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RESUMO

Objetivos: avaliar os fatores preditivos associados a ocorréncia de hipoglicemia grave e analisar os eventos adversos relacionados ao uso
de insulina e hipoglicemiantes orais em pacientes internados em uma unidade de terapia intensiva.

Meétodo: trata-se de um estudo de coorte desenvolvido em um hospital de grande porte no municipio do Rio de Janeiro. O processo de
identificacdo de hipoglicemia ocorreu por meio da revisao didria e prospectiva de prontuarios baseada no critério de rastreamento “glicose
50 <mg/dL".

Resultados: foram avaliados 355 pacientes, seguidos durante toda a interna¢éo na unidade de terapia intensiva e 16 eventos de hipoglicemia
relacionados ao uso de insulina foram confirmados, ocorridos em 10 pacientes, o que correspondeu a uma incidéncia de 2,8% e uma taxa
de incidéncia de 0,6 eventos de hipoglicemia por 100 pacientes-dia. Os fatores de risco associados a hipoglicemia encontrados no estudo
foram: presenca de doenca hepatica (OR=3,06; IC 95%=1,22-7,66), sepse (OR=3,53; IC 95%=1,53-8,18) e ocorréncia de evento adverso
(OR=3,89; IC 95%=2,05-7,41). O aumento em um ponto no escore de gravidade APACHE (OR=1,15; IC 95%=1,09-1,20) e a ocorréncia de
hipoglicemia (OR=7,46; IC 95%=3,88-14,33) implicaram em aumento da chance de ébito na UTL

Conclusao: este estudo enfatiza o impacto da hipoglicemia na mortalidade em terapia intensiva e os fatores preditivos para sua ocorréncia,
bem como analisa os eventos adversos relacionados a insulina.

DESCRITORES: Hipoglicemia. Qualidade da assisténcia a satide. Seguranca do paciente. Terapia intensiva. Evento adverso.

FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A LA HIPOGLICEMIA Y ANALISIS DE
EVENTOS ADVERSOS EN UNA TERAPIA INTENSIVA

RESUMEN

Objetivos: evaluar los factores predictivos asociados con la ocurrencia de hipoglicemia grave y analizar los eventos adversos relacionados
con el uso de insulina e hipoglucemiantes orales en pacientes internados en una unidad de terapia intensiva.

Meétodo: se trata de un estudio de cohorte desarrollado en un hospital de gran porte en el municipio de Rio de Janeiro. El proceso de
identificacion de hipoglicemia ocurrié por medio de la revisién diaria y prospectiva de prontuarios y basado en el criterio de rastreo
“glucosa 50 <mg/dL".

Resultados: se evaluaron 355 pacientes que fueron seguidos durante toda la internacién en la unidad de terapia intensiva y en 16 eventos
de hipoglicemia relacionados con el uso de insulina fueron confirmados. Esto ocurrié con 10 pacientes y correspondi6 a una incidencia
del 2,8% y una tasa de incidencia de 0,6 eventos de hipoglicemia por cada 100 pacientes por dia. Los factores de riesgo asociados a la
hipoglicemia encontrados en el estudio fueron la presencia de una enfermedad hepatica (OR=3,06; IC 95%=1,22-7,66), sepsia (OR=3,53; IC
95%=1,53-8,18) y la ocurrencia de un evento adverso (OR=3,89; IC 95%=2,05-7,41). El aumento en un punto en el resultado de gravedad
APACHE (OR=1,15; IC 95%=1,09-1,20) y la ocurrencia de hipoglicemia (OR=7,46; IC 95%=3,88-14,33) implicaron en el aumento de la
posibilidad de 6bito en la UTL

Conclusién: este estudio enfatiza el impacto de la hipoglicemia en la mortalidad en terapia intensiva y los factores predictivos para su
ocurrencia, y también, analiza los eventos adversos relacionados con la insulina.

DESCRIPTORES: Hipoglicemia. Cualidad de la asistencia para la salud. Seguridad del paciente. Terapia intensiva. Evento adverso.
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INTRODUCAO

A hipoglicemia em pacientes diabéticos cons-
titui o efeito indesejavel mais comum decorrente do
uso de insulina e hipoglicemiantes orais, capaz de
ocasionar danos cerebrais irreversiveis, faléncia de
6rgdos/tecidos e, até mesmo, obito. A hipoglicemia
grave, com valores de glicose sanguinea abaixo
de 50 mg/dL, pode estar presente entre pacientes
diabéticos ou ndo, hemodinamicamente instaveis e
internados em unidades de terapia intensiva (UTIs).
Também estd associada a mortalidade hospitalar,
apresentando impacto clinico significativo na mor-
bidade e na qualidade de vida dos pacientes.

Pacientes internados em UTIs sao, particular-
mente, vulneraveis a ocorréncia de hipoglicemia,
principalmente aqueles que se encontram entuba-
dos, sedados ou incapazes de reconhecer e relatar
sinais e sintomas caracteristicos. Fatores como insu-
ficiéncia renal, hipotireoidismo, comprometimento
cognitivo e diminuicao de mecanismos regulatérios,
com reducao na liberagdo de glucagon e adrenalina,
provisao insuficiente de glicose e uso de terapia
para o controle glicémico estrito estdo associados
ao maior risco para hipoglicemia grave.**

O estudo multicéntrico Normo-
glycemia in Intensive Care Evaluation-Survival
Using Glucose Algorithm Regulation (NICE-SUGAR)
acompanhou 6026 pacientes internados em UTIs.
Dos pacientes em controle glicémico estrito (glicemia
80-110 mg/dL), 45% apresentaram hipoglicemia mo-
derada (glicemia 41 a70mg/dL) e 3,7% hipoglicemia
severa (glicemia menor ou igual 40 mg/dL); houve
associacao entre ocorréncia de hipoglicemia e 6bito.
No grupo sem infusao venosa de insulina (tratamento
convencional) verificou-se o aumento de hipoglice-
mia moderada (15,8%) e hipoglicemia severa (0,5%).*
Esses achados estdo reiterados em outros estudos.”

Em um estudo de coorte de pacientes interna-
dos em enfermarias de um hospital universitario,
10,5% do grupo apresentou pelo menos um episédio
de hipoglicemia, sendo que 51,2% dos eventos de
hipoglicemia classificados como espontaneos (hi-
poglicemias ndo relacionadas a medicamentos).? A
ocorréncia de hipoglicemia, entre pacientes diabéti-
cos ou ndo implica no aumento de risco para o dbito
(RR=1,67;IC 95%=1,33-2,09). Destaca-se que apenas
a hipoglicemia espontanea esteve associada a mor-
talidade hospitalar (RR=2,84; IC 95%=2,14-3,76).2

A variabilidade glicémica, acompanhada
por episédios de hipoglicemia, reflete progressao
de complicagdes do diabetes, bem como a piora
da morbidade de pacientes internados em terapia

intensiva.'” A descontinuidade no monitoramento
de niveis glicémicos pode contribuir para a alta inci-
déncia de hipoglicemia, aumentando a variabilidade
da glicemia em pacientes graves.'%*?

Episodio de hipoglicemia pode produzir dano
ou lesdao no paciente atribuido ao cuidado, compro-
metendo a qualidade da assisténcia. A avaliagao cons-
tante e o monitoramento cuidadoso da glicemia pode
contribuir para a redugdo de eventos adversos (EA)
relacionados ao uso de insulina e hipoglicemiantes
orais ocorridos no ambiente hospitalar,”® A notificagao
espontanea, a revisdo de prontudrios e a observagao
direta representam os principais métodos para a ava-
liagao de eventos.”** De acordo com a Organizagao
Mundial de Satide (OMS), o EA é um incidente que
resultou em dano desnecessério ao paciente.’

No Brasil, quatro importantes estudos identi-
ficaram a ocorréncia de hipoglicemia relacionada ao
uso de glibenclamida, metformina e insulina pelo
método de revisdao retrospectiva de prontudrios
utilizando o critério de rastreamento “glicemia <
50 mg/dL”.** Nestes estudos, a incidéncia de
hipoglicemia relacionada a medicamentos varia de
0,4 a 4,5 por 100 pacientes internados. '**

Este estudo teve como objetivo avaliar os
fatores preditivos associados a ocorréncia de hi-
poglicemia grave e analisar os eventos adversos
relacionados ao uso de insulina e hipoglicemiantes
orais em pacientes internados em uma UTI de um
hospital no municipio do Rio de Janeiro.

METODO

Trata-se de um estudo do tipo coorte concorrente
de pacientes internados em uma UTI de um hospital
publico de grande porte localizado no municipio do
Rio de Janeiro.*” Baseou-se em adaptagdo de método
proposto pelo Institute for Healthcare Improvement (IHI)
e envolveu um processo de revisdo de prontudrios
apoiado em 17 critérios de rastreamento.'

Dos rastreadores propostos pelo IHI, foi
empregado 1 relacionado a assisténcia a satde
(“dlcera por pressao”), 4 a terapia intensiva (“caso
de pneumonia”, “readmissao na terapia intensiva”,
“complicacdes de procedimentos na unidade” e
“entubacao/reentubacdo”) e 12 ao uso de medica-
mentos (“cultura positiva para Clostridium difficile”,
“PTT>100 segundos”, “INR>6", “ureia aumentada
ou creatinina > 2 vezes o valor basal”, “glicose < 50
mg/dL”, “uso de vitamina K”, “uso de antialérgi-
cos”, “uso de flumazenil”, “uso de naloxona”, “uso
de antieméticos”, “sedacao excessiva/hipotensao”,

“suspensdo abrupta de medicamento”).
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A pesquisa foi realizada em um hospital
tercidrio, referéncia para a alta complexidade, que
desenvolve acdes de ensino e pesquisa. A coorte foi
formada por pacientes maiores de 18 anos admiti-
dos no periodo de agosto de 2011 a julho de 2012,
seguidos a partir da internacdo na UTI até a alta da
unidade, por transferéncia para a enfermaria ou 6bi-
to. Foram excluidos do estudo pacientes obstétricas
e internagdes na UTI por tempo inferior a 6 horas.

Pacientes foram monitorados para identifica-
¢ao de incidentes relacionados a seguranca baseados
na utilizacao dos critérios de rastreamento do IHI.™
Dos 378 pacientes internados no periodo, 355 foram
considerados elegiveis. Nao houve perdas ao longo
do seguimento. No periodo do estudo, 27 pacientes
foram reinternados.

O desfecho de interesse (hipoglicemia grave)
foi avaliado pelo menos duas vezes ao dia ao longo
de toda a internacdo. O processo de identificacao de
eventos obedeceu a trés etapas. A primeira, realiza-
da por duas enfermeiras, envolveu revisdo diaria e
prospectiva de prontudrios. A presenca do critério de
rastreamento “glicose<50 mg/dL"**permitiu a identi-
ficagdo de eventos de hipoglicemia associados ao uso
de insulina ou hipoglicemiantes orais, considerados
evento adverso relacionado a medicamento (EAM).

Na segunda etapa foi realizada revisao do
prontudrio para a identificacao de evidéncias cli-
nicas e estabelecimento da cadeia causal de um
possivel incidente. Nos casos em que o registro em
prontudrio nao foi suficiente, informagdes comple-
mentares foram extraidas de fontes diversas (ana-
lise de documentos adicionais, relato de pacientes,
consulta as equipes médica, de enfermagem, de
fisioterapia e residentes).

Na terceira etapa, por meio de estratégia de
consenso, um médico, um farmacéutico e duas
enfermeiras confirmaram a ocorréncia de EAM,
decorrente de hipoglicemia associada ao uso de
insulina e hipoglicemiante oral.

Para ojulgamento e estabelecimento da relagao
de causalidade de EAMs foi utilizado o algoritmo
de Naranjo.” Divergéncias foram resolvidas duran-
te as reunides de consenso a partir do julgamento
clinico. Foram considerados apenas os eventos de
hipoglicemia ocorridos na terapia intensiva.

O perfil de gravidade dos pacientes foi esta-
belecido por meio do Indice de Comorbidade de
Charlson (ICC) e do Acute Physiology and Chronic
Health disease Classification II (APACHE).?2 O ICC
foi calculado segundo o algoritmo desenvolvido
por Quan et al.,*? adaptado para a Classificacao
Internacional das Doengas, décima revisao (CID-10).

As covaridveis analisadas foram relacionadas as
caracteristicas sociodemograficas (idade, sexo, raca/
cor, escolaridade); gravidade do paciente (avaliada
pelo ICC e APACHE); nimero de comorbidades;
presenca de diabetes, doenca renal, doenga hepatica
ou sepse; tipo de admissao (clinico, cirargico); tempo
de internagdo na enfermaria; tempo de internacdo
na UTL nimero de medicamentos utilizados; uso
de insulina; ocorréncia de EA e mortalidade na UTIL.

Os testes t de Student para as amostras inde-
pendentes, qui-quadrado com a correcdo de Yates
e exato de Fisher foram aplicados para a compara-
¢do de médias e entre as varidveis categoricas. Os
resultados foram considerados estatisticamente
significantes para um valor de p<0,05.

A associacdo entre a ocorréncia de EA e a
variavel resposta (hipoglicemia grave na UTI) foi
avaliada por meio de modelos de regressao logistica
maltipla que estimaram a razao de chances. Com a
finalidade de avaliar a associacdo de interesse, foram
analisados modelos ajustados por sexo, idade (em
anos), doenga renal, doenga do figado, sepse, uso
de insulina e ocorréncia de EA.

Outro desfecho avaliado foi a associagao entre
a presenca de hipoglicemia e a ocorréncia de 6bito
na terapia intensiva, ajustado o risco pelas varia-
veis sexo, idade e APACHE, por meio de modelos
de regressao logistica multipla. Utilizou-se o nivel
de significancia de 0,05. A adequacao do modelo
final foi verificada a partir dos testes de Deviance,
Hosmer-Lemeshow e Pearson. As anélises estatisticas
foram realizadas por meio do programa de dominio
publico R 3.1 (R Foundation for Statistical Computing).

O presente estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica e Pesquisa do hospital estudado sob o
parecer n'171/10 e CAAE 20268713.2.0000.5257 e
52434716.0.00005240, atendendo a Resolugao 466,/12
do Conselho Nacional de Satide. Nao houve conflito
de interesse no estudo.

RESULTADOS

A coorte foi formada por 355 pacientes e iden-
tificados 120 eventos de hipoglicemia grave. Foram
detectados 4129 rastreadores em 311 pacientes
com potenciais EAs por meio de revisdo diaria e
prospectiva de prontudrios e notificagdo voluntaria
estimulada. A idade média dos pacientes foi de 60,18
anos (DP 17,92); a maioria apresentou gravidade
elevada, considerando o indice de Charlson (88,7%),
importante preditor de mortalidade (Tabela 1).

A presenca de doenca renal severa ou mode-
rada, doenga cronica do figado e cirrose, doenca do
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figado severa ou moderada e metdstase estiveram
relacionadas a ocorréncia de hipoglicemia (valor
de p<0,01). O indice de APACHE, importante pre-

ditor para readmissao, mostrou-se relacionado aos
episodios de hipoglicemia na populacao estudada
(Tabela 1).

Tabela 1 - Caracteristicas sociodemogréficas e padrao de gravidade de pacientes internados na unidade
de terapia intensiva, segundo a ocorréncia de hipoglicemia. Rio de Janeiro, R]J, Brasil, 2011-2012 (n=355)

Sem . . .
Caracteristicas hipoglicemia Com hlp(())ghcemla Total Valo: de
n (%) n (%) n P
Idade média [anos (DP)] 60,01 (18,13) 60,92 (17,10) 60,18 (17,92) 0,709
Sexo
Feminino 155 (53,63) 34 (51,51) 189 0,862
Masculino 134 (46,37) 32 (48,49) 166
Raga/cor
Preto/negra 39 (14,18) 7 (10,77) 46 0,541
Parda 87 (31,63) 18 (27,69) 105
Branca 149 (54,19) 40 (61,54) 189
ICC [pontuacao]
0 63 (21,80) 8 (12,12) 71 0,108
>1 226 (78,20) 58 (87,88) 284
Apache médio [pontuacao (DP)] 13,22 (7,04) 17,39 (6,85) 14,00 (7,07) 0,000*
Média do namero de
comorbidade (DP) 1,97 (1,72) 2,21 (1,54) 2,01 (1,69) 0,229
Diabetes 57 (19,72) 18 (27,27) 75 0,230
Doenga renal 19 (6,57) 9 (13,63) 28 0,095
Doenca hepatica 19 (6,57) 10 (15,15) 29 0,040*
Sepse 19 (6,57) 13 (19,69) 32 0,001*
Tipo de admissao
Clinico 58 (20,70) 31 (46,97) 89 0,000*
Cirtargico 231 (79,30) 35 (53,03) 266
Tempo médio de internagdo na 10,03 (12,16) 9,87 (17,59)
enfermaria [dias (DP)] 9,83 (18,63) 0,915
Tempo médio de internacao na "
UTI [dias (DP)] 8,06 (12,66) 17,55 (15,12) 9,83 (13,64) 0,000
Ntumero de medicamentos
1-4 47 (16,26) 1(1,51) 48 0,003*
5 ou mais 242 (83,74) 65 (98,49) 307
Uso de insulina
Nao 156 (53,98) 21 (31,82) 177 0,001*
Sim 133 (46,02) 45 (68,18) 112
Ocorréncia de EA
Nao 216 (74,75) 27 (40,90) 243 0,000*
Sim 73 (25,25) 39 (59,10) 112
Mortalidade na UTI
Nao 246 (85,12) 26 (39,40) 272 0,000*
Sim 43 (14,88) 40 (60,60) 83

DP: desvio padrao; ICC: Indice de Comorbidade de Charlson; EA: evento adverso; UTI: Unidade de Terapia Intensiva; *Qui-quadrado e
teste t de Student

Dos pacientes, 18,6 % apresentaram hipoglice-
mia (66 eventos em 355 pacientes; IC 95%=14,5-22,6)

e uma taxa de incidéncia de 3,5 por 100 pacientes-dia
no periodo (120 de 3448 pacientes-dia). A maioria
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dos casos de hipoglicemia foi internada na terapia
intensiva por motivo cirargico (53,0%). O tempo
médio de internacdo na enfermaria foi de 10 dias
(desvio-padrao (DP) 12,2) ena UTI, de 17,5 dias (DP
15,1), variando de 1 a 248 dias (Tabela 1).
Onamero de medicamentos esteve diretamen-
te relacionado a ocorréncia de hipoglicemia grave.
Dos pacientes que apresentaram hipoglicemia,
98,5% faziam uso de 5 medicamentos ou mais. Ob-
servou-se diferenca estatisticamente significante en-
tre a ocorréncia de hipoglicemia e a presenca de um
EA categorizado em diferentes grupos, conforme
proposto pela OMS? (valor de p <0,000) (Tabela 1).

Considerando a hipoglicemia como evento de
interesse, foram ajustados seis modelos na analise de

regressao logistica multipla (Tabela 2). No primeiro
modelo, foram incluidas as varidveis consideradas
para o ajuste de gravidade (sexo e idade). Dos fato-
res associados, o sexo, aidade e a presenca de doen-
carenal, mesmo sem significancia estatistica, foram
mantidos em todos os modelos em decorréncia do
seu significado clinico e epidemiolégico.

No modelo final, foram incluidas as varia-
veis de ajuste de gravidade, a presenca de doenca
hepatica e sepse, o uso de insulina e a ocorréncia
de EA (modelo 6). A presenca de doenca hepatica
(OR=3,06; IC 95%=1,22-7,66), de sepse (OR=3,53; IC
95%=1,53-8,18) e a ocorréncia de EA (OR=3,89; IC
95%=2,05-7,41) implicaram em aumento da chance
de hipoglicemia na terapia intensiva (Tabela 2).

Tabela 2 - Associacao entre caracteristicas relacionadas ao paciente e a ocorréncia de hipoglicemia grave.

Rio de Janeiro, RJ, Brasil, 2011-2012. (n=355)

Modelo 1*
OR (IC 95%)

Modelo 2*
OR (IC 95%)

Modelo 3*
OR (IC 95%)

Modelo 4*
OR (IC 95%)

Modelo 5*
OR (IC 95%)

Modelo 6*
OR (IC 95%)

Sexo masculino
Idade

Doenca renal

1,00 (0,98-1,01)

Doenca hepatica - -

Sepse
Uso de insulina

Presenca de EA

1,08 (0,63-1,85) 1,10 (0,64-1,88) 1,03 (0,59-1,78) 1,03 (0,59-1,79)
1,00 (0,98-1,01) 1,00 (0,98 -1,02) 1,00 )
2,26 (0,97-5,26) 2,32 (0,98-5,44) 2,07 (0,86-4,98)
2,68 (1,15-6,20) )

)

1,04 (0,59-1,82
1,00 (0,98-1,01

( ) 1,16 (0,65-2,08

( )
1,96 (0,81-4,76)

( )

( )

( )

1,00 (0,98-1,01
1,53 (0,60-3,90

( (
(0,98-1,02 (
( (
3,06 (1,22-7,66
(
(
(

3,00 (1,28-7,02
3,59 (1,64-7,85

2,45 (1,03-5,83
3,32 (1,50-7,38
2,16 (1,20-3,89

- 3,53 (1,53-8,18
1,25 (0,64-2,42

3,89 (2,05-7,41

)
)
)
)
)
- - )
- )

OR: Odds Ratio; IC: intervalo de confianca; EA: evento adverso; * Modelo de regressao logistica multipla

Dos 83 6bitos ocorridos durante o periodo de
internacdo, 40 casos (60,60%) apresentaram hipo-
glicemia durante a internac¢do na terapia intensiva;
ocorreram em média 1,7 episodios de hipoglicemia
por paciente (70 de 40). Observou-se diferenca
estatisticamente significante entre a ocorréncia de
hipoglicemia e 6bito (valor de p <0,000) (Tabela 1).

Para estimar o efeito da associagido entre a

presenca de hipoglicemia e a ocorréncia de 6bito,
foram ajustados dois modelos de regressao logistica
multipla. No segundo modelo, foram incluidas as
variaveis de ajuste de risco do paciente e ocorréncia
de hipoglicemia. Cada aumento em um ponto no es-
core de gravidade APACHE (OR=1,15; IC 95%=1,09-
1,20) e a ocorréncia de hipoglicemia grave (OR=7,46;
IC 95%=3,88-14,33) implicaram em aumento da
chance de 6bito na UTI (Tabela 3).

Tabela 3 - Associacdo entre a presenca de hipoglicemia grave e a ocorréncia de dbito. Rio de Janeiro,

RJ, Brasil, 2011-2012. (n=355)

Modelo 1*
OR (IC 95%)

Modelo 2*
OR (IC 95%)

Sexo masculino
Idade

Apache
Hipoglicemia

1,29 (0,75-2,24)
1,00 (0,99-1,02)
1,16 (1,111-21)

1,26 (0,70-2,28)
1,00 (0,99-1,02)
1,15 (1,09-1,20)
7,46 (3,88-14,33)

OR: Odds Ratio; IC: intervalo de confianca; * Modelo de regressao logistica maltipla
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A maioria dos casos de hipoglicemia nao se
mostrou relacionada ao uso de hipoglicemiantes
orais e insulinas do tipo regular e NPH (n=103).
Do total de eventos investigados, 16 episédios de
hipoglicemia em 10 casos foram associados a me-
dicamentos (insulina regular e NPH) (Tabela 4) e,
um caso esteve relacionado a interrupcao de dieta
enteral. A proporgdo de pacientes com eventos
de hipoglicemia associado ao uso de insulina foi
de 2,8% (10 de 355; IC 95%= 1,28-4,90) e a taxa de
incidéncia de eventos associados a insulina foi de
0,5 por 100 pacientes-dia (16 de 3448 pacientes-dia).

Dos 10 casos de hipoglicemia grave associados
ao uso de insulina, 4 casos estiveram relacionados a
insulina NPH administrada por via subcuténea (SC)
(Tabela 4, casos designados comon®18, 189,212 e 261),
3 casos associados a combinacao de insulina regular
IV e NPH SC (Tabela 4; pacientes designados como
casos n° 90, 194 e 328), 2 ocorreram devido ao uso de
insulina venosa (casos n°137 e 151) e um caso mostrou-
-se relacionado ao uso de insulina regular por via SC
(Tabela 4 casos n° 72). Dos pacientes, 70% eram casos
previamente diagnosticados como diabetes.

Tabela 4 - Casos de eventos adversos relacionados ao uso de insulina em pacientes internados na
unidade de terapia intensiva. Rio de Janeiro, R], Brasil, 2011-2012.(n=10)

Caracteristicas do paciente n de eventos de Dia do evento de Medicamento

(idade, sexo e diagndstico) hipoglicemia hipoglicemia suspeito

Caso.n 1.8 - 52- anos, .femmmo, hlpertensao 21° dia Tnsulina NPH (SC)

arterial sistémica e diabetes melito

Caso/ n° 189 - 79 anos, masculino, neoplasia 28° dia Insulina NPH (SC)

de célon

Caso n° 212 - 45 anos, feminino, asma 18° dia Insulina NPH (SC)
o ) .. . -

Caso.n 2.61A §7 anos, feminino, .hlpertensao 18° @ 29° dias Insulina NPH (SC)

arterial sistémica e diabetes melito

Caso n° 90 - 63 anos, masculino, colecistite Insulina regular (IV e

enfisematosa, diabetes melito e insuficiéncia 15° e 18° dias &

renal cronica

Caso n° 194 - 20 anos, masculino,
cetoacidose diabética e insuficiéncia renal
cronica

Caso n° 328 - 75 anos, feminino, edema
agudo de pulmao, hipertensao arterial
sistémica e diabetes melito

Caso n° 137 - 33 anos, feminino, neoplasia
de figado e pancreas

Caso n° 151 - 45 anos, feminino, diabtetes
melito, hipotireoidismo e hepatite C

Caso n® 72 - 77 anos, masculino, hipertensao
arterial sistémica, diabetes melito e
insuficiéncia renal cronica

Total 16

SC) e NPH (SC)

Insulina regular (IV) e

9°,11°, 15° e 16° dias NPH (SC)

70 0 8° dias Insulina regular (SC) e

NPH (SC)
11° dia Insulina regular (IV)
5° dia Insulina regular (IV)
21° dia Insulina regular (SC)

SC: subcutaneo; IV: intravenosa

A glicemia de pacientes que apresentaram
hipoglicemia grave associada ao uso de insulina
variou de 16 a 449 mg/dL. Na figura 1, apresen-
ta-se a evolucao dos menores valores de glicemia
observados diariamente em cada paciente durante
o periodo de internacgao na UTI (até o 30° dia). Com

respeito a variacdo da resposta média ao longo da
avaliacdo, ndo foi observada regularidade no padrao
de comportamento da glicemia capilar. No 18° e 29°
dia de internacao, o caso n° 261 (Tabela 4) apresentou
dois episédios de hipoglicemia relacionada ao uso
de NPH por via SC (49 mg/dL e 46 mg/dL). Cabe
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destacar um dos casos que apresentou quatroeventos ~ dias de internacdo na UTI, respectivamente (caso
consecutivos de hipoglicemia grave (45 mg/dL, 49 identificado n° 194); todos os eventos estiveram re-
mg/dL, 45 mg/dL e 40 mg/dL) no 9°,11°,15°e 16°  lacionados ao uso de insulina regular venosa e NPH.

Figura 1 - Evolucdo da menor glicemia de cada paciente internado na unidade de terapia intensiva,
segundo a ocorréncia de hipoglicemia relacionada ao uso de insulina e hipoglicemiantes orais. Rio de
Janeiro, RJ, Brasil, 2011-2012.(n=10)
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DISCUSSAO

Na terapia intensiva, a hipoglicemia é um
evento grave em paciente com e sem diabetes e a
proporcao de ocorréncia varia de 3,7 a 10,0 por 100
pacientes admitidos nas UTIs.**” Neste estudo, a
proporcao de hipoglicemia foi elevada, sendo su-
perior as estimativas de estudos internacionais.**”
Cabe destacar que a definicao de hipoglicemia ado-
tada neste estudo (glicose<50 mg/dL) e preconizada
pelo IHI* diverge do ponto de corte proposto em
alguns estudos.

Os resultados destes estudos podem ser
influenciados pela forma de operacionalizar as
medidas de interesse. A relevancia dos eventos de
hipoglicemia e sua relacdo com o uso de hipogli-
cemiantes orais e insulina impde a padronizacao
de critérios em estudos de monitoramento de inci-
dentes relacionados a seguranca do paciente com
vistas a permitir sua comparabilidade no tempo e
entre grupos.

Acredita-se que a avaliacdo da glicemia ser
realizada pelo menos duas vezes ao dia ao longo de
toda a internacao favoreceu a identificacdo de maior
proporcao de hipoglicemia grave. Adicionalmente,
a racionalidade empregada na identificacdo e no
processo de confirmagdo de um episédio de hipogli-
cemia pode explicar grande parte da variabilidade
das estimativas deste evento.

Os episodios de hipoglicemia se mostraram
associados a ocorréncia de 6bito na terapia inten-
siva, reafirmando o importante impacto clinico na
morbidade e na qualidade de vida de pacientes, ja
destacada em outros estudos.*”* Estudos de NICE-
SUGAR,*Todi & Bhattacharya,” Kalfon et al.,® Her-
manides etal.,” Garg et al.,” e observaram associagao
estatisticamente significativa entre hipoglicemia e
mortalidade. O estudo de Boucai et al.? destaca que
a ocorréncia de hipoglicemia espontanea aumenta
o risco de morte hospitalar; no entanto, a hipogli-
cemia relacionada ao medicamento nao foi fator de
risco para mortalidade. A labilidade glicémica e as
dificuldades na manutencao de controle glicémico
satisfatorio devem ser consideradas em paciente
graves a fim de reduzir a ocorréncia de dano de-
corrente da assisténcia prestada.

A analise de regressao logistica mostrou que
doenga hepatica, sepse e ocorréncia de EA sao fa-
tores relacionados ao aumento da chance de hipo-
glicemia. Estudos descrevem que o sexo feminino,
a gravidade definida pelo escore de APACHE, o
suporte de ventilagdo mecanica, o uso de glicocor-
ticoide, a necessidade de hemodialise, a faléncia

cardiaca, a terapéutica de controle glicémico estrito
e o tempo de internacdo na terapia intensiva sao
fatores de risco para hipoglicemia.*** Identificar os
fatores de risco relacionados a hipoglicemia per-
mite orientar os profissionais de enfermagem na
melhoria de questdes relacionadas a seguranca no
controle glicémico e a qualidade do cuidado pres-
tado e, ainda, intervir no processo assistencial a fim
de criar estratégias e medidas preventivas visando
reducdo de dano.

No presente estudo, foram identificadas to-
das as glicemias com valores iguais ou inferiores
a 50 mg/dL; todavia, considerou-se EA apenas os
episodios relacionados ao uso de medicamentos
(insulina regular e NPH). Eventos de hipoglicemia
que atendiam ao ponto de corte estabelecido e que
nao estavam relacionados ao uso de medicamentos
(suporte calérico insuficiente, jejum prolongado,
entre outras) ndo foram submetidos a avaliagao do
consenso de especialistas.

Sabe-se, ainda, que a internacao na terapia
intensiva implica em mudangas no seu padrao
alimentar cotidiano (frequéncia, quantidade e tipo
de dieta) e no uso concomitante de véarios medica-
mentos, fatores que podem influenciar o nivel sérico
de glicose em pacientes criticos.” Acredita-se que
a reavaliacdo destes casos permitird a detecgdo de
novos eventos, baseados em outros conhecimentos,
ou seja, causas nao relacionadas aos medicamentos.

E importante destacar que a reduco da infusao
de glicose em hidratagdo venosa ou dieta parenteral
e a interrupcao da dieta enteral sdo fatores que au-
mentam o risco para ocorréncia de hipoglicemia.”
Ha situa¢des em que a dieta enteral é interrompida
inesperadamente para realizacdo de exames ou
administracdo de medicagdes, devendo haver pres-
cricdo de soro glicosado e mudanga ou suspensao
do esquema de insulina durante a pausa alimentar.

Dos 10 pacientes com hipoglicemia associada
amedicamento, metade dos casos foi devido a com-
binacao de insulina regular intravenosa (IV) e NPH
ou regular por via SC (n=11 episédios). A insulina
esta entre os cinco medicamentos que causam mais
danos a pacientes adultos e pediatricos, considerada
um medicamento potencialmente perigoso pelo ris-
co elevado de lesdo ao paciente quando existe falha
no processo de utilizagdo.?** A principal complica-
¢do da infusdo continua de insulina é a ocorréncia
de hipoglicemia severa(<40 mg/dL), aumentando
em seis vezes o risco de desenvolver o evento.?

O manejo clinico de valores glicémicos, no
entanto, ndo é uma tarefa trivial no cuidado inten-
sivo a pacientes gravemente enfermos. O controle
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glicémico, realizado pela equipe de enfermagem,
envolve a monitorizagdo da glicemia a cada hora,
a aplicacao de protocolos frente aos resultados, a
necessidade de ajustes na velocidade de infusao da
insulina IV e o suporte nutricional adequado.” Fa-
lhas ocorridas neste processo assistencial acarretam
dano ao paciente, que podem se manifestar desde
uma sudorese até coma e morte. %

O controle glicémico efetivo é fundamental
para evitar/reduzir a ocorréncia de EAM. Além
dos fatores relacionados a gravidade do paciente,
deve-se considerar as condi¢des ligadas a estrutura
do servico e aos processos adotados na unidade,
aspectos que envolvem desde a auséncia/ deficién-
cia de procedimentos normatizados, capacitacdo
da equipe de enfermagem, a técnica de coleta de
sangue para afericdo da glicemia, disponibilidade
de aparelho de glicosimetro portatil, atraso nas afe-
rigdes da glicemia, interrupcao de nutricao enteral
ou parenteral, o registro clinico inadequado e a fa-
lha de comunicagdo entre as equipes de satde.”*?!
Falhas na estrutura e no processo podem ocasionar
resultados adversos ou indesejaveis, como morte,
dano, doenca ou insatisfagdo do paciente.*

Erros envolvendo o uso de insulina estao as-
sociados a falha na interpretacao de abreviaturas,
administracao de dose e velocidade de infusdo ina-
dequada, omissao de dose, troca por frasco-ampola
com outros medicamentos, administracao ao pacien-
te incorreto e intera¢cdes com outros medicamentos
ou com a dieta.®

O uso de protocolo assistencial para o con-
trole glicémico visa manter a glicemia dentro da
faixa selecionada, evitar/reduzir a ocorréncia de
hipoglicemia e fornecer instrucdes especificas para
o tratamento imediato de hipoglicemia, caso ocor-
ra. No entanto, protocolos que apresentam baixa
efetividade aumentam o risco de complicacdes,
principalmente EAM.?

Entre os pacientes que apresentaram hipogli-
cemia relacionada ao uso de insulina, verificou-se
uma grande variabilidade nos niveis glicémicos (16
a449mg/dL), podendo representar uma baixa efeti-
vidade do protocolo de controle glicémico. A varia-
bilidade glicémica aumenta o risco de hipoglicemia
e favorece as complica¢des cronicas do diabetes."

CONCLUSAO

A ocorréncia de hipoglicemia é um problema
comum em pacientes hospitalizados, particular-
mente, naqueles gravemente enfermos e impacta na
mortalidade na terapia intensiva. A deteccao da mag-

nitude de hipoglicemia grave e dos fatores preditivos
para sua ocorréncia (presenca de doenga hepatica,
sepse e EA) favorece a implantagdo de medidas que
visam melhorar os processos de enfermagem no
manejo do controle glicémico de pacientes hospi-
talizados, a qualidade da assisténcia e a seguranca.

A hipoglicemia relacionada ao uso de insulina
regular e NPH é um dano desnecessario provocado
ao paciente decorrente da assisténcia em satde. A
implantacao de um protocolo assistencial para o
controle glicémico na terapia intensiva é funda-
mental para manter a glicemia na faixa adequada
e para evitar e tratar a ocorréncia de hipoglicemia.
Este protocolo deve abranger o manejo do controle
glicémico em pacientes diabéticos e ndo diabéticos,
em jejum prolongado ou em outras situagdes clinicas
de risco de hipoglicemia.

Compreender adequadamente o processo sub-
jacente a ocorréncia de eventos indesejaveis e prejudi-
ciais ao paciente, sua familia, ao hospital e a sociedade
requer a incorporacao de estratégias de avaliagdo no
cotidiano assistencial. E possivel implementar medi-
das que, longe de cunho punitivo, orientam padrdes
baseados na melhor evidéncia e fortalecem agdes que
minimizam a ocorréncia de falhas.

Analisar as causas, ndo relacionadas aos
medicamentos, mas associadas a ocorréncia de
hipoglicemia na UTI permitira a deteccdo de novos
eventos adversos, baseados em outra racionalidade.
Novas pesquisas precisam avangar na avaliacao de
aspectos relacionados a estrutura fisica da unidade
intensiva, a disponibilidade de materiais/equi-
pamentos e de recursos humanos e analisar essa
associacao com a hipoglicemia.
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