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Parte 1 Projeto




Apresentacao

A discuss«o acerca das Doen-as Crlnicas n«
disciplinas, focadas especialmemms suamagnitude no cendrio mundial, bem como na
necessidade de adocao de estratégias de prevencdo para a reducdo da incidéncia e gravidad
de tais morbidades.

Assi m, a di s s eHfeitoade wim Simbidtico @ Evoleabade Padientes com
Pancreatite Crénica: Estudo Prospectivo, Randomizado, Controlado, Duplo cege v e c o n
objetivo determinar a evolugdo clinica e nutricional gacientes com pancreatite cronica,

submetidos a terapia nutricional com o uso dgitico.

Optouse por desenvolver este trabalho na forma de artigos. Desta forma, o primeiro artigo €
i nt i t Bfdit@sdde uni Simbidticano Ritmo Intestinal de Pacientesom Pancreatite
Cronica0 e -geana enéendimento de queuso de simbidticos pmove melhora dos
sintomas semelhantes aos danéeatite Cronica Assim, o objetivo deste wglo foi
determinar se 0 uso de um simbidtico pode promover alteragpe®¥mo intestinalde

pacientes com Pancreatite Cronica

O segundo ar tEfeitpde u® Simidtidot na | &dotucaddi  Nutricional e
Bioquimica de Pacientes com Pancreatitenicad e darfhanta no pressuposto de que 0 uso
de simbibtico pode restabelecer a flora bacteriana intestinal e minimizar a sindrome
disabsortiva Assim este artigaeve comoobjetivo determinarse o uso de um simbidtico

pode alterar o estado nutricional e perfil bioquindestes individuas



RESUMO

A Pancreatite Cronica (PC) caracterggpor insuficiéncia pancreatica exocrina, sendo seus
sintomas a dor aloaninal, anorexia, vomitos, nduseas e-ahdorcdoOs mcientes com PC,
geralmente apresentam alteragcfes importantes do estado nutrigiockeindo correr
hipoalbuminemia, proteimia e deficiéncia de vitaminas e minerai®mo consequéncia da

sua principalmanifestacdo clinica, a ma absorc@dém disso, pode ocorrer também o
aumento dacrescimento bacteriano, promovido pela diminuicdo do suco pancredica e

acdo bactericidaO uso de simbidticos tem sido estimulado com a intenc&arataovero
equilibro da flora intestinalcontrole damaabsorcédp aumento daabsorcdo de minerais
controle da dgtemia,reducédo de colestersérico emelhora do sistemanune de pacientes

com tais sintomas em outras condicbes morbilas.i nvesti ga- «o fickfiaei t o
Evolugdo de Pacientes com Pancreatite Crbnica: Estudo Prospectivo, Randomizado,
Control ado, raxudp lura estuddgde dtertencdo, prospectivo, randomizado,
controlado, duplo cego, desenvolvido no Ambulatério de Pancreas do Complexo lospital
Universitario da UFBA, nos meses de fevereiro a novembro de 20p8pulacao total do
ambulatorio no inicio do estudo constitg&a de 87 pacientespm diagnosticale pancreatite
cronica Destesp?2 individuos foram qualificadopara o estudo pelositérios de incluséo e
exclusdo. Dois individuos se recusaram a participar do trabalho, sendo a amostra final
compostgpor 60 pacientesA intervencdo consistiu na administracdo de 12 gramas/dia de um
simbiotico composto delL. casei, L. rhamnosus, L. aciddjus, B. bifidum e
frutooligossacarideo oferecido ao Grupo Simbidtico e de 12 gramas/dia darbaidrato
complexo de média absor¢céo oferecido ao Grupo Controle. Teve duracédo de 03 meses com
acompanhamento mensal. A populacdo estudada era compostaulleeiesne 53 homens,

com média de idade 47,2 anos (s=11,6&. andlise estatistica foi utilizadomodelo de

efeitos aleatdrigspara dados repetidoQs calculos foranbaseados em testesdaiudais
(p<0,05 para aceitar as relacdes de interesse. Ggeqor elaboramois artigos, conforme
apresentadoginto aoprojeto desta dissertacdo. Os resultados do primeiro eBtidb e i t 0 s«
um Simbiotico no Ritmo Intestinal de Pacientesom Pancreatite Croi ¢ a 0 i ndi c
diferenca entre as médias do niumero decde® no 2° (x=1,47) e 3° (x= 1,37) meses, se
comparadas com a média de frequéncia antes da interugngd®00). No Grupo Controle

nao foi observada diminuicdo significante (p=0,157) da frequéncia intestinal no periodo
estudado.N o segundo te da wnd S8imbidtiEof eai Evolugcdo Nutricional e
Bioqu2mica de Paci ent egsesultanlaos ddmanst@nare gué 6 usedo Cr !
simbio6tico ndo promoveu modificacd@lm estado nutricionaho entanto, houve aumento em
média, dos niveis de hemoglobifz< 0,001), hematdcrito (p=0,001), hemécias (p<0,001),
contagem total de linfécitos (0,002), magnésio sérico (p<0,001) e albumina)(0a86im

como houvediminuicdo da média de colesterol sérico total (p<0)0@oncluise que 0 uso

de simbidtico € eficana diminuicdo da &quéncia intestinal @o incremento de alguns
componentes sanguinepedendo ser considerado mais uma alternativa no tratamento da PC,
apesar deavoter sidoeficaz na alteracago estado nutricional

Palavraschave: simbiodtico, pancreatite cronica, ritmo intestinalestado nutrignal,
componentes sanguineos.



ABSTRACT

Chronic pancreatitis (CP) is characterized by exocrine pancreatic insufficiency, and their
symptoms are abdominal pain, anorexia, vomiting, nausea, and malabsdPgatients with

CP often have significant changes in the nutritional status and may run hypoalbuminemia,
proteinuria, and deficiency of vitamins and minerals, as a consequence of its main clinical
manifestation, malabsorption. In addition, there may miscease bacterial growth, promoted

by the decrease of pancreatic juice and its bactericidal action. Use of synbiotics has been
encouraged with the intention of promoting gut flora balance, control of malabsorption,
increased absorption of minerals, glugosontrol, reduction of serum cholesterol and
improves immune system of patients with such symptoms in other morbid conditions. The
study "Effect of Symbiotic Evolution in Patients with Chronic Pancreatitis: A Prospective,
Randomized, Controlled, Double iBdl" is an intervention study, a prospective, randomized,
controlled, doubléblind study done at thAmbulatorio de Pancreas do Complexo Hospitalar
Universitario da UFBAfrom February to November 2009. The total population of the clinic

at baseline condisd of 87 patients, characterized as having chronic pancreatitis. Of these, 62
individuals were assigned to study the criteria for inclusion and exclusion. Two individuals
refused to participate in the work. Were evaluated 60 patients with previous kaghG#,

mean age 47.2 years (sd = 11.66), of which 7 were women and 53 men. The intervention
consisted of administration of 12 grams / day of a symbiotic composéd oései, L.
rhamnosus, L. acidophilus, B. bifiduand fructooligosaccharides offered@oup Symbiotic

and 12 grams / day of a complex carbohydrate absorption medium offered to the control
group. During 03 months with monthly monitoring. Statistical analysis was used random
effects model for repeated data. The calculations were based dnilwebtests (p <0.05) to
accept the relations of interest. Was decided to prepare two articles as presented by the design
of this dissertation. The results of the first study "Effects of the Symbiotic Intestinal Rhythm
in Patients with Chronic Pancre#it indicated a difference between the mean number of
dejecdes in 2 (x = 1.47) and 3 (x = 1.37) months, compared with the mean frequency before
the intervention (p = 0.001). In the control group there was no significant decrease (p = 0.157)
bowel frequencyluring the study period. In the second study "Effect of Symbiotic Evolution

in Nutrition and Biochemistry of Patients with Chronic Pancreatitis" The results showed that
the use of symbiotic did not promote change in status, however, there was an increase
average hemoglobin levels (p <0.001 ), hematocrit (p = 0.001), hemoglobin (p <0.001), total
lymphocyte count (0.002), total cholesterol (p <0.001), serum magnesium (p <0.001) and
albumin (0.001). It was concluded that the use of synbiotics is effeictiveducing the
frequency and intestinal growth of some blood components can be considered an alternative
in the treatment of CP, although it has not been effective in changing anthropometric
measurements.

Keywords: symbiotic, chronic pancreatitis, testinal rhythm, nutritional status, blood
components.
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1. Introdugéo

Os dimentos funcionaisaq por definicdo, aqueles cujancdo tem além dpapel metabdlico
ou fisiolégico no crescimento, desenvolvimento, manutengdo e outras fun¢cdes do organismo
humang outra atividade quefirma, sugere ou implicaa existéncia de relagdo entre o

alimento ou ingrediente com doenca ou condicdo relacionada a(Baasig 199).

Os alimentos funcionaisdo vistos como promotores de saldsee uso estassociadaa
reducdo do risco de desenvolvimento de doencas crénicas degenerativasamsi@issiveis.

Exemplos deles sdo probidticos, prebidticos e simbioticos.

Os probidticos sdo microrganismos que promovem o equilibrio intestinal mediante a excluséo
competitiva debactérias patogénicaseduzindoo pH luminal e modulando a resposta

imunologica loca(Willian et al,2006)

Os prebidticos sao oligo ou polissaahois queestimulam a proliferagcdde micraganismos
nao patogénicoseduzeno pH luminal, mantém o balaa hidroiénico intstinale controlam

a proliferacdo de bactérias patogénaiagrato gastro intestinéBesselinket al, 2004)

A associacdo dam (ou maig probidtico (s) comum (ou mai$ prebidtico(s) denominase
simbiotico, sendo os prebidticos coempentares e sinérgicos aos probidticos, apresentando

assim um fator nitiplicativo sobre suas acdes isola@engmark& Urbina, 2005.

O uso do simbibtico, entre outros beneficippde pranove aumento d numero de
bifidobactérias, controle glicémicoeducdo da taxa de colesterol sanguif@atanceamento
da microbiota irgstinal saudavel queuxilia na reducdo dabstipacace/ou diarréia, melhora
da permeabilidade intestinal e estimulacdo do sistema imunolfgidban et al, 2006;
Besselinket al, 2004).

As indicagbes clinicaglestesprodutostem sido ampliada atualmentepm intuito de
maximizar as fungdes fisiologicasdividuais para possibilitar o incremento dasaudedos

individuos Assim, com o interesse elevado no controle clinicaitgiaional das doencgas,
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muitosestudos ja foram realizadoemprovanda eficacia do usde simbidticos na melhora

e/ ou prevencao de doenghgersas e/ode sintomagyastrointestinais

A maioria destes estudos foi realizadam individuos pdadores dediarréia agudaou
cronicag pancretite agudalteracdes da imunidaddiabetes melitus, obstipacaondiome do
intestino irritdvel, m&absorcédo,colite ulcerativa, doenca de Crohn, hipercolesterolemia
anemia disbiose cirrose hepatica, artrite reumatéide, enbutros e demonstraam que 0s
simbi6ticos comportarse de forma diferenciadap®sitiva em véariaslestadoencaqGil &
Bengmark 2006;Thul et al, 2009.

Sintomas comodiarréia, maabsorcdo, anorexia, vomitos, nauseas, dores abdominais e
alteracdo da octosa intestinalcompdem o quadro clinico caracteristico da Pancreatite
Crbnica (PC)tornandea, assim, uma doenca de relacdo acentuada com a prevaléncia da
desnutricdo, que chega a acometer 30% desses paciénisetet al, 2003 Dani et al,

2008.

No Brasil a PC é causada, principalmente, pelo consxoessivo de alcool chegand®G@bo

do total de casm segunddliveira et al, 2007. A alta relagdccom consumo excessivo de

etanol tornaa pancreatite tema importantequerendo controle clinico e nutaoal, devido a

sua elevada incidéncia e seus riscos a saude e qualidade de vida e apesar de sua baixe

mortalidade.

A PC é um processanflamatério crénico do pancreas, com evolucédo para fibrose e para
insuficiéncia pancreética enddcrina e exdcritevesua incidéncia quadplicada nos altimos

30 anos devido aos avancos diagnostico, chegando a seegistrados cerca de 5 a
10/100.00Qasospor ano (Frangella &ilva, 2009).

Assim, a alta associa¢do encontraglatre oquadro clinico da PC e a desnudince devido a
crescente ocorréncia desta doenca no Brasil, toreéevante a realizacdo deste estudo que
pretende demonstraea utilizacdo de um simbidtico interfere no controle da sintomatologia e

no estado nutricional, de forma a melhorar a saudendosduos portadores desta doenga.
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2. Caracterizacéo do Problema

As doencgas cronicas vém apresentando ocorréncia crescente em todo o mundo. A prevengao e
controle dessas doencas tém se constituidgrande desafio para psofissionaide salude

nutricdo, ndo s6 pelas altas taxas de mortalidade que acarretam, mas também pela elevada
carga de morbidade e de incapacidade a elas associadas (WHO, 2003).

Segundo dados d@rganizacdo PaAmericana de Saud€OPAS, de 2003, as doencas
cronicasrepresatam 47% da carga total de morbidade no mundo, sendo estimado um
aumento nesse percentual para 60% até 2020, se medidas de prevencdo nao forem adotadas.

Do total de mortescorridasno mundo em 2005, estim@e que cerca de 60% foi devido
ocorréncia dedoencas cronicapercentual que vem aumentando em ritmo acelerado, com

projecédo de 338 milhdes de mortes por alguma destas doencas até 2015 (OMS, 2005).

As doencas cronicasédo de etiologia multifatoriakssaltandese como causas principais o

consumo amentar inadequad®, sedentarismo, o tabagismo e o alcoolismo (WHO, 2003).

No Brasil, oelevadoconsumo de bebidas alcodlicas contritaoamo fator de risco para
diversas doencas, entre as quais podemos citar a Pancreatite Crdnica (PC), sendo o etilismo
responsavel por 70% dos casasmundoe 90% deles no BragiGuedeset al, 2003; Oliveira

et al, 2007).

A PC é uma doenca inflamatédaracterizada por fibrose progressiva, destruicédo e distor¢cdes
canaliculares do pancreas. Essas alteracdes levam ai@mstificpancreéatica exocrina, com
reducdo da secrecdo das enzimas que participam do processo digestivo; e enddcrino, com
deficiéncia de insulina e gtagon (Guedest al, 2006) esegundo Wittet al (2007) atinge

cerca de 5 d0/100.000 individuos por anesendo os homens d& a 50 anos os mais

acometidos

Estudos mostram que a PC pode lewvgrerda ponderal significativa em 30 a 50% dos casos
ou a desnutricdo propriamente ditam 30% dos casogjevido ao seu quadro clinico
caracteristico que tem comoinzipais sintomas a dor abdominal, anorexia, vomitos, nauseas

e mé&absorcadHarrisonet al, 2005; Dankt al, 2006)
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Devido aassociacdo entre sintomgastrointestinai® estado nutricionatomprometido0s
pacientesportadores dd°C requerem no seuatamento atencaespecialonde os aspectos
relevanteséo a reducao do consumo de alcool, o uso de enzimas digestivas exdcrinas e a
adequacao da dietaendo osrincipais objetivosdeste tratamenta adequacdo do estado

nutricional e o controle da reEbsacao.

Pezzilli (2009), apontou edlEncias de que crescimento de bactérias patogénicas, complica
cerca de25 a 50% dos casos de PC, sendo sugerido que este crescimento contribua para
ocorréncia de diarréia ou para sua manuteng@&smoque 0S pacientesisem enzimas
pancreatias exdgenas de forma adequadémAdissopbservodseque o crescimento desses
microrganismos leva a ma absorcgédo de acido biliar e a mudancas na permeabilidade intestinal.
Portanto, ainda segundo Z2dli (2009), uma alternativa aclonal de tratamento para a PC

seria suplementacéo de acidosdods gpromovero equilibrio da flora intestinal por meto

uso de simbibtica

Considerando os dados epidemiolégicos que demonstram o aumento das doencas crénicas no
mundo, o uso de aliméos funcionais, particularmente os simbidticos, tem sido incrementado
por meio da dietoterapia com a intencdo de melhorar o estado de saude de pacientes

portadores de sintomas semelhantes aos da PC.

3. Reviséao Bibliografica

3.1 Probidticos, Prebidtice e Simbidticos

3.1.1 Probidticos

O termo probi-tico ® de origem grega e sig
primeira vez quando foi definido como fator de origem microbiologica que estianala
crescimento de outros organismos. Em 9 9&ssaltowse seuefeito benéfico para o
hospedeiro (OMGE2008).
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De acordo coma FAO (20@2), os probidticossdo microrganismosivos, que seforem
administrados em quantidades adequadas)ferem beneficiosadicionais a saude do
hospedeiro.Conforme o Regulamento Técnico de 11/01/05 da ANVISA quantidade
minima viavel para os probidticos deve estar situada na faixa He 1@ Unidades
Formadoras de Cafidas (UFC) na recomendacéo diaria produto pronto para 0 consumo

Um determinado microrganismpara ser considerado probibtiodeve atender aalgumas
exigéncias como ser resisteaie ambiente acido estomacal, & bile e as enzimas pancreaticas;
aderir as células da mucosa intestinal; ter capacidade de coloniza¢do; promover producdo de
susbstanciasantimicrobianas contra as bactérias patogénicas e incapacidade de realizar
translocacaantestinal(Flochet al, 2008; Saad, 2006).

A influéncia benéfica dos probidticos sobre a microbiota intestinal hunrasiai fatores
como efeitos antagbnicos dmmpéicdo com agentes nocivos efeitos imunologicos,
resultando em um aumento da resistéooiatra patdgenos, ou sem utilizacdo de culturas
bacterianas probioticas estimula a multiplicacdo de bactéeagficas, em detrimento a
proliferacdo de bactérigmtencialmentgatogénicasreforcando os mecanismasaturais de
defesa do hospedeif®oberfroid, 200Q.

Na Tabela 1 encontraserelacionadas algumas das funcdes dos probidticos

Tabela 1 Funcdes dos prohigos

Beneficios Imunolbgicos BeneficiosNao -Imunoldgicos

b A tmiownaacrofagos locais para aumentara b C o nmpcerh @s patdgenos pelos nutriente
apresentacao dos antigenos aos linfocitos B e

aumenta a producao de Imunoglobulina A

secretoria (IgA) tanto local como sistemicamente

b Mo dod parfis de itocinas b A lmoeH lacal para criar um ambiente
local desfavoravel aos patdgenos

b | remdinanuicdo da resposta aos antigenos b P r enbacteriocinas para inibir 0s
dos alimentos patdgenos
b F a gnoradicais auperéxidos
b E s tmarmprodlugio epitelial de mucina
b R emd fungdo de barreira intestinal
b Co mppertadesdao com os patdgenos

Fonte: Flochet al 2008; Reig& Anestq 2002; Salminemt al, 2001
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Atualmente ashactérias pertencentes aos géndrastobacillus e Bifidobacteriume, em
menor escala&:nterococcus faeciursgo as mais utilizadas com a funcéo probiddeddo a

essas cepas sobrevien durante a passagem intestinal e porque inibem o crescimento dos
microrganismos patogénicoga da producdo de acidos gamicos (lactato, proprionato,
butirato e acetato) e bacteriocinas (Saetcs, 2008; OMGE,2008).

Os lactobacile sdo bactérias grapositivas e anaerbbicas facultativas, normalmente
predominantesno intestino delgado (Jay, 2005Entre suas espécies demos citar 0s

Lactobacillus casel.actobacillus rhamnosus, Lactobacillus acidophilus.

Oslactobacils inibem a proliferagdo de microrganismos ndo benéficos, pela competigcdo com
locais de ligacdo e nutrientes e produzem &acidos organicos, que reduzermtespidal,
retardando o crescimento de bactérias patogé(@dSE, 2008)

As bifidobactérias sdo bactérias anaerobicas ou anaerObicas estritas, normalmente
predominantg no intestino grosso, quém papel benéfico nos quadros de diar(@my,
2009.

As cepa utilizadas sdo eficazes em uma determinada situacéo clinica, devendo assim sua
escolha ser especifica para cada caso. A saguiabela 20bservase um demonstrativo da

eficacia do microrganismo utilizado em relacéo a situacéo clinica observada:
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Tabela 2. Eficacia dos microrganismod.actobacillus casei, Lactobacillus rhamnosus,
Lactobacillusacidophilus eBifidobacteriumbifidumem variadas situacdes clinicas

Cepa Situacao Clinica

- Prevencao da diarréia associada a antibioticos em adultos
- Prevencéo de diarréia pGr difficile em adultos
Lactobacillus casei - Terapia adjuvante para erradicacaddd@ylori
- Complementa o crescimento dactobacillus acidophtls
- Auxilia na digestdo e reducdo a intoleranciala&tose e
constpacéo

- Prevencao da enterocolite necrosante em lactentegéo

- Prevencéo de diarréiaip@. difficileem adultos
Lactobacillus acidophilus - Prevencéo da diarréia associada a antibidticos em adultos

- Tratamento da diarréia aguda infecciosa em criangas

- Produz enzima lactase

- Aumenta a imunidade

- Tratamento da diarréia aguda infecciesacriancas

- Prevencéo da diarréia associada a antibioticos em criangas

- Prevencao da diarréia associada a antibioticos em adultos
Lactobacillus rhamnosus - Prevencéo da diarréia nasocomial em criangas

- Terapia adjuvante para erradicacadideylori

- Alivia alguns sintomasda sindrome do intestino irritavel

- Prevencao da enterocolite necrosante em lacterimatgo

Bifidobacterium bifidum - Prevencéo de diarréia pGr difficile em adultos
- Prevencao e manutencdo da remissao na pouchit
Font e: adapt abllaseadd I mali eai-rod®escia de probi - -ticos e
(2008).

3.1.2 Prebidticos

Os prebidticos sdo substancias alimentares ndo digeriveis que afetam beneficamente o
hospedeiro, por estimularem seletivamente a proliferacdowidicatle metabdlica de bactérias
desejaveis no célon, principalmente as bifidobactérias, e por inibir a multiplicacdo de
patdogenos, garantindo beneficios adicionais a saude do hospedeiro, atuando mais
freqlentemente no intestino grosso, embora possam t&émaralgum impacto sobre os
microrganismos do intestino delgado (OMGE, 2008; Rexilad 2008).

Para queuma substancia seja definida como prebiotica deve ser de origem vepgetaéntar

resisténcias enzimas salivares, pancreaticas e intestinads ®frer hidrélise enzimética ou


http://pt.wikipedia.org/w/index.php?title=Lactobacillus_acidophillus&action=edit&redlink=1
http://pt.wikipedia.org/wiki/Lactose
http://pt.wikipedia.org/w/index.php?title=Constirpa%C3%A7%C3%A3o&action=edit&redlink=1
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absorcdo no intestino delgadser parcialmente fermentagelas bactérias colbnicas e ser
osmoticamente ativiReig & Anestq 2002)

Dentre os prebidticospodese citar a lactulose, lactitol, xilitol, inulina e alguns
oligossacaridis, como por exemplo, o frutooligeacarided® FOS(Saad 2006)

Os FOS séo fibras soluveis e fermentaveis que ndo séo digeriveis pela amilase e por enzimas
hidroliticas, como a sacarase, a maltase e a isomaltase na parte superior do traestjaatri
(Stefeet al, 2008).

Os FOS séo os principais produtos utilizados como prebidticos e estimulam seletivamente o
crescimento de bactérias benéficas, inclusive as bifidobactérias e os lactobacilos, reduzindo o
namero de bactérias patogénicas, taiemo Salmonella e Clostridigs no trato
grastrointestinal. A sua fermentacdo € realizada pelas bifidobactérias por meio da enzima
especif ¢ a - fructosidade (Almeidat al, 2009).

Outras funcBes dos probidticos destacam seus efeitos metabdlicoa posdocéo de acidos
graxos de cadeia curtiterferéncia no metabolismo de lipideos, absorcdoods ¢omo
Célcio, Faro e Magnésig e o aimento da imunidade do hospedeiro compraducédo de IgA,
modulacao de citmnas, etc. Renheet al, 2008; Stefest d, 2008).

3.1.3 Simbiéticos

O produto que associa probioticos e prebidticos € chamado de simbibdtico. A interacdo entre o
probidtico e o prebidtican vivo pode ser favorecida por uma adaptacdo do probi6tico ao
substrato prebioticCOMGE, 2008)

A administracdo de um simbi6tico pode melhorar a implantacdo e a sobrevivéncia de
microrganismos, promover equilibrio da microbiota intestinal, diminuir a absorcao de glicose,
aumentar a eliminagcdo de colesterol e diminuir a translocagcéo bacteBangmak &
Urbina 2005).
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O consumo de probidticos e de prebidticos selecionados apropriadamente pode aumentar 0s
efeitos benéficos de cada um deles, uma vez que o estimulo de cepas probidticas conhecidas
leva a escolha dos pares simbiéticos ideais. Ou sejhjetivo terapéutico deve conduzir a
escolha da porgcdo probidtica e da porgcédo prebibtica para composicdo de um simbidtico
podendo ainda ser direcionado " s diferentes
delgado e o gross{Stefeet al, 2008 Willian et al, 2006)

3.2 Dose Indicada ara Uso de Simbidtico

Segundo o Regulament@&dnicode 2005da ANVISA a por¢ao probidtica de um simbidtico
deveter quantidade minima viavel na faixa dé® 2010 UFC na recomendacéo diaria do
produto pronto praa consumo. Ainda segundo este regulameqiantidades menores podem

ser utilizadas desde que tenham sua eficacia comprovada.

SegunddStefeet al, 2008 a concentracédo de células viaveis deve ser ajustada na preparacao
inicial, levandese em conta a capidade de sobrevivéncia de maneira a atingir o minimo de

10’ UFC do contetdo intestinal.

NaTabela 2 podse observar a dose recomendada (UFC) dos probiéticos mais utilizados.

Tabela 3 Dose recomendada baseadas em evidénaaobacillus casei_actdacillus
rhamnosus, Lactobacillus acidophilu8édidobacteriumbifidum

Cepa Dose

Lactobacillus casei 10 ufc - 2xdia
Lactobacillus acidophilus ~ 10°- 10 ufci 1 a 3x/dia
Lactobacillus rhamnosus ~ 10'°-10*ufc - 2 x/dia

Bifidobacterium bifidum 10 *° ufc - 2xdia
Font e: adaptado de Al ndica-»es baseada na =evid°nc
OMGE(2008).

Quanto a porcéo prebidticRoberfroid (2000)demaistrouque10g/dia de FOS constitui uma
dose ideal e bem toleradmas que 4g/dia de FOS ou inulina éninimo necessario para
promover crescimento de bifidobactér@gsdém dissg demonstrou que o uso de 14g/dia ou

mais de inulina pode causar desconforto intestinal.
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Sabese da importancia do uso continum didrio para influenciarna resposta fisiolégica
esperadaComo ainda ndo ha consenso quaatoperiodo de uso, o que dificulta sua
utilizacdo de forma eficanys simbibticos, prebidticos e probidticedoutilizados durante o
periodo @ alteracdo clinicaAdiciondmente,a OMGE (2008, ressalta a importancia da
realizacdo de estudoslinicos controlade com placebo,duplamente encobertpara o

aprimoramento das recomendacdes quantitativas e qualitativas do uso de simbibticos.

3.3Pancreatite Crbnica

O pancreag uma glandula com cerca de 15 demcomprimentogue pesaproximadamente

100g e se localizaposteriorao estdbmagp no lado esquerdo do corpo e estaxpmo ao
duodeno(Daniet al, 2006) Esta glandula € composta por células conhecidas ¢thotas de
Langerhansquecompdem 2% do seu volume e sdo responsaveis pela producdo de hormdnios
como insulina, glucagon, somatostatina e polipeptidio pancreético e pelas células acinares que
compdem 90% do seu volume e produzenprasenzimas digestivas duodenass como
tripsinogénio, quimiotripsinogénio,rpelastase, procarboxipeptidase (Soergel, 20@%il et

al, 1997.

O pancreas secreta cerca de 2 litros de suco pancreatico/ dia e este € composto de agua,
bicarbonato e enzimas. A secrecdo de proteina pelo tecido pareaievada compde

85% da quantidade total do suco pancreéaffezzill, 2009) Uma alteracdo na funcao
exocrina do pancreas pode provocardagncas conhecidas como Pancreatite Ageda

Pancreatite Crbnica (PC)

A PC écaracterizada por um quadnoflamaorio, com fibrose progressiva, destruicdo e
distorcdes canaliculares. Essas alterac6es levam a insuficiéncia pancreéatica exdcrina, com
reducdo da secrecdo das enzimas que participam do processo digestivo; e enddcrino, com

deficiéncia de insulina e ghagon(Guedest al, 2006)

Entre as vérias classificacdes, dois tipos de PC sdo melhor identifiaadzadcificantes as

obstrutivas:


http://pt.wikipedia.org/wiki/Est%C3%B4mago
http://pt.wikipedia.org/wiki/Duodeno
http://pt.wikipedia.org/wiki/Ilhotas_de_Langerhans
http://pt.wikipedia.org/wiki/Ilhotas_de_Langerhans
http://pt.wikipedia.org/wiki/Ilhotas_de_Langerhans
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* As calcificantes sdo assim denominadas por apresentarem calcificacdbes ao longo do
parénquima pancreaticmocorem mais comumentéEntre elaobservarrse as pancreatites
cronicas heredit@s, idiopaticas, nutricionaisnetabdlicase alcodlicas, considerada a mais
comum A pancreatitecronica calcificante laodlica éresultante do uso abusivo do alcool,
cerca det0 a 50g por dia, pocerca deb -12 anos(variando com o tipo de bebida alcodlica
consumida) é a forma mais prevalente e ocorre agrca de 67 80% dos casoNo Brasil

esta forma supera 90% dos casos de PC e atinge principalmente homens entre cané8 e 50
(Daniet al, 2006 Oliveira et al, 2007)

* As obstrutivassdo mais rarae se caracterizarpor apresentarem obstaculcancer de
papila, por exemplg)geralmente na porcéo cefalida pancregdificultando a drenagem do
suco pancreatico, o querfim resulta ermatrofia glandulafHarrisonet al, 2005.

A PC apresentaliversossinais e sintomas gude forma direta ou indiretado associadas
prejuizes do estado nutricional e na qualidade de vida dos individuos portadores desta doenca

Essesintomas sao:

O0Dor abdominal

E o sintoma predominante da P@correndo em 90% dos casos, sendo incapacitante na
metade deles, e o principal determinante de reducdo da qualidade.dRod@durar horas ou
dias, com intensidade variadgprolongandese porperiodosde 1 a 7 diagle acalmia e
recorréncia, podendo se irradiar para regido epigastrica dorsa A dor abdominal é
geralmente desencadeada por ingestdo deuggsdu pla ingestao alcodlica, contribuindo

para a desnutricdo por causar reducao naiagealimenta(Soergel, 2005)

ONausea e dmitos
Acompanha os processofiamatoriosdo pancreas. O vito geralmente dedificil controle

e pode lear ao desequilibro hidroeletrtio (Carusq 2005)

O0Anorexia

Causada pela dor, ndusgaso de analgésicespelos vomitogFrangella& Silva, 2009)
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0Sindrome disalsartiva (WGO, 2008

Caracterizada principalmente pela presenca de esteatatingjado cerca de 1/3 dos ca$os
devidoa deficiéncia ddipase,levando a diminuicdda absorcao de lipidios em até 30%.

diarréia pode iada ser consequiéncia deficiéncia de amilase, que leva a diarréia osmdtica,
devido ao acumulo de moléculas de carboidratos mal digei@kralmente € um sintoma
tardio, que ocorrequando maisle 90% da glandula foi destrujdacometendo cerca de 40%

dos pacientes Entretanto, a esteatoi@é subclinica, assim como a rasorcdo de
oligoelementos e vitaminas podem ocorrer sem sintomas e ter como grave consequéncia a

desnutricdoOutra causa de na&bsorcao estdo diminuido transito intestinal
O0Perda ponderal

A perda ponderalaprredevido adeficiénciaexocrinae enddcrinado pancregsesutante da
diminuicdo do apetit®casionadgela dor e/ ou gastroparesggela maabsorcaade lipidios
vitaminas e minerajalémdas nauseas e vomitos perda de peso pode ser consequéncia
ainda do uso excessivo de analgésicda substituicdo dos alimentos pelo alcodtorre em

30 a 50%dos individuos portadores de EE forma significativdDaniet al, 2006)
OAlteracdo da microbiota intestinal

Outro disturbio caracteristico da P€ a alteracdo da microbiota intestinalidenciado pela
alteracdo na quantidade e qualidade da microbiota, que Ipwde aocorréncia de diarréia
ou contribuirpara sua manutencéo, lex® aindea ma absorcdo de aciddidi e a mudancas
na permeabilidade intestinalPezzilli, 2009). Trepsi e Ferrieri (1999) encontraram
supercrescimento bacteriano em 34%eenbckeet al (1998 em 40%de pacientes com PC.
Esta alteracapodeser decorrentdo consumaersistentale alcool,da diarréiada perda de
suco pancreaticmu da diminuicdo da producdo do acido cloridrico, principalmente nos
diabéticos, quando este acido né®encontraem quantidade sufiente paradestruir as

bactériagpatogénicas ingeridas com os alimer{talneida et al, 2009 Queraet al, 2005.

Ossintomas citadoanteriormente@ssociadoa elevada atividade metabdlica (em 30 a 50%) e
as crises de agudizacao da doenca podem contribuir para o peesterioracdo do estado
nutricional, podendo aesnutricéd protéicaenergéticaatingir cerca de 30%a 50% dests

paciente® outros ainda apresentarem subnutric@aghet al, 2008;Daniet al, 2006)
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Nos pacientes com PC pode ocotngroalbuminemiaproteiniriae deficiéncia de vitamina

B, deficiéncia de tamina De K, em conseqiéncia a esteatorréia, e deficiéncia de nutrientes
especificos como calcio, magnésio, zinco, tiamina e vitamjii&dergel 2005 Santoset al,

2007) Nesta populagddambém s&o encontrados baixos niveis de antioxidantes, redeicdo
vitamina A, vitamina E, selénio, glutationa e carotenqidet® que ocorre apesar do aporte
dietético adequado e que devem estar relacionados a ma absorcdo ou ao estrégse oxida
aumentadalevido adoencaZazzo, 2007)

O tratamento da P@lém de atros cuidadosgnvolveo controleda dor,daanorexiadama
absorcdoe diminuicdo da esteatorréiccom consequente correcdo da desnutricBste
tratamento se basei@ utilizacdo deenzimasdigestivaspancreéicas sintéticase adequada
ofertaalimentar O efeito da juncdo denzimas exdgenasalimentacdo @equada pode ser
eficiente em 80% dos casos de @&niet al, 2006)

3.4 Possiveis Alteracdes da Microbiota Intestinat a Pancreatite Cronica

O intestino contém uma abundante flord00.00 bihdes de bactériais com 500 espécies
diferentes que geragrincipalmente no célon, uaintersa atividade metaliéa, e, portantp

realiza papel fisiologico importante no hospedé®@dIGE, 2008)

A microflora intestinatem inimeras funcées no organismontano, muitas das quagsnda

estdo sendeompreendidadNo entantosdo consideraveis as evidéncias de seu desempenho

na protecdo do organismo contra infeccdes e outras doengas, por bloquear a colonizacdo de
microrganismos patdgenos e estimular a resposiaologica localEsta microflora fetua

ainda, diversas atividades enzimaticas, contniolo para o fornecimento de vitaminas e
minerais e induzindo a regularizacdo dos movimentos peristalktisesn, se ha um ambiente

onde microrganismos patogénicaescem mais que 0s nativos, ai se instala um desequilibrio
gue pode tanto ser consequéncia, c@ausa de determinadas doer{§ds & Souza, 2001).

Segundo Mancillaet al (2008) uma das frequentes manifestagbes da PC é o -super
crescimento bacteriano intestinal que esta associado a diminuicdo do suco pancreatico e a sua
acdo bactericidad maioria das bactérias ingeridas poa wral sdo destruidas pelo pH &cido

do estbmago, motivo pelo quélobservaa uma baixa populdp bacteriana no iestino
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delgado, com excecéo do ileo termindl.flora bacteriana é constituida de até afidades
formadoras de col6nia (UFC) no estdmagodo mais de £tho duodeno e jejuno. No ileo
distal normalmente h& um incremento da concentr¢do bacterianeontrandese
aproximadamente 1010° UFC, enquanto no colon h& um significativo aumento cotfiil0
10'* UFC (Elia & Souza, 2001)

O supercreximento bacteriano intestinaé definidko como a ocoméia de bactéas no
intestino delgado proximalna quantidade>10° UFC/ml e se associa amdltiplas
consequ@cias como quadro infeccioso secunidaa translocacdo bacteriana, -at@gsorcao de

Varios nutrietes e apresencale sintomas digestivos inespecifi¢dancilaet al, 2008)

Em humanos, a investigacdo da ocorréncia de crescimento de bactérias intesirtaisos

de PCeé feita por meiodo aspirado intestinamediante o incremento da producdo de H
secundaria a digestdo de carboidratos pela spgarlacéo bacterian@repsi & Ferrieri,

1999 Lembckeet al, 1985. Além disso, vidse que 0 crescimento desses MGanisMoOs

leva a ma absorcdo deido biliar e a mudancas na permeabilidade intestseido ainda
uma autra hipotesga de que alteracdo da microbiota e a ma absorcao de acidos biliares leve
ao surgimento de inflamacéo intestieatom isto a ma absorcéao irtieal (Trepsi & Ferrierj

1999; Pezilli, 2009).

A relacdo entre a microbiota intestinal, ma absorcdo parm@edta inflamacao intestinal
ainda nao foi completamente estudada, mas alguns mecanismos desta relacdo tém sido

demonstrados e formas de tratamento investigadas (Pezzilli, 2009).

3.5 Simbidticos prebidticos e probidticose os sintomas da Pancreatite Criica

As evidéncias cientificas a respeito do uso de simbibticos emirfdl@ sdo essaas, mesmo
conhecendese que ouso desses suplementpsde melhorar e/ou prevenir algumos

sintomas destdoengae assinreduziro risco de desnutrigémesta populaga

Os pacientes com P&presentamsituagdo clinica ngual a microbiota produZeitos nocivos

ao hospedeiradevido amudanga qualitativa e quantitativa na proprigrobiota inestinal,
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associada& mudanca na atividade metabdlica da macos aindaa alteragéona distribuicéo
das bactérias ao longo daalo Gastrointestinallntestinal (TGI) condicdo denominada
disbiose Na PCa dishiose ocorre deviddreducaoda secrecdo pancredtica que diminue a
producéo de serotonina intestinal e causa proliferacéCanelica albicans(Damaskos&
Kollos, 2008 Thul et al, 2006.

Dentre as funcdes dos simbibticosesisténciaaumentadalas cepagontra patégenos € a
melhor caracterizada O emprego de culturas probidticasxclu microrganismos
potencialment@atogéniosque tém o crescimento inibido pela producdo de acdgénicos
(lactato, proprionato, butirato e acetato) e bacteriociedsr¢ando os mecanismos naturais

de defesa do organism&chezenmieret al, 2001; Renheet al, 200§. A modulacdo da
microbiota intestinal pelosmicrorganismos probidtico®corre por meio do mecanismo
denomi nadoc ofinepxect ki et Siepam que influenciam beneficamente nestes casos
sdo Bifidobacterium bifidum Lactobadllus rhamnosus, Sacharomyces boulardii e

Lactobadllus pantarum(Barreneixeet al, 20086.

Outro fator clinico relevanteé a barreira intestinal ja ques pacientes portadores de PC
tendem a ter prejuizos no equilibrio da barreira intestinal seja pela presenca de desnutricéo,
seja pela ocorréncia de disbiogemicroflora intestinal € um dos importantes constitisiote

barreira de defesa intestinal promovendo resposta imune local e em nivel sistémicona

intensa resposta inflamatari@ uso do simbidtico otimiza sistemamunologico intestinal e
favoreceo controle daflora, diminuindo a incidéncia de infec¢cdekevido aos probioticos
aumentarenos linfécitos circulantes e citocinague estimulam #agocitose Os prebibticos

por sua vez, aumentaaliberacdo d altos niveis de acido lactico e promovemssmguente
reducaado pH do colonKeimet al, 2006; @iminen et al., 2001).

A acdo de microrganismoprincipalmente devifidobactériasno trato digestérianfluencia
favoravelmente a quantidade, a biodisponibilidaded@estibilidade de alguns nutnies da
dieta.lsso ocorre pela diminuicdo do phtestinal ou pela presenca do lactato de ferro no
intestino ou aindaela liberacéppor bactérias laticasle diversas enzimas haomen intestinal
gue exercem efeitos sinérgicos sobre a digestliviando sintomas de deficiéncia na
absorcédo degariosnutrientesentre os quais estédo célcio, magnésio e fguadrocomum em

pacientes com P(Manccilaet al, 2008.
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O uso de simbioticos leva ao aumento da absorcdo do cgicmvavelmented mecanismo
destaotimizacao ocorrgpelo aumento do pH intestinalaindapossa influenciar na absorcéo
do fésforo e magnésid estimulo a absorcao de calcimae quando substancias prebibticas
sdo fermentadas no célon pela microbiota local, especialmente bifidobgcpgdduzindo
gases, acidos organicos e acidos graxos de cadeiaEssts 4cidos graxos de cadeia curta
sdo responsaveis pela dimigdo do pH do limen intestinad que ocasiona aumento da
corcentracdo de minerais ionizadosc@no consequéncia ha aurte@ma solubilidade do

calcio e um subsequente estimulo a sua difusdo passiva €%dae.2006)

Jao aumento da biodisponibilidade do ferro parece ser explicado pela diminuicdo do pH
intestinal devido a presenca do®dutos de fermentacdo (pooyatq butirato e acetato) das
bifidobacté&ias que ocasionam a solubilizagdo dos minerais e de seus complexos previamente
formados, aumentando a absiwge ferro solubilizado quendelhor absorvido pela borda em

escova do enterdcii@antoset al, 2008)

Outra explicacdo seria a presenca do lactato de ferro, que deriva do acido latico produzido
pelos probidticosgue é mais absorvido pslanembranas celulares do que o ferro ionizado

para o aumento da biodisponibilidade do ferro pegl@inda relevar o auntenda absorcéo

de calcio, que diminue a possibilidade de formacdo de complexos insolUveis entre esse
mineral e o ferro; o aumento do tempo de transito intestinal; maior velocidade de fluxo
sanguineo e proliferacdo celular da mucosa intestinal, impostagaqédbs graxos de cadeia
curta(Santoset d, 2008)

Em relacdo dresenca de diarréimspacientes com PC, espegaque 0s simbidticos atuem
com sua porcaorpbidticg por excluir as bactériggatogénicapor meio dacompeticao pelos
sitios de Igacdo na mucosa intestinalbem cano impedindo a adesdo das bactérias
patogénicas mucosa intestinagé com sua porgao prebioticeom aacdo ds FOS por meio

de mecanismo de acdo seletiprpomovendo crescimensomene das bifidobactériag com

isso auxiliamdo no equilibrio da microbiota edtinal(Salminen et al, 2001).

O efeito da inulina €a administracdo dBOSsobre a glicemi& a insulinemia ainda n&o foi
definitivamente elucidado e os dados disponiveis esse respeito sdo, algumas vezes,

contradiorios, indicando que esses efeitos dependem da condicéo fisioEmieajejum ou
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estado poprandial ou presenca do diabetello entanto, 0 que esses estudos trazem em
comum é a observac@uea inulina e g FOSinfluencian na absor¢gédde macronutrientes
especialmete de carboidratos, retardand@svaziamento gagto e/oudiminuindo o tempo
detransito no intestino delgad&il & Bengmark 2006; Keimet al., 2009.

De acordo com Schezenmigral (2001), adislipidemiaé umadoenca largamente assada

aos pacientes com PQuanto ao efeito probidtico benéfico sobre a concentragdo sanguinea
de lipidios,os estudosmostraram que ingestdo desta porcdexerceinfluéncia sobre os
lipidios de uma maned similarreduzindoos niveisséricosde colesterotfotal ede colesterol

LDL, mas principalmente deiglicérides. As bactérias probiéticasodutoras de &cido lactico
fermentam ogarboidratos n&digeriveis provenigtes dos alimentos no intestino, resultando
na producdo décidos graxos de cadeia cyrts quaispossivelmente causareducdodas
concentracdes sistémicas dos lipideos sanguideog]o a inibicdo da sintese de colesterol
hepaticoe/oua redistribuicdalo coksterol do plasma para o figadabservouseaindaque o

FOS pode diminuia sintes de colesterol hepatico aimentaa viscosidade conferidao

contetdo da mucosa intestinalque redua absorcao de lipideos

4. Modelo Tebrico e Conceitual do Problema

Para realizacdo dagsente pesquisa foi estabelectdono hipdtese que uso desimbidticos,
em pacienteportadores deancreatite crénicanterferede forma positivana melhora no
estadonutricionalmediante modulacdo de sintomas como diarréia, ma abstegéidrientes
alteracdo da microbiota intestinal e anoreXimm base nest pressuposto, elaborse o

modelo tedriceconceitual do problema, que pode ser visto na Figura 1.
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[ Pancreatite Cronica ]

l

Sintomas da Pancreatite Cronica:
Diarréia; M4a absorcgédo; Alteragdo da microbiota intestina
Dor abdominglNauseas e vomitos; Anorexia; Hiperglicemi
Dislipidemia.

Equilibrio da microbiota intestinal; Equilibrio da barrei
imunologica; Melhora da diarréia; Diminui¢céo das dor
abdominaisMenor ocorréncia de anorexia

l

Prevencéo de agravos ou melhora do Estado
Nutricional; Controle da stomatologia da doenca

Figura 1. Modelo tedricoe conceitualdo efeito douso desimbidtico sobre o estado
nutricionale melhora clinicale pa@éntes conPC.

5.  Objetivos

5.1. Objetivo Geral:

Determinara evolucamutricional bioquimica e clinicae pacientes com pancreatite cronica,
submetidos a terapia nutricional com o uso de simbigtompaandcosaos que fazeraso
de carbddrato de média absorcdatendidos noAmbulatério de Pancreas do Complexo

Hospitalar Universitario da UFBMHospital Universitario Professor Edgar Santos)
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5.2. Objetivos Especificas:

- Determinaralterac6es da funcao intestinal dos pacientes angpds 0 uso dos suplementos
nutricionais;

- ldentificar as mudancas antropométricdss pacientes ap6s o0 uso dos suplementos
nutricionais

- Identificaralteracdedioquimicas nos pacientes apds o des suplementos nutricionais

- Observara ocorréna de alteracdes dos sintomas apés adoscsuplementos nutricionais

6. Procedimentos Metodoldgicos

Desenho netodoldgico:

A presente pesquisa constisg de um estudale intervencgéo,prospectivo, randomizado,
controlado, duplo cego Foram instuidos aleatoriamente dois grupos de pacientes

denominados Grupo Simbiético e Grupo Contredspectivamente.

Local de captacdo de pacientes

A presente pesquisa foi desenvolvidaAmbulatério de Pancreas do Complexo Hospitalar
Universitario da UFBA(Hospital Universitario Professor Edgar Santosd periodo de
fevereiro a novembro de 200@ referido ambulatério € um servico de referénc@
atendimento de pacientes com BQCealizadistribuicdo de medicamentos especificos para
esta condicdo morbida sendo os pacientes acompanhados trimestralmente pela equipe

multiprofissional.

Critérios de incluséo e exclusao:

Os pacientes que participaram da pesquisa fa@ecionadosio referido ambulatério, de
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forma voluntaria, durante o atendimento de rotiRara a inclusddos pacientes neste estudo
foram seguidos os seguintes critérios:

- Diagnéstico prévio de pancreatite cronicaracterizadgor dor abdominal e/ou
evidéncias de insuficiéncia pancreatica enddcrina, (diabetesitus)ele/ou exdcrina
(estetorréia) associados a alteracfes nos exames de bioimagem da pancreas: dilatacao,
tortuosidade e perda da ramificacdo de Wirsung e /ou calcificagdo pancreética e/ou
pseudocistos.

- Teridade igual ou superior a 18 anos;
Quanto aos critérios d&io irclusdoforam consideradoss pacientes com
- Idade superior a 70 anos;
- Historia de cirurgias intestinais e pancreatectomias por cancer;
- Uso permanente de produtos com funcéo prebiotica, probidtica e/ou simbidtica;
- Auséncia a duas consultas consaest
- Recusa em assinar o termo de consentimento;
- Outras doencas crbnicas nao associadas a doenca de base.

A populacdo total do ambulatério no inicio do estudo consti@iale 87 pacientes,
caracterizados como portadores de pancreatiiricapor criérios clinicos e de biomagem
descritos acimaDestes, 62 individuos foram qualificadas para o estudo pelos critérios de
incluséo e exclusédo. Dois individuos se recusaram a participar do trabalho, sendo a amostra

final composta de 60 pacientes.

Alocacao @s pacientes nos grupos:

Os pacientes que preenchiam os critérios de inclusdo e concordavam em patrticipar do estudo
foram alocados de forma aleatéria nos grupos simbiético e controle, obedecendo ao sorteio

previamente realizado.
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O referido sorteio foigalizado por profissionaldo ligado a equipe do projet®,em carater
sigiloso. O procedimento se deu com uso dos codigos numeéricos aleseguosioa tabela
denumeros aleatériodisponivel enToledo (1995), onde foram usados os quatro digitas ma
proximos no sentido verticaEstes nimeros sorteadfmsam alocados nos grupos controle e
simbibticos, segundo critério criadmde eram dispossade forma alternadgpara serum

simbiético e um controle, sucessivamente

A alocacéo foi realizada com a atripdo de um destes codigos numéricos, que determinava o
recebimento da terapia nutricional com simbiético ou @amboidratos complexpsem o
conhecimento da equipe que distribuiu 0 suplemento nutricional, sem o conhecimento do

paciente e sem o conhecinela equipe quesza avaliacdo da evolucao clinica.

Produtos Utilizados:

Foram utilizados para o desenvolvimento da presente pesquisa dois prooluEEiais
encontrados a venda em distribuidoras dietas enterais na capitaliddaa sendo um
simbiotico e outro carboidrato complexo, aqui denominados ProdAtoe Produto B,
respectivamenteO produto A era constituido de uma mistude fibras alimentares e
microrganismosprobiéticos enquanto que o produtB era constituido de carboidratos
complexos denédia absorcao, sem contra indicacfes para a populaciommywvez que ndo
interferem na glicemia, cujas composicdes podem ser observadas nas Tabelas 3 e 4

respectivamente

Os produtos referidos acima foram doados pela empresa produtora do Proddboaf e
recebidos acondicionados em sachi® 06 gramas em caixas contendo aproximadamente
1000 unidades.
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Tabela4. Composicdo do simbidtico utilizag®roduto A

Composicéao
Componentes Qdade
Frutooligossacarideo 6 gramas
Lactobacillus casei 108 a 1@ UFC*
Lactobacillus rhamnosus 18a1® UFC
Lactobacillus acidophilus 18a 1P UFC
Bifidobacterium bifidum 18a 1P UFC

log de padronizacéo do lote.
*Unidade Formadora de Colbnia.

Tabela 5. Composi¢éo do controle utilizagéroduto B

Composicéo
Componentes Quantidade
Maltodextrina 96% (5,76Q)
Maltose 3% (0,189)
Glicose 1% (0,069)

ApoOs recebiment@elo pesquisadoios produtos eram acondicionades sacos plasticos

cada um contend@8 unidades e em seguida armazenados em ambiente com condicbes

controladaspor termdmetro digital nas 2¥ras/ dia, emtemperatura média de 24° C (£2° C)

e umidade de 45%, conforme indicacdo do fabricante, com controle permanente. Para
administracdo aos pacientes os produtos eram retirados do local de armazenamento e

conduzide em caixas plasticas fechadas dia da dispesacéo

Terapia nutricional:

A terapia nutricional foi conduzida com a administracdo do Produto A (para o grupo
simbiotico) edo Produto B (para o grupo controleps produtes eram embalados, pelo
préprio fabricante do simbidtico, em sachés de polietjlamoestidos internamente de
aluminio, idénticos, com 6 gramds produto A intervencdo constodo usode 12 gramas

/dia do suplemento, feita em acordo com a recomendig;&abricante, durante 03 meses, em

ambos 0s grupos.
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Os pacientes foram orientadositdizar os produtossendol saché§ gramay pela manha e
outro a noite (com intervalo de 12 horas, em média). Havia ainda orientacdo verbal e escrita
relativa a forma de utilizacdo e de conservacgéo do produto, como pode ser visto a seguir:

- O produtodeve ser utilizado diariamente (02 sachés por dia) em preparacdo gelada ou
natural sendo um pela manha (08 horasyteo anoite (20 horas).
- Nunca misturao produtocom alimentos quentes

- Guardaro produto em local frescoseb a protecéo da incidéa daluz.

A distribuicdodos produtodoi realizadade acordo com o cédigo numérico atribuido a cada
paciente e em cada visita gacientesrecebiam uma novaose (02 pacotes, cada um
contendo 28 sachégjue duraria até sua proxima consulid més degois devendo o paciente

devolver @ sachés vazios em cada retorno, para a equipe realizar o controle.

Além da intervengdo nutricional, 0s pacientes receberam cuidados nutricionais
individualizados eos demais cuidados padrdoes da unidade de recrutamaetalimento

médico,entrevista e consulta com enfermagem.

A pesquisadora responsavel realizava contato telefénico quinzenalmente com os pacientes
para controle da utilizacéo, retirada de eventuais davidas sobre a utilizacdo dos suplementos e
ainda para atéar para o dia da proxima consulta. A equipe utilizou ceni@rios de adesao

foram avaliadas o comparecimentins pacientesas consultas e o numero de sachés

devolvidos a cada retorno.

Coleta de ddos

A coleta de dados clinicos e nutricionais foi imada pelapesquisadoraesponsavel duas
estudanteslo curso de nutricdo da UFBlevidamente treinada®s procedimentos de coleta
dos dados foram padronizados, como medida de controle da qualidade e consisténcia das

informacbexoletadas

Os individuosselecionados que concordaram com a realizacdo do projeto, apds a assinatura
de termo de consentimento livre e esclarecido, tiveram dados clinicos, questbes relativas a

doenca e as emorbidades coletados nos prontuérios dos pacientes, registrados em
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formulérios préprios, cada um referente a determinada visita, que podem ser vistos nos
APENDICES A a G.

- Coleta de ddosdemograficas, séci@condmicasclinicos

As variaves utilizadas foram idade, sex@stado civi] escolaridade, ocupagéo, renda familiar
mensal, pratica do tabagismo, dbtlismo, existéncia de patologias associadas, etiologia da
PC, tempo de diagndstico, pratica de atividade fisica, ocorréncia de gastroparesia, nauseas,
vomitos e dor abdominal, ritmo intestinal, frequencia intestinal, ggEituao apetite, uso de
medicamentos, inclusive da enzima digestiva exogesaizacdo de controle glicémico

como pode ser visto no formulario do APENDICE & quadro a seguir traz as

categorizacOes de algumas dessas variaveis.

Variaveis Categorias
Idade < 59 anos
060 anos
Renda O sdlarie minimos

De4 a 9salarios minimos
O10salarios minimos
Nao informou

Nao tem renda

Escolaridade Analfabeto
Elementar ou fundameéal completo/incompletg
Médio completo/incompleto
Superior completo/incompleto

Estado civil Casado
Outros (solteiro/divorciado/viuvo)
Ocupacéo Empregado
Desempregado
Aposentado
Ritmo Intestinal segundo o x
- Obstipacéao
Escala de Bristol Normal
Diarréia

Quadro 1. Categorizacao das variaveis participantegstado.
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Para avaliacdo da dor abdominal foi utilizéeiscala Verbal Numié&a (Fundacdo Antonio
Prudente, 202), mostrada nos formularios de pesquisa nos apéngicesyeioda qual a dor
€ classificada de acordo com a intensidade da sensacdo podendodeafara 10,
correspondendo o zero a auséncia de dor, 1 a 3 dor leve, 4 a 7 dor moderada 8 a 10 dor

intensa.

O ritmo intestinal foi avaliado segundo a Escala de Bri&ulilici, 2006) que avalia a
consisténcia das fezesa frequiéncianédiaintestinal.

A classificacdo da atividade fisica foi conduzida segundo a OMS (2005) que considera

Asuficienteo a pr8tica de 30 minutos di§8r
atividade leve ou moderada; ou 20 minutos diarios de atividade vigorosa, emmais olias

da semana. Caminhada, caminhada em esteira, musculagéo, hidroginastica, ginastica em
geral, natacdo, artes marciais, ciclismo e voleibol sdo praticas leves ou moderadas. As

vigorosas sao corrida, corrida em esteira, ginastica aerobica, futabmqliebebol e ténis.

- Validacéo da Avaliado Nutricional:

Inicialmente foi realizada padronizacdo das medidas antropometricas entre a pesquisadora

responsavel e as duas alunas do curso de Nutricdo.

Cada medidantropomeétricdoi realizada duas vezes, poada avaliador, em 05 individuos.
As medidas foram repetidas alternadamente e anotadas por um quarto componente para
diminuir risco de erro. Em seguida os dados foram avaliados no programa SPSS versao 13,
segundo cCoeficientede Correlacdo de Pearsconsderando a média do grupo com objetivo
de comparar as medidas intra e inter avaliadores, onde obserngque ndo havia diferenca

estatistica significante nestas condic@ps0,05)

- Avaliagao Nutricionat

Os dados antropométricos forma aferidos pas dims avaliadores, num mesmo paciente,
tendo sido utilizada a média aritmética destas duas medidas. Em caso de diferenca entre as

medidasrealizavase uma terceira medida, sendo considerada a média das duas medidas mais
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préximas como medida final.

As meddas antropométricas foram realizadas em todas as consultas e registradas nos

formularios relativos a visita.

Para a obtencdo do peso dos individiodsutilizada balancanaldgicatipo Filizola modelo

31, com capacidade para 150 kgsubdivisdo de 50 gras Para a tomada do peso o
individuo permanecia&m pé, descalco no centro da balanca, com o peso bem distribuido em
ambos os pés, os bracos caidos ao longo corpo olhando para frente, usainitmoode
roupaspossivel A variacdo permitida entre as duadidas foi de 0,1 k¢Lohmanet al,

1988).

A afericdo daaltura dos pacientesfoi realizadapor meio de estadibmetro marca Filizola
modelo 31 com capacidade maxinge 192 cm, sendoa leitura realizada no milimetro mais
préximo. Para a tomada da altuoapacientefoi medido descalgco, sem chapéu, aderecos ou
gorro. O pacientdoi posicionado verticalmente com bragos estendidos ao longo do corpo,
ombros relaxados com os calcanhares juntos, e a cabeca posicionada no plano de. Frankfurt
Calcanhares, nadegasmnoplatas e dorso da cabeca dewermanterse em contato com a
superficie vertical do instrumento. Antes déuled da medida o paciente deves@posicionar
firmemente, enquanto a base movel do estadioneraaeslocada até a parte superior da

cabeca0 erro aceitavel foi de 0&m.

A partir dos dados de peso e altura @aiculadolndice deMassaCorporal (IMC) - P/E?

(WHO, 1995), por meiodo qualfoi feita classiicacdodo estado nutricionadegundo OMS,

1995 e1997, para adultos e segunddpschitz,1994 para idososAssim, para o IMC foram
considerados os pontos de corte da OMS (1998) para eutrofia-(28.8 kg/nf) e para o
excesso de peso (sobr ?dpamadulioge 2@ b 27kdelmotlace) ( O
acima de 27 kg/fisobrepeso, para idosos. Os valores abaixo de 18,5 e de 22 pdayan

adultos e idosos, respectivamente, foram considerados como dgsnutri

Foi utilizada fita inelastica de fibra de vidro para mensuracdo das circunferéncias e

adipdmetro da marca Lariypara as pregasitaneas

Para a tomada da circunferéncia da cintura (CC) o pad@intelocado em pécircundava
se, com a fitag individuo no ponto médio entre a Gltima costela e a crista iliaca, no momento

da expiragdpquando entdo a leitura era realizad® classificagdada CCfoi feita segundo
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OMS, onde @ riscos de complicagBes metabdlicas sdo aumentados quando a CC € maior do
que 94 cme 80 cm, respectivamente, em homens e mulheres, e muito aumentados quando
estas medidas sdo maiores de 102 cm em homens e 88 cm em mOllegresaceitavel entre

as duas medicdes foi de 0,5¢WiHO, 1998).

Para aafericdoda circunferéncia do quatlia fita circundando o quadril no maior perimetro

entre a cintura e a coxa, com individuo usando roupas finas, em pé e com 0s pés juntos.

A circunferéncia do braco (CB) e as pregas cutaneas tricipital, bicipital, subescapular e

suprailiaca foram medidasgundo as técnicas descritas Lohraaal (1991).

A CB foi medida com o pacientm pé no ponb medio do braco nddominante gara sua
obtencdo o cotovelo deverestar fletido em 90 A distancia entre a projecdo lateral do
acromio, no ombro, e doédrano, na ulna do cotovefioi observada utilizando fita métrica
inelastica de fibra de vidro, e 0o ponto métho marcado com tinta indelével de uma caneta
dermografica. Apos este procedimergontornavaseo bragco com a fita no ponto marcado de

forma gustada evitando compresséo da pele ou f@gerro aceitavel foi de 0,5cm

Para a RegaCutanearriciptal (PCT) o examimadorutilizavao mesmo ponto, formando uma
prega no sentido vertical, destacando o tecido adiposo subcutaneo do tecido muscular, 1 cm
acima do ponto médio marcado, utilizando os dedos polegar e o indicador da méao esquerda.
As hastes do adipdmetro dewn ser colocadas sobre a prega cutanea, no ponto marcado,

enquanto ela se mantém tracionada e o braco relaxado e solto ao lado do corpo.

Para afericdo ddrega Cutanea BiciptaPCB), voltavase a palma da méao para fora e
marcavase o0 local da medida 1 cm acima do que foi mdocgara aPCT. Seguravase a

prega verticalmente e aplicagao calibrador no loal marcado.

Paraafericdo daPrega Cutanea Subescapul®CSB o calibradorera aplicado estando o
individuo com os bracos e ombros relaxadopo®@to de medidéi obtido marcando o local
logo abaixo do angulo inferior da escapula. A prdgeeria selevantada 1 cm acima do
ponto macado de tal forma que se pudesbservar um angulo de 45° entre esta e a eolun

vertebral(Lohmanet al, 199).
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Para tomada alPrega Cutanea Suphifaca PCS) a mesma foformada na linha média
axilar, com o dedo indicador logo acima da crista iliata posicdo diagonal, ou seja,
seguindo a linha da clivagem ddepdo lado direito do individu.ohmanet al., 1991).

A leitura de todas as pregas cutanéasfeita com a aproximagdo demm, trés segundos
apdé a aplicacdo dadipémetro As medidadoram realizadas no lado nadominantesendo

aceito um erro de 0O1lmthohmanet al, 1988), sendo aferidas a cada visita.

A avaliacdoantropométricala composicdo corporphra adultodoi realizada utilizandesea
Area Muscular do Brago corrigida (AMB¢)para avaliacéo da reserva do tecido muscudar
somatoério das quatro preggsara avaliagdo da reserva de tecido adipds®MBc foi
calculada de acordo com formula proposta por Heymsfield (1982), adaptadaibson
(1993), sendo sua avaliac&ealizadade acordo com Frisancho (1990). A avaliacdo da
gordura corporafoi realizada utilizand@se o percentual de gordura corporal total, que é
estimado utilizandse o somatério das quatro pregas citadas anteriorrdengéeordo com
Durnin (1974 (Sampaicet al, 2009)

Para avaliacdo antropométrica dos idosos foram utilizadas a PCifeaiaf€énciaMuscular
do Braco (CMB)onde a PCT avalia a reserva de tecido adiposo e a CMB a reserva de tecido
muscular, sendo seus resultados avaliados segundo NHANES [I}129&8Sampaioet al,

2009) A Tabela 5 traz os valores de percentis utilizados na interpretacdo dos dados.

Tabela 6 Guia para interpretacfes dos percgmbipulacionais

Percentil Tecido adiposo Tecido muscular
<5 Magro / baixa reserva Magro / baixareserva
5a15 Abaixo de média / risco para défic Abaixo de média / risco para défic
16 a 85 Média Média
86 a 95 Acima da média Acima da média
O 95 Excesso de gordura Boa nutricéo

Fonte:Sampaicet al (p.36). In:Sampaio2009.

A avaliacdo daomposi¢aaorporalfoi realizadana primeira e na ultima visitatilizando-se

o aparelho d8ioimpedancia ElétricgetrapolanBIA), marca Biodynamics Maxo 450 Para
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realizacdo da avaliagdo pacients foramorientads a manter o nivel de hidrata¢cdo normal

nas ultimas 24 horas que antecederamteste atendendo as giges recomendacGesdo

realizar refeicdes de dificil digest@uatro a cinco horas tas do teste e faz€2 horasde

jejum antesdo teste;ndo consumir café, bebidas a base de cola, chocolate nas 12 horas
antecedentes ao exame e nas 24 horas antpsodedimento ndo dever@nsumir bebida
alcodlica;ndo fazer exerciciomtensosa menosde 12 horas do teste; urinar a menos de 30
minutos do teste; ndo consumir alcool a menos de 48 horas do teste; ndo tomar medicamentos

diuréticosnas 24horas que antecederem o exanwan excecao dgsacientes hipertensos

O pacienteeraposicionado em aelibito dorsal, em superficisdlante plana, comsgpernas
afastadas evitandse contato dos tarozelos e joelhos. A pele deveeatar limpa e seca,
sendo necessario remover metais gggvessermmos locais de colocacédo dos eletrodos. O
teste devea serrealizado em temperatura ambiente de aproximadameft€, 22 no lado

direito do corpo

Apo6s os procedimentos acindascritos os eletrodos (distaig)ermanecianposicionados na
base da segunda ou terceira articulagdo metadalpuica da méo e do p&sagurando uma
distancia de pelo menos 5 cm entre os eletrodos distadx@mal. Os eletrodos proximais
foram colocados na superficie dorsal da articulacdo do punho de modo que a borda superior
do eletrodo se alinhe a cabeca da ulna e a superficie dorgahozelo. A brda superior do

eletrodo deverifoi alinhada aos maléolos medial e lateral.

A avaliacdopela BIA se delpelo cdculo do angulo de fase, onde o valor abaixosdera
considerado baix@ associad@o decréscimo dantegridadecelular ou amorte celulay os
valoresentre 5 e 1@ram considerados normas acima de 1Foram associados a maior
guantidade denembranas celulares intagtaegunddscheunemanet al, 2008e Silvaet al,
2007

Foi realizada também a frequiéncia alimeulisigida na primeira consulta o recordatorio de

24 horas na primeira, terceira, quinta e sétima comssidendo para este Ultimo usado o
Registro Fotogréo para Inquéritos Dietéticos, como auxilio para a quantificacdo dos
alimentos consumido®linistério daSaude, 1996 Estes dois inquéritos podem ser vistos no
APENDICE A.
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Para coletadaos exames laboratoriais fatilizada a unidaderedenciadaao Ambulatério
Magalhdes Netmao havendo qualquetusto para o paciente, senslolicitadosexames de
rotina conforme formulario de visita 1, APENDICEA. Vale ressaltar que se o paciente
disponibilizasse exames coletados h4 menos de 01 més estes eram consiGasdos.
exames ndo fossenecentes.eram solicitadosnovos Em ambos 0s casos pacientefoi
convidadoa retorna ao ambulatério dentro sltediasparatrazer os resultados dos exames
bioquimicos realizar a avaliagdpor meio debioimpedacia e iniciar o protocolde uso do
suplementoAo final dos trés meses o paciente repetiuexames bioquimicodento de, no
maximo, uma semanapo0s a interrupcado do uso de supleme@® resultados dos exames
bioquimicos foram classificadoggundo valores de referénaie cada método utilizado,

como pode ser vistoo Quadro2.
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Exames Valores Categora
Amilase Até 125U/L Adequad
Lipase Até 60U/L Adequado
Hemoglobina <1259/ Baixo
> 175 g/dl Adequado
Hematdcrito <40% Baixo
>54% Adequado
Hemacias < 4,5(milhées/ml) Baixo
> 5,5(milhdes/ml) Adequado
Contagem Total de LinfocitqCTL) < 720mil/ mm? Baixo
> 4800mil/ mm® Adequado
Leucdcitos < 4000mil/ mm® Baixo
> 10000mil/ mm?® Elevado
Glicemia < 70mg/dl Baixo
> 100mg/dI Elevado
HemoglobinaGlicada <7% Desejavel
Insulinade Jejum 2,6 a 24,uUl/ml Desejavel
Colesterol < 200mg/dl Desejavel
> 200 mg/dl Aumentado
Colesterol LDL < 160 mg/dl Desejavel
> 160mg/dl Aumentado
Colesterol HDL < 50mg/dl Baixo
> 50 mg/dl Adequado
Triglicerideos < 150mg/dl Desej&el
> 150mg/dl Aumentado
Calcio sérico 8,8 a 11mg/dl Desejavel
Magnésio sérico 1,7 a2,8ng/dl Desejavel
Transferrina 200 a 360ng/dl Desejavel
Albumina < 3,5 g/dl Baixo
3,5a5,59/dl Desejavel

Quadro 2. Categorizacdo dovalores dos exames bioquimicos utilizados no estudo.
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- Controle das eacOesdversas adratamento

A principal reacdo adverss uso do simbidtico € a formacdo de gdStefeet al, 2008)

Quanto ao uso do carboidratomplexo ndo ha relatos na tiuradessas reagbes

Ainda assim, foi realizado questionamento (visto nos APENDICES B A G) sobre efeitos
adversos mais comuns como forma de controle e seguranca da utilizacdo constante dos

produtos.

Os pacientes tiveram acesso a numeros de telefongsedqaisadores para notificacdo de

possiveis efeitos adversos ndo descritos.

- Acompanhamento dos pacientes

O acompanhamentti realizadocom visitas quinzenaisu mensais variando para cada
paciente de acordo com local de residéncia (quinzenal pai@dones da capital e mensal
para moradores do interior do estadodoleta de dados com preenchimentdadeularios

especificos para cada consulta

Os dados foram coletaddsrantel0 meseg os eventos finais considerados foranonclusao
do periodo do®studo,desisténciaou Obito. A figura a seguir resume o0 procedimento de

coleta de dados desta pesquisa.



01 més

Populacdo total
87 pacientes

v

a7

Incluidos Aao incluidos

62 pacientes
02 recusas

[ Total de 60 Dacientes]

Aloca(;f\o aleatoria dfs casos

01 reside fora do esta

04 néo localizados

18 nao incluidos pelos critérios

¢ (01 paciente < 18 anos; 02 pacientt

> 70 anos; 01 paciente com IRC; O:

paciente em uso permanente de

l produto probiético; 06 pacientes
pancreatectomizados; 04 com CA ¢

pancreas; 03 pacientes com histo

~

/

Grupo Simbidtico Grupo Controle

Qe PA)
|

[ 30 pacientes } [ 30 pacientes

v

¢ ¢ [ Atendimento nutricional de rotina]

[ Assinatura do termode mnsentimento ]

'

[ Preparo para BlIA e }

Exames bioquimicos

l 01 semana
\

/Visita 171 Coleta de dados
Dados sociais
Dadosclinicos
Avaliacao nutricional
Avaliacao bioguimica
Entrega de suplemento

kArendlmenm Niitricional de rotina /

!

Monitoramento da adesao

Visita 2 - Monitoramento do quadro clinico e nutricional
Monitoramento do quadro clinico

Avaliacao nutricional .

Entrega de suplemento

Recebimento de sachés vazios

Monitoramento de reacdes adversas

01 més l

-

Monitoramento da a@f
Visita 3 ]

| Idem a vista 2

01 més v Monitoramento da adesao [

\_

|

Visita 47 Monitoramento do quadro clinico e nutricional
Dados sociais

Dadosclinicos
Avaliacao nutricional [

Auséncia em 2 visitas
consecutivas
Exclusao ]

Avaliacao Bioquimica
Recebimento de sachés vazios

Monitoramento de reacdes adversas

[ Atendimento de rotina]

Figura 2. Procedimento Experimental.
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Processameto e analise estatistica:

Adotaremos como nivel de significaAncia a probabilidade de erro tipo alfa bicaudal inferior a
5% (p<0,05). Foram utilizados o0os testes con
13.0.

Para caracterizacdo dos grupos forantizatlos os parametros da estatistica descritiva
adotandese as medidas usuais de dispersdo (Média, Mediana e Ekuatassos com desvio

padréoe calculos de frequtiéncia.

Paraavaliagcdo dos gruporam utilizados os testeb e Qui quadrado de acordo com a

aplicacédo indicada para cada situagéo

O plano de analise estatistica desta investigacao requasitdametodo analitico especial,

por tratar de dados longitudinais com medidas repetidas para cada unidade de observacao, ou
seja, realizacdo de duas oaismobservacdes da variavel resposta de mesmaunidade de
observacao, no caso, pacieotenpancreatite cronical ais estudos séo de particular interesse

guando o objetivo € avaliar variacdes globais ou individuais ao longo do tempo.

Na analise em quest optouse pela utilizacdo dos modelos de efeitos aleatérios (também
conhecidos como modelos mistos). Esses modelos podem ser considerados uma abordagem
flexivel onde a variabilidade entre os individuos reflete uma heterogeneidade natural devido
aos fatoes ndemensurados, como € o caso das curvas de crescimento, por exestpdo.
modelos lineares de efeitos mistos divideenem duas partes, uma parte considerada como
efeito fixo que seriam os preditores do modelo linear, e a outra definida como efgitvial

este considera além do erro aleatério (como nos modelos de regressdo classica) outros
preditores que podem influenciar nos efeitos #mdaviduais, como por exemp| o efeito

aleatério do tempo (Diggle, 2002).

O modelo linear de efeitos mistéexpresso pela seguinte equadde: X; b + Zb; + U onde

Yi expressa o vetor resposta (peso em Kg) do paciente i, de dimenséo ni, com 1 <i< N, onde
N corresponde ao numero total de pacientes no estudo. Assueeb é um vetor de
parametros de efeitos fixos desconhecidos, com matriz tieealmento conhecida Xi
(variavel dependente), bi € um vetor de parametros de efeitos aleatérios desconhecidos,

especificos por individuo, com matriz de delineamento conhecida Ziatéovel) ey um
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vetor de erros aleatdrios desconhecidos. Adsgteuebi ~ N (0, D) el ~ N (0, &%) (Costa,
2003)

Aspectos éticos:

A pesquisasé foi iniciada apds apreciacdo e parecer favoravel @umité de Etica em
Pesquisa da Péagaduacdoda Faculdade deTecnologia eCiéncias (ANEXO A), que o
encaminhoupara aComis$io Nacional de Etica em Pesqui€@ONEP, para registro

e acompanhamento.

Os pacienteforamconvidados a participar de forma voluntaria e somerdaenincluidos no
protocolo apésssinarem Termo deo@sentimentd_ivre e Esclarecidd APENDICE H). Os
informes paraconsentimento escrito explicaramm linguagem clara e acessivel os
procedimentos a serem empregados e suas finalidades. Todos os ifdoamedslos para 0s

individuos, para esclarecimentos prévios antes do consentimento escrito.

Os codigos de lacacdo nos grupos seriam quebrados caso fosse identificada qualquer
situacdo que implicasse em revisdo da terapia nutricional. Nessasstancias, o individuo

seria excluido do protocolo, mas mantido na analise de intencdo de tratar. Foram feitas
avaliacdes periddicas parciais dos resultados, por observadores independentes do estudo. Casc
uma das duas terapias se mostraggaficantemente diferente do esperado, de forma a afetar

a seguranca na evolucdo dos paciemtggptocolo seria interrompido edos os pacientes
receberiam o melhor tratamento demonstrado. Além disso, foram resguardados os direitos de

privacidade de informacédo dos pacientes.

Exames ndo rotineiros nafmram realizados por demanda exclusiva da pesquisda
paciente foi orientado verbalmente e por escrito ls@ a forma de administracdo do

suplemento nutricional

Os prontuériolinicosdos pacienteforamconsultados exclusivamente apds a assinatura do
consentimato informado, poprofissional de sauddga equipe, habilitade sugito a
fiscalizagdo ética pelos conselhos profissionais das categésadichas utilizadas no
projeto, com os dados individuais referentes aos paciesgE®) a qualquer momento

disponiveis aos proprios pacientes e sua equipe assistente
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Resultadosridividuais de avaliagc6es clinicas sO forliperados para os proprios individuos,

em entrevista pessoal, permitindo a privacidade de informagé&o e o esclarecimento de duvidas.

A responsabilidade final pelos aspectéticos durante a execucao dwojgto foi dos seus

autores, sendo resguardadas as instituices envolvidas.

Os pacientesoram informados que a recusa em participar parcial ou integralmente deste
protocolo nacafetaria negativamente, nem ocasiongualquer tipo de constrangimento ou
interrupgéada assisténcia nutricional.

Vale ressaltar queouvedoacdo dos simbioéticos e placebos, por parte do distrib@Kbr
Pharma fabricante do produtanediante acordo prévide queos resultados obtidos réem

divulgados em revista eventogientficos, como pode ser visto NnANEXO B, independente

de resultados positivos
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APENDICE AT Formulério visita nimero 1

P R OJ E TEPEITO DE SIMBIOTICO NA EVOLUCAO DE PACIENTES COM
PANCRETITE CRONICA: ESTUDO PROSPECTIVO, RANDOMIZADO,
CONTROLADO, DUPLO CEGO.0

Formulario de Pesquisa

NUmero do prontudrio:
Data da entrevista: / / Numero do questionario:

Identificacdo do Paciente
Nome completo:

Data de nascimento: / / Idade: anos

Endereco:

Bairro:

Telefone(s):

Inicio do tratamento nesta unidade: / /

Dados Sociais
Estado civil: 1. Solteiro () 2. Casado () 3. Divorciado () 4. Viuvo

()
Grau de instrucéo: 1. 1° grau completo ( ) 2. 1°grauincompleto( ) 5. 3°grau

()

incompleto ()

3. 2°grau completo () 4. 2°grau incompleto () 6. 3° grau

Ocupacéo:

Renda familiar: salarios minimos

Etilismo: 1. Sim( ) 2.Nao( )
FreqUéncia de consumo: 1. Diario ( ) 2. Semanal ( ) 3. Eventualmente
()

Quantidade: gramas/dia
Tipo de bebida mais consumida: 1. Cerveja( ) 2.Destilados( ) 3.Vinho( )
Tabagismo: 1. Sim () 2.Nao ( )

Se sim, quantos cigarros por dia;

Dados Clinicos

Patologias associadas:
1. DM( ) 2. Tuberculose ( ) 3.DPFigado( ) 4. IRC( )
5.HAS( ) 6.Osteoporose ( ) 7. Ulcera péptica ( )
Outra:

Etiologia da pancreatite: 1. Alcodlica( ) 2. Nao alcodlica( )
3. Nutricional () 4. Causa desconhecida ()

Tempo de diagnéstico de PC: anos
Pratica de atividade fisica: 1. Sim () 2.Nao( )
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Tipo: Frequéncia: vezes / semana

Manifestacdes Clinicas
Gastroparesia: 1. Sim () 2.Nao( )

Dor abdominal:1. Sim( ) 2.N&o ( ) Intensidade: 1. Intensa( ) 2. Moderada ( )
3. Leve ( )

ESCALA VERBAL NUMERICA: O paciente deve ser informado sobre a necessidade de
classificar sua dor em notas que variam de 0 a 10, de acordo com a intensidade da sensacao.
Nota zero corresponderia a auséncia de dor. enquanto nota 10 a maior intensidade imaginavel.

=== l= (2= lniznisileli=lal= (o= |Pioir
O 1 =2 3 =} = & - = =2 10
b |, [ e e
(&> = D (X3 :
sern dor media dor pior o o

Dor leve =1 a 3/ 1
Dor moderada =4 a 7
Dor intensa = 8 a

Ritmo intestinal: NUmero da escala Bristol ( ) Esteatorréia: 1. Sim( ) 2. Nao

()

Aspectos das fezes:

Frequéncia ao dia:

Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )
Frequéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Vomitos: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Agudizacdo dadoenca: 1. Sim( ) 2.Nao( ) Ultima data:

Apetite: 1. Aumentado () 2.Normal ( ) 3. Reduzido ( )
Medicamentos em uso

Uso de medicamentos? Nome da Medicacéo mg utilizacdo x
dia
Uso de enzimas: 1. Sim ( ) 2.Nao () Tipo:

Unidade de pantolipase/dia e horério

Insulina: 1. Sim () 2.Nao( )
Qual:
Total em unidade/dia:




Dados Bioguimicos

Exame

Valores de

1° consulta
Achados

referéncia Y Y

Amilase

Lipase

Hemoglobina

Hematocrito

Heméacias

CTL

Leucodcitos

Glicemia

Hemoglobina glicada

Insulina de jejum

Colesterol

Triglicérides

LDL

HDL

Calcio sérico

Magneésio serico

Transferrina

Albumina

Controle glicémico: 1. Sim( )

Como:

2.Nao ()

Dados Nutricionais

1° medida

2° medida | /[T

Frequéncia:
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Peso:

1° medida

2% medida

Altura:

PCSE:

IMC:

PCB:

CC:

CB:

CQ:

PCSI:

PCT:

Perda ponderal depois da ultima visita: 1. Sim ()

Dados da BIA

Primeira Afericdo

2.Nao ( )
Se sim, quantificar:

Kg

Gordura: % TMB: cal/dia Peso gordura: Kg
Peso massa Gordura atual: % | Massa magra:

magra: Kg Kg

Gordura alvo > Peso alvo: Kg

%
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Reactancia:

Resisténcia:

Angulo de fase:

Frequéncia Alimentar Direcionada

1x/ 21 3 371 5 Mais 5 x N&o consome
sem x/sem x/sem /sem Mensalmente

Carne de boi

Leite

logurte

Queijo ou requeijao

Embutidos (presunto, calabresa,
salsicha)

Massas tipo pizza, lasanha,
sanduiches

Cafeina (café, cha mate)

Conservas (maionese, sardinha,
etc.)

Refrigerantes

Bebidas alcéolicas

Doces tipo: chocolate e compota,
tortas

Bolachas doces, bolachas
recheadas

Frituras tipo coxinha, pastel

Fritura tipo acarajé

Uso de suplemento nutricional alimentar: 1. Sim( ) 2.

Se sim, qual:

Quantidade/dia:

Nao( )




Inqguérito recordatério de 24 horas

Refeicdo / Hora Preparacdo Quantidade

Café da manha

Hora:

Lanche

Hora:

Almoco

Hora:

Lanche

Hora:

Jantar

Hora:

Ceia

Hora:

Consumo médio de 4gua : copos / dia

Quantidade de envelopes entregues:
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APENDICE B71 Formuléario visita nimero 2
P ROJ E TEBEITO DE SIMBIOTICO NA EVOLUQAO DE PACIENTES COM
PANCRETITE CRONICA: ESTUDO PROSPECTIVO, RANDOMIZADO,
CONTROLADO, DUPLO CEGO.0

Formulério de Pesquisai Visita 2

Data da entrevista: / / Numero do questionario:

Identificacdo do Paciente

Nome completo:

Dados Clinicos
Diagnésticos adicionais:

Dor abdominal:1. Sim( ) 2.N&o ( ) Intensidade: 1. Intensa( ) 2. Moderada ( )
3. Leve ( )

ESCALA VERBAL NUMERICA: O paciente deve ser informado sobre a necessidade de
classificar sua dor em notas que variam de 0O a 10, de acordo com a intensidade da sensacao.
Nota zero corresponderia a auséncia de dor, enquanto nota 10 a maior intensidade imaginavel.

I=a= S el= lnplcsinsilalsals (el |[Pilolr
(@] 1 =2 3 =3 = “ e = = 10O
! ] ! | l it beole [ | ! | l 1 E 1 I 1 I i E | 1
(&> & (€S 3 :
serm cor media dor Picr o or

Dor leve =1a 3/ 1
Dor moderada =4 a 7
Dor intensa =8 a 10/ 10

Ritmo intestinal: NUmero na escala Bristol ( ) Esteatorréia:1. Sim( ) 2. Nao ( )
Aspectos das fezes:

Frequéncia ao dia:
Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Vémitos: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Apetite: 1. Aumentado () 2. Normal () 3. Reduzido ()
Agudizacdo dadoenca: 1. Sim( ) 2.Nao( ) Ultima data:

Mudanca de medicamentos: 1. Sim( ) 2.Nado( )
Se sim, qual:

Nova dose:

Mudanca na prescricdo de insulina: 1. Sim () 2.Ndo( ) 3.Néaousa( )



Qual:
Total em unidade/dia:

Controle glicémico: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Como:
Frequéncia:
Pratica de atividade fisica: 1. Sim () 2.Nao( )
Tipo: Frequéncia:

Etilismo: 1. Sim( ) 2.Néao( )
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vezes / semana

Frequéncia de consumo: 1. Diario ( ) 2. Semanal ( ) 3. Eventualmente ( )

Quantidade: gramas/dia

Tipo de bebida mais consumida: 1. Cerveja ( )2. Destilados ( )3. Vinho ( )

Medicamentos em uso

Uso de medicamentos?  Nome da Medicagéo mg utilizagéo x
dia
Uso de enzimas: 1. Sim ( ) 2.Nao ()
Unidade de pantolipase/dia

Dados Nutricionais

1° medida 2° medida | /T
Peso: 1° medida | 2° medida
Altura: PCSE:
IMC: PCB:
CC: CB:
CQ: PCSI:
PCT:

Perda ponderal depois da ultima visita: 1. Sim( ) 2. Nao ( )
Se sim, quantificar: Kg

Uso de suplemento nutricional alimentar: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Se sim, qual:
Quantidade/dia:




Reacdes Adversas ao Tratamento

Fadiga:1.Sim( ) 2.Nao( )

Mal-estar: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Distensdo abdominal: . 1. Sim( ) 2.N&o( )
o( )

Erupgbes cuténeas: 1. Sim( ) 2. N&o (
Perda de apetite: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Sensacéao de flatuléncia: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Diarréia: 1. Sim( ) 2.N&ao( )

Obstipacdo: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Sensacdao de irritagdo no estbmago: 1. Sim( )
Dordecabeca: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Dores musculares: 1. Sim( ) 2.Nao( )
DistUrbios visuais: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Tremores musculares: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Dificuldades miccionais: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Alteracdo dosono: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Quantidade de envelopes devolvidos vazios:

2.Ndo ()

65
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APENDICE Ci Formdério visita nimero 3

P R OJ E TEPEITO DE SIMBIOTICO NA EVOLUC;AO DE PACIENTES COM
PANCRETITE CRONICA: ESTUDO PROSPECTIVO, RANDOMIZADO,
CONTROLADO, DUPLO CEGO.0
Formulério de Pesquisai Visita 3

Data da entrevista: / / Numero do questionario:

Identificacdo do Paciente

Nome completo:

Dados Clinicos

Diagnésticos adicionais:

Dor abdominal: 1. Sim( ) 2. N&o ( ) Intensidade: 1. Intensa ( )2. Moderada ( )
3. Leve ( )

ESCALA VERBAL NUMERICA: © pPaciente deve ser informado sobre a necessidade de
classificar sua dor em notas que variam de 0 a 10, de acordo com a intensidade da sensacao.
Nota zero corresponderia a auséncia de dor, enquanto nota 10 a maior intensidade imaginavel.

ESGAdlalcl RGN L LN S 16 AGH RGN IR,
(] 1 =2 3 =} = “ e =8 = 10
! | ! | l it bedds [ 1 ! | l 1 E 1 I 1 I i E | 1
(&> & <) 3 =
sernm cdor meadia dor Pice o o

Dor leve =1a 3/ 1
Dor moderada =4 a 7
Dor intensa =8 a 10/ 10

Ritmo intestinal: NUmero na escala Bristol () Esteatorréia: 1. Sim( ) 2. Nao ( )

Aspectos das fezes:

Frequéncia ao dia:
Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Vémitos: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Apetite: 1. Aumentado () 2. Normal () 3. Reduzido ()
Agudizagéo dadoenca: 1.Sim( ) 2.Nao( ) Ultima data:

Mudanca de medicamentos: 1. Sim( ) 2.Nado( )
Se sim, qual:

Nova dose:
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Mudanca na prescricao de insulina: 1. Sim () 2.Nado( ) 3.Néaousa( )
Qual:
Total em unidade/dia:

Controle glicémico: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Como:
Frequéncia:
Pratica de atividade fisica: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Tipo: Frequéncia: vezes / semana

Etilismo: 1. Sim( ) 2.Néao( )
FreqUéncia de consumo: 1. Diario ( ) 2. Semanal ( ) 3. Eventualmente ( )
Quantidade: gramas/dia
Tipo de bebida mais consumida: 1.Cerveja ( ) 2.Destilados ( ) 3.Vinho ( )

Medicamentos em uso

Uso de medicamentos? Nome da Medicacéo mg utilizacao x
dia
Uso de enzimas: 1. Sim ( ) 2.Nao ()
Unidade de pantolipase/dia

Dados Nutricionais

1° medida 2° medida | /1IN
Peso: 1° medida 2° medida
Altura: PCSE:
IMC: PCB:
CC: CB:
CQ: PCSI:
PCT:

Perda ponderal depois da ultima visita: 1. Sim( ) 2. Nao ( )

Se sim, quantificar: Kg
Uso de suplemento nutricional alimentar: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Se sim, qual:
Quantidade/dia:




Reacbes Adversas ao Tratamento
Fadiga:1.Sim( ) 2.N&o( )

Mal-estar: 1. Sim( ) 2.Néao( )

Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Distensdo abdominal: . 1. Sim( ) 2.Nao( )
Erupcdes cutéaneas: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Perda de apetite: 1. Sim( ) 2.Néo( )
Sensacéao de flatuléncia: 1.Sim( ) 2.Nao( )
Diarréia: 1. Sim( ) 2.N&ao( )

Obstipacdo: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Sensacéao de irritagdo no estbmago: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Dordecabeca: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Dores musculares: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Distarbios visuais: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Tremores musculares: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Dificuldades miccionais: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Alteracdo dosono: 1. Sim( ) 2.Nao( )




Inqguérito recordatério de 24 horas

Refeicdo / Hora Preparacdo Quantidade

Café da manha

Hora:

Lanche

Hora:

Almoco

Hora:

Lanche

Hora:

Jantar

Hora:

Ceia

Hora:

Consumo médio de 4gua : copos / dia

Quantidade de envelopes devolvidos vazios:
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APENDICE D71 Formulério visita nUmero 4

P R OJ E TEPEITO DE SIMBIOTICO NA EVOLUC;AO DE PACIENTES COM
PANCRETITE CRONICA: ESTUDO PROSPECTIVO, RANDOMIZADO,
CONTROLADO, DUPLO CEGO.0
Formuléario de Pesquisai Visita4

Data da entrevista: / / NuUmero do questionério:

Identificacdo do Paciente

Nome completo:

Dados Clinicos

Diagnésticos adicionais:

Dor abdominal: 1. Sim( ) 2.N&o ( ) Intensidade:1. Intensa( ) 2. Moderada ( )
3. Leve ( )

ESCALA VERBAL NUMERICA: O pPaciente deve ser informado sobre a necessidade de
classificar sua dor em notas que variam de 0O a 10, de acordo com a intensidade da sensacao.
Nota zero corresponderia a auséncia de dor, enquanto nota 10 a maior intensidade imaginavel

=A== (ek= 10

o= liplrsinesilais(als (al=) |[Piair
o] 1 = 3 =} 5 (=] v = 2 1O
! | ! | l il B [ 1 ! | I | E | I 1 I i E | 1
serm dor media dor Picr o or
Dor leve =1 a 3/ 10
Dor moderada =4 a 7/ 10
Dor intensa =8 a 10/ 10

Ritmo intestinal: NUmero na escala Bristol () Esteatorréia: 1. Sim( ) 2. Nao ( )
Aspectos das fezes:

Frequéncia ao dia:
Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Vémitos: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Apetite: 1. Aumentado () 2. Normal () 3. Reduzido ()
Agudizagéo dadoenca: 1.Sim( ) 2.Nao( ) Ultima data:

Mudanca de medicamentos: 1. Sim( ) 2.Nado( )

Se sim, qual:

Nova dose:
Mudanca na prescri¢cao de insulina: 1. Sim () 2.Ndo( ) 3.Néousa( )




Qual:
Total em unidade/dia:

Controle glicémico: 1.Sim( ) 2.Nao( )
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Como:
Frequéncia:
Pratica de atividade fisica: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Tipo: Frequéncia: vezes / semana

Etilismo: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Frequéncia de consumo: 1. Diario ( ) 2. Semanal ( ) 3.
Eventualmente ()

Quantidade: gramas/dia

Tipo de bebida mais consumida: 1. Cerveja () 2. Destilados () 3.
Vinho ()
Medicamentos em uso
Uso de medicamentos? Nome da Medicacéo mg utilizacao x
dia
Uso de enzimas: 1. Sim ( ) 2.Nao ()

Unidade de pantolipase/dia
Dados Nutricionais
1° medida 2° medida | /T

Peso: 1° medida | 2° medida
Altura: PCSE:
IMC: PCB:
CC: CB:
CQ: PCSI:
PCT:

Perda ponderal depois da ultima visita: 1. Sim( ) 2. Nao ( )
Se sim, quantificar: K

(@]

Uso de suplemento nutricional alimentar: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Se sim, qual:
Quantidade/dia:




Reacdes Adversas ao Tratamento

Fadiga:1.Sim( ) 2.Nao( )

Mal-estar: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Distensdo abdominal: . 1. Sim( ) 2.N&o( )
o( )

Erupgbes cuténeas: 1. Sim( ) 2. N&o (
Perda de apetite: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Sensacéao de flatuléncia: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Diarréia: 1. Sim( ) 2.N&ao( )

Obstipacdo: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Sensacdao de irritagdo no estbmago: 1. Sim( )
Dordecabeca: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Dores musculares: 1. Sim( ) 2.Nao( )
DistUrbios visuais: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Tremores musculares: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Dificuldades miccionais: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Alteracdo dosono: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Quantidade de envelopes devolvidos vazios:

2.Ndo ()
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APENDICE Ei Formudéario visita nimero 5

P R OJ E TEPEITO DE SIMBIOTICO NA EVOLUC;AO DE PACIENTES COM
PANCRETITE CRONICA: ESTUDO PROSPECTIVO, RANDOMIZADO,
CONTROLADO, DUPLO CEGO.0
Formulério de Pesquisai Visitab

Data da entrevista: / / Numero do questionério:

Identificacdo do Paciente

Nome completo:

Dados Clinicos

Diagnosticos adicionais:

Dor abdominal: 1. Sim( ) 2.N&o ( ) Intensidade: 1. Intensa( ) 2. Moderada( )
3. Leve ( )

ESCALA VERBAL NUMERICA: O pPaciente deve ser informado sobre a necessidade de
classificar sua dor em notas que variam de O a 10, de acordo com a intensidade da sensacao.
MNota zero corresponderia a auséncia de dor, enquanto nota 10 a maior intensidade imaginavel.

=i iish (ok=] lhniesinisilali=[(al= (alf=) |[Diolr
Lo 1 = =3 =3 L “© ra £ =3 > 10
! | ! | l i3 bl [ 1 ! | I | E | I 1 I i E | 1
serm dor media dor Pice o o
Dor leve =1 a 3 /10
Dor moderada =4 a 7 /10
Dor intensa =8 a 10/ 10

Ritmo intestinal: NUmero na escala Bristol () Esteatorréia: 1. Sim ( ) 2. Nao ( )
Aspectos das fezes:

Frequéncia ao dia:
Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Vémitos: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Apetite: 1. Aumentado () 2. Normal () 3. Reduzido ()
Agudizacdo dadoenca: 1. Sim( ) 2.Nao( ) Ultima data:

Mudanca de medicamentos: 1. Sim( ) 2.Nado( )

Se sim, qual:

Nova dose:

Mudanca na prescri¢cao de insulina: 1. Sim () 2.Ndo( ) 3.Néaousa( )




Qual:
Total em unidade/dia:
Controle glicémico: 1.Sim( ) 2.Nao( )
Como:
Frequéncia:
Pratica de atividade fisica: 1. Sim( ) 2. Néao (
Tipo: Frequéncia:

Etilismo: 1. Sim( ) 2.Néao( )

)
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vezes / semana

Frequéncia de consumo: 1.Diario ( ) 2.Semanal ( ) 3.Eventualmente ( )
Quantidade: gramas/dia
Tipo de bebida mais consumida: 1.Cerveja ( ) 2.Destilados ( ) 3.Vinho ( )

Medicamentos em uso

Uso de medicamentos?  Nome da Medicagéo mg utilizagéo x
dia
Uso de enzimas: 1. Sim ( ) 2.Nao ()
Unidade de pantolipase/dia
Dados Nutricionais
1° medida 2° medida | /T
Peso: 1° medida 2° medida
Altura: PCSE:
IMC: PCB:
CC: CB:
CQ: PCSI:
PCT:
Perda ponderal depois da ultima visita: 1. Sim( ) 2. Nao ( )
Se sim, quantificar: Kg
Uso de suplemento nutricional alimentar: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Se sim, qual:
Quantidade/dia:

Reacdes Adversas ao Tratamento
Fadiga:1.Sim( ) 2.Nao( )
Mal-estar: 1. Sim( ) 2.Nao( )




Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Distenséo abdominal: . 1. Sim (
Erupcdes cutaneas: 1. Sim ()
Perda de apetite: 1. Sim ()
Sensacao de flatuléncia: 1.Sim (
Diarréia: 1. Sim( ) 2. Nao (

)

)

2.N&o ()

2.Ndo ( )
2.Ndo ( )

)

2.Ngo ()

Obstipacdo: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Sensacao de irritagdo no estomago: 1. Sim( )
Dordecabeca: 1.Sim( ) 2.Nao( )
2.Nao ()
2.Nao ( )

Dores musculares: 1. Sim ()
Distarbios visuais: 1. Sim ()
Tremores musculares: 1. Sim (
Dificuldades miccionais: 1. Sim (
Alteracdo do sono: 1. Sim ()

)

)

2.Ndo ()
2.Ndo ()

2.Ndo ( )

2.No ()
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Inqguérito recordatério de 24 horas

Refeicdo / Hora Preparacdo Quantidade

Café da manha

Hora:

Lanche

Hora:

Almoco

Hora:

Lanche

Hora:

Jantar

Hora:

Ceia

Hora:

Consumo médio de 4gua : copos / dia

Quantidade de envelopes devolvidos vazios:
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APENDICE Fi Formulario visita nimero 6

P R OJ E TEPEITO DE SIMBIOTICO NA EVOLUCAO DE PACIENTES COM
PANCRETITE CRONICA: ESTUDO PROSPECTIVO, RANDOMIZADO,
CONTROLADO, DUPLO CEGO.0

Formuléario de Pesquisai Visita 6

Data da entrevista: / / Numero do questionério:

Identificacdo do Paciente

Nome completo:

Dados Clinicos

Diagnosticos adicionais:

Dor abdominal: 1. Sim( ) 2. N&o ( ) Intensidade: 1. Intensa( ) 2. Moderada ( )
3. Leve ( )

ESCALA VERBAL NUMERICA: O paciente deve ser informado sobre a necessidade de
classificar sua dor em notas que variam de O a 10, de acordo com a intensidade da sensaciao.
Nota zero corresponderia a auséncia de dor, enquanto nota 10 a maior intensidade imaginawvel.

ESGalaic]l &ERiin LS 16 Gl SR Gl AN e G T,
(o] 1 = 3 =3 = & ra = =] 1O
! | ! ] l 12 b [ 1 ! 1 I 1 E | I 1 I | E 1 1
= (& > (S =
serm clor meadia dor picr o or

Dor leve =1 a 3/ 1
Dor moderada =4 a 7
Dor intensa =8 a

Ritmo intestinal: NUmero na escala Bristol ( ) Esteatorréia: 1. Sim( ) 2. Nao( )

Aspectos das fezes:

Frequéncia ao dia:
Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Vémitos: 1.Sim( ) 2.Nao( )
FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Apetite: 1. Aumentado () 2. Normal () 3. Reduzido ()
Agudizacdo dadoenca: 1. Sim( ) 2.Nao( ) Ultima data:
Mudanca de medicamentos: 1. Sim( ) 2.Nado( )
Se sim, qual:
Nova dose:

Mudanca na prescri¢cao de insulina: 1. Sim () 2.Ndo( ) 3.Néaousa( )



Qual:
Total em unidade/dia:

Controle glicémico: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Como:
Frequéncia:
Pratica de atividade fisica: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Tipo: requéncia: vezes / semana

Etilismo: 1. Sim( ) 2.Néao( )
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Frequéncia de consumo: 1. Diario ( ) 2. Semanal ( ) 3.
Eventualmente ()

Quantidade: gramas/dia

Tipo de bebida mais consumida: 1. Cerveja () 2. Destilados () 3.
Vinho ()
Medicamentos em uso
Uso de medicamentos? Nome da Medicacéo mg utilizacao x
dia
Uso de enzimas: 1. Sim ( ) 2.Nao ()

Unidade de pantolipase/dia
Dados Nutricionais
1° medida 2° medida | /1IN

Peso: 1° medida 2° medida
Altura: PCSE:
IMC: PCB:
CC: CB:
CQ: PCSI:
PCT:

Perda ponderal depois da ultima visita: 1. Sim( ) 2. Nao ( )
Se sim, quantificar: Kg

Uso de suplemento nutricional alimentar: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Se sim, qual:
Quantidade/dia:




Reacdes Adversas ao Tratamento

Fadiga:1.Sim( ) 2.Nao( )

Mal-estar: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Distensdo abdominal: . 1. Sim( ) 2.N&o( )
o( )

Erupcdes cutaneas: 1. Sim( ) 2. N&o (
Perda de apetite: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Sensacéao de flatuléncia: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Diarréia: 1. Sim( ) 2.N&ao( )

Obstipacdo: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Sensacdao de irritagdo no estbmago: 1. Sim( )
Dordecabeca: 1.Sim( ) 2.Nao( )

Dores musculares: 1. Sim( ) 2.Nao( )
DistUrbios visuais: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Tremores musculares: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Dificuldades miccionais: 1. Sim( ) 2.Nao( )
Alteracdo dosono: 1. Sim( ) 2.Nao( )

Quantidade de envelopes devolvidos vazios:

2.Ndo ()
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APENDICE Gi Formulério visita nUmero 7

P R OJ E TEPEITO DE SIMBIOTICO NA EVOLUC;AO DE PACIENTES COM
PANCRETITE CRONICA: ESTUDO PROSPECTIVO, RANDOMIZADO,
CONTROLADO, DUPLO CEGO.0
Formuléario de Pesquisai Visita7

Data da entrevista: / / Numero do questionario:

Identificacdo do Paciente

Nome completo:

Dados Clinicos

Diagnosticos adicionais:

Dor abdominal: 1.Sim( ) 2.Nao ( ) Intensidade: 1.ntensa( ) 2.Moderada ( )
3. Leve ( )

ESCALA VERBAL NUMERICA: O paciente deve ser informado sobre a necessidade de
classificar sua dor em notas que variam de 0 a 10, de acordo com a intensidade da sensacao.
MNota zero corresponderia a auséncia de dor, enquanto nota 10 a maior intensidade imaginavel.

=S iiss (els linlrsinesilali=al= (al=) |Dioir
Lo} 1 = 3 =3 L (= ra £ =3 > 10
! | ! | l i35 s [ | ! | I | E 1 I 1 I i E | 1
serm dor meédia dor pPicr o o
Dor leve =1 a 3 /10
Dor moderada =4 a 7 /10
Dor intensa =8 a 10/ 10

Ritmo intestinal: NUmero na escala Bristol () Esteatorréia: 1. Sim( ) 2. Nao( )
Aspectos das fezes:

Frequéncia ao dia:
Nauseas: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Vémitos: 1.Sim( ) 2.Nao( )

FreqUéncia: 1. Diaria () 2. Semanal () 3. Mensal ()
Apetite: 1. Aumentado () 2. Normal () 3. Reduzido ()
Agudizacdo dadoenca: 1. Sim( ) 2.Nao( ) Ultima data:

Mudanca de medicamentos: 1. Sim( ) 2.Nado( )

Se sim, qual:

Nova dose:

Mudanca na prescricao de insulina: 1. Sim () 2.Nado( ) 3.Naousa( )




Qual:

Total em unidade/dia:

Controle glicémico: 1. Sim ()

2.Nao ( )
Como:
Frequéncia:
Pratica de atividade fisica: 1. Sim () 2. Nao (
Frequéncia:

Tipo:

Etilismo: 1. Sim ()
Frequéncia de consumo: 1. Diario ( )
Eventualmente ()

Quantidade:

2.Ngo ()

gramas/dia

Tipo de bebida mais consumida: 1. Cerveja (

Vinho ()

Medicamentos em uso

)
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vezes / semana

2. Semanal (

2. Destilados () 3.

Uso de medicamentos? Nome da Medicacéo mg utilizacao x
dia
Uso de enzimas: 1. Sim ( ) 2. Nao (
Unidade de pantolipase/dia
Dados Nutricionais
1° medida 2° medida | /1IN
Peso: 1° medida 2° medida
Altura: PCSE:
IMC: PCB:
CC: CB:
CQ: PCSI:
PCT:
Perda ponderal depois da ultima visita: 1. Sim( ) 2. Nao ( )
Se sim, quantificar: g
Dados da BIA
Segunda Afericao
Gordura: % TMB: cal/dia Peso gordura: Kg
Peso massa Gordura atual: % | Massa magra:
magra: Kg Kg
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Gordura alvo >
%

Peso alvo:

Kg

Reactancia:

Resisténcia:

Angulo de fase:

Dados Bioguimicos

Exame

Valores de
referéncia

Y S

7° consulta
Achados

Amilase

Lipase

Hemoglobina

Hematocrito

Hemacias

CTL

Leucécitos

Glicemia

Hemoglobina glicada

Insulina de jejum

Colesterol

Triglicérides

LDL

HDL

Célcio sérico

Magnésio sérico

Transferrina

Albumina

Reacdes Adversas ao Tratamento

Fadiga: 1. Sim( )
Mal-estar: 1. Sim ()
Nauseas: 1. Sim( )

Diarréia: 1. Sim( )
Obstipacédo: 1. Sim (

2.Nao ( )
2.Nao ()
2.Nao ()
Distensdo abdominal: . 1. Sim ()
Erupcdes cutaneas: 1. Sim (
Perda de apetite: 1. Sim (
Sensacéo de flatuléncia: 1.Sim (
2.Nao ( )
2.Nao( )
Sensacéo de irritacdo no estdmago: 1. Sim (
Dor de cabeca: 1. Sim (
Dores musculares: 1. Sim (
Disturbios visuais: 1. Sim (
Tremores musculares: 1. Sim (
Dificuldades miccionais: 1. Sim( ) 2.
Alteragéo do sono: 1. Sim ( 0

2.Nao ( )
) 2.Nao (
) 2.Nao

) 2

) 2.N3

2.Nao ( )

Uso de suplemento nutricional alimentar: 1. Sim( ) 2.Nao( )




Se sim, qual:
Quantidade/dia:

Inguérito recordatério de 24 horas

Refeicdo / Hora Preparacdo Quantidade

Café da manha

Hora:

Lanche

Hora:

Almoco

Hora:

Lanche

Hora:

Jantar

Hora:

Ceia

Hora:

Consumo médio de agua : copos / dia

Quantidade de envelopes devolvidos vazios:
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APENDICE H1 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA
ESCQ.A DE NUTRICAO DA UFBA 3
CEPNUT- COMITE DE ETICA EM PESQUISA EM NUTRICAO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

AEFEI TO DE SI MBI CTI CO NA EVOLU¢éO DE PACI EI
CRONICA: ESTUDO PROSPECTIVO, RANDOMIZADO, CONTROLADO, DUPLO

CEGO. o

Durante a letura do documento abaixo fui informado (a) que posso interromper para faze|

gualguer pergunta com objetivo de tirar dividas e ter melhor esclarecimento.

EU, fui
convidado (a) por Patricia QuadrossdSantos, nutricionista com o registro n°1686 no

Conselho Regional de Nutricdo do Estado da Bah&mbro da equipecdAmbulatorio de
Gastroenterologia do Magdes Netpa participar de um projeto sobre a intgacia do uso

de simbidticos na Pancreatfebnica

O objetivo do projeto é avaliar se ha interferéncia dos simbiéticos (formulacdo a base
de fibras e lactobacilus vivos) na evolug@@pancretite cronica, através da avaliagcdo dos
seguintes itengitmo intestinal, falta de apetite, dor abdomjrgdnho de peso, dosagem de
colesteralde glicemiae andise dos habitos alimentares

Devido ao tipo de trabalho um grupo de pacientes usara o simbiético e o outro usara a
maltodextrina, sendo o paciente informado de que ndo podemos sinalizar paral elesq
dois produtos ele recebera.

Os Simbidticos sdo componentes que atuam na flora intests@aloensiderados um
tipo de suplemento alimentar, ndo senelmédiocom efeito farmacologico. Nas pancreatites,
a dieta exerce um papel importante na evaludad quadro clinico, sendo muitas vezes
importante modificda parapermitr melhor aproveitamento dos nutrientesluzir os riscos
decomplicacoes.

O uso do simbidtico nao trara riscomaha saude e os outrpeocedimentos médicos
ndo serdo alterado®mpcausa da pesquisBReceberei da pesquisadora o niumero de sachés
suficientes, quinzenalmente, sem nenhum custo adicional por isso.

Durante a pesquisa o0 autor e/ou membro da equipe coletara dados pessoais meus, a
histéria da doenca e a evolugcdo do meadyo clinico.Para isso responderes perguntas
direcionadas e passarei pmraliacdo nutricional onde serei pesado, terei a altura medida
ainda serdo aferidamedidas de musculo e gordura do meu cogocedimentos que ndo
causardo prejuizos & minlsaude Serd ainda realizada avaliacdo da gordura corporal atraves
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de procedimentatambém ndo invasivanas que necessitara d¢uj@ de 2 horasPor fim,
realizarei exames laboratoriais quesd® previstos nos atendimentos

Terei o direito de saber ossrdtados desta pesquisa, 0S quais somente seréao
divulgados em revistas cientificas nacionais ou internacionais, documentos de trabalhos,
relatérios, congressos cientificos, etc., mas a Eqdépéesquisaarantiume que jamais
poderei ser identificado(ajpmo participante desta pesquisa.

Caso ndo queira participar, ndo terei nenhum prepiiaassisténcia nitional sera
garantida mesmo que desista da pesq@eaceitar, caso tenha alguma duavida, ela podera ser
esclarecida pessoalmente manbulatério Magalhdes Neto, Salvador Bahia, onde a
pesquisadora pode ser encon&rad pelo telefone #8137 6768 em ligacdo a cobr&osso
ainda receber orientacdo ou fazer reclamacées no Comité de Etica em PdmdqReske de
Ensino FTC, localizado na Avenida isuViana Filho, Mddulo 4, nivel2 Paralela (tel.
32818214/8212)

Assim considerane satisfeito (a) com as explicagcdes dadas concordo em participar
como voluntéario (a) deste estudoorio tenho dificuldade para I&M () NAO (), atesto
gue a autora @u membro da equipe leu esse documento e esclareceu as minhas duvidas e
como tem a minha concordéancia para participaredtudo coloquei a minha assinatura (ou
impressao digital).

Salvador (BA) de de 2004

Assinatura pesquisador:

Impressao datiloscopica (quando se aplicar)
Assinatura do paciente ou responsavel:

1. Nome:

Assinatura:
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ANEXO A'i Carta de Aprovacdo do Projeto pelo Comité de Etica

Rede de ensino

<SOMESB

SOCIEDADE MANTENEDORA DE EDUCACAO SUPERIOR DA BAHIA LTDA  mant

OF OF TECNOLOGIA £ CIENGIAS

Comité de Etica em Pesquisa

Salvador, 10 de Novembro de 2008.
CEP/PARECER 0528-2008

L. IDENTIFICACAO DO PROJETO

REGISTRO: 498

DATA DA ENTRADA: 29.09.08

REFERENCIA: 1° Parecer

PESQUISADOR RESPONSAVEL: Prof. Jorge Guedes
DEMAIS PESQUISADORES: Patricia Quadros dos Santos
INSTITUICAO: FTC-SALVADOR

CURSO: NUTRICAO

TITULO DA PESQUISA: Efeito de Simbiético na Evolucio de Pacientes com Pancreatite Cronica:

Estudo Prospectivo, Randomizado, Controlado, Duplo Cego.
OBJETIVO:

GERAL:
e Comparar a evolugiio de pacientes com pancreatite Cronica, submetidos a terapia nutricional
com o uso de suplemento nutricional composto de maltodrextrina e identificar os efeitos da
abordagem terapéutica na melhora do estado clinico e nutricional desses individuos.

2. PARECER DO RELATOR (A)

O projeto proposto atende as exigéncias da resolu¢iio 196/96.Recomendo Aprovagio.

Avenida Lufs Viana Fitho, 8812, Modulo 4, nivel 2 — Paralela. Salvador/Ba — CEP: 41.741-590
Fone: (71) 3281-8214 / 8212 Fax: (71) 3281-8213 - E-mail: fitc@fundacaoftc.org.br / www.fundacaoftc.org.br



ANEXO B i Declaragéao Fornecida pela SKL Pharma.

<cmw

S AU DBDE

DECLARACAO

Declaramos para os devidos fins, que o Departamento Cientifico desta Empresa, aprovou a
doacso do montante necessario de médulos contendo simbidticos e maltodextrina, para possibilitar
a realizago do projeto intitulado "Efeito de Simbiotico na Evolugao de Pacientes com Pancreatite
Crénica: Estudo Prospectivo, Randomizado, Controlado, Duplo Cego”, sob a responsabilidade da
Pesquisadora Patricia Quadros dos Santos, sob orientagio do Prof. Dr. Jorge Guedes.

Ressaltamos ainda que concordamos com a divulgag8o dos resultados enconfrados na
referida pesquisa em revistas cientificas da area, sejam quais forem os efeitos encontrados dos

produtos doados.

Em, Salvador, 07 de outubro de 2008

Hawdio © palodl

Claudia Nelli
Nutricionista

Av. Luis Vianna Filho, 2489 — Loja 8 Ilmbui — Salvador — BA CEP 41.130-530
Tel.: 71 3232-1010 / 71 3232-5559 /71 3231 8999
C.N.P.J. 07.430.231/0003-46 L.E. 077.030.970
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ANEXO C - Apresentacdo em Seminario

Resulados parciais deste trabalho forapresentadono XXVIII Seminario Estudantil de
Pesquisa e X Seminario de Pesquisa eiBraduacdd Universidade Federal da Balhiid3

de novembro de 200@ seguirencontrase o resumo da submissdo do trabalho o certificado
de participacdo no seminario.

A PancreatiteCrénica (PC) é caracterizada por inflamacéo crénica do pancreas, acompanhada
de fibrose progressiva, destruicdo e distor¢cdes canaliculares. Estas alteracdes, dentre outras,
levam a insuficiéncia pancreatica exdécrina, com reducdo da secrecdo das enamas qu
participam da digestdo. Assim, a PC € uma doenca que tem relacdo acentuada com
prevaléncia de diarréia, rabsorcao de lipidios (esteatorréia), anorexia (pela dor e/ ou
gastroparesia), vomitos, dores abdominais e consequente alteracdo do estadoahu@icion
objetivo deste trabalho foi avaliar o estado nutricional de 30 pacientes, sendo 26 do sexo
masculino e 04 do sexo feminino, com idade média de 50,33 + 11,97 anos, portadores de PC
atendidos no Ambulatério de Gastriepatologia Prof.Magalhdes Netoi HUPES. O
diagndstico foi realizado através de antropometria e bioimpedancia (BIA). Dos 30 pacientes
avaliados 10% encontravase desnutridos segundo o indice de Massa Corporal; 63,3%
eutroficos e 26,7% apresentaram algum grau de obesidade. SegundopatalB& 16,7%
apresentaram angulo de fase baixo, sendo indicador de mau estado nutricional e os demais
individuos apresentaram angulo de fase considerado médio ou alto. Ofs®rmouentanto,

gue 100% do grupo avaliado faziam uso de algum tipo de @aimerel3,3% apresentavam
diarréia, 10% esteatorréia e 26,7% queixag@rde algum grau de dor abdominal, néo
havendo casos de anorexia e vomitos, ocorréncias que podem justificar o baixo nivel de

desnutricdo nesta populacéo.
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