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Interacoes entre Farmacos e Nutricao Entérica:
Revisao do Conhecimento para o Desenvolvimento de
Estratégias de Minimizacao do Risco
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RESUMO

O crescente recurso 4 nutri¢do enteral apresenta novos desafios, particularmente quando utilizado o mesmo dispositivo de acesso na administragio de medicamentos.
Resulta assim, uma necessidade que todos os profissionais envolvidos estejam cientes das complicagdes e limitagoes associadas a este método, e tenham conhecimento
dos estudos que revelaram técnicas inadequadas na administragao de medicamentos por sonda de nutri¢io. Como tal, é urgente desenvolver ferramentas que estabelecam
pontos de andlise sobre a viabilidade da administragao de cada medicamento por sonda de nutri¢ao. A concepgio que serviu de alicerce & execugio deste trabalho pretendia
criar uma base de dados tedrica que possibilitasse o desenvolvimento de uma ferramenta informdtica para andlise da viabilidade de administragio de medicamentos por
sonda de nutrigio entérica minimizando o risco de interagoes. Essa ferramenta, a funcionar em interface com um sistema informdtico de prescrigio eletrénica, permitiria
assim servir de apoio a tomada de decisdo aquando da prescri¢io médica a doentes com sonda de nutri¢ao entérica.

PALAVRAS-CHAVE: NUTRIGAO ENTERICA; INTERAGAO FARMACO - NUTRIENTE; SONDA DE NUTRICAO

DRUG-NUTRIENT INTERACTIONS IN PATIENTS RECEIVEING ENTERAL NUTRITION:
REVIEW AND DEVELOPMENT OF RISK-MINIMIZING STRATEGIES

ABSTRACT

The increasing use of enteral nutrition comes with new challenges, especially when the same device is used simultaneously as a route for drug administration. Therefore
we are faced with the need to increase the knowlcdgc about undesirable interactions of all stakeholders involved, in order to avoid the use of inadequate techniques of drug
administration through feeding tube. Considering the above, there is an urgent need to develop tools able to analyse the viability of drug delivery through feeding tube. The
idea behind this work was the development of computer software based on our theoretical database. This tool would be able to alert health practitioners about an imminent
risk of drug-nutrient interaction when using this technique of delivery minimizing risk. This tool could operate as an interface with the electronic prescription program,

alerting the prescriber about a possible risk of interaction enabling the choice of a more adequate route of administration or a change to a different drug or formulation.
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INTRODUCAO

O suporte nutricional apresenta-se como uma das
intervengdes terapéuticas mais controversa debatida
na medicina atual." Com o aumento da consciéncia
da sua importincia, verificou-se um acréscimo no
interesse pela nutri¢io entérica, e consequente au-
mento da sua utilizagio na nutri¢ao de curta e longa
duragao?, tendo um estudo multicéntrico europeu
estimado no ano de 2003 em 163 pacientes/milhdo
populagio/ano a incidéncia média de nutrigio enté-
rica no domicilio.?

Dada esta recomendagio, em 2006 a Eurgpean So-
ciety of Clinical Nutrition and Metabolism (ESPEN)
publicou as suas recomendagdes sobre nutrigio enté-
rica®*3, com a finalidade de ... avaliar as evidéncias
sobre a nutri¢io entérica em diferentes indicagoes
terapéuticas e servir como ferramentas de orientagio
para as decises distintas na pratica clinica.*

Todavia, com o crescente recurso a nutricio entéri-
ca surgem também novos desafios, designadamente
com a utilizagio crescente do mesmo dispositivo de
acesso na administragio da terapéutica farmacol6-
gica.” Vdrios guias #ém sido publicados, com reco-
mendagoes para a administragio de formulagoes
orais em pacientes com sonda de nutri¢ao entéri-
ca®'%?!, tendo recentemente a American Society for
Parenteral and Enteral Nutrition (ASPEN) desen-
volvido recomendagées baseadas na evidéncia.??

Desta situagio resulta uma necessidade por parte
dos profissionais de satide de conhecer o potencial
de complicagoes e limitagoes associadas e este méto-
do®, agravada por estudos que tém revelado técni-
cas inapropriadas na administragio de formulagoes
orais por sonda de nutri¢ao. >

Entre essas complicagdes encontramos as intera-
gdes fdrmaco - nutriente, que podem conduzir ao
compromisso do estado nutricional do doente ou
dos objetivos terapéuticos*, nas quais se incluem
interagdes associadas a problemas de compatibilida-
de, ou que influenciam a estabilidade do fdrmaco
ou nutriente, podendo resultar em obstrugao da
sonda de nutricio, alteracio da libertacio ou biodis-
ponibilidade do firmaco ou nutriente ou alteragio
da fungio gastrointestinal.*2

Segundo um estudo de Belknap, com membros
da American Society of Critical-Care Nurses (n=1167),
33,8% dos doentes recebeu 8,9 doses de medicacio
por dia através da sonda de nutrigio entérica, com uma
taxa de obstrugio da sonda pela terapéutica estima-
da em 15,6%. Os dados tornam-se mais alarmantes
quando 74% dos enfermeiros utiliza duas ou mais
técnicas contrarias as recomendacdes, e 56,7% dos in-
quiridos reconhece que a sua principal fonte de conhe-
cimento, sobre a administragio de medicamentos por
sonda de nutri¢io, é exclusivamente a pratica clinica.

Hanssens™, ao aplicar um questiondrio a enfer-
meiros de unidades de cuidados intensivos, seguido



de um programa de treino de dois dias (n=34), mos-
trou uma melhoria da correta administragao de for-
mulacoes orais em doentes com sonda de nutricao
entérica de 32% para 83%, uma melhoria da cor-
reta trituragio de formulacoes orais sélidas de 35%
para 90% e uma melhoria do conhecimento das
possiveis interagbes com nutrigio entérica ou sondas
de nutri¢ao de 51% para 88%; beneficios igualmen-
te evidenciados num estudo observacional de van
den Bemt®, comparando medidas de resultado
antes e apds implementagio de um programa de
treino: reducio das obstrugées da sonda de nutricao
(Odds Ratio (OR) = 0,22, Intervalo de Confianca
(IC) = 95%; 0,047 a 1.05) e do niimero de erros de
administragio por enfermeiro (OR = 0,003, IC =
95%; 0,0005 a 0,02).

Deste modo, a cooperagio entre Servicos Farma-
ctuticos e equipas de suporte nutricional assume
um papel relevante na prevencio e identificagao de
problemas ligados & administragao de formulagoes
orais por sonda de nutri¢io. Compete aos Servicos
Farmacéuticos desenvolver ferramentas que per-
mitam minimizar a ocorréncia de erros associados
a administragio de formulagées orais por sonda de
nutricio entérica, € deste modo facilitar o trabalho
das equipas clinicas e assegurar uma terapéutica
eficaz.??3

Segundo Wilson®, encontra-se bem documen-
tado na literatura que intervengdes farmacéuticas
podem ter enorme impacto na qualidade dos cui-
dados prestados aos pacientes e nos custos com esses
cuidados. Todavia, segundo o Relatério do Primei-
ro Questiondrio Nacional do Programa do Medi-
camento Hospitalar, em Portugal apenas 22,5%
dos Servigos Farmacéuticos hospitalares divulga
ativamente informagio aos profissionais de satide, e
sempre que a informagio ¢ solicitada apenas 55% o
faz atempadamente.’®

O desenvolvimento de um sistema de informacio
para interagdes entre firmacos e nutricio entérica,
que passe pela divulgacio pré-ativa de informagio,
para facilitar a prescrigio e administragio de formula-
gOes orais em pacientes com nutri¢io entérica prescri-
ta, e assim otimizar a prescri¢ao, poderd deste modo
constituir uma mais-valia 3s Boas Préticas na Area do
Medicamento Hospitalar.”’

Com este trabalho pretende-se a criagio de uma
base de dados tedrica que possibilitasse o desenvolvi-
mento de uma ferramenta informdtica para andlise
da viabilidade de administracio de medicamentos
por sonda de nutri¢ao entérica minimizando o risco
de interagoes. Essa ferramenta, a funcionar em inter-
face com um sistema informdtico de prescricio ele-
trénica, permitiria assim servir de apoio a tomada de
decisao aquando da prescricao médica a doentes com
sonda de nutricio entérica.

METODOS

Com o intuito de alcancar os objetivos propostos,
foi desenvolvida uma revisio tradicional ou narrativa
sobre o tema, nas bases de dados PubMed/Medline,
Science Direct e HighWire Press, no periodo de publi-
cagio compreendido entre 2000 e 2010, assim como
de publicagoes classicas sobre o tema referenciadas na
literatura pesquisada. A selegao das palavras-chave
teve por base uma pré-pesquisa nessas mesmas bases
de dados, na qual foram analisados titulos e resumos
de vdrios trabalhos publicados sobre o tema, tendo
sido adotadas as seguintes palavras-chave:

nutri¢ao entérica, intera¢ao firmaco — nutriente e
sonda de nutricio.

A RELACAO MEDICAMENTOS
E NUTRICAO ENTERICA

Atendendo ao conjunto de pontos vistos como ful-
crais e consensuais a incluir na analise da viabilidade
de administragio de medicamentos por sonda de
nutricio entérica, desenvolveu-se como ferramenta
para sintese da informagio um quadro resumo (Ta-
bela 1), com cinco questoes tipo desenvolvidas para
auferir resposta aos pontos considerados fundamen-
tais na administragio de formulagdes orais por son-
da de nutrigdo. A selecio deste padrio de pesquisa,
sob formato de questoes, baseou-se no modelo ado-
tado por Gilbar®®, pretendendo a criacio de ‘Fichas
de Administragdo por Sonda de Nutri¢ao Entérica.
Através do preenchimento das primeiras quatro
questdes desta tabela, obter-se-4 assim resposta para
a questdo final através da Figura 1, 0 qual permite
estabelecer os passos a considerar na administragio
do medicamento em andlise por sonda de nutrigzo.

Dada a existéncia de diferencas entre laboratérios
farmacéuticos na apresentagio e composicao de me-
dicamentos da mesma forma farmacéutica (presen-
ca/auséncia revestimento, presenca sorbitol, osmola-
lidade, entre outros), que impedem a extrapolagio
dos dados, ¢ de notar que a andlise nao pode deixar
de recair especificamente sobre a apresentagio co-
mercial do produto em andlise, pelo que esse cons-
tituir o ponto de partida de qualquer andlise de via-
bilidade (Tabela 1).

Passemos desde j4 2 andlise da importancia de cada
uma das primeiras quatro questoes levantadas na
Tabela 1 para obtengio de resposta & questio final.

COMPATIBILIDADE DO MEDICAMENTO
COM NUTRICAO ENTERICA

Ao administrar medicamentos por sonda de nutri-
¢do, pretende-se que estes mantenham uma adequa-
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TABELA 1 - Quadro resumo orientador da anélise da viabilidade de administragao

por sonda de cada medicamento em andlise.

Designagio Comum do Medicamento Analisado

Nome Comercial do Medicamento Analisado

Questées em anilise Dados a recolher

Farmacocinética
Absor¢io do Firmaco
Interagio com Alimentos

1. O medicamento é compativel
com nutrigdo entérica?

2. E possivel a sua manipulagio para Manipulagio
Forma Farmacéutica

Viabilidade de Manipulagio

administracdo por sonda de nutri¢io?

3. Existe forma farmacéutica ou via de Alternativas Vidveis

administracdo alternativa vidveis?

4. Quais os potenciais riscos envolvidos nasua Alertas Relacionados com o Medicamento
administracdo por sonda de nutri¢do entérica? Alteragées Gastrointestinais Frequentes
Risco de Exposi¢ao Ocupacional
Risco de Obstrugio Sonda
Risco de Intolerdncia Frutose
Risco de Intolerincia Galactose
Risco de Intolerincia Aspartame

Administracio por Sonda de Nutrigio
Entérica (vide Figura 1)
Procedimento de Administragdo Intragdstrica

5. Existem recomendacoes ou cuidados a ter
na administragio do medicamento? Quais?

Procedimento de Administracdo Intrajejunal

Passos a seguir na elaboragio das sequéncias de procedimentos a adotar

FIGURA 1 - naadministragdo intragéstrica ou intrajejunal de formulagées orais
consideradas passiveis de administragao por sonda de nutrigao.

Passo [1]

'Parar alimentagdo entérica.>*

Passo [2]

"Lavar a sonda de nutrigio com o volume recomendado de dgua>'#2313

Passo [3]

Verificar se 0 medicamento pode ser administrado com nutri¢ao entérica, ou se deve adotar

um intervalo de tempo especifico antes da sua administragio (questo 1).>16:18222341

Passo [4]

Administrar o medicamento atendendo s caracteristicas da sua forma farmacéutica (questao 2)
e dos potenciais riscos envolvidos (questao 4). Vide Tabela 2.

Passo [5]

"Lavar a sonda de nutrigio com o volume recomendado de dgua'>!823132

Passo [6]

Se compativel com Nutrigdo Entérica: 'Reiniciar a nutrigio, exceto se uma pausa prolongada
for necessaria . >'®
Se documentadas interagoes com Nutrigio Entérica ou requer administragio num

estémago vazio: 'Se possivel, aguardar 'x' minutos/horas antes de reiniciar a nutrigio'.>'*#!

Passo [7]

"Monitorizar a perda de eficicia ou aumento de efeitos adversos."®

da biodisponibilidade, a qual deve ser regularmente
monitorizada.”® Sabe-se que a nutricdo entérica pode
exercer um efeito relevante sobre a administracao de
medicamentos, em particular se administrados por
sonda de nutrigio?, pelo que perturbagdes na absor-
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a0 podem resultar em alteragio da absorcio e da
biodisponibilidade do fdrmaco.*>*® Considerar as ca-
racteristicas de absorcio e interacio com alimentos do
fdrmaco em andlise, traduz-se num ponto de suma
relevancia na escolha do método adequado para sua
administracio.

Dada a reduzida atencio dedicada as interagoes
firmaco — nutriente, contrariamente as interagoes
fdrmaco - firmaco, analisadas inclusive como par-
te do seu processo de aprovacio®, deve assumir-se
que sendo a interagio com alimentos conhecida, a
sua interagio com nutri¢o entérica ¢ também pro-
vavel; posicao igualmente adotada nos trabalhos de
Gilbar'® e White.” A existéncia de mais estudos que
avaliem a compatibilidade entre fdrmacos e férmu-
las entéricas seria, face a esta limitacio, a situagio
ideal; embora limitada pelas diferengas na compo-
sicao das férmulas comerciais existentes e pela va-
riedade de apresentacdes comerciais disponiveis.'®!

Trés hipdteses podem ser consideradas face & via-
bilidade de administracio da terapéutica oral em
doentes com suporte nutricional entérico: compati-
vel com nutrigio entérica; requer administragio em
estdmago vazio; documentadas interagoes firmaco
- nutrico entérica.”®

Encontra-se bem assente na literatura que a adigio
direta de fdrmacos a férmula entérica deve ser evi-
tada.>'®*3! Considerada uma evidéncia grau B
pela ASPEN**?, do seu incumprimento podem
resultar incompatibilidades fisicas, diminuigio da
absor¢io do farmaco, aumento do risco de obstru-
4o da sonda de nutrigio e potencial contaminagao
microbioldgica; agravada se a nutrigao entérica for
suspensa por desconhecer a quantidade de firma-
co administrada.”® Boullata® recorda que, mesmo
quando existentes dados que suportem a adi¢io do
fdrmaco a férmula entérica, o beneficio terapéutico
dessa adi¢ao deve ser ponderado, na medida em
que o alcance de doses terapéuticas no local de agao
pode nao ser obtido. Assim sendo, como primeiro
passo na administracio por sonda de nutricio de
qualquer formulagio oral deve estabelecer-se a pau-
sa na alimentagio entérica (Figura 1).

Um ponto importante no que se refere s caracte-
risticas de absorgao e biodisponibilidade associa-se 2
sua importincia face alocalizacio distal da sonda de
nutri¢ao entérica. A inclusio de consideragoes face 2
administragio jejunal ao nivel da questo 5, adota-
da com base no trabalho de White?, assenta na ne-
cessidade de considerar que a por¢ao distal da sonda
de nutrigio entérica deve localizar-se atris do princi-
pal local de absor¢ao do fdrmaco administrado, ou
do seu local de agio no caso de firmacos que nio
sd0 absorvidos."® Deste modo, préticas e cuidados a
considerar com base na farmacocinética e outras ca-
racteristicas do medicamento em andlise devem ser



pesquisadas, sendo que na auséncia dessa informa-
¢4 assume grande importancia a monitorizagio do
aumento de efeitos adversos ou perda de eficdcia.>*°
Considerando que um #ming adequado na admi-
nistragao de medicagio face a nutri¢io pode ajudar
a minimizar interagdes firmaco-nutriente**’, para
farmacos que requerem administragio num estd-
mago vazio, Gilbar'® defende como razodvel parar
a nutricio 30 minutos antes da administragdo do
farmaco, para facilitar o esvaziamento gdstrico, e
reinicid-la cerca de 30 minutos apés, para permitir
a sua absor¢io antes de reiniciar a nutri¢ao; posicao
igualmente adotada por outros autores em publica-
¢Oes posteriores'®*%, e mais recentemente nas reco-
mendagoes da ASPEN.? Se documentadas intera-
goes entre o firmaco e nutrigao entérica, 0 mesmo
autor alerta que numa administragio em dose tinica
didria, esses intervalos devem passar para 2 horas,
reduzindo para 1 hora, se multiplas doses didrias."®
Baseado nestes dados, estabeleceu-se como terceiro
passo, na administragdo por sonda de qualquer for-
mulagio oral (Figura 1), investigar a necessidade de
adotar um intervalo de tempo especifico antes da
sua administragio; informagio que se reflete igual-
mente no passo 6, pela necessidade de permitir a
absorc¢io do firmaco antes de reiniciar a nutricio.

VIABILIDADE DE MANIPULACAO DE
MEDICAMENTOS PARA ADMINISTRACAO
POR SONDA DE NUTRICAO

As diferentes formas farmacéuticas comercializadas
visam a manutencio da integridade do firmaco e
facilitar a sua biodisponibilidade™, pelo que a sua ma-
nipulagio pode resultar no comprometimento da sua
estabilidade”**, podendo levar a: toxicidade aumen-
tada, efeitos adversos indescjéveis, incompatibilidade,
eficicia diminuida, instabilidade do firmaco e risco
de exposicao ocupacional:# Ao pretender analisar a
viabilidade da manipulacio do medicamento em
andlise no poder por isso ser esquecido, como ponto
de partida, focalizar na forma farmacéutica.

A resposta & questdo da viabilidade de manipu-
lagio deve procurar assentar em trés pontos: pode
administrarse por sonda de nutrigio; nao deve ser
administrado por sonda de nutri¢ao; pode triturar-se,
dissolver-se, abrir-se a cdpsula,. .., pontos igualmente
adotados em diversos trabalhos publicados.>"1#2%42

Mais ainda, dado que algumas formulagoes liqui-
das, pela sua hiperosmolalidade ou elevado contetido
em sorbitol, podem conduzir a risco aumentado de
intolerincia gastrointestinal”*’ o alerta de intoleran-
cia gastrointestinal associado a estas caracteristicas
ndo pode ser esquecido.

A osmolalidade ¢ uma das caracteristicas fisicas que
determina a tolerincia do organismo a uma dissolu-
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TABELA 2 Procedimentos a adotar na administragio das diferentes formulagoes

orais passiveis de administragdo por sonda de nutrigao.

Solugio Oral

* Selecionar um dos seguintes passos:
* 1. Aspirar a solugao para uma seringa de tamanho e tipo adequados [seguida de 'x' mL de
4gua e um pouco de ar, e agitar para misturar adequadamente].”
* 2. Medir a solugao num recipiente adequado [, adicionar 'x' mL de dgua e misturar
cuidadosamente] e aspirar para uma seringa de tamanho e tipo adequados. Assegurar que o
recipiente ¢ lavado e essa dgua de lavagem ¢ também administrada via sonda de nutri¢ao
entérica para assegurar que toda a dose é administrada.”

* Administrar a dose pela sonda de nutrigio.>

* Nota: A informagio entre parénteses retos deve ser colocada se necessdrio proceder diluigio da

solugdo oral.

Suspensio Oral

* Agitar a suspensao para assegurar uma mistura adequada.’

* Seleccionar um dos seguintes passos:
* 1. Aspirar a suspensdo para uma seringa de tamanho e tipo adequados [seguida de X' mL de
4gua e um pouco de ar, e agitar para misturar adequadamente].”
* 2. Medir a suspensdo num recipiente adequado [, adicionar 'x' mL de 4gua e misturar
cuidadosamente] e aspirar para uma seringa de tamanho e tipo adequados. Assegurar que o
recipiente ¢ lavado e essa dgua de lavagem ¢ também administrada via sonda de nutri¢ao
entérica para assegurar que toda a dose é administrada.”

* Administrar a dose pela sonda de nutrigio entérica.”

* Aspirar igual volume de 4gua na seringa e administrar pela sonda de nutri¢do.>

* Nota: A informagio entre parénteses rectos deve ser colocada se necessdrio proceder diluicio da

suspensio oral.

Comprimido Soltvel

* Seleccionar um dos seguintes passos:
* 1. Escolher uma seringa de tamanho e tipo adequados; remover o émbolo e colocar o
comprimido no cilindro da seringa; repor o émbolo na seringa. Aspirar 10 mL de dgua para a
seringa e permitir que o comprimido se dissolva, agitando se necessario.”
* 2. Colocar o comprimido num recipiente adequado, adicionar 10 mL de dgua e permitir
que o comprimido se dissolva. Aspirar para uma seringa de tamanho e tipo adequados.
Assegurar que o recipiente é lavado e essa d4gua de lavagem é também administrada via sonda
de nutrigio entérica para assegurar que toda a dose é administrada.”

* Inspecionar a solugio para assegurar que nio existem particulas visiveis que possam obstruir

asonda.”

* Administrar a dose pela sonda de nutrigio.”

* Aspirar um volume igual de 4gua para a seringa e administrar também via sonda de nutri¢ao

entérica para lavar a seringa e assegurar que toda a dose é administrada.”

Comprimido Efervescente

* Medir uma quantidade adequada de 4gua para um recipiente de tamanho adequado para
permitir a efervescéncia sem derrame.’

* Adicionar o comprimido efervescente e permitir que se disperse.?

* Aspirar o contetido do recipiente para uma seringa de tamanho e tipo adequados.”

* Inspecionar o contetido da seringa para assegurar que ndo existem particulas visiveis que
possam obstruir a sonda.?

* Administrar a dose pela sonda de nutrigio entérica.”

* Enxaguar o recipiente e administrar esta 4gua pela sonda de nutrigio entérica para assegurar
que toda a dose é administrada.”

Comprimido Dispersivel

* Selecionar um dos seguintes passos:
* 1. Escolher uma seringa de tamanho e tipo adequados; remover o émbolo e colocar o
comprimido no cilindro da seringa; repor o émbolo na seringa. Aspirar 10 mL de 4gua para a
seringa e permitir que o comprimido se disperse, agitando se necessario.”
* 2. Colocar o comprimido num recipiente adequado, adicionar 10 mL de dgua e permitir
que o comprimido se disperse. Aspirar para uma seringa de tamanho e tipo adequados.
Assegurar que o recipiente é lavado e essa d4gua de lavagem ¢ também administrada via sonda
de nutrigio entérica para assegurar que toda a dose é administrada.”

* Inspecionar o contetido da seringa para assegurar que ndo existem particulas visiveis que

possam obstruir a sonda.?

* Administrar a dose pela sonda de nutrigio entérica.”

* Aspirar um volume igual de 4gua para a seringa e administrar também via sonda de nutrigio

entérica para assegurar que toda a dose é administrada.”

Comprimido Orodispersivel
* Se vidvel a sua administracdo via sonda de nutricio entérica, usar mesmo método do
comprimido dispersivel.?
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TABELA 2 - Procedimentos a adotar na administragio das diferentes formulagées

(cont.) orais passiveis de administragdo por sonda de nutrigao.

Comprimido que nao se desintegra usando Almofariz

¢ Colocar o comprimido num almofariz.?

e Triturar o comprimido num pé fino, certificando-se que o pé est4 limitado ao almofariz.?

* Adicionar 5 mL de dgua e triturar ainda mais para formar uma pasta.>’

¢ Adicionar mais 5 a 10 mL de dgua e continuar a triturar e misturar a pasta; isto deve formar
uma dispersdo fina. Garantir que nio existem fragmentos visiveis de revestimento ou
particulas grandes de comprimido.*"®

* Aspirar esta suspensio para uma seringa de tamanho e tipo adequados e administrar pela
sonda de nutri¢io entérica.>!®

* Adicionar mais 10 a 20 mL de 4gua ao almofariz e agitar com a mio de almofariz; para
assegurar que qualquer firmaco que af permaneca é misturado com a dgua.>"®

* Aspirar esta 4gua para a seringa e administrar pela sonda de nutrigao entérica; tal pode ser
repetido para assegurar que todo o p6 é administrado.”

Comprimido que nao se desintegra usando Seringa Esmagamento

* Colocar o comprimido no cilindro da seringa de esmagamento e empurrar o émbolo para
baixo.?

* Colocar a tampa na setinga e girar o cilindro da seringa para esmagar o comprimido.>

* Retirar a tampa e aspirar 10 a 15 mL de dgua para a seringa de esmagamento.”

* Recolocar a tampa e agitar a seringa para garantir que o p6 é bem misturado.?

* Inspecionar o contetido da seringa para assegurar que nio existem particulas visiveis que
possam obstruir a sonda.”

 Administrar esta suspensio pela sonda de nutri¢io entérica.”

* Aspirar mais 10 a 30 mL de 4gua para a seringa de esmagamento e agitar antes de
administrar pela sonda de nutrigao entérica, para e assegurar que toda a dose é administrada.

Comprimido que se desintegra

* Selecionar um dos seguintes passos:
* 1.Escolher uma seringa de tamanho e tipo adequados; remover o émbolo e colocar o
comprimido no cilindro da seringa; repor o émbolo na seringa. Aspirar 10 mL de dgua para a
seringa e permitir que o comprimido se desintegre, agitando se necessirio (volumes maiores
poderio ser necessarios para comprimidos volumosos).”
* 2.Colocar o comprimido num recipiente adequado, adicionar 10 mL de dgua (volumes
maiores podero ser necessarios para comprimidos volumosos) e permitir que o comprimido
se desintegre. Aspirar para uma seringa de tamanho e tipo adequados. Assegurar que o
recipiente ¢ lavado e essa 4gua de lavagem é também administrada via sonda de nutri¢ao
entérica para assegurar que toda a dose é administrada.”

* Inspecionar o contetido da seringa para assegurar que ndo existem particulas visiveis que

possam obstruir a sonda.”

* Administrar a dose pela sonda de nutri¢io entérica.”

* Aspirar um volume igual de 4gua para aseringa e administrar também via sonda de nutricio

entérica para lavar a seringa e assegurar que toda a dose é administrada.”

Cépsula Gelatina Dura

* Garantir que vestudrio de protec¢do adequado é usado (aplicével a produtos considerados
passiveis de administragio por sonda mas que apresentem risco de exposigio ocupacional).>!
* Abrir a c4psula e colocar o seu contetido num recipiente adequado.>'®

* Adicionar 15 mL de 4gua.”

* Agitar para dispersar o p6.”

* Aspirar a dispersio para uma seringa de tamanho e tipo adequados e administrar via sonda
de nutrigio entérica.?

* Adicionar mais 15 mL de dgua ao recipiente; agitar para assegurar que qualquer firmaco que
af permanega é misturado com a dgua.”

* Aspirar esta dispersao e administré-la pela sonda de nutrigao entérica, para assegurar que
toda a dose é administrada.”

¢a0.” Todavia, apesar da capacidade do suco gastrico
em diluir substdncias hiperosmolares, uma adminis-
tragdo demasiado répida pode resultar em diarreia
osmética.”**2 Mais ainda, a administracio duodenal
ou jejunal de solugdes com osmolalidade igual ou
superior a 1000 mOsm/Kg origina uma importante
secregdo gastrointestinal de dgua, podendo levar a:
ndusea, distensdo, espasmos, diarreia ou desequili-
brios electroliticos.* Esta intolerincia pode contudo
ser reduzida por diluigio da preparagio numa quan-
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tidade adequada de 4gua imediatamente antes da ad-
ministragao.”** Deste modo, ¢ importante analisar
em todas as formulagoes liquidas a existéncia de risco
de intolerancia gastrointestinal associado a osmolali-
dade, procurando conhecer, sempre que necessario,
cuidados essenciais na sua administragio por sonda
de nutrigio (requer diluicio, exibe elevada osmola-
lidade,. . .). Contudo, durante a andlise deste ponto
pdde verificar-se a auséncia de consenso sobre o volu-
me ideal de dgua para correta diluigio de formulagoes
hiperosmolares: pelo menos 30 mL*, 10-30 mL'*%,
15-30 mL*... tendo autores como Polo® procurado
mesmo estabelecer recomendagdes adaptadas a cada
preparagio. Posto isto, e dada a existéncia de uma fér-
mula de cdleulo do volume exato de dgua para dimi-
nuir a osmolalidade a niveis isoténicos, com a qual o
volume necessdrio para reduzir a osmolalidade pode
porém tornarse em alguns casos excessivo™?, deve
adotar-se a pesquisa de volumes referenciados especi-
ficamente para cada medicamento.

Outro ponto é a presenca de risco de intolerdncia
gastrointestinal associada ao sorbitol a qual se liga ao
seu potencial de causar diarreia.”> Fracamente ab-
sorvido, e com efeito cumulativo, o sorbitol é usado
como laxante em doses de 7,5-30 g, causando com
frequéncia flatuléncia e distensio abdominal, em do-
ses totais de 10g, e diarreia e cdlicas com 20g/dia.'**
Um estudo de Lutomski® (n=129) constatou que
42% formulagoes orais analisadas continham sorbi-
tol; com maior frequéncia nos xaropes (59%) e con-
centrados (67%), seguido pelas suspensoes e elixires
(43%); o que prova a real importancia deste ponto.
Como alternativas a presenga de sorbitol, pode pon-
derarse 0 uso de uma via de administragao ou forma
farmacéutica alternativa'®*%2, ou a diluicao da prepa-
ragio.”” Assim sendo, nas formulagoes liquidas deve
procurar conhecer-se a existéncia de risco de intole-
rncia gastrointestinal associada ao sorbitol, pesqui-
sando, sempre que necessdrio, cuidados essenciais na
sua administragdo por sonda de nutrigio, sobretudo
a necessidade de dilui¢io. Em oposi¢io ao verificado
com a osmolalidade, em que existem valores dispares
de diluicio recomendados, nenhuns valores sio en-
contrados para o sorbitol, pelo que deve igualmente
adotar-se a pesquisa de volumes recomendados espe-
cificamente para cada medicamento. A importancia
desta pesquisa por medicamento assume grande im-
portancia, dado que o teor em sorbitol varia com o
fabricante e concentracio do medicamento.®
Tendo por base a pesquisa de informagoes sobre as
formas farmacéuticas orais passiveis de manipulacio
para administracio por sonda de nutricio entérica,
pode por fim estabelecer-se, a0 nivel da questdo 5, a
tabela de procedimentos a considerar na administra-
A0 das mesmas (Figura 1), e deste modo dar resposta
a primeira parte do seu passo 4. Visto varios autores



terem igualmente adotado a andlise da viabilidade
de administragio por sonda de nutrigio entérica
atendendo a uma divisao por forma farmacéuti-
ca*18233840_ facilitada pela presenca de caracterfsticas

ligadas a0 seu processo de fabrico, adotou-se por mo-
delo nesta fase o trabalho de White?; ao estabelecer
igualmente procedimentos de administragio por
sonda ajustados a cada forma farmacéutica (Tabela 2).

Segundo virios autores, as formulagoes liquidas
sdo frequentemente preferfveis para administragio
entérica™®**4%; por serem rapidamente absorvidas
e menos provaveis de causar obstrugio da sonda de
nutricio®, assim como mais ficeis de administrar.”
Todavia, como referido anteriormente, na sua andli-
se deve pesarse a presenca de sorbitol e necessidade
de diluicio devido a osmolalidade. Mais ainda, nas
suspensoes granulares o tamanho do granulo e visco-
sidade da formulaczo devem ser ponderados.

Um estudo prospetivo de Ech-Chaouy”, onde
analisou 671 medicamentos prescritos para admi-
nistragdo por sonda de nutri¢io entérica, mostrou
contudo que apenas 17% dos medicamentos pres-
critos eram formulagoes liquidas, sendo 65% da
terapéutica administrada comprimidos triturados
ou cdpsulas abertas. Todavia, ainda que as formu-
lagoes sélidas usualmente sejam trituradas®, Gil-
bar'® refere que tal nem sempre se pode verificar, na
medida em que a libertagio do firmaco pode ser
claramente alterada pela trituragio ou diluicio, pelo
que durante a andlise, embora a forma farmacéutica
deva constituir um ponto de partida, deve procurar
conhecer-se caracteristicas inerentes a0 préprio me-
dicamento em andlise.

Um trabalho de Vega®, em que procurou avaliar o
tempo de dispersio em dgua de formulagoes sélidas
orais (n=100), permitiu verificar que apenas 68% de-
moravam menos de 5 minutos a dispersar. Apesar de
formulagoes como comprimidos soltiveis, efervescen-
tes ou dispersiveis, ou mesmo alguns comprimidos,
comprimidos orodispersiveis e cdpsulas de gelatina
dura, se dissolverem ou desintegrarem em dgua (sen-
do necessdrio comprovar a auséncia de particulas ou
granulos demasiado grandes), a indusio de dados
sobre tempo de dissolu¢io necessario seria de sumo
interesse para as equipas de enfermagem, pelo que
mais estudos nesta drea deveriam ser desenvolvidos.

A trituragao num p6 fino, em almofariz ou seringa
de esmagamento, pode constituir uma alternativa na
manipulagio de comprimidos que ndo se dissolvem
em dgua, sendo que deve ser considerada tltimo re-
curso se verificado risco de exposicao™'®; igualmente
presente nas cipsulas de gelatina dura.> Um trabalho
de grande relevincia nesta drea tem sido desenvolvido
por Mitchell*®, a0 apresentar uma lista de formula-
¢des orais que nao podem ser trituradas, bem como a
razao para a mesma.

Virias formulagoes devem todavia ser excluidas, por
exibirem caracteristicas que inviabilizam a sua mani-
pulagao para administragdo por sonda de nutrigio
entérica:

1. Comprimidos bucais ou sublinguais, em que a
trituragio e administragao por sonda pode tornar o
fdrmaco ineficaz'®®®, por redugio da absor¢ao pelo
metabolismo de primeira passagem.”

2. Comprimidos de libertagio modificada, em que
a trituracio destréi a libertagio modificada'®!®3,
podendo resultar em picos de concentragio plasmd-
tica excessivos e efeitos adversos®'®, demonstrados
em alguns casos clinicos” %, ou mesmo obstrugao
da sonda por agregacao das particulas resultantes da

trituragao.

3. Comprimidos gastrorresistentes, em que a des-
truigao do revestimento pode provocar a inativagio
do fdrmaco”*, irritagao da mucosa gdstrica®'®3>%,
ou obstrugao da sonda por aglomeragao das par-
ticulas resultantes da trituragio™*’; exceto se a ex-
tremidade distal da sonda se localizar no intestino
delgado, pelo que a trituragio ou remogao do reves-
timento entérico nao constitui problema.’

4. Capsulas de gelatina mole, em que o contetido é
geralmente pouco soltvel em dgua, apresentando-se
numa formulagio solubilizada no interior da cdpsu-
la.** Alguns autores referem a possibilidade de furar
a cdpsula e extrair o seu contetido ou dissolvé-la em
4gua quente, administrando a solugao resultante.>*
Todavia, retirar o volume contido na cipsula pode
variar dependendo da habilidade do profissional,
considerando a falta evidéncia sobre estas técnicas?,
estes métodos devem ser ponderados.

5. Cépsulas de gelatina dura em que o contetdo
pode nao ser disperso em dgua devido a natureza hi-
drofdbica ou hidrostdtica do pé?, ou a cipsula possa
apresentar granulos de libertagdo modificada®, de-
senhadas para fornecer um perfil de libertagio pro-
longada ou por vezes reduzir a irritaao géstrica.'®

FORMAS FARMACEUTICAS OU
VIAS DE ADMINISTRACAO ALTERNATIVAS

A chave na gestao da terapéutica farmacoldgica oral
em doentes com nutrigio entérica passa por con-
centrar-se na prioridade dos objetivos terapéuticos.'
Numa primeira fase, urge interromper temporaria-
mente medicamentos que nio sio imediatamente
necessdrios”'®, assumindo a revisio e racionaliza-
¢do regular da terapéutica farmacolégica um papel
crucial para um tratamento efetivo.”> Em segundo,
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equacionar o uso de uma via de administragio ou
forma farmacéutica alternativas, com base no estado
clinico do paciente e sua necessidade terapéutica'®%.

Com base nestes fundamentos deve procurar-se a
recolha de dados que informem formas farmacéuti-
cas ou vias de administragio alternativas vidveis do
fdrmaco em andlise, tendo-se seguido por modelo o
trabalho de Hidalgo.” Dada a possibilidade de pre-
paracio de formulagoes nao disponiveis comercial-
mente”*'#!, ainda que dados sobre a sua estabilida-
de sejam atualmente limitados®°, deve igualmente
efetuarse pesquisa de preparacdes farmacéuticas
que possam ser elaboradas.

Uma situagio particular associa-se a adequagio de
algumas formulagoes injetéveis para administragio
por sonda de nutrigdo entérica>'®, tendo Lok publi-
cado uma lista de formulagoes injetéveis passiveis de
administragio entérica. Apesar das iniimeras limita-
coes associadas a sua utilizacio (firmaco ou veiculo
podem ser irritantes para a mucosa, vesicantes ou
nauseantes; firmaco pode ser submetido a extenso
metabolismo de primeira passagem ou apresentar
redugio da biodisponibilidade; excipientes podem
apresentar efeitos tdxicos numa ingestao oral cumu-
lativa; co-solventes podem ser diluidos em dgua ou
xarope formando precipitados; osmolalidade da for-
mulagio injetével pode ser superior, causando diarreia
osmética)****!, a preparagio de suspensoes orais pelos
Servigos Farmacéuticos a partir de formulagoes inje-
tdveis na presenca de risco de exposicio ocupacional
é considerada por Thomson® uma alternativa vidvel.

Na auséncia de formas farmacéuticas alternativas,
alguns autores consideram ainda como alternativa
o uso de outro firmaco com efeitos farmacoldgicos

similares. 2101823

POTENCIAIS RISCOS ENVOLVIDOS
NA ADMINISTRAGAO DE MEDICAMENTOS
POR SONDA DE NUTRICAO

Da administragio de medicamentos por sonda de
nutricio podem surgir alguns riscos para o paciente
ou profissional envolvido*'®**%', pelo que considerar
essas condigoes surge igualmente como uma situagio
a contemplar nos procedimentos a adotar na admi-
nistrago de formulages orais por sonda de nutri¢ao
(Figura 1).

Ainda que frequente a associagio da nutricdo en-
térica a0 aparecimento de diarreia, este tipo de ali-
mentagio ¢é raramente a causa, na medida em que,
modo geral, se deve ao sorbitol, hiperosmolalidade,
terapéutica antibidtica ou intestino inativo.> A asso-
ciagio da medicagio ao surgimento de diarreia, em
doentes com sonda de nutricio entérica, é demons-
trada num estudo prospetivo de Edes”, em que a
medicacio esteve diretamente relacionada em 61%

dos casos; embora os dados reportados nestes estudos
sejam dificeis de analisar pelas diversas definigoes de
diarreia adotadas’*> Mais ainda, a terapéutica far-
macoldgica por si s6 pode afetar a ingestio alimen-
tar, ao alterar o paladar, reduzir o apetite ou induzir
efeitos adversos como nduseas, vomitos, obstipagio
ou diarreia.? Deste modo, deve procurar-se conhecer
manifestagdes gastrointestinais frequentes associadas
a0 préprio medicamento, como forma de alertar para
manifestagoes que possam ocorrer em resultado da
terapéutica farmacolégica, e deste modo diferencid-
las de alteragoes que possam dever-se a complicagoes
resultantes da nutrigao entérica per si.

Outra complicagio associa-se & manipulagio de
fdrmacos como imunossupressores, corticdides, hor-
monas, antibi6ticos, citostdticos e fenotiazidas, por
serem muito potentes ou irritantes’ sendo cruciais
precaugoes extra na sua manipulaggo. A libertagio de
aerossdis na trituragio de firmacos com propriedades
carcinogénicas, teratogénicas ou citotdxicas'®'834,
ou mesmo o risco de contaminacio cruzada associa-
do a fdrmacos com alta incidéncia de alergia, como
antibiéticos™, fazem com que esta questio assuma
especial interesse no momento de ponderar os pro-
cedimentos na sua manipulagio para administragio
por sonda.

Consequentemente, em todos os fdrmacos associa-
dos a este risco deve efectuar-se esse alerta na ques-
t4o 4, indicando procedimentos e condigoes am-
biente necessdrios bem como, sempre que possivel,
a classificacio do farmaco e risco associado. Mais
ainda, considerando que vérios autores defendem a
manipulagio destes produtos num sistema fechado,
como dissolugio em seringa ou recurso a seringa de
esmagamento™; tal posicio deve ser igualmente
adotada. Todavia, durante a manipulagio de cdpsu-
las de gelatina dura tal ndo é possivel, permanecendo
o risco de inalagio do pd.? Assim sendo, deve alertar-
se para garantir que vestudrio de protecio adequado
¢ usado?; excluindo-se deste grupo medicamentos
com propriedades carcinogénicas, teratogénicas ou
citotoxicas, pelas complicagoes associadas.'>'¢1540
Thomson* defende ainda como alternativa vidvel a
preparagio de suspensoes orais pela equipa dos Servi-
¢os Farmacéuticos.

A obstrucio da sonda de nutricio é considerada
a principal complicagio da nutrigio entérica®, es-
timando-se a sua incidéncia por administracio de
medicamentos ou nutrientes em 2 a 9%.>* Vdrios
fatores contribuir para a sua ocorréncia: formula-
¢ao entérica, caracteristicas da sonda de nutricio,
lavagem insuficiente ou incorreta administragao de
medicagio.”

A lavagem da sonda, antes e apds cada medica-
mento ser administrado, permite prevenir: a sua
obstrucio, a ocorréncia de interagoes firmaco-



nutri¢io entérica, a reten¢ao de firmaco na sonda
e assegurar a administragao da dose total prescri-
ta'®*7192, constituindo ainda a dgua um excelente
meio de administrar o medicamento.> Mais ainda,
quando multiplos firmacos se encontram prescritos
num mesmo hordrio, devem administrar-se isola-
damente, com lavagens da sonda entre "%, com
pelo menos 5 mL de 4gua.?’ Assim sendo, estabe-
leceu-se como passos 2 e 5, dos procedimentos de
administragio de formulagdes orais por sonda de
nutrigo entérica (Figura 1), a lavagem da sonda de
nutricdo. Todavia, 2 semelhanca da osmolalida-
de, na andlise deste ponto verificou-se a auséncia
de consenso sobre o volume ideal de dgua para a
lavagem da sonda (pelo menos 30 mL'**, 15-30
ml??3). Deste modo, e considerando a auséncia de
estudos que averiguem o volume de dgua efetivo na
prevengio da obstrucio de sondas de nutrigio en-
térica’, optou-se a semelhanca de White? por no
fazer referéncia a um volume especifico. A impor-
tAncia da inclusao dos passos 2 e 5, face as praticas
atuais, torna-se evidente num estudo descritivo de
Mateo”, conduzido com questiondrios a enfermei-
ros (n=180), em que a lavagem da sonda de nutricio
antes e apGs administragio da medicagio era respe-
tivamente 47% e 95%, reduzindo para 38% entre
cada medicamento quando multiplos medicamen-
tos eram administrados.

A obstrucao da sonda associada a medicamentos
pode deverse, por seu lado, 2 inadequada tritura-
¢do de formulagoes sdlidas™®', formagio de preci-
pitados*?, administragio de xarope ou liquidos
oleaginosos™', ou utilizagao de sondas de didmetro
pequeno®'? Ferh na administragio de medicago,
sobretudo  formulagdes que envolvem  tritura-
¢40'?*%; pelo que a escolha da formulagio ¢ es-
sencial como demonstra um estudo de Belknap*
em que taxas mais baixas de obstrucio da sonda de
nutricao entérica se encontraram associadas a assis-
téncia dos Servigos Farmacéuticos para assegurar
formulagoes farmacéuticas liquidas.

Na medida em que as sondas podem ser fabricadas
em policloreto de vinilo (PVC), poliuretano, silicone
ou litex?, tendo vérios estudos mostrado o poliureta-
no como menos propenso a complicacdes face ao sili-
cone” %, a prépria composi¢io da sonda de nutrigio
entérica pode contribuir para a sua obstrugio®, pelo
que essa informagzo deve também ser contemplada.

Por fim, ndo podem deixar de ser contemplados
nesta questao os riscos de intolerdncia associados a
frutose, galactose e aspartame. Dada a sua presen-
¢a como excipiente em formulagoes orais”, muitas
vezes esquecida, a inclusio deste risco pretende des-
pertar para a sua existéncia, constituindo um alerta
no caso de pacientes que manifestam este tipo de
intolerancias.

RECOMENDAGCOES E CUIDADOS A
CONSIDERAR NA ADMINISTRACAO DE
MEDICAMENTOS POR SONDA DE NUTRICAO

Uma vez analisadas todas as questoes anteriores,
é possivel, para os medicamentos considerados na
questdo 2 como vidveis para administragio por
sonda de nutrigio entérica, estabelecer as melhores
prdticas na manipulagio e administracio do medi-
camento em andlise por sonda de nutri¢ao entérica,
conforme tem sido referido.

Dada a importancia de um bom fluxo das for-
mulagoes liquidas através da sonda de nutri¢ao®,
e considerando que as suspensoes orais sao usual-
mente desenvolvidas quando o fdrmaco ¢ insold-
vel ou formulado em microgranulos por razio de
palatibilidade?, deve considerar-se a inclusio dos
procedimentos de adequada reconstitui¢io para
cada suspensdo oral, de acordo com as indicagoes
do laboratério produtor; embora nao referidos em
nenhuma publicagio sobre administragio de medi-
camentos por sonda de nutrigio entérica.

No que se refere a0 passo 7, até agora o tinico nao
analisado, assenta no principio que todos os pacien-
tes devem ser monitorizados para as respostas clini-
cas esperadas a terapéutica.'® Dada a falta de suporte
para a maioria das informagbes, ndo existindo em
muito casos dados que certifiquem a sua seguran-
¢a®’, o profissional de satde deve ter consciéncia
das implicacdes legais e profissionais da alteragio
de uma formulagio e da administracio de formu-
lagdes de modo nao licenciado, pelo que a selegio
de uma via de administracio alternativa deve ser
adotada sempre que possivel. Considerando a falta
de informagio com evidéncia, é prudente encarar
todos os fdrmacos incompativeis para administra-
¢do por sonda de nutrigio entérica, até prova em
contrdrio, e estar ciente dos possiveis problemas que
podem ocorrer.

A estrutura de procedimentos em sete passos (Fi-
gura 1), estabelecidos com base nos pontos conside-
rados fulcrais nas diferentes publicagoes analisadas,
procura ser um método efetivo no agilizar do pro-
cesso de andlise, tendo jd revelado ser transversal a
todos os medicamentos analisados®.

CONSIDERACOES FINAIS

Embora resultados praticos resultantes da implemen-
tagdo efetiva desta ferramenta ndo possam ainda ser
considerados, vdrios autores m revelado a impor-
tancia da divulgagio proactiva de informagio por
parte dos Servigos Farmacéuticos na melhoria dos
cuidados de satide prestados ao doente®; tendo a
importancia dos Servigos Farmacéuticos na melhoria
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desses cuidados na administracio de medicamentos ~ ferramenta como esta, constituird uma mais-valia
a pacientes com nutricio entérica prescrita sido consi- ~ a melhoria dos cuidados de satide prestados a estes
derada uma evidéncia grau C pela ASPEN.* doentes, bem como na qualidade do trabalho dos

Com base nos dados atuais é possivel supor que o profissionais de satide envolvidos, designadamente
seu desenvolvimento futuro e a aplicagio de uma  pelo melhor acesso & informagio.
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