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ANA CRISTINA PEREIRA 11

INTRODUCAO

A saliva pertence a um grande numero de fluidososus, como a lagrima,
secrecdo nasal, muco bronquial, muco gastrico, nmad@nico, liquido seminal, muco
cervical e o suor, que tém em comum a propriedadenddificar as superficies corporais
(SCHENKELS, VEERMAN, AMERONGEN, 1995). A saliva épooduto da secrecdo das
glandulas salivares, representadas principalmeel&s parétidas, submandibulares e as
sublinguais, além de inumeras outras pequenas wjndbucais. As glandulas
submaxilares secretam tanto a saliva serosa quammmcosa; as sublinguais e bucais

secretam somente muco (WALLACH, TESSLER, SCHRAMMI7S).

As glandulas salivares dos mamiferos sdo compatdasélulas epiteliais
acinares e ductais. As células acinares secretfundo salivar e a maioria das proteinas,
incluindo as enzimas salivares em solucdes ionigas, exercem papel digestivo, na
protecdo e na defesa da cavidade oral (SCHENKELESERMAN, AMERONGEN,
1995). As células estriadas do ducto salivar ténfatumia semelhante aquelas associadas
ao transporte de agua encontradas em outras girtesganismo (TOMASI, 1997). As
células ductais secretam alguma proteina e modif@aomposicao ibnica da saliva que
converge a cavidade oral, secretando e absorvendosals eletrolitos (TURNER &

SUGIYA, 2002).

A saliva de repouso esta presente na boca a nait o tempo (MOOREt
al.,, 1994). Quando ha alimentacdo por via oral, aaatista contém também derivados
do exsudato gengival, leucdcitos, células epildd mucosa bucal, microorganismos e
restos alimentares. Baseado em estudo experimetitaisa hipotese que o0s A&cinos

produzam a solucdo salivar primaria, de composalétrolitica e osmolaridade muito
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ANA CRISTINA PEREIRA 12

semelhantes, embora hipotonica em relacdo ao pla®mda, K*, CI , bicarbonato e
iodeto sdo os principais eletrdlitos presentes alwas Assim como os outros fluidos
corporais, a maioria dos fisiologistas acredita qu&ixo salivar seja controlado por um
gradiente osmaético, de forma que a agua segue mamente a secrecdo de solutos
(TURNER & SUGIYA, 2002). O ritmo de secrecao safiinterfere nas concentracdes
dos eletrélitos da saliva. Quando ocorre reduc@&mtaada da secrecdo salivar, o pH da
solugdo torna-se acido e a concentracdo dexéede a concentracdes plasmaticas. As
concentracdes de NaK" e bicarbonato elevam-se quando a secrecdo salivaenta, de
forma que a concentracdo de bicarbonato excedeaewacao plasmatica e torna o pH
da saliva alcalino. Ao passar pelos ductos, ogeabsorcido de Na Cl e secrecdo de’K

e do bicarbonato; devido a impermeabilidade a &gsaliva resultante torna-se diluida. O
tempo de contato dos eletrélitos nos ductos madific concentracdo salivar. Assim,
guando o fluxo salivar é alto, ocorre menor tempa@antato dos eletrélitos nos ductos, de

forma quea saliva resultante aproxima-se aquela produzities @einos.

Os principais eletrélitos presentes na saliva sgotéssio, célcio, sodio, cloro,
bicarbonato, fosfato inorgéanico e tiocianato, fetos, compostos iodados e magnésio que
estdo presentes em pequenas quantidades (SCHENKEHERMAN, AMERONGEN,
1995). Em estudo realizado com cromatografia liguittdimensional, foi determinado
gue a saliva humana contém 35 diferentes protdMAEMARTH et al, 2004). Os
principais constituintes organicos da saliva sédoamilase, albumina, lisozima,
gamaglobulinas e uréia, associadas a pequenasidaoid de substancias plasmaticas
como vitaminas, aminoacidos, amoénia, glicose, &taitratos, fatores intrinsecos da

coagulacéo e diversas enzimas (TURNER & SUGIYA,2200
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ANA CRISTINA PEREIRA 13

A saliva exerce um papel essencial na atividadeéagus mediante a sua
capacidade como solvente, no transporte das maaustativas aos receptores e na
provisdo de um ambiente ibnico para a transudag@m de prover proteinas com funcéo
carreadora da molécula gustativa, a saliva termgifude remover os estimulos gustativos

do poro (SILVA NETO, 1997).

As mucosubstancias salivares sdo responsaveis lyalficacdo, protecéo
fisica e limpeza mecénica da mucosa oral. As mutejmas classificam-se em
mucopolissacarideos e glicoproteinas, com base was saracteristicas estruturais.
Somada aos demais constituintes da saliva, a mesin mucoproteinas forma a saliva
mista. A capacidade da saliva mista deve-se a ftfimde uma camada protetora sobre 0s
dentes que protege a cavidade oral da acdo dedsalast tdxicas, pequenos traumas e
facilita a degluticdo. A maior parte das proteisasretdrias e componentes protéicos
menores sdo estocados nos granulos secretoriodaddutp pardtida (TURNER &
SUGIYA, 2002). A saliva contém também componeni@emqcialmente antimicrobianos,
como a lisozima, fator antilactobacilo tiocianaepdndente, lactoferrina, fator de Green e

fluoretos.

A presenca da saliva na cavidade oral facilitarm&g&o do bolo alimentar na
boca eauxilia na percepcdo gustativa dos alimentos. Bextrfuncdes de protecao, inclui-
se a formacdo de uma pelicula sobre a mucosa erdssd a lubrificacdo, pelas suas
propriedades visco-elasticas, a umidificacdo en@meralizacdo dos dentes. As glandulas
parétidas produzem a secrecdo serosa que conté@imgtiuma alfa-amilase rica em
leucina e prolina, que digere amido. Esta enzinma éstrutura quimica semelhante a
amilase pancreética e hidrolisa ligagfes alfa &-4atleia do polissacarideo, que resulta na

maltose, maltotriose e isomaltose. A amilase sal&vauma proteina de 46 a 60kDa,
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descrita pela primeira vez ha 150 anos, com o rderdiastase. Além da funcdo digestiva
(LEVINE, 1993), a amilase exerce funcdes bacteii@st e bactericida (MELLERSH,

CLARK, HAFIZ, 1979). A diminuicdo da concentracéa amilase salivar determina perda
na qualidade funcional da saliva. Outras enzimaspjoca RNAase, DNAase, lipase,

lisozima, peroxidase e calicreina, também séo tsetase na saliva.

Os mecanismos de defesa do meio bucal dividem-gmanologico, baseados
na secrecao de IgA, no sistema de defesa enzingtiocsistema antioxidante (RAfDal,
1997). Dentre as imunoglobulinas salivares, a preaiante € a IgA, que relaciona-se com
a enzima lisozima e outros componentes tais costatima, lactoferrina e mucina. Tem
sido estudada a interagdo entre a lisozima, lactade IgA e o fluxo salivar, mostrando a
diminuicdo dos niveis salivares de um destes coemges implica na reducdo simultanea
dos demais (STREKFUS, WELSH, STRAHL, 1991). Esttesna protéico-enzimatico
tém papel na defesa da integridade do tecido madstienula o fator de crescimento

epidermal (RACet al,, 1997).

Recentemente, os antioxidantes salivares vém sestlmlados e tornou-se
evidente a sua contribuicdo nos mecanismos de aléf@sneio bucal. Os antioxidantes
estdo presentes em todos os fluidos biolégicosmiaando o dano causado pelos radicais
livres (MIQUEL, 1989). O &cido urico salivar repeesa 70% da capacidade total salivar
antioxidante (SAKUGWA & KAPLAN, 1989; MILLERet al, 1993; MOOREet al.,
1994) e correlaciona-se com os niveis de acido jpiesmaticos (NOLANet al, 1991). O

acido ascorbico tem um papel secundario neste rlis@ean

As glandulas salivares tém capacidade maxima detse@té 1 ml/min.g de
tecido glandular, implicando em secrecéo diariamadrde saliva de cerca de 500 mL,

sendo que 60% é produzida em condi¢cdes de rep@usontrole da secrecdo salivar esta
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95

96

97

98

99

100

101

102

103

104

105

106

107

108

109

110

111

112

113

114

115

116

117

118

ANA CRISTINA PEREIRA 15

sob estrito controle do sistema neurovegetativobd@snsimpatico e parassimpatico, sédo
estimulantes da secrecdo, havendo, porém, difesergdntensidade dos seus efeitos. As
fibras pds-ganglionares do sistema nervoso simpdiifiginam-se do ganglio cervical
superior, enquanto que as fibras pré-ganglionaagaspimpaticas sao provenientes dos
nervos glossofaringeo e facial. A saliva obtida gi&ndula parétida é obtida
principalmente apds estimulos, como a alimentagdsaliva produzida nas glandulas
submandibulares e sublinguais é secretada constante e € responsavel pela

manutencao da integridade oral (SCHENKELS, VEERMANERONGEN, 1995).

Os mecanismos de controle das células acinaresAsepeéla acetilcolina,
norepinefrina, substancia P e Vip, que sao libesadas glandulas salivares por
terminagfes nervosas especificas. Cada um dos doeelsaeleva a secrecdo de amilase
salivar e o fluxo de saliva (BERNE & LEVY, 1998)sAjlandulas submandibulares e
sublinguais sdo controladas por impulsos nervosss pbr¢cdes superiores dos nucleos
salivares, enquanto que as parotidas sao contsolaela parte inferior dos nicleos. Os
estimulos tateis da lingua ativam os ndcleos gdalies que se localizam na jungédo da
medula oblonga com a ponte. A maioria dos estimgussativos, sobretudo o sabor acido,
provocam secrecdo copiosa de saliva, frequentemaiéteSml por minuto. Quando
estimulada por sabores adocicados, ocorre aumantontentracdo de amilase secretada
pela parétida (GJORSTRUP, 1980). Certos estimutesst como a presenca de objetos
lisos na boca, também causam salivagcdo importariguanto que objetos asperos
provocam menor salivagcdo e ocasionalmente até masmbem (EPSTEN & SCULLY,

1992).

Os impulsos que chegam aos nucleos salivares pedémular ou inibir a

salivagdo. As vias nervosas participam da reguldgdsecrecéo salivar, sendo que area do

MESTRADO EMPATOLOGIA CLiINICA — UFTM
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cérebro que regula parcialmente estes efeitos izaes¢ muito perto dos centros
parassimpaticos do hipotalamo anterior e funcionam,grande parte, em resposta aos
sinais das areas de sabor e odor do cértex cerehraldas amidalas (GORR,
VENKATESH, DARLING, 2005). Tanto 0s nervos simpéscquanto parassimpaticos
estimulam as glandulas salivares, porém os efdibdsnervos parassimpaticos sao mais
vigorosos e prolongados (EMMELIN, 1987). A interg8p dos nervos simpaticos ndo
altera a funcdo das glandulas salivares. Entreta#oa inervacdo parassimpatica for
interrompida, a salivacdo seré afetada e as glasddlivares se atrofiardo (BERNE &
LEVY, 1998). A estimulacdo (direta ou por reflexdp sistema nervoso simpético
determina vasoconstricdo acentuada, causando redacproducdo da saliva e sensagéo
de boca seca. Ao contrario, a estimulacdo paradsitop provoca vasodilatacdo glandular,
com producdo abundante de saliva diluida. A estig@id parassimpatica faz aumentar a
sintese e secrecdo da alfa-amilase salivar e deénasuycintensifica as atividades de
transporte do epitélio canicular, faz aumentar uxdl sangliineo para as glandulas e

estimula seu crescimento e metabolismo (BERNE & YE1998).

Os principais componentes ecoldgicos da boca séecwos bucais, a saliva e
a microflora e a interacdo desses elementos det@mumn estado clinico saudavel. Quando
um desses componentes é alterado, ocorrem modiEisago estado fisiologico. A
contaminagdo da orofaringe por microorganismo g@atimgs pode ser modulada por
varios fatores, como a taxa de secrec¢do salivagpacidade tampdo e os componentes
antibacterianos da saliva (MCMURRAet al, 1977; ANZANO, LAMB, OLSON, 1981).
A diminuicdo na producédo da saliva como resultadongdicacdes, doengas orais ou
dentais podem levar a colonizacdo da orofaringe eoyanismos patogénicos (LIEst

al., 1996; JONSSON, HAGA, GORDON, 2000).
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Os diuréticos de alca podem reduzir a producd@liease inlUmeras situagdes
clinicas determinam reducdo na producdo de saliveo a Xerostomia congénita e a
Sindrome de Sjorgen, que caracteriza por atroflagi@ndulas salivares decorrentes de
doenca auto-imune. Modificac6es na composicao ldeaszcorrem na Fibrose cistica, que
se caracteriza pela elevacéo da concentracdo ‘de@’ e proteina secretadas na saliva.
Na Doenca de Addison, a elevacdo na concentracdeodie salivar acompanha o0s
aumentos dos niveis plasmaticos. Por outro lado, Siiedrome de Cushing e
hiperaldosteronismo primario ocorre reducdo na eotnacdo de sodio salivar. Alguns
medicamentos podem determinar modificagdo na ctreggio salivar de eletrolitos, tais
como o uso cronico de digitalicos, que aumentarareentracdo de €ae K'. A saliva
tem um papel preventivo na aderéncia bacterianarofaringe. A acédo bactericida da
saliva é importante, visto que quando ndo ha sglivaos tecidos orais ulceram e infectam
em decorréncia do aumento da flora bacteriana (FREEHN et al, 2002). Comparando
individuos normais, aqueles com xerostomia aprasemhaior aderéncia deebsiela sp

nas ceélulas epiteliais da mucosa bucal (AYARS, AIAMW FRETWELL, 1982).

O fluxo salivar normal exerce um papel vital na otancdo da saude da
orofaringe, que representa um reservatorio param@soorganismos causadores da
pneumonia aspirativa (GOMES al.,2003; MARIK, 2001). O fluxo salivar e a degluticdo

podem eliminar bactérias da orofaringe (KIKAWADAYAMOTO, TAKASAKI, 2005).

Em condi¢cdes normais, a boca € porta de entradsoigm para alimentos e
bebidas. Na maioria das situacdes clinicas, podteseler as necessidades nutricionais de
pessoas doentes apenas modificando sua alimenbagditnal. Pacientes com apetite
preservado e trato gastrointestinal integro beiagficse com a terapia oral. A hiporexia, a

saciedade precoce, a presenca de nauseas e agdedssoeuroldgicas que dificultam a
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degluticdo sao fatores que influenciam na aceitagdoalimentacdo por via oral e

interferem no sucesso da terapia (BRAGA & CUNHAQ20

A subnutricdo observada comumente em pacientesthiIrlas e em geral
secundarias as doencas concomitantes exige terapigcional adequada e precoce
(CUNHA & CUNHA, 2007). Em pacientes impossibilitaalde se alimentar normalmente
por periodo superior a cinco dias, a terapia natrad enteral (TNE) estd indicada como
medida preventiva do desenvolvimento de subnutrim@déico-energética (CUNHA &
CUNHA, 2007). Mais recentemente, a terapéutica iciotral tem ampliado suas
indicagdes, assumindo um papel terapéutico primd@o modulacdo da resposta
metabodlica. O fornecimento adequado de nutrientesitém ou recupera o estado
nutricional, atenua os efeitos adversos da respostiabdlica as lesdes de natureza

diversas e minimiza o acometimento da estrututaednamento de 6rgaos vitais.

A abordagem nutricional ndo se limita & prevenc&oree¢cdo da subnutricdo,
mas assumiu papel terapéutico primario, especiaédneanmo moduladora da resposta
metabodlica (CUNHA & CUNHA, 2007). Baseado nesseioGnio, o termo suporte
nutricional foi substituido por terapia nutriciongle visa a manutencéo ou a recuperagao
do estado nutricional de pacientes impossibilitadesnutrir-se por via oral. Assim, o
objetivo da terapia nutricional & corrigir o quadrtdricional, prevenir suas complicacdes e
atenuar os efeitos adversos da resposta metabasicdesdes de natureza diversa,

minimizando o acometimento da estrutura e/ou furarieento de 6rgaos vitais.

A selecdo da via de administracéo da terapia mutat envolve varios fatores
tais como ético, familiar e a colaboracdo do paeieRara a adequada indicacdo, devem
ser consideradas as limitacdes fisiologicas e fisi@wcias nutricionais do paciente, além

do seu conforto, bem estar e as consequiénciassps@ais da modalidade terapéutica
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adotada (AMERICAN DIETETIC ASSOCIATION, 1995). Nampossibilidade de

alimentar-se por via oral, o individuo pode vivamcmomentos de tensdo, angustia e
discriminacéo, intensificados pelo sentimento geuta e isolamento do convivio familiar.

Alguns pacientes podem expressar transtornos derhuesultantes da inabilidade de
alimentar-se normalmente, da perda da independéraeacontrole das fungdes corporais
(BARBOSA & FREITAS, 2005). Além disso, o impactaé&o decorrente da presenca
da sonda nasal ou de cateteres venosos pode tdifieubceitacdo familiar da condicao

clinica e ser um fator negativo para a auto-estimarferindo na aceitacao da terapéutica.

A terapia nutricional enteral (TNE) consiste naugéo de uma dieta liquida,
nutricionalmente definida, administrada por meiosdaedas colocadas no estbmago ou no
intestino. Destaca-se pelo seu baixo custo e paucaplicagcdes (ARENDSt al, 2006) e
esta indicada em individuos com trato gastrintakimegro ou parcialmente funcionante,
com apetite diminuido a ponto de ndo ingerirem ummo de nutrientes necessarios, ou
aqueles que se encontram impossibilitados de seemtiarem por via oral (CUNHA &

CUNHA, 1998).

A TNE esté indicada em situag6es em que houverég persistente, por
doencas consumptivas, infecciosas cronicas e gsigpais. A TNE também esta indicada
para pacientes com disfagia grave por obstrucabsfuncdo da orofaringe ou do eséfago,
como o megaes6fago chagasico, a estenose caustesdthgo, pré e pds-operatdrios de

cirurgias de cabeca e pescoco.

Embora a degluticdo se inicie voluntariamente, ap&gu inicio deflagra-se
uma sequéncia de eventos que direcionam o bolemtlanda boca para o estbmago. Em
condicbes normais, o reflexo da degluticdo inibeespiracdo, impedindo a entrada do

alimento nas vias aéreas. Em pessoas com distudaiodegluticdo, a aspiracdo do
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conteudo orofaringeano ou gastrico de pode lewafeacdes do trato respiratério inferior,

tais como pneumonia aspirativa ou pneumonite.

Quando houver disturbios da degluticdo e risco dendwmaspiracdo, em
pacientes em coma ou estado confusional por traammatcranio-encefalico, acidente
vascular encefalico, Doenca de Alzheimer avancadateas situacdes, esta indicada a
nutricdo enteral exclusiva, sendo contra-indicad@oacomitancia de dieta via oral
(SHIKE, 1994). O acidente vascular cerebral confidessquémica no ganglio basal
determina prejuizo no metabolismo da dopamina, cuesa disfagia e diminuicdo do
reflexo da tosse, resultando em aspiracdo subali@ienaior incidéncia de pneumonia
(KIKAWADA, IWAMOTO, TAKASAKI, 2005). Em muitos paentes sob TNE, os
fluidos, dieta e medicagdes sdo infundidas por@a®neé alimentacdo, mantidas por longos
periodos ou indefinidamente. Pacientes em TNE pgalda sdo mais susceptiveis as

complicacOes desta terapéutica.

Em condicbes normais, 0S microorganismos presamesaliva mista sao
deglutidos e digeridos pelo suco géastrico. Emboeaisténcia de disfagia e aspiracdo em
idosos e portadores de doenga neuroldgica sejasnegaimportantes na ocorréncia de
pneumonia aspirativa, estes ndo tém sido considereaaino fatores de risco isolados para
causar infeccdo pulmonar, na auséncia de outrazefatde risco (KIKAWADA,
IWAMOTO, TAKASAKI, 2005). O desenvolvimento de pneania aspirativa ocorre
quando um paciente disfagico aspira bactérias patcgs durante a degluticdo de
alimentos ou liquidos, na concomitancia da dimidoigla imunidade ou do clearance

pulmonar.

A mudanca netatusda mastigacdo de pacientes submetidos a nutnitgcaé

causa impacto nos mecanismos de defesa enzimati@&o enzimatico presentes na saliva
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(KARINCAOGLU et al., 2004). A auséncia do estimulo mastigatério moaificestado

fisiologico da cavidade oral e altera o potenciddite protetor das enzimas e
imunoglobulinas presentes na saliva (LAFOREE al, 1976). A broncoaspiracdo
recorrente € uma complicagdo comum e a inoculagéwireléncia do organismo aspirado
influencia na probabilidade do desenvolvimento deumonia em pacientes sob TNE

(MARIK, 2001).

A qualidade da assisténcia da TNE depende da ipagéo de pessoal
capacitado para indicar adequadamente a terapéuicaomento oportuno, treinado na
insercdo de sondas e cateteres, na selecdo, prepadministragcdo de solugdes, na
monitorizacdo cuidadosa da evolugéo do paciente idemtificacdo precoce de eventuais
complicacbes (CUNHA & CUNHA, 2007). Recentemeradjigiene oral adequada e a
implantagcdo de padronizacdo no cuidado com a adeidamal tornaram-se aspectos

valorizados na atencéo ao paciente em TNE.

Em idosos, tem sido documentado que a contamindga&aliva com agentes
patogénicos predispdem a infeccdo pulmonar (FRENKHARVEY, NEWCOMBE,
2000; KUC, SAMARANAYAKE, VAN HEYST, 1999; TERPENNISS et al., 2001;
YONEYAMA et al., 2002). Também em criangas com comprometimento ldgico
grave, a ocorréncia de processos infecciosos cdeeoalde presséo, infec¢do no local da
gastrectomia, infeccdo pulmonar (pneumonia asp&atibscesso pulmonar e traqueite) e
otite média supurativa tém sido relacionadas comudanca na flora oral (BROOK,

1995).

Sabe-se que a boca é colonizada por inUmeros miEnmismos, que se tornam
patogénicos em situagOes especiais (TOMASI, 19®Tontaminacdo da orofaringe por

microorganismos Gram-negativos é infrequiente envithgos saudaveis, enquanto que a
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colonizacéo ocorre com maior frequéncia e portaloee doengas graves (LAFORCE,
1981). Tem sido mostrado que a contaminagdao dadadeioral ocorre em 2% dos
individuos da comunidade, 16% dos portadores degdsee 57% de pacientes graves
(JOHANSON, PIERCE; ANFORD, 1969). As bactérias Giragativas sdo encontradas
na orofaringe de 71% dos pacientes com sondas mtasicas € em 44% daqueles com
sondas enterogastricas utilizadas para alimentagfioparadas com somente 7,5% dos

individuos que alimentam-se por via oral (LEIBOVI&#al.,2003a,c)

Existem varios fatores que levam a contaminacdordfaringe em pacientes
em uso de TNE exclusiva. A diminuicdo do fluxoealipela auséncia de contato com os
alimentos seria uma das causas principais do dpeeio desses patdgenos. A diminuigdo
da producéo de saliva pode ser um fator que delimitaumento da colonizagdo de
bactérias Gram-negativas (AYARS, ALTMAN, FRETWELL1982). Tem sido
guestionada a etiologia da alta prevaléncia deéhbast Gram-negativas em pacientes
submetidos a TNE (LEIBOVITZet al., 2003a,c). Bactérias comdseudomonas
Aeruginosase Klebsiela Pneumonia@ao costumam fazer parte da microbiota oral de
pacientes com saude oral preservada. Entretantnstatou-se a presenca destes
microorganismos apo0s curto espago de tempo (48r@&shde uso da TNE exclusiva

(IRWIN et al.,1982).

A cavidade oral tem habitats distintos, represergapelos dentes, palato,
lingua, periodonto, soalho lingual. Tais sitios reéem uma variedade de nichos
ecoldgicos que facilitam o crescimento de varipggide microorganismos, estabelecendo
um biofilme diversificado (STEINBERG, 2000; DONALANZ2000). Biofilmes sao
sistemas biolégicos que possuem um alto nivel danizacdo, onde bactérias e fungos

estruturam uma comunidade organizada. As vantagmoiégicas para bactéria incluem a

MESTRADO EMPATOLOGIA CLiINICA — UFTM



287

288

289

290

201

292

293

294

295

296

297

298

299

300

301

302

303

304

305

306

307

308

309

310

ANA CRISTINA PEREIRA 23

protecdo contra um ambiente hostil, viabilidadend&ientes, cooperacdo metabdlica e a
aquisicdo de novos tracos genéticos (DAVEY & O'T@)HR000). A bactéria presente no
biofilme é mais dificil de ser eliminada e tratdASSETT, LIMBACH, HENNINGANI,
2003; RUSSELL, 2003; MAFKet al.,2003) A presenca do biofilme aumenta a resisténcia

bacteriana a antibioticoterapia (BROOUN, LIU, LEVAS00).

Dispositivos médicos e proteses sdo altamente mtigeis a colonizagéo
bacteriana e tem sido avaliado o papel do biofimaecontaminacdo de sondas e tubos
inseridos na cavidade oral (DAVEY & O'TOOLE, 200Dj FILIPPO DE GAUDIO,
2003). Por serem confeccionadas com material bipatiwel, as SNE podem permanecer
por tempo prolongado no trato digestério superimterminando pouca irritagdo, ndo
interferindo na degluticAo e minimizando o risco alpiracdo. Mais recentemente, as
sondas de ostomia tém sido utilizadas para pasieute necessitam de terapia nutricional
enteral por periodos prolongados, especialmentadgua alimentacdo por via oral esta
contra-indicada. As sondas de ostomias podem $ecartas no estdmago (gastrostomia)
ou jejuno (jejunostomia). Ainda séo relativamentsntaras que as sondas nasais, porém
sdo mais duraveis e permitem a infusdo de dietés vistosas e economicamente mais

acessiveis.

O poliuretano e o teflon tém sido usados algun®naé que proporcionariam
menor formag&o do biofilme bacteriano. O envolvitoettas superficies de sondas e tubos
com EDTA tornaram-se medidas alternativas em taigag®es (LOPEZ-LOPEZ,
PASCUAL, PEREA, 1991; HENDRICKS®t al.,2000). Segundo Lebovitzt al. (2003),
esta comprovada a formacdo de biofilme bacterianosendas utilizadas para nutricao
enteral e isto esta relacionado com a colonizagogpnica da orofaringe. As sondas

nasoentéricas utilizadas para infusdo das dietasagshpodem ter sua extremidade distal
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posicionada no estdmago ou no duodeno. A formaeabiafiime ao redor das sondas
nasogastricas é rapida e em alguns casos ocorr@4ehoras apds a sua instalacdo
(LEIBOVITZ et al., 2003a,c). Além disso, a colonizacdo do trato ragfio através
destes tubos é facilitada pela sua proximidade @traquéia. A aspiracao de patdégenos da
orofaringe previamente contaminada é a primeira para 0s microorganismos chegarem
aos pulmdes, podendo causar pneumonia aspirativeR(K] 2001). Existem inameros
implicacdes clinicas decorrentes dos riscos daaoaine¢do bacteriana da cavidade oral,
incluindo a broncoaspiragéo e pneumonia aspiratifaccdes sistémicas (LIMEBACK,

1998).

Um numero crescente de pacientes hospitalizadabeeterapia nutricional
enteral exclusiva, que é mantida por longos pesat® internacdo e muitas vezes, essa
terapéutica é continuada no domicilio. Por ser stigecdo um fator protetor contra estas
bactérias, o mecanismo natural de protecdo deasaéistes pacientes estaria prejudicado
(PRESTONet al.,1999), decorrente da modificacdo da bioquimicaa@a(LEIBOVITZ et
al., 2003b). Sendo a amilase e o acido Urico composette mecanismo de defesa
enzimatico e antioxidante, respectivamente, jestifie o conhecimento dos niveis
salivares dessas substancias em pacientes subsnetiperiodos variaveis de nutricdo

enteral exclusiva.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GERAL

Avaliar a concentracdo de amilase e acido Uricosalva de pacientes

submetidos a terapia nutricional enteral exclusiva.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1) Comparar os niveis salivares de amilase e &cidoo Uem pacientes

agrupados de acordo com a duracao da terapiaianai@nteral exclusiva;

2) Correlacionar os niveis salivares de amilase eoacidco com o0s
parametros clinicos e laboratoriais de pacientdsmstidos a terapia

nutricional enteral exclusiva.
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MATERIAL E METODOS

Local onde a pesquisa foi desenvolvida e aspecttis@s

O estudo prospectivo e descritivo foi conduzido cepacientes adultos
internados nas enfermarias do Hospital das Clinecasa Unidade de Emergéncia da

Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto, USP.

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica enqiisa do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Piexo 1). Os voluntarios ou seus
responsaveis legais foram esclarecidos sobre @&tivaly e a metodologia do estudo e
tiveram livre escolha em participar da pesquisaTédmo de Consentimento Livre e
Esclarecido (Anexo 2) foi obtido de todos os pgréintes do estudo. As indicacbes para
terapia nutricional enteral foram feitas pelo médiesponsavel, de forma que os
pesquisadores nao tiveram qualquer interferéncia decisées quanto ao inicio,

interrupgéo ou término da terapéutica nutricional.

Casuistica

Os voluntérios foram selecionados a partir de uistagem fornecida pela
Divisdo de Nutricdo e Dietética do Hospital dasiclis, guem continha 0 home, o registro
e o leito dos pacientes em terapia nutricionalraht€oram analisados os prontuarios dos
pacientes que estavam com terapia nutricional @ngé&clusiva, que inclui apenas aqueles

com dieta via oral zero. Foram excluidos os indigflcom idade inferior a 18 anos, os
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portadores do Virus da Imunodeficiéncia Adquiridgueles com intubacdo orotraqueal e

0s que recebiam qualquer alimento ou liquido pawoval concomitante a nutricdo enteral.

Dentre os 50 pacientes que preenchiam os critéigofclusdo e de quem
houve a concordancia com a participacdo voluntdaiapesquisa, em 8 casos, houve
impossibilidade de coletar quantidade suficientsalva, por provavel desidratacdo. Estes

foram excluidos da amostra.

O estudo foi conduzido com 42 pacientes adultosdse27 do género
masculino (64,3%) e 15 do feminino (35,7%) e a mé&tk idade de era 57,2416,97
anos. Todos os pacientes estavam hospitalizadosiigdo enteral foi indicada devido a

contra-indicagao ou incapacidade de alimentacéeiparal.

Caracterizacéo geral e avaliagdo clinica

O protocolo de avaliacdo (Anexo 3) incluiu os dadies identificacdo, a
caracterizacdo clinica geral, os diagndsticos jmans, os dados laboratoriais, a data de

inicio da terapia nutricional enteral e a ocasidealeta da saliva.

Os dados de identificacdo — obtidos nos prontudrios diagndésticos clinicos
e 0s exames laboratoriais obtidos por ocasido Edacdas salivas foram registrados em
um banco de dados eletroniod.partir dos diagndsticos principais, os individdfoseam
classificados comoportadores de doencas neuroldgicas incapacitg@®scasos ou
59,5%); aqueles em pés-operatorio de cirurgiasatbega e pescoco (10 casos ou 23,8%) e
0S pacientes com grave comprometimento da capacidaddegluticdo, por doencas
diversas (7 casos ou 16,7%). Os diagndsticos aegab pulmonar, urindria ou intra-

abdominal foram considerados como quadros infegsios
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O periodo em que os individuos estavam em alim@ataga oral zero,
recebendo exclusivamente aporte nutricional paiadémteral, teve mediana de 17 dias,
variando de 1 dia a 2 anos e 6 meses. O Grupo deriitri formado por individuos que
estavam sem dieta via oral por periodo menor qd@af Os pacientes restantes foram
agrupados de acordo com a duragdo da via oralerarGrupo Média Duragédo e Grupo
Longa Duracdo. O Grupo Média Duracgédo incluiu osepaes que estavam em dieta via
oral zero por 5 a 10 dias; o Grupo Longa Duracaddionado por pacientes que néo
recebiam qualquer alimento ou liquidos por via eraku aporte nutricional foi feito por

nutricdo enteral exclusiva por periodo superiot dias.

Devido a inclusdo de pacientes acamados e com oompimento da
capacidade cognitiva e de verbalizacdo, como oadesy disfasicos, inconscientes ou

confusos, ndo foi possivel realizar a avaliagdmanmeétrica.

Avaliacao laboratorial para caracterizacao clinicada casuistica

Para a avaliagdo clinica dos pacientes, utilizasaras parametros de avaliagdo
laboratorial que fazem parte da rotina assistemggbacientes internados no Hospital das
Clinicas. O sangue venoso foi colhido de acordo ¢éomicas padronizadas, com a
utilizacdo de agulhas e seringas descartaveis,pgy@sio de jejum noturno de 8 horas e as

dosagens foram realizadas pelos Laboratorios dé-MRP-USP.

Utilizando-se o sistema informatizado do Hospitas cClinicas, obteve-se os
dados laboratoriais nos trés dias precedentes sterfmiyes a data da coleta da saliva. Os
exames laboratoriais registrados incluiram: glieemuréia e creatinina séricos,

hemoglobina, contagens totais de linfécitos, nigéiscos de sdédio, potassio, calcio ibnico,
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proteinas totais, albumina, transaminase glutaroikalacética (TGO) e transaminase

glutédmica piravica (TGP).

Os valores de

apresentados no Quadro 1.

31

referéncia para as diversas dosalhtgatoriais sao

Quadro 1 - Valores de referéncia dos dados laboratoriaisada&liacdo clinica dos
individuos participantes do estudo.

Glicemia:
70 a 110 mg/dL

Uréia:

15 a 40 mg/dL
Creatinina:

0,7 a 1,5 mg/dL
Saodio:

135 a 145 mmol/L
Potéssio:

3,5 a 5,0 mmol/L
Calcio i6nico:

1,12 a 1,28 mmol/L

Hemoglobina:

Homens: 13,5a 17,5 g%
Mulheres: 12,0 a 15,5 g%
Linfocitos totais:

> 1000/mnd

Proteinas totais:

6,4 a 8,2 g/dL

Albumina:

3,5a5,09/dL

TGO:

15 a 36 U/L

TGP:

30 a 65,0 U/L
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Coleta de saliva

Pela auséncia de protocolo de coleta de salivaamemnqes inconscientes ou
pouco colaborativos, foi realizado um estudo pileto seis individuos, para padronizagcéao
de técnica. Para a coleta de saliva, utilizou-se somda de aspiracdo orotraqueal nimero
12, que foi cortada de forma a ter comprimento xiprado de sete centimetros, sendo
acoplada a uma seringa descartavel de 20 mL. Aasfondolocada na cavidade oral e por
leves movimentos no émbolo da seringa, foi aspicagmtidade de saliva em torno de 1 a
3 mL. O material foi imediatamente colocado em winota vacuo, esterilizado e sem
anticoagulantes, sendo hermeticamente fechadogeleolo a temperatura de -70° C até o

momento das dosagens laboratoriais.

As dosagens de amilase, acido Urico e proteingased foram realizadas no
Laboratorio de Nutricdo da FMRP-USP. Os valoresuadase salivar sdo expressos em
unidades de amilase por grama de proteina (U/glaemo que os niveis salivares de acido

arico séo expressos em miligramas de &cido Urical@alitro de saliva (mg/dL).

Determinacédo da amilase salivar

Para a determinagdo da amilase salivar, utilizoo-seétodo colorimétrico,
pela técnica de cinética de tempo fixo, de acomn 0 método de Caraway modificado
(CARAWAY, 1959). Na amostra que foi incubada, o @mindo hidrolisado diminui
proporcionalmente a atividade enzimatica. O amiélo hidrolisado presente na saliva

adquire coloracdo azul apds a adicédo do iodo, semehparada a um controle.

Os passos da reacdo enzimatica incluiram a trémsfer do contetdo da

ampola de reagenté2) chamado reagente de cor (iodo 50mmol/L e egtabldr) para o
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frasco vazio que acompanhava o Kit de testes éadig-se 45 mL de 4gua deionizada. O
frasco foi hermeticamente fechado. Os tubos de ienfgam marcados com as
designagbes C para o controle e A para a amosindpsadicionados 0,5 mL do reagente
n° 1 (amido 0,4g/L, Tampao fosfato 100 mmol/L, pH, 7e6tabilizador e conservador),
sendo incubados a 37° C, por 2 minutos. ApOs ¢egéigdo a uma velocidade de 3500
rpm das amostras de saliva, foi pipetadqull@o sobrenadante. Acrescentou-se o reagente
n°1 na amostra e no controle; os dois foram homogades e incubados por tempo
cronometrado de 7 minutos e trinta segundos. Assaa® foram colocadas em banho-

maria a 37° C.

Determinou-se a absorbancia do controle e da amostraves de um
espectrofotdometro em comprimento de onda de 660 sem¢gdo a cor estavel por 30
minutos. Como os valores de leitura excederam 40@idddes/dL, superiores a curva de
linearidade, as amostras foram diluidas com clodetes6dio a 0,85%. Na maioria das
amostras foi possivel leitura com diluicdo de 1008m uma amostra, foi necessaria a
diluicdo de 1:1010; em trés amostras utilizou-deigio de 1:2000 e em outras trés

amostras, a diluicdo de 1:3000. Os resultados fomaitiplicados pelo fator de diluigao.

Descricao dos célculos de amilase salivar

Ac = absorbancia do controle
Aa = absorbancia da amostra

Unidades de amilase /dL= [(Ac — Aa) / Ac]x 800 x fator de diluicdo especifico
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Determinacgéo do &cido urico salivar

As dosagens do &cido urico foram feitas atravésndbodo enzimatico
colorimétrico (UOD —-PAP) onde a atividade da coreje resultante foi diretamente
proporcional a concentragdo de acido Urico da amo&t processo envolveu as seguintes

reacoes:
Acido Urico + 2HO "¢ Alantoina + C@+ H,0,

2H,0, + DHBS + 4-Aminoantipirina"*®%$¢ Cromégeno cereja + 48

O material das amostras estava congelado e foadetido freezer, sendo
posteriormente centrifugado a 3.500 rpm. Do solol@nmiz da amostra, pipetou-seilQ

usando pipetas automaticas.

O reagente de trabalho foi preparado através daadie 20 partes do reagente
n° 2 que contém 100 mmol/L do Tampdo Fosfato (pH,74&4)mmol/L de &cido
Dihidroxibenzenosuldonico (DHBS) e 1 parte do redgefl 3 (reagente Enzimatico),
constituido de 2 mmol/L do 4- Aminoantipirina, 7n@®@ol/L de Azida sddica, peroxidase
> 18000 U/L, Uricase3000 U/L. Marcou-se trés tubos de ensaio, sendarB @ branco,

A para a amostra e P para a solu¢do padréao, ormi@ fdicionados 1 mL do reagente de
trabalho, 25uL do reagente 1l (Acido Urico 6,0 mg/dL) no tubo P e 25 de amostra
de saliva no tubo A. Depois de homogeneizadospfa@@ocados em banho-maria a 37° C,
por cinco minutos. A absorbancia da amostra e apddrédo foram lidas em
espectrofotometro em um comprimento de onda dendB@metros, sendo que o branco

foi usado como zero.
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Os calculos foram feitos da seguinte maneira:

Acido urico (mg/ dL) = (Absorbancia da amostra/Absorbancia do pade&)

A reagcdo segue a lei de Lambert-Beer e utilizowsseguinte fator de

calibragéo:

Fator de calibracdo = Concentracdo do padréo (§/0LjiAbsorbancia do padréo

mg/dL = Absorbancia da amostra x Fator de calitwaca

Os dados obtidos foram expressos em miligramasdegmlitros (mg/dL), sendo
gue os valores de referéncia foram de 2,5 a 7,@lopgdra os homens e 1,5 a 6,0 mg/dL

para as mulheres.

Determinacgéo das proteinas totaisalivares

A dosagem das proteinas totais na saliva foi feileavés do método
colorimétrico, associada com a especificidade @gae de biureto. As amostras foram
descongeladase-centrifugadas e o sobrenadante foi pipetado. EmtuBos de ensaio
adicionou-se no primeiro tubo (Branco) o reagefite(h,0 mL do reagente biureto) e 0,02
mL de agua destilada. No segundo tubo (Teste)joadia-se 0,02 mL da amostra e 1,0
mL do reagente®h (reagente biureto); ao terceiro tubo (Padraadgjaubu-se 0,02 mL do
reagente 12 (reagente padrdo, composto de 4g/dL de albunummd e 14,6 mmol/L de

azida sodica) e 1,0 mL do reagent. s amostras foram misturadas e encubadas a 37°
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C durante 10 minutos. A absorbancia do teste eadcdp foram determinadas em 545 nm

e lidas através do espectrofotbmetro; o zero feitado com o branco.

Proteinas totais = [(absorbancia do teste/absorbancia do padxa@j/dL)

Anélise estatistica

Os dados obtidos foram tabulados no programa Egeel, sdo apresentados no
Anexo 4. A andlise estatistica foi feita cormadware STATISTICA 6.Q teste de Shapiro-
Wilks foi aplicado para testar a normalidade darithsicdo de todos os dados obtidos.
Variaveis numéricas com distribuicdo normal sdoesgmtadas como meédia e desvio
padrao; aquelas com distribuicdo ndo normal sdesaptadas como mediana e valores
minimos e maximos. A comparacdo de duas variavers distribuicdo normal e
homogéneas foi feita pelkeste f para trés variaveis, utilizou-se o teste de ANGVA
seguida pelo teste de Tukey. A comparacdo de darésveis normais e ndo homogéneas
ou aquelas com distribuicdo ndo-normal foi feitéo geste de Mann-Whitney; para trés
variaveis, utilizou-se o teste de Kruskal-Wallisgwido pelo teste de Dunn. Foi feita a
matriz de correlacdo para duas variaveis numeéei@aanalise de associacéo para variaveis
categoéricas; utilizou-se o teste do Qui-quadradssito quando todas as frequéncias
foram maiores que 5 e o Qui-quadrado de Yates qualgdima frequéncia foi menor que
5 e maior que 1. Diferencas entre as varidveigrfaransideradas significativas quando p

<0,05.
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RESULTADOS

Dentre os individuos participantes do estudo, 2imedo género masculino
(64,3%) e 15 do feminino (35,7%), com média de éddd 59,7+ 13,5 vs. 52,9 21,7

anos, respectivamente (p=0,21).

Foi feita a correlacdo de Spearman entre os néadigares de proteinas totais
e agueles obtidos nos niveis séricos dos paciemtesitarios do estudo; ndo houve
correlacdo entre estes parametros (R = -26, p2),(rklicando que os niveis de proteinas
salivares independem dos niveis séricos de pratefogis. Foi feita a correlacdo
Spearman entre 0s valores de amilase e proteitas salivares, que mostrou valor de
coeficiente de correlacdo (R) de 0,51 e valor de (©0006. Por outro lado, ndo houve

correlacdo entre os niveis salivares de 4cido érjpmteinas totais (R = 0,15 e p =0,33).

N&o houve diferenca estatistica (p = 0,06) nosrgalde amilase salivar entre
homens [893,73 (103,64 a 11578,12 U/g de protetnahulheres [826,95 (68,23 a
59736,55 U/g de proteina]. Como esperado, os \aldee acido urico salivar foram
estatisticamente maiores (p = 0,006) nos volurdado género masculino (34 2,3

mg/dL), quando comparados com o feminino @(¥8 mg/dL).

Quando os pacientes foram alocados nos ControldiaMéLonga Duracéo da
terapia nutricional enteral, houve pareamento padade (61,3 + 20,9 vs. 54,6 + 18,8 vs.
56,8 + 15,5 anos) e predominio do género masc(@d vs. 100 vs. 53,8%). A Tabela 1
mostra as situacfes clinicas dos individuos dos t@ipos de estudo. Os dados

laboratoriais da avaliacdo clinica (Tabela 2) né&ricam entre os grupos de estudo.
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Na Tabela 3 sdo apresentados os valores de arfllagpeale proteina), acido
urico (mg/dL), proteina totais (g/dL) salivaresidbs no Grupo Controle e nos pacientes
em terapia nutricional enteral exclusiva (Grupo Méd Longa Duracdo). Nao houve
diferenca estatistica na comparacao entre os divgrarametros do Grupo Controle com
Grupo Média Duracdo da terapia nutricional enteralno Grupo Controle com Grupo
Longa Duracéo da terapia nutricional enteral. Agifas 1 e 2 representam as medidas de
centralidade e dispersdo dos valores de amilasgde @rico salivares, respectivamente,
nos individuos do Grupo Controle e de acordo calaragéo da terapia nutricional enteral

(Grupo Média e Longa Duragéo).

Quando os individuos foram agrupados de acordo ca@wmportamento dos
niveis salivares de &cido Urico, observou-se queaZientes (64,3%) apresentavam niveis
normais e 15 (35,7%) tinham valores baixos de agitho salivar. A média de idade foi de
61,13+ 17,96 anos para os individuos com baixos nive#cai Urico salivar e de 5541
16,3 anos para 0s que apresentavam acido Uris@asdéntro dos limites da normalidade
(p = 0,27). Os dados laboratoriais de avaliacauocaidos individuos que tiveram niveis
salivares baixos ou normais de acido uUrico sdosaptados na Tabela 4. Ndo houve
diferenca estatistica na analise de associacavalto®s de acido uUrico abaixo ou dentro
dos valores de referéncia com as diferentes sisaciinicas dos individuos participantes
do estudo, conforme mostrado na Tabela 5. Apdsigio do Grupo Controle, os dados
da bioquimica salivar foram analisados de acordm eosituacdo clinica que contra-
indicou a alimentacdo por via oral e indicou a igatr enteral exclusiva. Conforme
apresentado na Tabela 6, ndo houve diferencastistatnos valores de amilase e acido
aricos salivares quando os individuos foram agropate acordo com a condi¢éo clinica
gue determinou a indicagdo da nutricdo enteralusk@. Da mesma forma, ndo houve

diferenca estatistica quando os dados foram adaksseparadamente para a ocorréncia ou
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ndo de cada uma das situacébsicas apresentadas (Tabelas 7, 8 e 9). Tambémmfo
comparados os valores de amilase e acido Uriceasadi de pacientes que apresentassem
ou ndo quadros infecciosos, que nado evidenciouesiéa nos valores dos parametros da
bioquimica salivar em tais situacdes.

Tabela 1 - Porcentagem e valor absoluto das situacdes atinapresentadas pelos 42
pacientes do Grupo Controle e de acordo com a @ardg terapia nutricional

enteral.
Grupos de estudo
Controle Média Duracdo Longa Duracdo Valor
(n=8) (n=28) (n=26) de p
PO de cirurgia de cabeca e pescoco 37,5% (3) 66p% 7,7% (2) 0,004
Doenca neuroldgica 37,5% (3) 37,5% (3) 73,1% (19) ,140
Doencas graves debilitantes 25,0% (2) 0,0% (0) %93 0,18

Tabela 2- Valores de centralidade e dispersao dos dathosdeoriais dos 42 pacientes do
Grupo Controle e de acordo com a duragéo da tenapieional enteral.

Grupo de estudo

Controle Média Duracéo Longa Duracéo
(n=8) (n=8) (n = 26)

Hemoglobina (g/dLy’ 11,8+ 3,1 11,8+ 2,4 10,1+ 1,5
Linfocitos (mil/mn) 1433’389%%?’00 - 124%%‘,‘3)6’0 ] 19551i58§?(()))0’0 ]
Uréia (mg/dL) 44,8+ 38,2 45,1+ 13,2 46,1+ 1,5
Creatinina (mg/dLY’ 0,9 (0,5-8,2) 1,0 (0,6 -2,1) 0,6 (0,3 -2,5)
Glicose (mg/dL) 121,7+ 61,6 101,6+ 17,2 119,5 31,4
Sédio (mmol/L) 134,8+ 4,9 136,0t 3,7 136,9+ 1,6
Potassio (mmol/L) 3,9+ 0,9 4.4+ 0,6 3,9+ 0,6
Célcio (mg/dL) 1,1+0,1 1,2+ 0,1 1,2+ 0,1
Proteina total (g/dL) 6,3+ 0,5 5,9+0,7 591
Albumina (g/dL) 3,0+1,1 3,8+ 0,8 2,9+ 0,7
TGO (U/L) 48,2+ 18,9 51,6+ 25,4 35,9+ 21,4
TGP (U/L) 22,0 (10,1 - 52,0) 120,0 (22,0-327,0) ,®@.1,0 -63,0)

(a) = Existe diferenca estatistica entre os GruposrGlents Longa Duragéo
(b) = Existe diferenca entre os grupos MédiaLonga Duragéo
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Tabela 3- Valores de centralidade e dispersédo dos niadiigases de amilase, acido urico
e proteina total dos 42 pacientes do Grupo Congrdle acordo com a duragéo
da terapia nutricional enteral.

Grupos de estudo

Controle Média Longa Valor de
(n=28) (n=28) (n = 26) p
. . 823,47 767,84 898,91
Amilase /proteina (68,23 a
(U/g) (300,69 a (107,77 a 59736,55) 0,72
3534,97) 4173,00) ’
Acido drico 2,9 3,8 1,9 0.45
(g/dL) (0,3a3,9 (1,4a7,8) (0,4a7,6) '
Proteina 0,25 0,34 0,30 10
(mg/dL) (0,009 a10,64) (0,08 a 1,31) (0,003 a 1,22) ’
70000
60000 | —_—
50000
fg 40000 |
% 30000
o
2
= 20000 |
=
<
10000 [
A [
ot &l ] [ 1 ]
Median
-10000 = [ 25%75%
CONTROLE MEDIA LONGA I Min-Max

Grupos de estudo

Figura 1 — Valores de amilase salivar dos pacientes do @gntrole e de acordo com a
duracgéo da nutricdo enteral por periodo Médio augbo
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113 Grupos de estudo

114

115 Figura 2 — Valores de &cido Urico salivar dos voluntariosatupo Controle e de acordo com a
116 duracédo da nutrigdo enteral por periodo Médio augbo

117

118 Tabela 4 - Valores de centralidade e dispersado dos dadmsatoriais dos 42 pacientes
119 voluntarios do estudo, de acordo com a ocorréreiciio Urico salivar baixo
120 ou normal.

Grupos de estudo
Acido Urico salivar  Acido Urico salivar

baixo normal Valor de p
(n =15) (n=27)
Hemoglobina (g/dL) 10,2 2,3 10,5+£1,9 0,52
Linfécitos (mil/mnr) 2257,3+ 1847,5 1868,21115,8 0,46
Uréia (mg/dL) 45,8 30,3 457+ 41,3 0,99
Creatinina (mg/dL) 1,841 0,9+ 0,6 0,36
Glicose (mg/dL) 113,531,1 121,% 46,0 0,48
Sadio (mmol/L) 136,8 5,8 135, 5,3 0,34
Potassio (mmol/L) 4.60,9 4,1+ 0,6 0,30
Célcio (mg/dL) 1,2 0,1 1,1+ 0,1 0,31
Proteina total (g/dL) 6,20,9 5,7t£0,7 0,23
Albumina (g/dL) 3,6:0,7 3,1+1,0 0,63
TGO (U/L) 43,1+ 22,1 36,9+ 21,8 0,43
TGP (U/L) 57,9+ 84,2 27,8:13,1 0,21
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121 Tabela 5- Porcentagem e valor absoluto das doencas apsdssnpelos 42 pacientes
122 voluntarios do estudo, de acordo com a ocorréreiacido Urico salivar baixo
123 ou normal.

Grupos de estudo

n Acido Urico baixo Acido Urico normal

PO de CCP 10 50,0% (5) 50,0% (5)

Doenca neuroldgica 25 28,0% (7) 72,0% (18)

Doencas graves 7 42,9% (3) 57,1% (4)
124
125
126 Tabela 6- Valores de amilase, &cido Urico e proteina tigasde pacientes submetidos a
127 TNE exclusiva, de acordo com a condigdo que deteuma terapia nutricional.

Condicao que determinou a terapia nutricional esola

PO de Cirurgia de Doenca Doencas graves
Cabeca e Pescoco Neurolégica  debilitantes ~ Valordep
(n=7) (n=22) (n=5)
: . 511,05 1024,63 1742,30
Amilase/proteina
(Ulg) (107,77 a (68,23 a (403,59 a 0,43
9 20199,46) 59736,55) 59736,55)
L 2,00 2,20 1,90
Acido urico 0,77

(mg/dL) (0,90 2 6,70) (0,40a7,8) (0,50 a 7,6)

128 Obs: excluido o Grupo Controle

129

130 Tabela 7- Valores de amilase e acido Urico salivares d#&eptes que foram submetidos
131 ounéo a cirurgia de Cabeca e Pescoco.

Pdés-operatorio de Cirurgia de Cabeca e Pescoco

Sim N&o
n=7) (n=27) Valor de p
Amilase 511,07 1024,63 0,36
(U/g de proteina) (107,77 a 199,46) (68,23 a 59736,55)
Acido urico 2,20 2,00 0,75
(g/dL) (0,40 a 7,80) (0,90 a 6,70)
132
133
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134 Tabela 8- Valores de amilase e acido Urico salivares @d#&eptes com ou sem diagnostico
135 de Doenca Neuroldgica.

Doenca Neurolbgica

Sim N&o Valor de p
(n=22) (n=12)
Amilase 974,89 801,83 0,86
(U/g de proteina) (68,23 a 24465,14) (107,77 a 59736,55)
Acido arico 2,30 1,95 0,88
(g/dL) (0,40 a 7,80) (0,50 a 7,60)

136

137 Tabela 9- Valores de amilase e &cido Urico salivares d&ptes com doengas graves que
138 impediam a nutricdo por via oral.

Doencas graves debilitantes

Sim N&o Valor de p
(n=5) (n =29)
Amilase 1742,30 872,67 0,20
(U/g de proteina) (403,59 a 59736,55) (68,23 a 24465,14)
Acido urico 1,90 2,20 0,58
(g/dL) (0,50 a 7,60) (0,40 a 7,80)

139
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DISCUSSAO E CONCLUSOES

No presente estudo, todos 0s pacientes estavantdiaggos para tratamento
de doengas debilitantes, apresentavam diversasagts clinicas e laboratoriais e
necessitavam de sondas para alimentagdo enteral acoobjetivo de suprir suas
necessidades nutricionais. A duracdo da terapiaciamal exclusiva ndo modificou os
niveis salivares de amilase e de acido Urico. Hamwpla variacdo nos resultados de
amilase e acido urico salivar nos pacientes suboeth nutricdo enteral exclusiva. Nao
houve correlacdo entre os niveis salivares de seniéade &cido uUrico com os dados
laboratoriais utilizados para a avaliacéo clinioa pacientes submetidos a nutricdo enteral

exclusiva, assim como com as situagdes que cardrearam a alimentacéo por via oral.

Ha inimeros mecanismos envolvidos na regulacaoldgica da funcédo das
glandulas salivares que devem ser consideradasteages experimentais. O estimulo
determinado pela presenca do alimento na cavidadke éoum importante fator que
influencia na composicdo da saliva (MCMURRAeL al., 1977; ANZANO, LAMB,
OLSON, 1981). O padrao alimentar diverge entrendviduos e nem sempre € possivel a
padronizacao da ingestdo que permita a comparag&ondposicdo da saliva entre grupos
de pessoas. Com o objetivo de eliminar os fatogesrieb relacionados a diferentes padroes
alimentares, tem sido padronizado o jejum de adutacdo para a avaliagdo da secrecéo
salivar em humanos saudaveis. Neste contexto, astddsenvolvidos em individuos
privados da alimentagcdo por via oral permitem axchs fatores envolvidos na
modificacdo da composi¢cédo salivar, independenteialag relacionados & mastigacéo e a

presenca de residuos de alimentos na cavidade bucal

MESTRADO EMPATOLOGIA CLiINICA — UFTM



23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

41

42

43

44

45

ANA CRISTINA PEREIRA 47

Na década passada, o uso de biomarcadores saliyanésu popularidade,
principalmente em pesquisa biomédica e psicolo@NATER et al.,2006). As glandulas
salivares ndo agem apenas como amplificadores xasbaiiveis de norepinefrina, mas
também respondem mais rapidamente e sdo mais eisrsdvcortisol. Tem sido mostrado
gue o estresse psicossocial ativa o sistema nesiog@tico, induz aumento nos niveis da
alfa-amilase salivar, independente do aumento dxoflsalivar (NATERet al., 2006;
ROHLEDER et al., 2006). A medida da alfa-amilase salivar tem sitibzada como
indicador de estresse para substituir medidas comvais de pressao arterial e frequéncia
cardiaca e mesmo medidas bioquimicas hormonais Z@BWISHI et al.,2004). Assim, é
possivel que no presente estudo tenham ocorrigeediies graus de estresse psicossocial,
além de variagdes na frequéncia cardiaca e nadprasterial dos voluntarios da pesquisa,

gue tenham alterado as dosagens de amilase elditidsalivares.

Leibovitz et al. (2003b) avaliaram a bioguimica salivar de 23 ifdlios idosos
institucionalizados com condi¢des clinicas estawsss neoplasias e auséncia de quadro
infeccioso nas Ultimas quatro semanas. Quando caohps com 21 idosos do grupo
controle que recebiam alimentagdo por via oraljnds/iduos que receberam nutricao
enteral por periodo minimo de um més apresentaradifioacdes na bioquimica salivar,
sem reducao do fluxo salivar. Foram documentadasresaconcentracdes salivares de
sodio, cloreto e amilase nos individuos que estagam nutricdo enteral exclusiva,
enquanto gue os valores de fésforo, magnésio e éicido foram menores neste grupo. A
gravidade do quadro clinico dos pacientes volurs&id presente estudo pode ter sido um
fator que justifica a diferenca dos nossos resoftagém relagcdo aqueles obtidos por

Leibovitz et al. (2003b).
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Alguns estudos na literatura avaliam os efeitosutautricdo na resisténcia a
infeccdo e no balanco hidrico, além da forma cord@ta interfere na composigéo salivar
(MCMURRAY et al., 1977; ANZANO, LAMB, OLSON, 1981). Johansson, Erigse
Steen (1984) avaliaram amostras de saliva em 8eamadhnormais sob condicbes de
intensa restricdo energética (valor energéticoieka dle 300 kcal). Durante os 8 dias em
gue houve restricdo energética, a secrecao salivaoncentracdo de fosfato e de &cido
sidlico foram progressivamente reduzidas, justifisapela ocorréncia de desidratacdo que
influenciou a taxa de secrecédo das glandulas sai\{dOHANSSON, ERICSON, STEEN,

1984).

Nas condi¢cdes de jejum, a biossintese de glicojpaxesalivares parece ser
incompleta, causada pela mudanca no metabolismmétim®d. A restricdo alimentar
determinou reducdo na concentracdo das proteil@rea conjugadas e na sua atividade
especifica (JOHANSSON, ERICSON, STEEN, 1984) smgerue as células glandulares
priorizam as vias metabdlicas que tenham menoio gastrgético. No presente estudo,
embora tenham sido avaliados inUmeros parametbosatoriais que indicam o estado
clinico e nutricional dos individuos, ndo foi det@rado o estado de hidratacdo e nédo se
computou a oferta de energia e nutrientes. Mesmsiderando que a concomitancia da
terapia nutricional enteral, que se constituiu dagem de eleicdo em pacientes
impossibilitados de receber alimentacao por vid @rgrovavel que muitos pacientes ndo

recebessem aporte nutricional adequado.

Pedenet al. (1990) mostraram correlacdo positiva entre o adidico
plasmatico e os fluidos do trato respiratorio. Ermalbms mecanismos de transporte do acido
arico plasmatico para a saliva ndo sejam esclarectém sido sugerido que o acido Urico

salivar origina-se do plasma. Dessa forma, os datamrganicos que alteram o0s niveis
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séricos de acido urico podem estar influenciandaiesis salivares. No presente estudo,
nao foram avaliados os niveis plasmaticos de agitbm, de forma que ndo é possivel

fazer tal correlacao.

Metodologias distintas de coleta da saliva podestificar diferengcas nos
resultados obtidos em pesquisas que avaliam a ibizgusalivar. As glandulas salivares
secretam continuamente uma certa quantidade de,sglie € denominada por saliva de
repouso. A saliva é dita estimulada quando a s&eoregcorre apdés um estimulo,
determinando modificagcbes em sua bioquimica. Pgi® @os muasculos da lingua, dos
labios e das bochechas, o ato da mastigacdo ldbesecrecdo do fluido crevicular e
gengival, estimulando o aumento da producdo de coemes especificos na saliva

(MOOREgE€et al.,1994).

ApOs estimulo das glandulas salivares ocorre awmgmtfluxo e reducdo na
concentragdo do &cido urico salivar (NAGLERal.,2002), que representa um importante
anti-oxidante oral. Mooret al. (1994) observaram que a saliva estimulada tencaigde
anti-oxidante potencialmente mais efetiva que aaale repouso. Assim, a falta de
estimulo da secrec¢do salivar no presente estudogeydum fator envolvido na ocorréncia
de baixos valores de acido Urico em pacientes stdhwsea nutricdo enteral exclusiva. Por
outro lado, muitos pacientes estavam inconscient@s procedimentos de higienizacéo e
aspiracao orotraqueal fazem parte da rotina dalsemto em tais situacées. Embora néo
tenha sido realizada estimulacéo deliberada daslglés salivares, ndo podemos descartar
a hip6tese de que em alguns pacientes tenha hpvidedimentos de enfermagem que

estimulem a secrec¢éo salivar previamente a cotetaalerial.

Tem sido mostrado que o acido Urico salivar respothel forma distinta e

individual apds estimulo inalatério com ozénio (HEUEY, ECCLES, RICHARDS,
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1996), indicando que a saliva=repenta a primeira linha de defesa antioxidante.
Kondakova et al. (1999) compararam a variabilidade do &cido Uriedivar entre
individuos e entre diferentes amostras de 12 homa@adumantes. Observou que apesar
da variabilidade individual ser alta, ocorrem gesdliferencas entre a concentracao de
acido urico salivar entre os individuos. A concé@mitia de baixos valores da capacidade
total antioxidante da saliva e do &cido arico nuesmo individuo indica que existe uma
susceptibilidade particular ao dano induzido pe#mlcais livres (KONDAKOVA, LISSI,

PIZARRO, 1999).

Karincaogluet al. (2005) compararam a concentracdo salivar de &gido,
superoxido dismutase e catalase obtidos pela ag@mulaa glandula pardtida de 32
portadores de estomatite aftosa recorrente conmetiaqbtida em 30 pessoas saudaveis. Os
niveis salivares de superoxido dismutase e catdtasen maiores em portadores de
estomatite aftosa e os autores acreditam que existestimulo contra a leséo ulcerosa e a
producéo dos marcadores de estresse oxidativoessqs pelas maiores concentracdes de
catalase e a superoxido dismutase no fluido sal@arautores consideram que a resposta
fisiolégica do organismo ocorre no sentido de nipdnil 0 potencial antioxidante para
locais em gue existe estresse organico. Nestalseatisuperoxido dismutase e a catalase
na saliva podem ser relacionados com a passageneidosanguineo para o meio salivar,
justificando as maiores concentracfes de superdkiglnutase e catalase na saliva dos
individuos com estomatite aftosa recorrente, dewdofiltracdo e ativacdo de linfocitos
(WINROW et al., 1993). Entretanto, a concentragdo de acido Uriclivasafoi
estatisticamente semelhante nos portadores de a#®naftosa recorrente, quando
comparados com o0s controles saudaveis. Embora snaittores acreditem que o acido

arico seja 0 mais importante antioxidante salivé enzimatico (GIBSON, BARRETT,
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1992), os dados de Winroet al. (1993) indicam que o acido Urico salivar ndo é um

marcador sensivel do estresse oxidativo da cavioade

Estudos experimentais mostraram que a amilase iniberescimento da
Neisseria gonorrhoeaéMELLERSH et al., 1979), além de outros Streptococcus orais.
Mais recentemente, a ligacdo entre a bactériala-amilase tem sido considerada como
benéfica ao microorganismo, ja que disponibilizassato do amido presente na cavidade
oral para o crescimento d&treptococcus mutan® outras bactéria patogénicas
(DOUGLAS, 1983; SCANNAPIECOet al., 1989). Em pacientes que nao recebem
qualquer alimento ou bebida por via oral, é impvevgue a modificacdo na concentracao
de amilase salivar esteja beneficiando o crescondrdcteriano. Assim, a maior
concentragcdo de amilase salivar nos pacientestabzpilos portadores de doencas graves
pode estar representando um mecanismo de defesdadninacdo de agentes patogénicos

na cavidade oral.

Diferente dos nossos resultados que nao mostram@amelacdo entre a
concentragdo do &cido Urico salivar de acordo cdoracdo da nutricdo enteral, Leibovitz
et al. (2003b) encontrou diferencas na composicéo salegracientes submetidos a TNE,
que eles atribuiram a alteracdo do fluxo salivée eomponentes salivares. Foi encontrada
correlacdo entre os niveis de acido Urico e a pgeséePseudomonagp<0,05) e os
autores associaram a diminuigdo na concentracaeide Urico com a presenca de flora

patogénica.

Tem sido mostrado aumento da colonizagédo na cawidied em pacientes com
doencas graves (JOHANSGHt al.,1969; VALENTI et al.,1978). Estudos que avaliem a
bioquimica salivar e a formacdo do biofilme em todas sondas nasoentéricas poderiam

fornecer importantes informagdes para elaboraropodds de cuidados com a cavidade
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oral de pacientes submetidos a terapia nutricientdral exclusiva. Muitos pontos ainda
nao sdo esclarecidos neste aspecto, tais comdiacaeada resposta a tubos e sondas de
diferentes materiais, emprego de colutérios comtaridrexidine ou outros bactericidas e
bacteriostaticos, além do uso de saliva artifipeia pacientes xerostdmicos que estejam

em alimentagéo artificial.

Concluindo, ndo houve diferenca nos niveis salsrdeeamilase e acido urico
de pacientes agrupados de acordo com a duraca@vageat nutricional enteral exclusiva e
ndo foram observadas correlagdes com os paranodim@®s e laboratoriais dos pacientes
participantes do estudo. O comportamento da anglakecido Urico salivares pode estar
refletindo as particularidades no estado de saddegdcientes hospitalizados, que exigem
marcadores especificos para avaliar eventuaisefatpe modificam a bioquimica salivar.
E possivel que a contaminacdo patogénica da argé@aseja um fator determinante na
concentracdo de amilase e acido Urico salivarstfigando a variabilidade dos resultados

obtidos.
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RESUMO

A saliva € o produto da secrecdo das glandulasased, representadas
principalmente pelas parotidas, submandibularessillinguais, além de inimeras outras
pequenas glandulas bucais. O fluxo salivar norxealce um papel vital na manutencao da
saude da orofaringe. Em pessoas com disturbioegtetdo, a aspiragdo do contetdo
orofaringeano ou gastrico pode levar a infeccbesrato respiratério inferior, tais como
pneumonia aspirativa ou pneumonite. Em tais casa@sntra-indicada a alimentacdo por
via oral e a nutricdo enteral exclusiva torna-seoaduta de eleicdo para o aporte de
nutrientes necessarios a vida. A mudancatatusda mastigacédo de pacientes submetidos
a nutricdo enteral causa impacto nos mecanismaei@gsa enzimatico e ndo enzimatico
presentes na saliva. Sendo a amilase e o acido doimponentes do mecanismo de defesa
enzimatico e antioxidante, respectivamente, jestiie o conhecimento dos niveis
salivares dessas substancias em pacientes subsnetiperiodos variaveis de nutricdo
enteral exclusiva. Os objetivos do presente estoidon: 1) Comparar os niveis salivares
de amilase e acido Urico de pacientes agrupadoscoelo com a duracdo da terapia
nutricional enteral exclusiva; 2) Correlacionarndgeis salivares de amilase e acido urico
com os parametros clinicos e laboratoriais de ptasesubmetidos a terapia nutricional
enteral exclusiva. A pesquisa foi aprovada pelo @de Etica em Pesquisa do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeira@émRla Universidade de Sao Paulo
(FMRP-USP). Os voluntarios ou seus responsavemiseipram esclarecidos sobre os
objetivos e a metodologia do estudo e tiveram lagseolha em participar da pesquisa. O
estudo foi conduzido nas diversas enfermarias depitbd das Clinicas e da Unidade de
Emergéncias da FMRP-USP, com 42 pacientes ad@émslo 27 do género masculino
(64,3%) e 15 do feminino (35,7%) e média de idael&d2+ 17,0 anos. O periodo em que
os individuos estavam em alimentacao via oral #re mediana de 17 dias, variando de 1
dia a 2 anos e 6 meses. O Grupo Controle (n =oiBfdmposto por individuos que
estavam sem dieta via oral por periodo menor qiias3 O Grupo Média Duracédo (n = 8)
incluiu os pacientes que estavam em dieta viazaa por 5 a 10 dias; o Grupo Longa
Duracao (n = 26) foi formado por pacientes privadesjualquer alimento ou liquidos por
via oral por periodo superior a 11 dias. Utilizais#goo sistema informatizado, foram
obtidos os dados laboratoriais nos trés dias pestes ou posteriores a data da coleta da
saliva. Aspirou-se 1 a 3 mL de saliva, utilizan@éodsna sonda de aspiracao orotraqueal; as
amostras foram colocadas em tubo a vacuo, esieidlize sem anticoagulantes,
hermeticamente fechado e congelado a temperatu8l€ até o momento das dosagens
laboratoriais. As dosagens de amilase, acido (giqwoteinas salivares foram pelo do
método enzimatico colorimétrico, no LaboratorioNlgricdo da FMRP-USP. Os valores
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de amilase salivar sdo expressos de acordo comcemoacdo de proteina total salivar
(U/g) e os niveis salivares de acido Urico saoaesgms em mg/dL. A analise estatistica foi
feita com osofware STATISTICA 6.8 comparagdo de duas variaveis com distribuicao
normal e homogéneas foi feita pdleste { para trés variaveis, utilizou-se o teste de
ANOVA-F. A comparacao de duas variaveis normaisie@ momogéneas ou aquelas com
distribuicdo ndo-normal foi feita pelo teste de MaNhitney; para trés variaveis, utilizou-
se o0 teste de Kruskal-Wallis. Foi feita a matriz cerelacdo para duas variaveis
numeéricas e a analise de associacdo para varigategoricas; utilizou-se o teste do Qui-
guadrado classico quando todas as frequéncias fo@ores que 5 e o Qui-quadrado de
Yates quando alguma frequéncia foi menor que 5 Brngue 1. Diferencas entre as
variaveis foram consideradas significativas quapde 0,05. Os pacientes dos Grupos
Controle, Média e Longa Duracgéo foram pareados pafade (61,3 + 20,9 vs. 54,6 + 18,8
vs. 56,8 + 15,5 anos) e houve predominio do gémersculino (62,5 vs. 100 vs. 53,8%).
Houve grande dispersdo em torno dos valores deatidate (mediana) dos niveis de
amilase salivar entre os individuos que estavantegzapia nutricional enteral exclusiva
por periodos prolongados. Nao houve diferencaisstat nos niveis salivares de amilase e
acido urico entre os pacientes do Grupo Contralie @cordo com a duracdo da terapia
nutricional enteral (Grupo Média e Longa Duracd@Quando os individuos foram
agrupados de acordo com o comportamento dos rHaigres de acido Urico, observou-
se que 27 pacientes (64,3%) apresentavam nivemaime 15 (35,7%) tinham valores
baixos. N&o houve diferenca estatistica nos valdeeamilase e &cido Uricos salivares
guando os individuos foram agrupados de acordoacoandi¢do clinica que determinou a
indicagdo da nutricdo enteral exclusiva. Concluigpes a duragdo da terapia nutricional
exclusiva ndo modificou os niveis salivares de asailou de acido Urico e que nao houve
correlagdo entre os niveis salivares de amilasedcido Urico com os dados laboratoriais
utilizados para a avaliagdo clinica dos pacientésnstidos a nutricdo enteral exclusiva,
assim como com as situagées que contra-indicaraalingentagcédo por via oral. O
comportamento da amilase e do &cido Urico salivggede estar refletindo as
particularidades no estado de saude dos pacieosgstdlizados, que exigem marcadores
especificos para avaliar eventuais fatores quefioani a bioquimica salivar. E possivel
gue a contaminagéo patogénica da orofaringe sejiatomdeterminante na concentracao
de amilase e acido Urico salivares, justificandeasabilidade dos resultados obtidos.
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ABSTRACT

Saliva is the product of salivary gland. Preserigdoarotid, sublingual and
submandibular as well as mainly others minor ofahds. A normal salivary flow plays
vital role in maintaining oropharynx health. In sersubjects, who had abnormalities in
swallowing, the aspiration of orofaringeal and gadtuids may lead to infections, into the
lower respiratory tract, as pneumonia. That sitigtcontraindicate oral feeding, and oral
feeding is required to maintain adequate nutritiadich is necessarily to life. The
changing in mastication status in patients feeddsogastric tubes may cause an impact in
saliva defense mechanism, enzymatic and non—enkymEberefore investigation of
amylase and acid uric levels in saliva is justifiddhis work suggest: Compare salivary
levels of amylase and uric acid in patients entenarition feeding exclusively; 2)
Correlate salivary levels of amylase and uric a@cidlinical and laboratorial parameters in
patients using enteral nutrition exclusively. Thesarching was approved by ethical
commission of (HC-USP-FMRP).The volunteers andrthegal relatives were warned
about the objectives and methodologies, and cduwase if they wanted participate or not
of this study. The work was executed in mainly apants of Hospital das Clinicas da
FMRP-USP. Forty- two adult patients constituted study. Twenty-seven were man
64,3% and fifteen were women 35,7%. The mean agebw®+ 17,0 years. The period in
where subject were not feeding orally has mean7adidys, varying in one day to 2 years
and six months. Control group (n=8) was consistedstibjects whom were not feeding
orally by period less than 3 days. The group mearatibn (n=8) included, patients
without oral feeding more than 3 days and less thhithe group long duration (n=26)
was made of patients without ingest no food orldarally from more than 11 days. Using
informatics system, obtained laboratorial baseslags before and after the data when
saliva was collected. It was aspired 1 to 3 mlaliva using orotraqueal aspiration tube.
All samples were placed in vacutainers tubes,ltedi without anticoagulant, hermetically
closed and frozen in a temperature of -70 degreds thhe right moment that were
analyzed. Clinical analyses were made by colorimetnzymatic method, in nutrition
laboratories of FMRP-USP. Amylase values were esg@eé in (U/g), depending on total
protein concentration, and uric acid levels wergregsed in (Mg/dl). The statistical
analyses were done IBfatistica 6.Goftware. It was used test t for variables in redramnd
homogeneous distribution. Anova F was used foretimariables. The comparison of two
variables normal and no-homogeneous or that witmoronal distribution was made by
Mann-Whitney test; for three variables, Kruskal-Wigalest was used. A mean correlation
was med to for numerical variables and an assoaianalyses for categorical variables.
Qui- quadrado test was used when all frequencige \wgher 5, and Qui-quadrado de
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Yates when some frequency was lower than five aigtheh 1. Differences between
variables were considered significant p<0,05. Thegis a big dispersion around the mean
values between subjects using enteral nutritionuskeely during long terms. There were
no statistical differences in amylase and uric agadivary levels between patients of
control group and groups relates on duration oérhinutrition. Respectively no statistical
differences were found in values of amylase and acid when subjects were grouped in
accordance with clinical conditions. It was con@ddhat exclusive enteral nutrition and
its duration did not modify levels of amylase andt wacid, and there is no correlation
between this levels and laboratorial parameterd tsevaluate patients feeding by enteral
nutrition exclusively. Because off particularitiss medical conditions of these patients,
the salivary parameters must be specifically studi#hese findings suggest that
oropharynx contamination is a determinant factosativary levels concentration of uric
acid and amylase. Justifying the variability ofuks.
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Anexo 1 —Comité de Etica

| CGEp | Fis. N33 |

i
1

Proc. Nue s {

HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDIEINA——t3—
DE RIBEIRAO PRETO DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO

CEP. 14048-900
RIBEIRAC PRETO - S.P. CAMPUS UNIVERSITARIO — MONTE ALEGRE
BRASIL FONE: 602-1000 - FAX (016) 633-1144

Ribeirdo Preto, 26 de outubro de 2005

Oficio n°® 3025,/2005
CEP/SPC

Prezada Senhora:

O trabalho intitulado “ATIVIDADE DA
AMILASE NA SALIVA DE PACIENTES SUBMETIDOS A NUTRICAO
ENTERAL EXCLUSIVA”, foi analisado pelo Comité de Etica em
Pesquisa, em sua 213% Reunido Ordinaria realizada em 24/10/2005,
e enquadrado na categoria: APROVADO, bem como o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido, de acordo com o Processo
HCRP n° 12263,/2005. |

- Aproveito a oportunidade para apresentar

-

a Vossa Senhoria protestos de estima e consideragéo.

%/

PROF. DR:-SERGIO-PEREIRA DA CUNHA
Coordenador do'Comité de Etica em Pesquisa

do HCFMRP-USP e da FMRP-USP

[ustrissima Senhora

SELMA FREIRE DE CARVALHO DA CUNHA
ANA CRISTINA PEREIRA (Pesquisadora)
Depto. de Clinica Médica - Nutricdo Clinica
Em maos
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Anexo 2 —Termo de esclarecimento

HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA
DE RIBEIRAO PRETO DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO

TERMO DE ESCLARECIMENTO
Muitos pacientes hospitalizados necessitam de nutrigdo enteral e ndio podem receber
alimentagdo por via oral. Isso pode determinar alteragdes na produgdo da salina e na
cavidade oral. Por isso, vocé (ou seu familiar) estd sendo convidado a participar do estudo
“Atividade da amilase na saliva de pacientes submetidos 4 nutrigdo enteral exclusiva”. Sua
participagdo ¢ importante, pois a partir de estudos como este sera possivel uma orientagdo
mais especifica para pessoas que recebem nutrigio enteral exclusiva. O objetivo deste
estudo é avaliar as alteragdes da mucosa de revestimento da boca e quantificar a amilase
salivar da cavidade bucal de pacientes ao inicio, apés uma semana de terapia nutricional
enteral exclusiva. Caso vocé Eoncorde em participar da pesquisa,ja partir do seu prontuario
serfio registradas as informagdes referentes & sua pessoa, incluindo as doencas que tenha
apresentado e os tratamentos instituidos; vocé respondera perguntas referentes a sua
condigio socio-econdmica; sua cavidade oral serd avaliada por um odontdlogo e serao
feitas trés coletas de sua saliva; serdo aferidos seu peso, altura e medidas do seu brago. Nao
serd feito nenhum procedimento que lhe traga qualquer desconforto ou risco & sua vida,
mas vocé podera ter algum desconforto quando receber uma picada para a coleta de 15 mL
de sangue do seu brago. Vocé podera ter todas as informagdes que quiser e podera ndo
participar da pesquisa ou retirar seu consentimento a qualquer momento, sem prejuizo no
seu atendimento. Pela sua participagiio no estudo, vocé ndo recebera qualquer valor em
dinheiro, mas tera a garantia de que todas as despesas necessarias para a realizagdo da
pesquisa ndo serdo de sua responsabilidade. Vocé sera identificado com um codigo para

assegurar que seu nome nao sera divulgado.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE, APOS ESCLARECIMENTO

Eu, , i e/ou ouvi o esclarecimento

acima e compreendi para que serve o estudo e qual procedimento a que serei submetido. A
explicagdo que recebi esclarece os riscos e beneficios do estudo. Eu entendi que sou livre
para interromper minha participagfo a qualquer momento, sem justificar minha decisdo e
que isso ndo afetard meu tratamento. Sei que meu nome ndo serd divulgado, que ndo terei

despesas e ndo receberei dinheiro por participar do estudo. Eu concordo em participar do

estudo.
Ribeirdo Preto, ............. A
Assinatura do voluntario ou seu responsavel legal Documento de identidade

Selma Freire de Carvalho
- Disciplina de Nutrologia, Departamento de Clinica Médica

Telefone para contato: 3602 2466 e-mail: sfreire@fmrp.usp.br

MESTRADO EMPATOLOGIA CLiINICA — UFTM



ANA CRISTINA PEREIRA

Anexo 3— Atividade da Amilase em pacientes submetidostacdo enteral exclusiva.

| - Dados pessoais

Nome:
Data de nascimento: Idade: Género: ( ) Masd-én)
Leito: Registro: Data da cirurgia:

Il — Antecedentes

( ) Tabagismo ( ) Alcoolismo

[Il — Avaliacdo antropométrica

Peso (kg) Circunferéncia do Brago (cm)
Altura (cm) Prega cutanea tricipital (mm)
indice de Massa corporal (kgfm Circunferéncia muscular do brago (cm)

CM = CB - (0,31416xPT)
IV — Doencas de base e cirurgia realizada:
V — Medicacao em usddurante a pesquisa)

VI — Avaliacéo Laboratorial

PARAMETRO PARAMETRO
Glicemia vyGT
Hemoglobina FA
Linfécitos DHL

Uréia (mg/dL) BT
Creatinina BD

Na+ Bl

K+ Mg

Ca Zn

PCR Colesterol T
Ferritina HDL-Col
Uréia Ur. LDL-Col
Creat. Ur. TG
Proteinas totais Vitamina A
Albumina Vitamina C
uIBC p-caroteno
Ferro sérico Vitamina B
TGO Acido félico
TGP

VII — Avaliagédo da Saliva

Coleta Dia Proteina Amilase (unidade) Acido urico

1)

2)

VIII — Nutricdo enteral
Dia de inicio: Volume prescrito: Dieta preszrit

IX — Complicagdes cirdrgicas
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Anexo 4 - Valores encontrados na determinacdo de amilasesgectivos fatores de

diluico.

Amostras ndmero Absorvancia-amilase ~ Absorvancidrolen | Fator de dilui¢cdo
1 0,2123 0,3973 1000
2 0,2247 0,3843 1000
3 0,2378 0,3843 1000
4 0,2285 0,3716 1000
5 0,3604 0,3973 1000
6 0,154 0,3898 3000
7 0,1467 0,3898 3000
8 0,1525 0,3898 3000
9 0,3506 0,3973 1000

10 0,3001 0,3973 1000
11 0,2063 0,3973 1000
12 0,3706 0,3973 1000
13 0,1751 0,3843 1000
14 0,3321 0,3843 1000
15 0,3868 0,3973 1000
16 0,1659 0,3843 1000
17 0,1836 0,3973 1000
18 0,2637 0,3973 1000
19 0,1763 0,3973 1000
20 0,1994 0,3973 1000
21 0,2151 0,3843 1000
22 0,3859 0,3973 1000
23 0,2223 0,3726 2000
24 0,3815 0,3973 1000
25 0,3083 0,3973 1000
26 0,2813 0,3973 1000
27 0,1487 0,3874 1010
28 0,3487 0,3843 1000
29 0,1572 0,3843 1000
30 0,3053 0,3843 1000
31 0,2241 0,3726 2000
32 0,3524 0,3843 1000
33 0,2199 0,3843 1000
34 0,2912 0,3843 1000
35 0,352 0,3843 1000
36 0,292 0,3843 1000
37 0,2659 0,3843 1000
38 0,1645 0,3726 2000
39 0,3426 0,3843 1000
40 0,3293 0,3843 1000
41 0,2977 0,3843 1000
42 0,1569 0,3843 1000
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