uma vez instalada a DECH, a manuten-
gao da dieta oral como tnica opgao de cuidado
nutricional torna-se um desafio, estando
indicada muitas vezes complementag&o ou
sul)stituigéo por TNE ou TNP, para manter
ou melhorar as condig()es nutricionais até
resolugdo desta complicagao'8(D).

Recomenclagéo

Terapia nutricional deve ser indicada
para pacientes submetidos a TCH que de-
senvolvem a DECH de moderada a grave,
quanclo apresentam baixa ingestao oral e/ou
malabsorgéo.
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