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RESUMO

Introducdo: a obesidade ¢ uma doenga cronica, considerada um problema de saude
publica mundial por predispor ao desenvolvimento de inimeras comorbidades. Dentre elas, a
doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE) assume grande importincia, com uma maior
prevaléncia na populacdo obesa do que na ndo-obesa, afetando a qualidade de vida dos
doentes. Objetivos: analisar aspectos epidemiologicos, clinicos e endoscOpicos de pacientes
obesos no pré-operatorio de cirurgia baridtrica, com énfase ao refluxo gastroesofagico.
Casuistica e métodos: foi realizado um estudo prospectivo, longitudinal, observacional, de
coorte, comparativo e com grupo controle presente. A pesquisa foi realizada em um hospital
particular, em um shopping e ruas de Belém, no periodo de 01 de junho de 2006 a 31 de julho
de 2007. O tamanho da amostra foi de 170 individuos, os quais foram distribuidos em dois
grupos de 85 pessoas cada: grupo obesidade (constituido por pacientes obesos com indicagao
cirurgica de cirurgia bariatrica) e grupo controle (composto por individuos ndo obesos
escolhidos ao acaso). Para a coleta dos dados, os autores realizaram entrevista clinica e
revisdo de laudo da endoscopia digestiva alta (EDA) dos participantes de ambos os grupos,
seguindo um protocolo de pesquisa. Foi utilizada a andlise estatistica comparativa pelo
programa BioEstat 4.0. Resultados e conclusdo: em individuos obesos, a DRGE foi mais
prevalente no sexo feminino — 20% (17/71), na faixa etaria abaixo dos 55 anos — 22,35%
(19/78), na cor parda — 14,12% (13/52), em ndo-solteiros — 22,36% (19/54), com ensino
médio e/ou fundamental — 23,52% (20/66) e com renda mensal abaixo de cinco saldrios
minimos — 17,65% (15/53). Na associacdo de DRGE com faixa etdria e estado civil, houve
significancia estatistica (p<0,0105 e p=0,0026, respectivamente), e com renda mensal, houve
uma tendéncia a significancia (p=0,0603). Houve uma maior prevaléncia de sintomas tipicos,
ou seja, pirose — 60% (51/85) e regurgitacdo — 60% (51/85), e atipicos da DRGE em
individuos obesos, com diferenca estatisticamente significante (p=0,0007 e p<0,0013,
respectivamente). Nao houve diferenca entre os grupos quanto aos resultados dos exames de
EDA, sendo que este foi normal em 61,18% (52/85) dos individuos obesos e em 75,29%
(64/85) dos nao-obesos (p=0,0745). Foi observado, ainda, que a EDA foi capaz de
diagnosticar esofagite em cerca de um ter¢o dos individuos que apresentaram DRGE clinica,
em ambos os grupos. No grupo obesidade, houve uma maior prevaléncia de DRGE clinica
e/ou endoscopica — 24,71% (21/85), se comparado ao grupo controle — 15,29% (13/85),
porém, sem significancia estatistica (p=0,1315).

Palavras-chave: refluxo gastroesofagico, obesidade, epidemiologia.



ABSTRACT

Introduction: obesity is a chronic disease, considered as a problem of worldwide public
health by predisposing to the development of countless associated diseases. Among them, the
gastroesophageal reflux disease (GERD) assumes great importance, with a larger prevalence
in the obese population than in the non-obese, affecting the quality of life of the patients.
Objectives: to analyze epidemiological, clinical and endoscopical aspects of obese patients
in the preoperative of bariatric surgery, with emphasis on gastroesophageal reflux. Casuistry
and methods: a prospective, longitudinal, observacional, of cohort, comparative and with a
control group present study was accomplished. The research was accomplished at a private
hospital, in a shopping center and streets of Belem, in the period of June 01, 2006 on July 31,
2007. The size of the sample belonged to 170 individuals, which were distributed in two
groups of 85 people each: obesity group (constituted for obese patient with surgical indication
of bariatric surgery) and control group (composed by non-obese individuals chosen at
random). For the collection of the data, the authors accomplished a clinic interview and
revision of the esophagogastroduodenoscopy (EGD) laudo of the participants of both groups,
following a research protocol. The comparative statistical analysis was done by the program
BioEstat 4.0. Results and conclusion: in obese individuals, GERD was more prevalent in the
feminine sex — 20% (17/71), in the age group below the 55 years — 22,35% (19/78), in the
brown colour — 14,12% (13/52), in no-single — 22,36% (19/54), with elementary education —
23,52% (20/66) and with monthly income below five minimum wages — 17,65% (15/53). In
the association of GERD with age group and marital status, there was statistical significancy
(p <0,0105 and p=0,0026, respectively), and with monthly income, there was a tendency to
the significancy (p=0,0603). There was a larger prevalence of typical, that is, heartburn — 60%
(51/85) and regurgitation — 60% (51/85), and atypical symptoms of GERD in obese
individuals, with a significant difference (p=0,0007 and p <0,0013, respectively). There
wasn’t difference among the groups about the results of the exams of EGD, and this was
normal in 61,18% (52/85) of the obese individuals and in 75,29% (64/85) of the non-obese
(p=0,0745). Also, it was observed that EGD was capable to diagnose esofagitis in about a
third of the individuals that presented clinic GERD, in both groups. In the obesity group, there
was a larger prevalence of clinical and/or endoscopic GERD — 24,71% (21/85), if compared
to the control group — 15,29% (13/85), however, without statistical significancy (p=0,1315).

Key-words: gastroesophageal reflux, obesity, epidemiology.
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18

1 INTRODUCAO

A obesidade ¢ um problema de satide publica e sua prevaléncia vem crescendo
acentuadamente em nivel mundial, tanto nos paises desenvolvidos quanto nos paises em

desenvolvimento, como o Brasil (WHO, 2000, p.16).

Essa condi¢do ¢ definida como um excesso de tecido adiposo no organismo e possui
basicamente dois tipos de diagnéstico: um quantitativo, referente ao Indice de Massa
Corporea (IMC), e o qualitativo, referente a distribui¢do de gordura corporal ou presenca de

adiposidade visceral (MANCINI, 2003, p.1-2).

O IMC ¢ uma relagdo comumente utilizada para classificar baixo peso, sobrepeso e
obesidade em adultos. Segundo a Organizagdo Mundial de Saude (OMS), ¢ definido como o
peso em quilogramas (kg) dividido pelo quadrado da altura em metros (m?). Quando o IMC
encontra-se maior ou igual a 30 kg/m’ define o estado de obesidade (GODOY-MATOS;
OLIVEIRA, 2004, p.4; SNOW et al., 2005, p.525; WHO, 2000, p.8-9). A classificacao de
peso pelo IMC e o respectivo risco do desenvolvimento de comorbidades encontram-se

pormenorizados no Quadro 1.

Classificacao IMC Risco de comorbidades
Distrofico (abaixo do peso) < 18,5 Baixo
Eutréfico 18,5 -24,99 Médio
Pré-obeso 25-29,99 Aumentado
Obeso I 30 — 34,99 Moderado
Obeso 11 35-39,99 Grave
Obeso 111 > 40 Muito grave

Fonte: WHO, 2000, p.8-9.
QUADRO 1 - Classificagao de peso pelo IMC.

A obesidade predispde ao desenvolvimento de muitas comorbidades, tais como diabetes
mellitus, hipertensdo, dislipidemia, cardiomiopatia hipertrofica, doengas cerebrovasculares,
alteragdes da coagulacdo, doengas articulares degenerativas, neoplasias estrogénio-
dependentes, neoplasia de vesicula biliar, esteatose hepatica com ou sem cirrose e apnéia do

sono, as quais estdo diretamente relacionadas com o aumento da morbimortalidade na
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populagdo obesa (COUTINHO; BENCHIMOL, 2003, p.13; LARA; KOTHARI,
SUGERMAN, 2005, p.56; MANCINI, 2003, p.1).

Alguns estudos tém demonstrado que, em pessoas obesas, ha uma maior prevaléncia de
doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE). Existem, ainda, evidéncias cientificas que
sugerem que quanto maior o IMC, maior a severidade da DRGE (CSENDES et al, 2001;
DENT et al., 1988 apud LARA; KOTHARI; SUGERMAN, 2005, p.58; ESCUDERO;
HERNANDEZ; DIAZ, 2002, p.320; HAMPEL; ABRAHAM; EL-SERAG, 2005, p.201-208;
MURRAY et al., 2003, p.647-649; NILSSON et al., 2003, p.66-70; OLIVEIRA et al., 2005,
p.118).

A DRGE ¢ uma afec¢do comum na pratica clinica e seus sintomas tém grande influéncia
na qualidade de vida das pessoas acometidas. E uma patologia de evolugdo cronica decorrente
do fluxo retrégrado de parte do conteudo gastroduodenal para o esofago e/ou orgdos
adjacentes a este, possuindo um quadro clinico variavel, associado ou ndo a lesdes teciduais
(DELANEY, 2004, p.2; HEADING, 2004, p.9-10; MINCIS; MINCIS, 2002, p.221;
MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.46).

Alguns dos mecanismos propostos para explicar a tendéncia maior do obeso para
apresentar DRGE sdo: diminui¢do da pressdao do esfincter esofagico inferior; gradiente de
pressdo gastroesofagico elevado; elevagdes transitorias da pressao abdominal; movimentos
peristalticos anormais no esdfago e tempo de transito esofagico prolongado (BEAUCHAMP,
1983 apud ESCUDERO; HERNANDEZ; DiAZ, 2002, p. 321). Sabe-se, também, que as vias
enddcrina, paracrina e neurocrina estdo envolvidas na fisiopatologia da DRGE, através da
acdo da gastrina, histamina e acetilcolina, respectivamente (CARVALHO; NORTON;
PENNA, 2004, p.79). Outro fator que se mostrou importante na etiologia da DRGE em
mulheres obesas foi o estrogénio (NILSSON et al., 2003, p.66-70).

Os sintomas classicos da DRGE sao pirose (azia) e regurgitacdo. Além desses, outras
manifestagdes podem estar presentes, como: hipersalivacdo (sialorréia), dor epigastrica,
desconforto abdominal, nduseas, dispepsia, disfagia de causa ndo-obstrutiva, tosse cronica,
rouquidao, dor de garganta, sensacdo de globus na garganta, dor tordcica de origem nio-
cardiaca, asma, bronquite, pneumonia de repeti¢do, sinusite cronica, otalgia e sintomas de
anemia (HEADING, 2004, p.10; MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.47; NASI;
MORAES FILHO; CECCONELLO, 2006, p.335).
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A DRGE possui uma ampla variedade de apresentacdo clinica e endoscopica, tornando
dificil o conhecimento da sua real prevaléncia. Nas duas ultimas décadas, estudos
epidemioldgicos tém evidenciado aumento na prevaléncia da pirose, que € o principal sintoma
da DRGE. E provavel que mudangas nos héabitos alimentares, fatores ambientais, o aumento
do uso do alcool, aspectos culturais e raciais estejam relacionados a essa tendéncia (MORAES

FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.43; NADER et al., 2003, p.32).

Em um estudo de base populacional realizado na cidade de Olmsted County, estado do
Minnesota, nos Estados Unidos da América (EUA), 19,8% dos entrevistados referiam
sintomas semanais de pirose e/ou regurgitagdo. Nesse estudo, houve também associagdo
desses sintomas com dor tordcica ndo-cardiaca, disfagia, dispepsia e sensacdo de globus

faringeo (LOCKE et al., 1997, p.1450-1453).

Na cidade de Pelotas, no sul do Brasil, um estudo de base populacional encontrou
prevaléncias de pirose de 48,2% para o ultimo ano, 32,2% para o ultimo més e 18,2% para a

ultima semana (NADER et al., 2003, p.32).

Em outro estudo realizado nessa mesma cidade, foi encontrada uma prevaléncia para
DRGE de 31,3%, sendo o sexo, as variaveis antropométricas e as caracteristicas emocionais

seus principais fatores associados (OLIVEIRA et al., 2005, p.118-120).

Em estudo semelhante realizado na cidade de Belém, no norte do Brasil, foi encontrada
uma prevaléncia de sintomas sugestivos de refluxo de 46,16% para o ultimo ano, tendo uma
elevada associacdo com a alimentacao dessa populacdo (PEDROSO; SOUSA; KAMIZONO,
2001, p.27).

O diagnostico de DRGE ¢ realizado através de uma cuidadosa anamnese, que pode ser
seguida de exames complementares, como: endoscopia digestiva alta (EDA), exame
radioldgico contrastado, cintilografia, manometria, pHmetria de 24h e impedanciometria

(CHINZON et al., 2003, p.3; NASI; MORAES FILHO; CECCONELLO, 2006, p.336).

O exame endoscopico tem o objetivo de inspecionar a mucosa do eso6fago, avaliando a
gravidade da esofagite e realizando biopsia quando necessario (DONAHUE; SLUSS, 1996,
p.95; MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.48). Nao ha correlagdo entre os sintomas da
DRGE e a severidade do dano endoscopico. Assim, a auséncia de lesdes esofagicas no exame

endoscopico ndo exclui o diagndstico de DRGE, ja que o mesmo ¢ normal em 25 a 50% dos
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pacientes com sintomas tipicos (MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.49; YAZIGI,
2005, p.147).

Atualmente, a pHmetria esofdgica prolongada (pHmetria de 24h) ¢ o exame padrdo-
ouro para o diagnostico de DRGE, caracterizando o refluxo gastroesofagico e permitindo a
correlagdo dos sintomas referidos pelos pacientes com os episodios de refluxo (MORAES

FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.51).

Como ja observado, a obesidade ¢ uma doencga cronica que predispde ao surgimento de
imimeras comorbidades. Dentre elas, a DRGE mostrou-se importante, tendo uma maior
prevaléncia na populagdo obesa do que na ndo-obesa, podendo afetar a qualidade de vida dos
doentes (CSENDES et al, 2001; DENT et al., 1988 apud LARA; KOTHARI; SUGERMAN,
2005, p.58; ESCUDERO; HERNANDEZ; DIAZ, 2002, p.320; HAMPEL; ABRAHAM,; EL-
SERAG, 2005, p.201-208; MURRAY et al., 2003, p.647-649; NILSSON et al., 2003, p.66-
70; OLIVEIRA et al., 2005, p.118). Assim, esta investigagdo visa estudar um grupo de
individuos obesos do municipio de Belém, Estado do Pard, e verificar como a DRGE se

manifesta nessa populacao.

1.1 OBJETIVO GERAL

Analisar aspectos epidemiologicos, clinicos e endoscopicos de pacientes obesos no pré-

operatorio de cirurgia bariatrica, com énfase ao refluxo gastroesofagico.

1.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
= Descrever o perfil epidemioldgico da populagdo de estudo;
= Descrever os aspectos clinicos apresentados pela populagido de estudo;

»  Determinar os dados endoscopicos apresentados pela populagdo de estudo.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 OBESIDADE
2.1.1 DEFINICAO, CLASSIFICACAO E DIAGNOSTICO

A obesidade ¢ uma doenca crdnica, sendo atualmente considerada epidemia mundial
(COUTINHO; BENCHIMOL, 2003, p.13; ROMERO; ZANESCO, 2006, p.86). Caracteriza-
se pelo excesso de tecido adiposo no organismo, corroborando com o aumento da
morbimortalidade de algumas patologias, tais como doengas cardiovasculares,

osteomusculares e neoplasicas (SEGAL; CARDEAL; CORDAS, 2002, p.82).

O excesso de peso pode ser estabelecido através do diagnodstico quantitativo, referente a
massa corporea, ou de um diagnostico qualitativo, que se refere a distribuicdo de gordura
corporal ou a presenca de adiposidade visceral. Os diversos métodos utilizados para o

diagndstico da obesidade encontra-se no Quadro 2 (MANCINI, 2003, p.1-2).

Diagndstico Quantitativo Diagnéstico Qualitativo

Medida do maior perimetro abdominal
Tabelas de peso x altura ‘ o
entre a ultima costela e a crista iliaca

Indice de massa corporea Relagdo cintura-quadril

Somatorio das medidas das pregas cutaneas =~ Medida da circunferéncia abdominal

Impedancia bioelétrica de freqiiéncia inica

Fonte: MANCINTI, 2003, p.1-2.
QUADRO 2 - Métodos mais utilizados para diagnosticar obesidade.

As medidas antropométricas representadas pelo IMC, relagdo cintura-quadril (RCQ) e
circunferéncia abdominal (CA) apresentam-se como métodos de técnica simples, de baixo
custo e eficientes, motivos pelos quais sdo bastante utilizados na pratica clinica (CABRERA,;
JACOB FILHO, 2001, p. 495). O IMC, ou Indice de Quetelet, ainda ¢ o mais usado dentre os

métodos citados, sendo calculado pela divisdo da massa corpdrea, em quilogramas (kg), pelo
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quadrado da altura, em metros (mz) (MANCINI, 2003, p.2). E 0o método recomendado para a
classificacdo de obesidade pela OMS, baseando-se também no risco de mortalidade,
independente do sexo e da idade. Quanto a gravidade, a OMS define obesidade grau I quando
o IMC situa-se entre 30 e 34,9kg/m’ obesidade grau II quando o IMC varia de 35 a
39,9kg/m2 e obesidade grau III ou moérbida quando o IMC ultrapassa 4Okg/m2 (COUTINHO;
BENCHIMOL, 2003, p.13; SEGAL; FANDINO, 2002, p.68; WHO, 2000, p.8-9).

Outra classifica¢do utilizada para a obesidade ¢ a da Sociedade Americana de Cirurgia

Bariatrica, que se encontra pormenorizada no Quadro 3 (BRANCO et al., 2005, p.16).

Diagndstico IMC (kg/mz)
Normal <25
Sobrepeso 25-27
Obesidade leve 27-30
Obesidade moderada 30 -35
Obesidade severa 35-40
Obesidade morbida 40 - 50
Superobeso 50 - 65
Super/superobeso > 65

Fonte: BRANCO et al., 2005, p. 16.
QUADRO 3 - Classificagao da obesidade conforme a Sociedade Americana de Cirurgia

Bariatrica.

Apesar de haver uma boa correlagdo do IMC com a adiposidade corporal, ndo ha
distingdo da quantidade de gordura do tipo central para a gordura do tipo periférico. Outra
limitagdo do IMC ¢é a ndo distingdo entre massa gordurosa e massa magra, podendo
superestimar o grau de obesidade em individuos musculosos. Além disso, ndo existe consenso
deste indice para individuos idosos, € em criangas, o IMC varia com a altura e a idade

(MANCINT, 2003, p.2; SEGAL; CARDEAL; CORDAS, 2002, p.82).

Quanto a distribuicdo de gordura, a obesidade pode ser andrdide, quando ha
concentracao do excesso de gordura na regido abdominal ou no tronco, ou ginecoéide, quando
o excesso de gordura localiza-se nos quadris. O tipo andréide ¢ mais freqiiente em homens e
estd relacionado com complicagdes cardiovasculares e metabolicas, enquanto que o tipo

ginecoide ¢ mais freqiiente em mulheres e estd associado com complicagdes vasculares
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periféricas e problemas ortopédicos e estéticos (MANCINI, 2003, p.2; SUGERMAN, 2005,
p.109).

2.1.2 EPIDEMIOLOGIA

A populacdo mundial estimada de obesos ¢ de aproximadamente 250 milhdes, o que

representa cerca de 7% do total (UWAIFO; ARIOGLU, 2006).

A prevaléncia da obesidade vem aumentando em todo o mundo, principalmente em
nagdes desenvolvidas do hemisfério Norte, tais como EUA e Canada; e a maioria dos paises
da Europa. Nos EUA aproximadamente 100 milhdes de adultos encontram-se no estado de
sobrepeso ou de obeso. O Multinational Monitoring of Trends and Determinants in
Cardiovascular Disease (MONICA) sugere que 22% das mulheres e 15% dos homens na

Europa sao obesos (ibid.).

Nas duas ultimas décadas, nota-se que outros paises do hemisfério global vém
apresentando indices epidémicos de obesidade, sdo paises da Asia (Malésia, Japdo e China),
Oceania (Australia e Nova Zelandia) e em menor extensio alguns paises da Africa (Nigéria e
Gana), Oriente Médio (Ardbia Saudita, Barém, Egito, Jordania, Libano e Tunisia), América
do Sul e Caribe. A prevaléncia da obesidade nos paises do Oriente Médio freqiientemente

excede 40% da populagdo, acometendo mais mulheres que homens (ibid.).

Nos EUA, notou-se que a taxa da popula¢do adulta obesa ascendeu de 14,25% em 1978,
para 31% em 2000. No Reino Unido, a prevaléncia de obesidade de homens e mulheres, em
1980, era de 6% e 8%, respectivamente, elevando-se para 21% em homens e 23,5% em

mulheres no ano de 2001 (DEITEL, 2003, p.329).

No Brasil, verifica-se nas ultimas décadas um processo de transicdo nutricional,
constatando-se que entre os anos de 1974/75 e 1989, houve uma elevacdo na prevaléncia de
obesidade em adultos (de 5,7% para 9,6%) (OLIVEIRA; FISBERG, 2003, p.107). A
ocorréncia de obesidade, em relagdo ao sexo, no periodo de 1974 a 1989, dobrou entre os
homens (de 2,4% para 4,8%), sendo o crescimento mais significativo entre o sexo feminino,
que variou de 7% para 12%. A maior prevaléncia de obesidade ¢ encontrada na regido Sul do
pais, com indices comparaveis ou até superiores ao de paises desenvolvidos (GIGANTE et al.,

1997, p.237).
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Em um estudo sobre fatores de risco para doengas cronicas, realizado em Porto Alegre,
observou-se que a obesidade afeta principalmente homens de classes sociais mais altas e

mulheres de menor poder aquisitivo (ibid.).

A obesidade apresenta maior prevaléncia em mulheres e em idosos, alcangando seu
maior pico na faixa etaria de 45 a 64 anos (CABRERA; JACOB FILHO, 2001, p.495;
MALHEIROS; FREITAS JUNIOR, 2003, p.21).

A obesidade vem sendo um distirbio nutricional prevalente também em criangas,
principalmente devido a reduc@o da atividade fisica e do alto consumo de alimentos ricos em
gorduras e de alto valor calorico (DEITEL, 2003, p.237). Estudos realizados em cidades
brasileiras t€m mostrado que 30% ou mais das criangas e adolescentes encontram-se em

estado de sobrepeso ou obesidade (OLIVEIRA; FISBERG, 2003, p.107).

A obesidade morbida estd, ainda, associada a um substancial aumento das taxas de
morbidade e de mortalidade, redugdo da qualidade de vida, da longevidade e da auto-estima

(OLIVEIRA; LINARDI; AZEVEDO, 2004, p.200; UWAIFO; ARIOGLU, 2006).
2.1.3 FISIOPATOLOGIA

A obesidade ¢ uma doencga cronica e multifatorial, que envolve componentes genéticos,
metabolicos, endodcrinos, constitucionais, comportamentais, psicoléogicos e sociais
(OLIVEIRA; LINARDI; AZEVEDO, 2004, p.200; PARACCHINI et al., 2005; p.106;
PAREJA et al., 2005, p.196; TONETO et al., 2004, p.16).

2.1.3. 1 Adipogénese

O excesso de calorias dos nutrientes no organismo estimula a formacao dos adipdcitos,
que se desenvolvem a partir de pré-adipécitos precursores. Os adipdcitos aumentam
gradativamente seu volume até cerca de um miligrama de massa, e a partir dai parece ndo ser
possivel um aumento muito maior. Com a persisténcia do balango energético positivo, o
nimero de adipdcitos pode aumentar de forma ilimitada, de modo que a massa adiposa pode
atingir enormes proporg¢des através de hiperplasia (PI-SUNYER, 1997, p.1284). Por isso, o
tecido adiposo ¢ o principal reservatorio energético do organismo. Os adipdcitos sdo as unicas
células especializadas no armazenamento de lipideos na forma triacilglicerol (TAG) em seu
citoplasma, sem que isso seja nocivo para sua integridade funcional (FONSECA-ALANIZ et
al., 2006, p.217).
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O sistema nervoso autdnomo controla tanto a adipogénese quanto a lipdlise no
organismo humano. A inervagdo simpatica relaciona-se principalmente com as agdes
catabolicas, tais como a lipolise mediada pelos receptores P-adrenérgicos e depende da
atividade da enzima lipase horménio sensivel (LHS). Por outro lado, o sistema nervoso
parassimpatico esta envolvido na execugdo de efeitos anabolicos sobre os depdsitos adiposos,

como a captacdo de glicose e de 4cidos graxos estimulada pela insulina (ibid.).

A diferenciagdo do pré-adipocito em adipécito € um processo altamente controlado.
Fatores de transcricdo adipogénicos, incluindo o receptor gama ativado por proliferadores de
peroxissomas (PPARY), a proteina 1c ligadora de elemento regulado por esterois (SREBP-1c)
e as proteinas ligantes ao amplificador CCAAT (CCAAT/enhancer binding protein —
C/EBPs) desempenham um papel chave na complexa cascata transcricional que ocorre
durante a adipogénese. Sinais hormonais e nutricionais afetam a diferenciacdo do adipdcito de
maneira positiva e negativa, e componentes envolvidos na interagao célula-célula ou na matriz
extra-celular também sdo importantes na regulacdo do processo de diferenciacdo (ibid.,

p.224).

Os pré-adipocitos sdo linhagens celulares derivadas de células-tronco embrionarias
multipotentes de origem mesodérmica, com capacidade de se diferenciar em adipocitos,

condroécitos, osteoblastos e midcitos (Figura 1) (ibid.).

TIPO CELULAR

CARACTERISTICAS EVENTOS MOLECULARES
= = R
Pluripotente ‘/Célula tronco

T

Multipotente Precurssor mesenquimal
Determinacgéo Pref-1 o Alteragdes

da MCE

- Parada de crescimento  Pré adipécito
. e

+ Mitoses pos confluentes

- Expansio clonal C/EBPB Remodelagem
Inicial v I PPAR:
¥ do citoesqueleto
y< QQ &
: H C/IEBPa
Comprometimento : O C§)
Genes do adipdcito
Tardio - Adipécito jovem|| | Enzimas lipogénicas
Diferenciacéo terminal Proteinas ligantes de AG

Fatores secretados
Qutros

Adipocito maduro

Fonte: FONSECA-ALANIZ et al., 2006, p.225.
FIGURA 1 — Processo de diferenciacdo do adipocito.
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A proteina SREBP possui um importante papel na adipogénese, na sensibilidade
insulinica ¢ na homeostase dos acidos graxos. A familia do SREBP ¢ composta por dois
membros: o SREBP-1 e o SREBP-2. Existem duas isoformas do SREBP-1: o SREBP-1a e
o SREBP-lc. Os SREBPs la ¢ 1c sdo controlados independemente por regides regulatorias
que parecem responder diferentemente a fatores organicos e metabdlicos especificos. O
SREBP-1c¢ ¢ predominantemente expresso em figado, glandula adrenal, tecido adiposo e
musculo esquelético, enquanto que o SREBP-1a ¢ encontrado principalmente no bago. O
SREBP-2 ¢ responsavel pelo controle da sintese do colesterol. In vitro, o SREBP-1¢ aumenta
a atividade transcricional do PPARY, elevando a quantidade de células submetidas ao

processo de diferenciagdo (ibid.).

O PPARy é um membro da superfamilia de receptores nucleares. E altamente expresso
no tecido adiposo e estimula a transcricdo de muitos genes especificos dos adipdcitos, assim
como o inicio da adipogénese. Existem duas isoformas do PPARy: o PPARY-1 e o PPARY-2.
O PPARy-1 ¢ altamente expresso no tecido adiposo € em menor propor¢do em outros tipos
celulares, tais como macrofagos, pneumocitos, epitélio do colon etc. O PPARy-2 ¢ exclusivo
do tecido adiposo. O PPARY pode ser ativado pelas tiazolidinedionas (TZD), usadas como
medicamentos antidiabéticos (KLETZIEN et al., 1992, p. 395)

Os C/EBPs possuem trés isoformas (o, B € y) que sdo expressas no tecido adiposo e
induzidas durante a adipogénese. O C/EBPa atua na diferenciacdo do pré-adipdcito em
adipocito e na conversdo de fibroblastos em adipocitos. O C/EBPP também induz a
adipogénese, possivelmente por estimular a expressdo do PPARY, cujo gene contém sitios
C/EBP na sua regido promotora. O PPARy ¢ um potente estimulante da cascata de
diferenciacdo celular do adipécito e atua sinergicamente com C/EBPa para promové-la ou
para induzir a diferenciacdo de fibroblastos em adipocitos (FONSECA-ALANIZ et al., 2006,
p.225).

A adipogénese depende também da atividade da lipase lipoprotéica (ALLP) e, portanto €
possivel que alguns obesos possam apresentar niveis elevados desta enzima. A ALLP atua
degradando os triglicerideos em glicerofosfato e acidos graxos livres. Acredita-se que a
atividade da ALLP permaneca elevada em obesos mesmo apds o emagrecimento, 0 mesmo

acontecendo com o nimero de adipdcitos que permanece fixo apos a perda de peso. Como
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resultado, o tamanho dos adip6citos volta ao normal e com a perda ponderal continua pode até

mesmo ficar abaixo do normal (HALPERN, 2003, p.11; PI-SUNYER, 1997, p.1284).

Outro fator importante na maior ou menor deposi¢ao de tecido adiposo € a oxidacao de
gorduras, que pode ser diferente entre os individuos. Esta oxidacdo de gorduras pode ser
revelada pelo quociente respiratério (QR) (QR = gas carbonico expirado/gas oxigé€nio
inspirado), obtido através de calorimetria indireta. Acredita-se que individuos com menor

oxidagdo estejam mais sujeitos a obesidade (HALPERN, 2003, p.11).
2.1.3.2 Gasto caldrico

O gasto energético didrio possui trés componentes principais: a taxa metabdlica basal, a
termogénese alimentar ou efeito térmico dos alimentos e a pratica de atividade fisica

(CABRAL, 2003, p.36; PEREIRA; FRANCISCHI; LANCHA JUNIOR, 2003, p.112).

O metabolismo basal constitui a queima calorica do individuo dormindo e representa o
gasto calérico em condigdes basais. Por metabolismo de repouso designamos a calorigénese
gerada pelo organismo em repouso, mas ja desperto. Os metabolismos basal e de repouso
dependem da massa magra (fundamentalmente dos musculos), do sexo (homens possuem
metabolismo basal maior que mulheres), da idade (idosos gastam menos calorias), havendo
também uma porcentagem de 10% a 15% dependente de aspectos genéticos (HALPERN,
2003, p.10).

A calorigénese exercicio-induzida ¢ resultado de qualquer atividade fisica, programada
ou espontinea, e varia de individuo para individuo. A calorigénese dieta-induzida apresenta
dois componentes: o obrigatério e o facultativo. O primeiro depende do gasto energético do
organismo nas diversas fases da atuacdao sobre o nutriente: mastigagcdo, degluticao, digestao,
absorcdo e transformagdes metabolicas. O componente facultativo representa um acréscimo

sobre a queima calorica obrigatdria (ibid.).

A termogénese alimentar possui duas correntes: cerca de 60% dos autores acreditam que
ela seja menor em obesos e 40% nao confirmam este fato. Deve-se salientar, no entanto, que a
menor termogénese alimentar em obesos pode ser conseqii€éncia e ndo causa da obesidade: o
isolamento térmico artificial da parede abdominal em individuos ndo obesos leva a
diminuicdo na termogénese alimentar ¢ a perda de peso leva a restauracdo desta queima

induzida pelo alimento. Em conclusdo, ha uma variabilidade genética no gasto energético



29

didrio e uma atividade fisica diferente entre as pessoas. Os individuos que geralmente
apresentam menor calorigénese ¢ os menos ativos estdo sujeitos a um risco elevado de se

tornarem obesos (ibid., p.11).
2.1.3.3 Aspectos genéticos

Evidéncias decorrentes de estudos familiares e de estudos em gémeos mostram uma
prevaléncia maior da obesidade em filhos de pais obesos ¢ em gémeos. Acredita-se que a
genética seja responsavel por 40% a 70% da variacdo de peso (UWAIFO; ARIOGLU, 2006).
Defeitos genéticos isolados dos quais resulta a obesidade incluem um numero de sindromes
genéticas classicas tais como as de Prader-Willi e de Laurence-Moon-Biedl. Ultimamente,
alteragdes no gene produtor de leptina e no gene receptor de leptina tém sido implicadas no

desenvolvimento da obesidade humana monogénica (JENSEN, 2005, p.1553).

A leptina ¢ uma proteina composta de 167 aminoacidos (AA) produzida principalmente
pelo tecido adiposo. Atinge seu pico de liberagdo a noite e as primeiras horas da manha e
possui meia-vida de 30 minutos. A leptina atua nas células neuronais do hipotdlamo no
sistema nervoso central (SNC) promovendo a redugdo da ingestdo alimentar e o aumento do
gasto energético; regula também a funcdo neuroendocrina e o metabolismo da glicose e das
gorduras. Outros sitios de sintese incluem: glandula mamaria, misculo esquelético, epitélio

gastrico e trofoblasto placentario (ROMERO; ZANESCO, 2006, p.86).

Os receptores de leptina sdo de dois tipos: o ObRb, de cadeia longa com maior
expressao no hipotalamo, e o ObRa, de cadeia curta, encontrado em 6rgdos como o pancreas

(células a e B das ilhotas de Langerhans) (ibid.).

No ser humano, o gene da leptina localiza-se no cromossomo 7q31. A concentracao
plasmatica de leptina estd relacionada a quantidade de tecido adiposo presente no corpo.
Obesos possuem maior numero de células adiposas e conseqiientemente maior quantidade de
RNAm Ob encontrada em seus adipdcitos que em individuos eutréficos. Entretanto, a
expressao de leptina ndo depende apenas da quantidade de adipdcitos, estudos evidenciam
que uma redu¢do de 10% do peso corporal provoca diminui¢cdo de cerca de 53% de leptina
plasmatica, sugerindo o envolvimento de outros fatores na regulagdo de sua produgdo

(ROMERO; ZANESCO, 2006, p.87).
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A insulina, o ganho de peso, os glicocorticdides e as citocinas pro-inflamatdrias
aumentam a concentracdo plasmatica de leptina. Enquanto que a testosterona, a exposi¢ao ao
frio e as catecolaminas reduzem a sintese de leptina (Quadro 4) (FONSECA-ALANIZ et al.,
2006, p.218; ROMERO; ZANESCO, 2006, p.86).

Situacgodes Niveis de leptina
Ganho de peso Aumentados
Insulina Aumentados
Glicocorticoides Aumentados
Infec¢des agudas Aumentados
Citocinas inflamatorias Aumentados
Perda de peso Diminuidos
Jejum Diminuidos
Estimulagdo adrenérgica Diminuidos
Hormonio do crescimento (GH) Diminuidos
Hormonios tireoideanos Diminuidos
Melatonina Diminuidos
Fumo Diminuidos

Fonte: FRIEDMANN; HALAAS, 1998 apud ROMERO; ZANESCO, 2006, p.87.

QUADRO 4 - Influéncia de fatores organicos e ambientais nos niveis de leptina.

A leptina reduz o apetite através da inibicdo da formacdo dos neuropeptideos
relacionados ao apetite, como o neuropeptideo Y, e também através do aumento da expressao
de neuropeptideos anorexigenos (hormonio estimulante de melanécito — MSH — e 0 hormonio
liberador de corticotropina — CRH) e substancias sintetizadas em resposta a anfetamina e
cocaina. Portanto, altos niveis de leptina reduzem a ingestdo alimentar e baixos niveis de

leptina provocam hiperfagia (ibid.).

Obesos possuem niveis de leptina cinco vezes maiores que individuos magros. As
mulheres também apresentam maior concentracdo plasmatica de leptina que homens. A
hiperleptinemia encontrada em obesos ¢ atribuida a alteragdes no receptor de leptina ou a uma
deficiéncia em seu transporte de barreira hemato-cefalica, fendmeno denominado resisténcia
a leptina. A producao de leptina em eutrdéficos segue um ritmo circadiano e aumenta durante

o ciclo menstrual em mulheres (ibid., p.87-88).
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A grelina ¢ um hormonio gastrintestinal composto de 28 AA. Foi primeiramente isolada
da mucosa oxintica do estomago, produzida principalmente pelas células Gr do trato
gastrintestinal. E produzida também em menores quantidades no SNC, rins, placenta e
coracdo. A grelina age nas células somatotroficas da hipofise e do hipotalamo, promovendo a
liberacdo de GH, ¢ o ligante enddgeno para o receptor secretagogo de GH (GHS-R). Estudos
experimentais sugerem que a grelina estimula a secrecdo acida e a motilidade gastrica em

ratos. Além disso, promove também o esvaziamento gastrico em humanos (ibid., p.89).

Estudos em roedores evidenciam que a grelina desempenha papel importante na
sinalizacdo dos centros hipotalamicos que regulam a ingestdo alimentar e o balanco
energético, diminuindo a oxidagdo de gorduras e aumenta a ingesta alimentar e a adiposidade.
Seus niveis plamaticos sdo influenciados por mudangas agudas e cronicas no estado
nutricional, encontrando-se elevados em estado de anorexia nervosa, jejum prolongado e
estados de hipoglicemia, e reduzidos na obesidade ou ap6s uma refeicdo ou administragdo de
glicose. Acredita-se que os niveis de grelina estdo relacionados com o tipo de nutriente
ingerido e ndo a quantidade da refei¢do. Sua concentracdo plasmatica estd diminuida apos
dieta rica em carboidratos e aumentada apos refeigdes ricas em proteina animal e lipideos
(ibid.).

2.1.3.4 Influéncias constitucionais

Sabe-se que o ambiente intra-uterino e o periodo neonatal atuam sobre a regulagdo do
peso corporal e sobre a tendéncia a desenvolver comorbidades relacionadas a obesidade. A
desnutri¢do materna no terceiro trimestre da gestagdo e durante o periodo neonatal reduz o
risco de obesidade na fase adulta, enquanto que se limitada aos dois primeiros trimestres de
gravidez estd associada a um aumento do risco de obesidade no adulto. O baixo peso ao
nascer aumenta o risco de hipertensdo arterial, tolerancia anormal a glicose e de doenca
cardiovascular na fase adulta. A exposi¢do intra-uterina ao ambiente diabético também
proporciona maior risco de desenvolver diabetes mellitus e obesidade na crianga (JENSEN,

2005, p.1553).
2.1.3.5 Fatores comportamentais ou ambientais

Dentre os principais fatores ambientais envolvidos na obesidade destacam-se a dieta e a
atividade fisica (JENSEN, 2005, p.1554; PEREIRA; FRANCISCHI; LANCHA JUNIOR,

2003, p.111-112). Estes sdo os fatores ambientais mais presentes € parecem ser os mais
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importantes para o desenvolvimento da obesidade (MALHEIROS; FREITAS JUNIOR, 2003,
p.21).

2.1.3.5.1 Alimentacdo

Acredita-se que haja uma maior ingestdo de alimentos gordurosos na populacido de
obesos e também que a tendéncia crescente a obesidade no mundo com livre acesso a comida
estd relacionada a uma ingestdo crescente de alimentos gordurosos. A ingestdo de alimentos
com alto valor energético resulta em maior recebimento de energia. Sabe-se que a saciedade ¢
promovida principalmente pelo volume de alimentos ingeridos e nem tanto por seu conteudo
energético. As calorias contidas nas gorduras propiciam uma adipogénese mais eficiente que
as calorias presentes nas proteinas e carboidratos (HALPERN, 2003, p.9). Além disso, em
alguns paises, como nos EUA, observa-se um aumento na variedade de aperitivos, doces,
petiscos e de carboidratos na dieta; aumento das por¢des de comida e de bebidas servidas;
reducdo dos custos alimentares; aumento da disponibilidade e da palatabilidade dos me smos,

induzindo assim a um maior consumo alimentar e ao acumulo de gordura corporal (JENSEN,

2005, p.1554).

O hébito alimentar ¢ outro fator que influencia na génese da obesidade. Os individuos
variam em suas limitagdes dietéticas, sensacdes de fome e saciedade (ibid.). O Transtorno da
Compulsao Alimentar Periodica (TCAP) estd associado a tendéncia ao ganho de peso
(DUCHESNE; ALMEIDA, 2002, p.51). Entende-se por TCAP a ingestdo de grandes por¢des
de alimentos movida por uma for¢a quase incontrolavel, com um consumo enorme de calorias
e seguido por uma sensagdo de culpa. Este habito parece ser desencadeado por fatores

psiquicos e neuroenddcrinos (HALPERN, 2003, p.10).
2.1.3.5.2 Atividade Fisica

A atividade fisica pode ser dividida em exercicios (atividades relacionadas com esportes
e aptidao) e em laborativas (atividades associadas a profissdo e atividades da vida didria)
(JENSEN, 2005, p.1554). A tendéncia secular no aumento da obesidade parece ocorrer
paralelamente a reducdo na pratica de atividade fisica ¢ aumento do sedentarismo. O habito da
pratica de atividade fisica ¢ influenciado na infancia pelos pais, € quando desenvolvidos nesta
fase, tendem a se manter do mesmo modo até¢ a fase adulta (PEREIRA; FRANCISCHI,
LANCHA JUNIOR, 2003, p.112). Nos EUA, a propor¢io da populagio que pratica

regularmente exercicios fisicos ndo alterou nas ultimas décadas. Na Gra-Bretanha, estima-se
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que a diminuicdo do gasto energético ¢ mais importante que o aumento da ingestdo de
calorias na génese da obesidade. Na medida em que a redugdo da atividade fisica esta
contribuindo para a epidemia da obesidade, ¢ provavel que o componente trabalho e
atividades da vida diaria ¢ que esteja mudando (HALPERN, 2003, p.11; JENSEN, 2005,
p.1554; MANCINI, 2003, p.06). Além disso, uma reducdo natural no gasto energético ¢
observada com a modernizag¢do, ocasionando estilo de vida mais sedentario com transporte
motorizado, equipamentos mecanizados que diminuem o esforgo fisico de homens e mulheres
tanto no trabalho como em casa, uso de elevadores, escadas rolantes, controles remotos,
aparelhos eletronicos, compras por e-mail. E dificil estabelecer uma relagio de causa e efeito
entre o IMC e o grau de atividade, mas sabe-se que a reducgdo na atividade fisica diaria afeta
direta e indiretamente o gasto energético didrio do individuo (JENSEN, 2005, p.1554;
PEREIRA; FRANCISCHI; LANCHA JUNIOR, 2003, p.112).

2.1.3.5.3 Tabagismo

A relacdo entre tabagismo e obesidade ¢ variavel entre as diversas populagdes. No
entanto, sabe-se que a sua interrup¢do esta associada ao ganho de peso (MALHEIROS;

FREITAS JUNIOR, 2003, p.22).
2.1.3.5.4 Etilismo

O consumo de bebidas alcoolicas predispde o desenvolvimento do sobrepeso e da

obesidade (BROWN; KELLY; SUMMERBELL, 2007, p. 128).
2.1.3.6 Fatores socioculturais
2.1.3.6.1 Renda familiar e escolaridade

A obesidade ¢ mais prevalente nas classes social média e baixa que tém renda familiar
mais baixa e menor grau de escolaridade. A doenga acomete as classes menos favorecidas nos
paises mais ricos. Entretanto, o sobrepeso ¢ a obesidade ¢ mais prevalente em criangas de

maior renda familiar MALHEIROS; FREITAS JUNIOR, 2003, p.21).
2.1.3.6.2 Estado civil

Como regra, o sobrepeso e a obesidade aumentam apds o casamento e, principalmente

entre os homens (ibid.).
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2.1.4 MANIFESTACOES CLINICAS ASSOCIADAS A OBESIDADE

A obesidade encontra-se freqlientemente associada a desordens metabodlicas, tais como
hipertensdo arterial, arteriosclerose, dislipidemia e diabetes mellitus tipo 2 (DM tipo 2),
caracterizando a sindrome plurimetabdlica ou sindrome X (COUTINHO; BENCHIMOL,
2003, p.14; PEREIRA; FRANCISCHI; LANCHA JUNIOR, 2003, p.11).

2.1.4.1 Obesidade e intolerancia a glicose

A distribuicdo da gordura corporal estd associada ao desenvolvimento de algumas
afecgOes relacionadas a obesidade. O excesso de gorduras na regido abdominal ou tronco,
definida como obesidade central ou andréide, ¢ mais freqiiente no sexo masculino. Enquanto
que a gordura concentrada nos quadris define a obesidade do tipo ginecodide ou periférica,
comum no sexo feminino. A obesidade androide apresenta maior correlagdo com resisténcia a
insulina e anormalidades do perfil glicidico, lipidico e dos acidos graxos livres, enquanto que
a obesidade ginecoide estd mais associada a complicagdes vasculares periféricas e problemas

ortopédicos e estéticos (MANCINI, 2003, p.2).

A resisténcia a insulina ¢ caracterizada por uma diminui¢do na capacidade da insulina
em estimular o aproveitamento, a oxidagdo e o armazenamento de glicose pelo organismo,
bem como a inibi¢ao da liberacdo da mesma na circulagdo (JENSEN, 2005, p.1557). Apos a
alimentacdo, cerca de 75% da glicose circulante ¢ captada pelo cérebro (50%) e pelos 6rgaos
esplanicos (25%), indepentemente da acdo da insulina. O restante da glicose (25%) ¢ captado
mediante agdo da insulina, principalmente pela musculatura esquelética e, posteriormente,
pelo tecido adiposo. A insulina age no receptor localizado na membrana plasmatica, que por
difusdo facilitada, capta a glicose circulante para o interior da célula. Qualquer desequilibrio
nesta captacao de glicose periférica pode levar a intolerancia a glicose ou mesmo ao diabetes

mellitus (PEREIRA; FRANCISCHI; LANCHA JUNIOR, 2003, p.116).

Uma das hipoteses para o desenvolvimento da resisténcia periférica a insulina em
obesos estaria relacionada a maior ingestdo de lipidios que ndo seria acompanhada por
aumento imediato de sua oxidacdo, mas o excesso de &cidos graxos livres (AGL) seria
estocado em diversos tecidos, além do adiposo. Muitos estudos comprovam que ha aumento

da oxidagdo lipidica em pacientes obesos que possuem grande ingestdo de lipidios e elevadas
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taxas de lipdlise (diretamente correlacionada com o estoque de gordura corporal). Essa
preferéncia de utilizagdo de AGL derivados dos estoques de triacilglicerol como substrato
energético, seria responsavel pela diminuicdo da mobilizacao de glicose via glicogénio. Isto
levaria a um feedback negativo do glicogénio muscular e hepatico sobre a atividade da
glicogénio-sintetase e, conseqiientemente, no estoque de glicose. O resultado seria a
intolerancia a glicose e a resisténcia periférica a agcdo da insulina. O quadro de diabetes se
desenvolve em obesos apos periodo de intolerancia a glicose, quando a glicemia se mostra
acima dos valores normais, o que conduz, na maioria dos casos, a um estado de

hiperinsulinemia (ibid.).
2.1.4.2 Faléncia das células das ilhotas/ Diabetes mellitus tipo 2

O desenvolvimento do DM tipo 2 estd associado a defeitos na secre¢do de insulina e da
acdo da mesma. A obesidade, principalmente a visceral, tem sido descrita na literatura como
responsavel pelo aumento da resisténcia insulinica, dificultando a manutencdo do controle
glicémico e elevando os riscos da ocorréncia de DM tipo 2 em até dez vezes (PEREIRA et al.,

2005, p.226).

A prevaléncia de diabetes mellitus ¢ de 10% a 20% entre os obesos morbidos. Sabe-se
que para cada quilo de peso corporal ganho, o risco de diabetes aumenta entre 4,5% e 9% e
que a perda de 10% do peso corporal foi suficiente para prevenir a ocorréncia de novos casos

de diabetes entre pacientes obesos mérbidos, durante um periodo de oito anos de observacao
(DINIZ et al., 2004, 23-24).

Muitos obesos sdo insulino-resistentes, mas nem todos desenvolvem DM tipo 2.
Aqueles que desenvolvem DM tipo 2 apresentardo também descompensacao das células beta
pancreaticas, com conseqiiente hiperglicemia. Estudos experimentais sugerem que a faléncia
das células beta deve-se aos niveis elevados dos AGL. Embora tenha sido demonstrado que os
AGL modulam a secrecao da insulina, ndo ficou provado que eles exercam efeitos adversos a
longo prazo na fung¢do das células beta das ilhotas pancreaticas humanas. Uma outra
explicacdo para a faléncia das células beta pancreéticas na obesidade seria a superproducao de
polipeptideos amildides. Esta proteina secretada simultaneamente com a insulina pode formar
depositos de amiloide toxico nas células beta. Tais depositos foram encontrados nas ilhotas do

pancreas obtidas em autdpsias de pacientes com DM tipo 2 (JENSEN, 2005, p.1558).
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2.1.4.3 Hipertensao arterial

A pressdo arterial pode estar alterada por varios mecanismos: aumento do volume
sangiiineo circulante, diminuicdo do relaxamento valvular, aumento do débito cardiaco e
alteracdes da resisténcia vascular periférica (ibid.). Além disso, alguns autores acreditam que
a resisténcia a insulina per si ou através da hiperinsulinemia seria responsavel por altera¢des
na pressao sangiliinea em individuos obesos, por promoverem aumento da retencdo de sodio e
reabsorc¢ao de agua pelos rins, ativagdo do sistema nervoso simpatico e alteracao no transporte
de cecletrolitos através da membrana celular, entre outras (PEREIRA; FRANCISCHI;
LANCHA JUNIOR, 2003, p.116).

Estudos experimentais sugerem que a elevagdo dos niveis de AGL seria responsavel por
um aumento da vasoconstri¢do e redug¢do do relaxamento vascular mediado pelo 6xido nitrico
(NO). O fator de necrose tumoral-a (produzidos pelos adipdcitos e pré-adipdceitos) e o
angiotensinogénio (também produzido pelos adipdceitos), que € um precursor da angiotensina
II, mostraram-se, em alguns estudos, correlacionados com o desenvolvimento da hipertensao

arterial (JENSEN, 2005, p.1558).
2.1.4.4 Dislipidemia

A obesidade abdominal e 0 DM tipo 2 estdo relacionados ao aumento dos triglicerideos
(TGL), com o decréscimo de lipoproteinas de alta densidade (HDL) e com a alta propor¢ao de
lipoproteinas de baixa densidade (LDL). Tal fato contribui para o aumento do risco
cardiovascular. A hipertrigliricedemia de jejum ¢ causada pelo aumento da secrecdo hepatica
de lipoproteinas de densidade muito baixa (VLDL), o que pode ser decorrente do aumento da
liberacdo de AGL pelo figado, que aumenta a sintese de TGL e subseqiientemente a secrecao
de VLDL e apoB-100, responsaveis pelos baixos niveis de HDL e elevagdo dos niveis de
LDL. Influéncias genéticas desempenham um papel significativo nas anormalidades lipidicas.
O polimorfismo dos genes da apolipoproteina E, lipoproteina lipase, apolipoproteina B-100 e
apolipoproteina A-II ¢ relatado como capaz de afetar a elevagdo da expressdo de TGL e o

decréscimo de HDL na obesidade do tipo andréide (ibid.).
2.1.4.5 Manifestacoes enddcrinas

A sindrome dos ovarios policisticos (SOP) ¢ uma das mais comuns anormalidades do

sistema endocrino induzida pela obesidade, sendo caracterizada por hirsustismo,
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irregularidade menstrual ou amenorréia com ciclos anovulatérios. Em mulheres com
obesidade abdominal pode haver uma superprodu¢do de androgé€nios. Nos homens, a

obesidade pode estar associada a hipogonadismo hipotalamico (ibid.).

Ainda que os estrogénios ndo estejam elevados nas obesas antes da menopausa, eles
permanecem um pouco acima dos niveis pés-menopausicos em obesas neste periodo. Esse

fato pode contribuir para o aumento da prevaléncia de malignidades (ibid.).
2.1.4.6 Artropatias

A obesidade morbida ¢ um dos fatores de risco para o desenvolvimento de osteoartrite
(doenca articular degenerativa incapacitante). Quanto maior o IMC, maior a prevaléncia de
osteoartrite, sendo o joelho a articulacio mais acometida. O mecanismo implicado na lesao

articular ¢ a sobrecarga de peso (COUTINHO; BENCHIMOL, 2003, p.16).
2.1.4.7 Sindrome da apnéia-hipopnéia obstrutiva do sono (SAHOS)

A obesidade ¢ o principal fator de risco para o desenvolvimento da apnéia obstrutiva do
sono — aproximadamente 70% dos pacientes com SAHOS sdo obesos. A obesidade central
tem sido fortemente implicada na prevaléncia de SAHOS. Presume-se que a deposicao
aumentada de gordura ou de tecido mole na regido do pescoco ou adjacente as vias aéreas
superiores seja responsavel pela apnéia em obesos. Uma grande circunferéncia do pescogo
provavelmente reflete maior deposicdo de gordura e tecido mole, sendo mais
significativamente associada a apnéia (CENEVIVA et al., 2006, p.236; MARTINS; TUFIK;
MOURA, 2007, p.97).

Dentre os sintomas relacionados a SAHOS, destacam-se: roncos, sonoléncia diurna
excessiva, déficits neurocognitivos, alteracdes comportamentais etc (COUTINHO;
BENCHIMOL, 2003, p.16). A obstrucdo leva a apnéia, com hipoxemia, hipercapnia e
alteracdes metabodlicas, como liberagao de catecolaminas e de endotelinas (JENSEN, 2005,

p.1558).

Obesidade (em geral morbida), alteracdes respiratdrias, como hipercapnia,
hipersonoléncia/apnéia do sono fazem parte do espectro da Sindrome de Pickwickian ou
Sindrome da obesidade-hipoventilacao (SOH). Apesar de serem entidades distintas, a SAHOS
e a SOH encontram-se freqiientemente associadas (COUTINHO; BENCHIMOL, 2003, p.16).
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2.1.4.8 Neoplasias

A obesidade tem sido relacionada ao aumento global do risco de cancer. A obesidade no
periodo de pos-menopausa pode potencializar o risco de cancer de mama, principalmente em
mulheres com obesidade central. Os canceres de mama e endométrio estdo associados com
excesso de peso corporal. Segundo a OMS, a obesidade, por si sO, apresenta associagao
positiva com o risco de cancer de endométrio. Foi demonstrado na Europa que 39% desse tipo
de cancer esta associado ao excesso de peso. A atividade fisica também ocupa um papel
importante na protecdo contra neoplasias de mama, c6lon e endométrio. No entanto, apds o
diagndstico de cancer de mama, ndo foi comprovado efeito benéfico da atividade fisica

(GAROFOLO et al., 2004, p.499-500).

Homens obesos apresentam uma taxa de mortalidade mais alta por cancer de prostata e

do colon (FRANCISCHI et al., 2000; JENSEN, 2005, p.1558).
2.1.4.9 Outras comorbidades associadas a obesidade

Outras comorbidades podem estar associadas a obesidade, tais como doengas arteriais
periféricas, insuficiéncia cardiaca, arritmias cardiacas, acidente vascular cerebral, fazendo
com que a obesidade seja considerada um fator de risco independente de outros fatores

conhecidos (NEGRAO, 2000, p.150).

A obesidade predispde ao aparecimento de hipercoagulabilidade e hipofibrindlise
(aumento da apolipoproteina B, do inibidor do ativador do plasminogénio-1 e fibrinogénio),
hiperuricemia com ou sem gota, que podem favorecer o desenvolvimento precoce da doenca
aterotrombotica e da doenca coronariana. Entre as desordens digestivas, destacam-se a
colelitiase e a esteatose hepatica. A esteatose pode provocar alteragdes histopatologicas

importantes, eleva¢do da gama-glutamil-transferase e alteracdo da funcdo hepatica com

cirrose (MANCINI, 2003, p.3).

Mulheres obesas tém maior probabilidade de apresentarem infertilidade, doenca

hipertensiva especifica da gravidez, doenca tromboembolica e diabete durante a gestagdo

(ibid.).

Distarbios psicologicos sdo mais comuns em obesos, assim como transtornos

alimentares, como o disturbio do comer compulsivo e alguns casos de bulimia nervosa (ibid.).
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As diversas condic¢Oes relacionadas a obesidade encontram-se resumidas no Quadro 5.

Cardiovasculares Hipertensao arterial

Doencga coronariana

Regido peitoral

Cancer de mama

Ginecomastia

Acidente vascular encefilico | Utero Cancer de endométrio

Veias varicosas Cancer cervical

Trombose venosa profunda | Urolégico Cancer de prostata
Respiratorias Dispnéia Incontinéncia urinaria

SAHOS Dermatologico Micoses

SOH Linfedemas
Gastrintestinais  Hérnia de hiato Celulites

Colelitiase Acantose nigricans

Hemorroéidas Endocrinas J GH

Cancer colorretal J resposta a prolactina
Metabolicas Hiperlipidemia T cortisol livre na urina

Resisténcia a insulina hiperandrogenismo

Diabetes mellitus Irregularidade menstrual
Neurologica Bloqueio nervoso SOP
Renal Proteinuria Complicagdes obstétricas
Reumatologica  Osteoartrite Gravidez Macrogenitossomia

Gota Defeitos no tubo neural

Fonte: JUNG, 1997 apud PEREIRA; FRANCISCHI; LANCHA JUNIOR, 2003, p.112.

QUADRO 5 — Condig¢des associadas a obesidade.

2.1.5 TRATAMENTO CLINICO DA OBESIDADE

O tratamento da obesidade baseia-se na reducdo da ingestdo calérica e aumento do gasto

energético e tem como objetivos atingir um equilibrio metabolico, alcangando niveis

adequados de glicose, acido urico, triglicerideos e colesterol; equilibrar a pressdo arterial;
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assim como melhorar patologias osteoarticulares e psicoldgicas, entre outros (VILAR;

TEIXEIRA, 1999, p.557).

O manejo da obesidade torna-se dificil, pois ndo somente o emagrecimento, mas
principalmente a manutengdo da perda de peso, ndo ¢ possivel para a maioria dos grandes
obesos (CABRAL, 2003, p.35). Estudos evidenciam que a perda de 5% a 10% do peso inicial
melhora a comorbidez, incluindo hipertensdo arterial, DM tipo 2 e dislipidemia (CABRAL,
2003, p.35; NONINO-BORGES; BORGES; SANTOS, 2006, p.248).

O tratamento da obesidade requer uma equipe interdisciplinar, constituida por médico,

nutricionista, educador fisico e psicélogo (SOARES; PETROSKI, 2003, p.69).
2.1.5.1 Tratamento clinico ndo-farmacologico da obesidade

O tratamento clinico ndo-farmacoldgico da obesidade inclui pratica de atividade fisica e
mudancgas de habito alimentar, como realizar refeigdes sem pressa e em ambientes trangjiiilos,
evitar associar emogdes com ingestao alimentar, mastigar bem os alimentos, além da corre¢do
dos erros alimentares (tratamento dietético) que podem ser associados a apoio psicologico

(NONINO-BORGES; BORGES; SANTOS, 2006, p.248).
2.1.5.1.1 Tratamento dietético

O planejamento alimentar consiste no estabelecimento de habitos e praticas relacionados
a escolha dos alimentos, comportamentos alimentares, adequagdo do gasto energético e
reducdo da ingestdo caldrica que terdo que ser incorporados em longo prazo. A composicao

ideal da dieta para perda e manutengao de peso ¢ ainda desconhecida (ibid., p.249).

A restrigdo de carboidratos na dieta favorece a diminui¢do da insulina, entretanto sabe-
se que a insulina apresenta um importante papel no SNC no controle da fome e da saciedade.
E importante lembrar que a restricio de carboidratos torna a alimentagdio mondtona

(CABRAL, 2003, p. 36).

A libera¢dao do consumo de gordura oferece uma dieta com maior densidade calorica —
Okcal/g frente a 4kcal/g dos carboidratos, 4kcal/g das proteinas, 7kcal/g do alcool e 1,5kcal/g
das fibras. Além disso, proporciona maior palatabilidade, mastigacio menos trabalhosa e
menor efeito sacietogeno. O aumento do consumo de gordura ¢ um fator de risco para o

desenvolvimento de doenga coronariana (ibid.).
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Dietas hipocaldricas levam a redug@o da perda de peso com o tempo, em conseqiiéncia
de mudangas na composi¢ao corporal. Contudo, dietas que restringem severamente o
consumo energético, bem como jejuns prolongados, sdo cientificamente indesejaveis e
perigosos para a saude, resultando em perdas de grandes quantidades de agua, eletrélitos,
minerais, glicogénio e outros tecidos isentos de gordura, com minima redugdo de massa

adiposa (FRANCISCHI et al., 2000, p.24).

Um grande aliado nas dietas de redugdo de peso sdo as fibras alimentares que possuem
importantes fungdes, tais como: reducdo da ingestdo energética; aumento do tempo de
esvaziamento gastrico; diminuicdo da secre¢do de insulina; aumento da sensagdo de
saciedade; reducdo da digestibilidade; reducdo do gasto energético e aumento da excregdo

fecal (ibid.).

Dietas com composi¢des adequadas das quantidades de proteinas (10-15% do total de
calorias), carboidratos (55-75%), gorduras (15-30%), vitaminas, minerais e fibras (pelo menos
25g/dia), de acordo com as especificagdes para idade e sexo, sdo mais efetivas a médio e
longo prazo, além de promoverem um bom funcionamento do organismo e melhorias na
satde do individuo. Dietas fracionadas em varias refei¢cdes ao dia parecem ocasionar menos
oscilagdes nos niveis séricos de insulina, resultando em menor sensa¢ao de fome, facilitando a

adesdo do paciente a dieta (NONINO-BORGES; BORGES; SANTOS, 2006, p.249).
2.1.5.1.2 Atividade Fisica

A pratica de exercicios fisicos constitui-se em um importante coadjuvante da dieta,
ainda que se mostre mais eficaz na manuten¢ao do peso sadio do que na perda do excesso de
peso. A modalidade de atividade fisica deve respeitar o maior risco que a obesidade acarreta
em promover lesdes musculo-esqueléticas, infarto agudo do miocardio (IAM), hipertensao
arterial e broncoespasmo (NONINO-BORGES; BORGES; SANTOS, 2006, p.249; VILAR;
TEIXEIRA, 1999, p.557-558). Por isso, o paciente obeso deve ser avaliado preferencialmente
por médicos especialistas, como um cardiologista, antes da prescri¢do da atividade fisica. O
teste ergométrico devera ser realizado mesmo no grupo de individuos aparentemente sadios
com idade superior a 30 anos (sexo masculino) e 45 anos (sexo feminino) e/ou historia

familiar de coronariopatia ou morte subita precoce (CABRAL, 2003, p.38).
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Um programa que inclui 30 minutos de caminhada pelo menos trés vezes por semana
associado a uma dieta saudavel é o mais recomendado para perda de peso (CABRAL, 2003,

p-37; NONINO-BORGES; BORGES; SANTOS, 2006, p.249).

Os beneficios de uma atividade fisica regular incluem: aumento do gasto energético,
estimulo da resposta termogénica aumentando a taxa metabolica em repouso e a termogénese
induzida pela dieta, aumento da capacidade de mobilizagdo e oxidacao da gordura, melhora da
disposicdo, dos niveis pressoricos ¢ do condicionamento cardiovascular, aumento da
capacidade vital, além de contribuir para a reducdo do ganho de peso que é comum com a

idade (CABRAL, 2003, p.37).

Virios estudos experimentais t€ém mostrado que a atividade fisica regular promove a
reducdo dos niveis plasmaticos de leptina e/ou reverte parcialmente a resisténcia a leptina
induzida por uma dieta hiperlipidica. Estudos realizados em humanos apresentam dados
conflitantes com relacdo ao exercicio fisico dindmico de curta e de longa duragcdo, com
predominancia aerdbia. Alguns autores ndo observaram qualquer alteragdo nos niveis
plasmaticos de leptina, enquanto outros demonstraram ter havido reducao nos mesmos. Até o
momento ndo existem resultados conclusivos sobre os efeitos dos exercicios aerdbio e
anaerobio sobre os niveis plasmaticos de leptina em humanos (MOTA; ZANESCO, 2007,
p.28-29).

2.1.5.1.3 Terapia cognitivo-comportamental

O programa de terapia cognitivo-comportamental consiste de uma série de principios e
técnicas desenvolvidas para o controle dos episddios compulsivos alimentares, modificacdes
de habitos alimentares, o desenvolvimento de estratégias para adesdo a exercicio fisico e
redu¢do gradual de peso. Além disso, esse tipo de terapia aborda a valorizagdo da auto-estima,

a reducdo da ansiedade associada a aparéncia e a modificagdo do sistema de crengas

disfuncionais (DUCHESNE; ALMEIDA, 2002, p.51).

A modificacao dos habitos alimentares ¢ construida através de alteracdes graduais de
habitos alimentares, uma vez que a dieta muito restritiva esta contra-indicada. Sao fornecidas
informagdes sobre o valor nutricional dos alimentos para ajudar o paciente a escolher seus
proprios alimentos sem o pensamento de “tudo ou nada”. Sdo implementadas estratégias de

controle dos estimulos, que consistem em diminuicdo da exposi¢cdo do paciente as condi¢des
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que propiciam a alimentacdo inadequada (ibid., p.51). No Quadro 6, estdo relacionadas

algumas técnicas que podem ser usadas no tratamento (CABRAL, 2003, p.36).

Comer mais devagar e mastigar bem os alimentos.

Sentar a mesa durante as refei¢des, evitando comer durante atividades (TV, computador).
Servir-se de menores porgdes.

Sair da mesa logo ap0s as refeicoes.

Nao se privar de nenhum alimento.

Evitar jejum prolongado.

Realizar cinco refeigdes ao dia.

Evitar pensamento “tudo ou nada” (“Comi algo que nao devia. Estraguei tudo!”).
Concentrar-se no comportamento € ndo no peso.

Utilizar listas durante as compras e nio fazer compras com fome.

Nao interromper o tratamento ao atingir o peso desejado.

Lembrar que se retornar aos maus habitos anteriores engordard novamente.

Fonte: CABRAL, 2003, p.36.

QUADRO 6 — Técnicas utilizadas na terapia cognitivo-comportamental.

Estratégias para adesdo a atividade fisica incluem exercicios flexiveis, modalidades
diferentes ¢ a associagio com outras pessoas. E importante também avaliar situagdes que
poderiam dificultar a execu¢do do exercicio e planejar antecipadamente possiveis solugdes. A
terapia cognitivo-comportamental também tem como estratégia a abordagem da auto-estima,
visto que o paciente obeso demonstra excessiva atengdo ao formato do corpo, expressando

sentimentos de vergonha e inferioridade (DUCHESNE; ALMEIDA, 2002, p.51).
2.1.5.2 Tratamento clinico farmacoldégico da obesidade

O objetivo do tratamento farmacolédgico ¢ a reducdo do peso corporal, manutengdo do

peso saudavel e prevencao da recuperacao posterior do peso inicial (CABRAL, 2003, p.38).

\

Nem todos os pacientes com sobrepeso ou obesos sdo candidatos a terapia
farmacologica (JENSEN, 2005, p.1560). O tratamento medicamentoso da obesidade esta
indicado nos casos em que apenas a dieta e a atividade fisica ndo tém um efeito satisfatorio.

Individuos com IMC maior que 30kg/m? ou IMC maior que 27kg/m? na presenca de outros
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fatores de risco, como a hipertensdo arterial, DM tipo 2, dislipidemia sdo candidatos ao

tratamento farmacologico (NIH, 2000, p.35; VILAR; TEIXEIRA, 1999, p.558).

Um numero limitado de drogas encontra-se disponivel para a terapia de pacientes
obesos, ndo existindo uma estratégia particular ou medicacdo que possa ser recomendada
como medicamento anti-obesidade de uso rotineiro. O individuo obeso deve ser avaliado em
relacdo a erros alimentares e de atividade fisica, presenca de sintomas depressivos, presencga
de complicagdes ou doengas associadas a obesidade, possibilidade de desenvolvimento de
efeitos colaterais. A escolha de um medicamento anti-obesidade deve basear-se também na
experiéncia prévia do paciente, no uso anterior de medicamentos, muito embora a faléncia de
um tratamento prévio ndo justifique a ndo utilizagdo de um determinado agente
posteriormente (MANCINI; HALPERN, 2002, p.498). E importante lembrar que os
medicamentos devem ser seguros e apresentarem poucos efeitos colaterais e devem ser

utilizados concomitantemente com a mudanga do estilo de vida (CABRAL, 2003, p.38).

O hormonio tireoidiano foi o primeiro medicamento usado no tratamento da obesidade
por volta de 1900. Atualmente ndo ¢ recomendado como droga anti-obesidade pelo risco de
induzir um quadro de hipertireoidismo iatrogénico e pelos diversos efeitos cardiovasculares

(ibid., p.39).

Em 1930, a dextroanfetamina destacou-se por seu efeito anorexigeno. Seu efeito de
inducdo de dependéncia tornou inadequado seu uso para perda de peso. Posteriormente,
outros derivados da anfetamina foram produzidos, mas permanecem como anorexigenos de
segunda linha e que deve ser usado por curto prazo. O uso desta classe de medicamentos nao

deve ultrapassar trés meses pelos riscos de abuso e dependéncia (ibid.).

E possivel classificar os medicamentos anti-obesidade em trés grupos, de acordo com o
mecanismo de acdo (CABRAL, 2003, p.39; MANCINI; HALPERN, 2002, p.498; NONINO-
BORGES; BORGES; SANTOS, 2006, p.249):

= Reducdo da ingestdo de alimentos: anorexigenos (catecolaminérgicos) e

sacietogenos (serotoninérgicos);
=  Aumento do gasto energético;

*  Diminui¢do da absor¢ao intestinal.
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No Brasil, os medicamentos liberados para o tratamento da obesidade sdo os
anorexigenos (femproporex, dietilpropiona, mazindol), sacietogenos (sibutramina e inibidores
seletivos da recaptacao de serotonina) e inibidor da absor¢ao de gordura (orlistat) (CABRAL,

2003, p.39; MANCINI, 2007, p.4; NONINO-BORGES; BORGES; SANTOS, 2006, p.249).
2.1.5.2.1 Anorexigenos (catecolaminérgicos)

A fentermina (ndo disponivel no Brasil) tem seu efeito anorexigeno através da
modulagdo noradrenérgica. Em curto prazo mostrou eficacia na redu¢do do peso, mas seu uso
so foi significativo apds a demonstracdo do beneficio da associacdo com a fenfluramina,
conhecida como associagdo fen-phen. A associa¢do fen-phen foi o maior estudo de tratamento
medicamentoso para obesidade com duragdo de 3,5 anos e foi o primeiro a avaliar a seguranca
e a necessidade do uso em longo prazo de um medicamento anti-obesidade (CABRAL, 2003,

p-39).

Em 1997, o Food and Drug Administration (FDA) (Administragio de Alimentos e
Drogas) retirou do mercado a fenfluramina e a dexfenfluramina por causarem graves efeitos
colaterais, tais como hipertensdo pulmonar e doenga valvular cardiaca. Foi demonstrado
serem efeitos tempo-dependente e a maioria reversiveis. Nao foi demonstrado, entretanto,
risco de desenvolvimento de lesdo valvular com a fentermina isoladamente (CABRAL, 2003,

p-38-39; JENSEN, 2005, p.1560; NIH, 2000, p.35; SNOW et al., 2005, p.526).

Os anorexigenos catecolaminérgicos empregados no Brasil sdo a dietilpropiona,
fempropopex, mazindol e a fenilpropanolamina. Esses anorexigenos de a¢do central, exceto o
mazindol, sdo derivados da B-feniletilamina. A B-feniletilamina faz parte da estrutura quimica
da dopamina, norepinefrina e epinefrina. Sdo neurotransmissores sintetizados nas terminagdes
nervosas a partir da tirosina, armazenados em granulos e liberados na fenda sinaptica para agir
em receptores pos-ganglionicos. Apods agir nesses receptores, 0s neurotransmissores podem
ser inativados pela catecol-o-metiltransferase ou ser recaptados pela terminagdo nervosa

(MANCINI; HALPERN, 2002, p.499).

Os derivados fenetilaminicos possuem sitios de ligagdo no hipotdlamo ¢ em outras
regides cerebrais. A afinidade de ligacdao correlaciona-se com a poténcia anorética. Os sitios
de ligacdo sdo regulados pelo nivel de glicose, através de ag¢do nos canais idnicos,

estimulando a sddio-potassio ATPase (ibid.).
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A fenilpropanolamina ¢ wuma amina simpaticomimética utilizada como
descongestionante nasal, tendo sido recentemente retirada do mercado nos EUA por provocar

derrame cerebral e morte (CABRAL, 2003, p.39).

As reagOes adversas incluem nervosismo, inquietacdo, tremores, insdnia, taquicardia,
hipertensdo, midriase e perturbagdes gastrointestinais. Os anorexigenos estimulantes do SNC
ndo devem ser administrados concomitantemente com metildopa, inibidores da

monoaminooxidase (MAO), guanetidina e clorpromazina (ibid.).

A dietilpropiona pode ser administrada na dose maxima de 75mg/dia, o fempropex na

dose de 40mg/dia e o mazindol na dose maxima de 3mg/dia (ibid.).
2.1.5.2.2 Sacietogenos (serotoninérgicos)

Os sacietogenos estimulam a liberag@o e inibem a recaptacdo de serotonina nas sinapses
cerebrais, promovendo aumento da saciedade. Seus representantes sdo a fenfluramina e a

dexfenfluramina (ibid., p. 40).
2.1.5.2.3 Inibidores seletivos da recapta¢do de serotonina

A fluoxetina e a sertralina sdo os inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina na
terminacdo pré-sinaptica. A fluoxetina ¢ um derivado oxitrifluorfenil da fenilpropanolamina e

a sertralina ¢ um derivado naftillaminico (HALPERN; MANCINI, 2003, p.33).

Esses medicamentos nao possuem indicagao formal para tratamento da obesidade
(ibid.). Estdo indicados em pacientes obesos que apresentam bulimia nervosa, transtorno da
compulsdo alimentar periddica ou depressdo. A fluoxetina apresenta uma acdo na perda de
peso pouco significativa, geralmente nos primeiros seis meses de uso, podendo haver
recuperacgdo posteriormente (CABRAL, 2003, p.40). Com a sertralina, que parece diferenciar-
se por uma maior a¢do da droga em receptores muscarinicos, a perda de peso era de 0,45-
0,91kg em estudos de acompanhamento que duravam 8-16 semanas (HALPERN; MANCINI,
2003, p.33).

2.1.5.2.4 Sibutramina

A sibutramina ¢ um inibidor da recaptacdo de serotonina e de noradrenalina, induzindo a

sensacao de saciedade. Estudos em animais tratados cronicamente sugerem que a sibutramina
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tem propriedades termogénicas, afetando o balango energético por aumentar a taxa

metabolica via receptor adrenérgico 33 (HALPERN et al., 2000, p.103).

A dose usual é de 10-20mg/dia. Os efeitos adversos mais comuns s3o boca seca, insonia,
constipagdo intestinal e cefaléia. Foi demonstrado um aumento da freqiiéncia cardiaca e da
pressdo arterial em obesos normotensos, contudo em pacientes hipertensos, observou-se uma

reducdo dos niveis pressoricos em 4-5SmmHg (CABRAL, 2003, p.40).

As contra-indicagdes ao seu uso sdo: pacientes em uso de inibidores da MAO ou outros
anorexigenos de agdo central, hipersensibilidade a sibutramina ou a algum de seus
componentes, hipertensdo arterial descompensada, insuficiéncia cardiaca congestiva grave,
doenga hepatica severa, gravidez, lactagcdo, devendo ser usada com cautela em pacientes com

historia de convulsdo e idade inferior a 18 anos e superior a 65 anos (ibid.).
2.1.5.2.5 Orlistat

O orlistat ¢ um analogo hidrogenado da lipstatina e constitui um inibidor da lipase
gastrica e pancredtica e da carboxil-ester no trato gastrointestinal. As lipases intestinais
provocam a clivagem dos triglicerideos em 4cidos graxos e monoglicerideos para serem
absorvidos pelo intestino delgado. O orlistat impede a absor¢ao de aproxidamente 30% da

gordura ingerida na dieta (HALPERN et al., 2000, p. 103).

O orlistat ndo possui efeito sistémico, pois € pouco absorvido, menos que 1%. Este
medicamento também ndo possui efeitos sobre circuitos neuronais reguladores do apetite. Os
principais efeitos colaterais sdo: diarréia, flatuléncia com ou sem eliminagdo de gorduras,
incontinéncia fecal e esteatorréia. Foi demonstrado uma reducgdo de vitamina A, D ¢ E, porém

permanecendo ainda dentro da faixa de normalidade (CABRAL, 2003, p.40).

A perda de peso com o uso do orlistat esta associada a significativa redugao da pressao

arterial sistolica e diastolica, da insulinemia e da glicemia em pacientes ndo diabéticos e

diabéticos (MANCINI; HALPERN, 2002, p.505).

A posologia ¢ de 120mg, trés vezes ao dia, junto ou logo apds as refeigdes. Esta contra-
indicado em pacientes com colestase, doengas inflamatdrias intestinais ou em individuos com

hipersensibilidade ao orlistat ou qualquer um de seus componentes (CABRAL, 2003, p.40).
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2.1.5.3 Critérios de avaliacdo da eficacia de tratamentos anti-obesidade

Atualmente, os critérios mais usados para avaliacao da eficacia de tratamentos anti-
obesidade sdo os do FDA dos EUA e do Comité da Agéncia Européia para Avaliacdo de
Produtos Medicinais (CPMP). O FDA adota como critério uma perda de peso maior que 5%
em relagdo ao placebo e que seja estatisticamente significativa, enquanto que o CPMP sugere
uma perda maior que 10% em rela¢do ao placebo. Na maioria dos estudos, a perda maxima de
peso ocorre no intervalo de 20 a 24 semanas. Uma perda de peso correspondente a 5% do
peso inicial poderia ser considerada um critério minimo de sucesso. Uma perda mantida de
5% a 10% do peso inicial com ou sem melhora parcial dos fatores de risco seria uma resposta
razoavel a boa, enquanto perdas maiores de 15% do peso inicial com normalizacdo dos
fatores de risco ou reducdo do peso corporal abaixo de 25kg/m? seriam critérios de eficacia
excelentes e ideais, situacdo que raramente ocorre na pratica clinica (HALPERN; MANCINI,

2003, p.26; MANCINI; HALPERN, 2002, p.499).
2.1.6 TRATAMENTO CIRURGICO DA OBESIDADE

A obesidade por ser definida como uma doenca cronica de etiologia multifatorial, que
agrega em seu tratamento varios tipos de abordagens. A orienta¢do dietética, exercicios
fisicos programados e o tratamento farmacoldgico constituem os pilares fundamentais no
manejo do paciente obeso. Entretanto, o tratamento convencional para a obesidade grau III
continua apresentando resultados insatisfatorios: cerca de 95% dos pacientes recuperam seu
peso inicial em até 2 anos. Devido a necessidade de uma intervengdo mais eficaz na condugao
clinica de obesos graves, a indicagdo das operacdes bariatricas vem crescendo nos dias atuais

(SEGAL; FANDINO, 2002, p.68).

Atualmente, a cirurgia bariatrica ¢ a Unica maneira efetiva de controle por tempo
prolongado dos pacientes portadores de obesidade moérbida (DE PAULA, 2003, p.205). Além
disso, nota-se melhora e freqlientemente resolucao das comorbidades da obesidade, incluindo
DM tipo 2, hipertensdo arterial, dislipidemia e sindrome da apnéia-hipopnéia obstrutiva do
sono, entre outros (LARA; KOTHARI, SUGERMAN, 2005, p.56; MADAN et al., 2006, p.
48-50; SUGERMAN, 2005, p.109-115).
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Os pacientes obesos que sdo candidatos ao tratamento cirtirgico devem ser incluidos em
um desses critérios, segundo o Ministério da Saude do Brasil (BRASIL, 2000; NASSER;
ELIAS, 2003, p.46):

» Portadores de obesidade de grandes propor¢des e duracdo superior a dois anos, com
IMC maior que 40kg/m2 e resistente aos tratamentos conservadores (dietas,
medicamentos, psicoterapia, exercicios fisicos), realizados, continuamente, ha pelo

menos dois anos;

= Obesos com IMC superior a 35kg/m2, portadores de doengas associadas (diabetes,
hipertensdo arterial, apnéia do sono, artropatias, hérnia de disco) e que tenham sua

situacdo clinica agravada pela obesidade.

Quanto as contra-indicagdes da cirurgia bariatrica sdo incluidas condigdes que tornem
0s riscos inaceitdveis ou que impecam a adaptagdo pds-operatdria, tais como pneumopatias
graves, insuficiéncia renal, lesdo acentuada do miocardio, cirrose hepatica, disturbios
psiquiatricos ou dependéncia de é&lcool ou drogas (GARRIDO JUNIOR, 2000, p.107;
FANDINO et al, 2004, p.48).

2.1.6.1 Tipos de cirurgia bariatrica

Existem trés tipos basicos de intervengdo cirirgica para o tratamento da obesidade

morbida (BRANCO et al., 2005, p.11; MARCHESINI et al., 2003, p.163):
= Técnicas restritivas: baldo intragastrico e banda gastrica laparoscopica;
= Técnicas disabortivas: derivagdes intestinais simples;

= Técnicas mistas: gastroplastia redutora por bypass gastrico, Fobi-Capella,

WittGrove e Duodenal Switch.

As técnicas restritivas consistem em reduzir a capacidade gastrica, proporcionando
sensacdo de saciedade quando pequenas por¢des de alimentos sdo ingeridas; as técnicas
puramente disabortivas promovem um grande defeito absortivo devido ressec¢dao de parte
consideravel do intestino delgado; as técnicas mistas possuem tanto o componente restritivo

quanto o disabortivo (BRANCO et al., 2005, p.11-12; SEGAL; FANDINO, 2002, p.69). As
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operagOes mistas podem ainda ser mais restritivas que disabortivas ou mais disabortivas que

restritivas (MARCHESINI et al., 2003, p.163).

Nao existe um procedimento cirargico ideal para o tratamento da obesidade, por isso ha
varias opgdes de cirurgia, assim como a necessidade de individualizar os casos. No Brasil, as
gastroplastias com deriva¢ao Y de Roux s3o o procedimento mais usado (DE PAULA, 2003,

p.205).

2.2 DOENCA DO REFLUXO GASTROESOFAGICO
2.2.1 DEFINICAO

O refluxo gastroesofagico (RGE) ocorre quando os mecanismos de sua contengdo se
apresentam insuficientes, permitindo ao contetido gastroduodenal refluir em direcdo es6fago
em condigdes ndo-fisiologicas. A presenca do refluxo ndo significa necessariamente a
presenca da doenga, pois ele ocorre normalmente em condigdes fisioldgicas, geralmente
associado a degluticdo. A ocorréncia do refluxo em condi¢des patologicas, seja pela sua
freqliéncia aumentada, seja pelo maior tempo de exposicdo da mucosa esofagica, leva as
conseqiiéncias clinicas e histopatoldgicas conhecidas em seu conjunto como Doenga do

Refluxo Gastroesofagico (MORAES FILHO, 1993, p.372).

Assim, a DRGE pode ser definida como a afeccdo cronica decorrente do fluxo
retrogrado de parte do contetido gastroduodenal para o es6fago e/ou orgdos adjacentes a este,
acarretando varidvel espectro de sintomas e/ou sinais esofagianos e/ou extra-esofagianos,

associados ou ndo a lesdes teciduais (MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.46).
2.2.2 EPIDEMIOLOGIA

A DRGE ¢ uma das afec¢des mais comuns na pratica médica, com uma ampla variedade
nas formas de apresentacdo clinica e endoscopica, tornando dificil o conhecimento da sua real

prevaléncia (MORAES FILHO, 1993, p.372; MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.43).

Essa ¢ uma das doengas mais comuns no mundo ocidental, com base na prevaléncia de
pirose, sintoma que estd presente nos EUA em cerca de 45% dos adultos uma vez por més,

em 20% uma vez por semana e cerca de 10% diariamente. A pirose afeta homens duas a trés
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vezes mais homens que mulheres, sendo mais comum em brancos do que em negros

(ORLANDO, 2005, p.942).

Em um estudo de base populacional realizado na cidade de Olmsted County, estado do
Minnesota, nos EUA, 19,8% dos entrevistados referiam sintomas semanais de pirose e/ou
regurgitacdo. Nesse estudo, houve também associacdo desses sintomas com dor toracica nio -
cardiaca, disfagia, dispepsia e sensacao de globus faringeo (LOCKE et al., 1997, p.1450-
1453).

No Brasil, destaca-se um estudo de base populacional realizado na cidade de Pelotas,
onde foram encontradas prevaléncias de pirose de 48,2% para o ultimo ano, 32,2% para o

ultimo més e 18,2% para a ultima semana (NADER et al., 2003, p.32).

Em outro estudo transversal também de base populacional realizado nessa mesma
cidade, foi encontrada uma prevaléncia para DRGE de 31,3% e os fatores significativamente
associados com a doenga foram o sexo feminino, cor nio-branca, estado civil (viivo ou
separado/divorciado), menor escolaridade e renda, faixas etdrias mais elevadas, insonia no
ultimo més, baixos indices de bem-estar psicoldgico, ocorréncia de eventos estressantes no
ultimo ano, indice de massa corporea (IMC) mais elevado, tabagismo e consumo de bebidas

alcoolicas (OLIVEIRA et al., 2005, p.118).

Na cidade de Belém, no norte do Brasil, um estudo encontrou uma prevaléncia de
sintomas sugestivos de refluxo para o ultimo ano de 46,16%, tendo uma elevada associagdo
com a alimentagdo (alimentos ricos em carboidratos como a farinha de mandioca e o agai,

principalmente) (PEDROSO; SOUSA; KAMIZONO, 2001, p.27).
2.2.3 ETIOPATOGENIA E FISIOPATOLOGIA

A fisiopatologia da DRGE e suas complicagdes ¢ multifatorial e complexa, envolvendo
fatores genéticos, ambientais, anatdmicos, hormonais e neurogénicos (CARVALHO;

NORTON; PENNA, 2004, p.79).

A defesa a agressdo cloridropéptica ¢ representada por um conjunto de fatores, que
funcionam como uma barreira ao RGE, constituida por componentes anatdmicos e
fisiologicos, que atuam sinergicamente para manter a integridade da mucosa (MORAES

FILHO, 1993, p.373).
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Fisiologicamente, ha um equilibrio entre os mecanismos de agressdo ao o0rgado e os de
defesa. Os fatores anatomicos e fisioldgicos que contribuem para este estado de equilibrio

incluem (ibid.):
=  Eficiéncia dos mecanismos anti-refluxo;
*  Volume e dura¢do do esvaziamento do conteudo géstrico;
=  Agressividade e natureza do material refluido;
= Resisténcia do tecido esofagico a agressao;
= Eficiéncia do mecanismo de clareamento esofagico.
2.2.3.1 Mecanismos anti-refluxo

O refluxo gastroesofagico esta relacionado as seguintes anormalidades andtomo-
fisiologicas, que podem ocorrer simultaneamente ou ndo (CARVALHO; NORTON; PENNA,
2004, p.79; MORAES FILHO, 1993, p.373):

» Relaxamentos transitorios do esfincter esofagico inferior (RTEEI), geralmente ndo

associados a degluti¢do. E causa de episodios de refluxo espontineo;

» Reducdo do tonus pressorico do esfincter esofagiano inferior (EEI), originando

refluxo livre;

» FElevagdo da pressio abdominal por contratura abdominal, tendo como

conseqiiéncia refluxo forcado.

Atualmente, o relaxamento transitorio do EIE ¢ o principal mecanismo implicado na
etiopatogénese do RGE (CARVALHO; NORTON; PENNA, 2004, p.79). Esse mecanismo ¢
o responsavel pela maioria dos episodios de refluxo em pacientes com EEI normotenso. Se
diferenciam do relaxamento do EEI relacionado as degluti¢des por ndo estarem associados a
contragdes faringeas, peristaltismo esofagico e terem duracdo superior a 10 segundos. Os
RTEEI sao freqlientemente desencadeados por distensdo géstrica e podem ser favorecidos
pela ingestdo de alimentos como gorduras, alcool e chocolate e/ou pelo tabagismo. Em seu

desencadeamento ha participacdo de um reflexo vagovagal que se inicia pela distensdo
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gastrica, o que explica que os episodios de RGE sejam mais freqiientes no periodo pos-

prandial (COHEN, 2005, p.115).

A reducao do tonus do EEI pode ser um evento primario que tem como conseqiiéncia o
RGE, ou ainda, a hipotensdo pode ocorrer como conseqiiéncia da DRGE. Em repouso, a
pressdo do EEI encontra-se entre 10 mmHg a 30 mmHg. Quanto mais baixa a pressdo do EEI,
mas severa sera a DRGE. Dentre os fatores que podem reduzir a pressio do EEI estdo:
distensdo gastrica; ingestdo de gorduras, chocolate e cafeina; etilismo; tabagismo;
colescistocinina; medicamentos, tais como bloqueadores dos canais de cdlcio, nitratos, beta-
bloqueadores e/ou hormonios (progesterona). Os fatores que aumentam o tonus do EEI
incluem: gastrina; estimulagdo colinérgica e/ou hipoglicemia (COHEN, 2005, p.115;
FISICHELLA; PATTI, 2007; MORAES FILHO, 1993, p.373).

A elevacdo da pressdo intra-abdominal promove o aumento da pressdo do EEI Até
certo ponto, esse mecanismo impede o aparecimento de refluxo. Quando o mecanismo
adaptativo de regulacdo da pressdo esfincteriana frente a aumentos da pressao intra-abdominal
(provavelmente mediados pelos nervos vagos) por qualquer razao se desregula, pode ocorrer a
regurgitagdo do conteudo gastrico para o esdfago. Ascite, gravidez, obesidade e exercicios
fisicos pronunciados sdo exemplos de situagcdes que podem corroborar para o desequilibrio

deste mecanismo (MORAES FILHO, 1993, p.375).
2.2.3.2 Volume e tempo de esvaziamento gastrico

A presenca de secre¢do acidogastrica ¢ necessaria para a ocorréncia do RGE, mas nio
de hipersecreg¢do, embora quanto maior o volume de secre¢ao acida disponivel para refluir,

maior seja a probabilidade de refluxo (ibid., p.373-374).

O retardo do esvaziamento géstrico provocaria um aumento do gradiente de pressdo
gastroesofagica, do conteudo gastrico disponivel para refluir e distensdo gastrica prolongada

que podem desencadear RTEEI (COHEN, 2005, p.116).
2.2.3.3 Agressividade e natureza do material refluido

Os mais conhecidos e estudados agentes que promovem dano ao epitélio esofagico sdo o
, + . N . Jo . L.
ion H™ e a pepsina, embora outras substancias, como sais biliares e enzimas pancreaticas
também possam ter efeito deletério sobre a mucosa. Apesar de o acido cloridrico, em

concentracao que promova um pH menor que 3,0, lesar a mucosa esofagica por desnaturagao
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protéica, certamente € a pepsina o principal agente nocivo capaz de alterar o epitélio

esofagiano, por causar digestdo da proteina celular (MORAES FILHO, 1993, p.374).
2.2.3.4 Resisténcia do tecido esofagico a agressao

Existem fatores “pré-epiteliais” que conferem resisténcia a mucosa esofagica, tais como
o muco, a camada liquida inativa que recobre a mucosa e os lons bicarbonato ai contidos.
Esses fatores impedem a entrada de moléculas maiores, como a pepsina, além de neutralizar
os fons H' (através do bicarbonato). Porém, quando eventualmente ocorre a ultrapassagem
pelo ion das defesas “pré-epiteliais”, sdo desencadeados mecanismos em nivel celular que
atuam intensamente contra a agressdo, representados pelo proprio epitélio escamoso
estratificado (que, em uma primeira fase é impermeavel aos fons H') e por mecanismos
i0nicos intracelulares. Além disso, também estdo implicados nessa defesa a secre¢do de

citocinas e fatores de crescimento (COHEN, 2005, p.116; MORAES FILHO, 1993, p.374).
2.2.3.5 Eficiéncia do mecanismo de clareamento esofagico

O tempo durante o qual o es6fago permanece com um pH menor que 4,0 apés um
episddio de refluxo é chamado “tempo de clareamento”, ou seja, ¢ o tempo de duragdo da
exposi¢cao do epitélio esofagico ao material refluido. O clareamento esofagico ¢ produzido
pela peristalse e pela secrecdo de saliva, que, além de “lavar” o esdfago, tem um efeito

tampao (ibid.).

A presenca dos movimentos peristalticos ¢ fundamental para o mecanismo de
clareamento; assim, alteracdes na peristalse podem facilitar a ocorréncia de refluxo. Isso
explica o fato de a maioria dos portadores de esofagite leve a moderada apresentarem

alteracdes de graus varidveis da peristalse esofagica (MORAES FILHO, 1993, p.374).

Durante o periodo diurno, em individuos despertos, a freqiiéncia de degluti¢do de saliva
¢ de aproximadamente uma degluticdo por minuto, o que significa que a cada minuto se
desencadeia o processo de clareamento esofagico. Ja durante o periodo do sono noturno, a
salivagdo e as degluti¢cdes reduzem-se intensamente, expondo as pessoas a um risco maior do

material refluido entrar em contato com a mucosa esofagica (ibid.).
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2.2.4 QUADRO CLINICO

Uma anamnese cuidadosa € capaz de diagnosticar a presenga de refluxo gastroesofagico
na maioria dos pacientes. A DRGE apresenta grande variedade de manifestacdes clinicas,
tanto na sua forma fipica, que se relaciona diretamente a a¢do do conteudo gastroduodenal
refluido sobre o esd6fago, quanto na forma atipica, que ocorrem pela agdo do material refluido
sobre orgaos adjacentes. Os sintomas cldssicos incluem pirose, regurgitagdo, disfagia,
odinofagia, dor toracica, sialorréia e piora dos sintomas com a ingestdo de alimentos acidos

(DONAHUE; SLUSS, 1996, p.94; MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.47).

A pirose, por vezes referida pelos pacientes como azia, ¢ a manifestacdo clinica mais
freqiiente da DRGE. Ela ¢ definida como a sensacdo de queimagao retroesternal que se irradia
do manubrio do esterno a base do pescoco, sendo causada pela estimulagido das terminagdes
nervosas do epitélio esofagico pelo acido cloridrico. Esse sintoma pode agravar-se no periodo
pos-prandial imediato, principalmente apds uma refeicdo copiosa que contenha alimentos
irritantes ou muito concentrados (que estimulam a secrecdo dos sucos digestivos) ou ricos em
gordura (que relaxam o EEI). A posi¢cdo de dectibito também facilita o RGE, e, ndo raramente,
o paciente ¢ acordado pela pirose ou regurgitacdo de suco gastrico ou alimentos. A pirose
geralmente ¢ aliviada drasticamente com o uso de antiacidos ou antisecretores (DONAHUE;
SLUSS, 1996, p.94; MORAES FILHO, 1993, p.376; MORAES FILHO; HASHIMOTO,
2000, p.47; YAZIGI, 2005, p.146).

Regurgitacdo acida significa o retorno de conteudo acido ou alimentos para a cavidade
oral. Ela pode se constituir no principal sintoma do refluxo, particularmente em criangas.
Quando ela ocorre, pode haver aspiragdo do conteudo refluido, causando sintomas
respiratorios, como asma, pneumonias de repeticdo e tosse cronica (MORAES FILHO, 1993,

p.376; MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.47).

Vale salientar que outras doengas, como Ulcera péptica, gastrites e, eventualmente,
neoplasias, podem cursar com pirose ou regurgitacao; entretanto, quando os dois sintomas
coexistem, a possibilidade do paciente apresentar DRGE ¢ superior a 90% (NASI; MORAES
FILHO; CECCONELLO, 2006, p.335).

A auséncia de sintomas tipicos ndo exclui o diagnoéstico da DRGE, pois varias outras
manifestacdes relacionadas ao RGE foram descritas, consideradas como atipicas:

a)manifestagoes esofagicas: dor toracica retroesternal sem evidéncia de enfermidade
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coronariana; b)manifestagoes pulmonares: asma, tosse cronica, hemoptise, bronquite,
bronquiectasias, pneumonias de repeticdo; c)manifestagoes otorrinolaringologicas:
rouquiddo, pigarro, laringite posterior crOnica, sinusite cronica, otalgia; d)manifestagoes
orais: desgaste do esmalte dentario, halitose, aftas (MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000,
p.47; NASI; MORAES FILHO; CECCONELLO, 2006, p.335).

A dor toracica, no caso da DRGE, ¢ causada pela estimulagao dos receptores de dor pelo
acido ou por contragdes esofagicas. Ela deve ser considerada como diagnéstico diferencial de

dor proveniente de processos isquémicos coronarianos (MORAES FILHO, 1993, p.376).

A disfagia pode indicar a presenga de subestenose esofagica, complicagdo que ocorre

apos longos periodos de RGE intenso (ibid.).

A sialorréia também estd presente em muitos pacientes, principalmente durante
episddios de pirose, sendo desencadeada, provavelmente, pela presenca de acido no esofago

(DONAHUE; SLUSS, 1996, p.94; MORAES FILHO, 1993, p.376).

A intensidade e a freqiiéncia dos sintomas nao tem sido relacionados a gravidade da
doencga, muito embora a duracdo da enfermidade se associe a um risco aumentado para o
desenvolvimento de esofago de Barret, importante complicagdo da DRGE, que consiste em
metaplasia colunar géstrica substituindo o epitélio escamoso esofagico (DONAHUE; SLUSS,
1996, p.94; MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.47).

2.2.5 DIAGNOSTICO

Uma histdria clinica colhida cuidadosamente é peca de fundamental importincia no
diagnostico da DRGE. A anamnese deve ser detalhada e capaz de identificar as seguintes
caracteristicas dos sintomas: intensidade, duracdo, freqliéncia, fatores desencadeantes e de
melhora, evolu¢dao da enfermidade ao longo do tempo e o impacto na qualidade de vida do
paciente. A duracdo e a freqiiéncia dos sintomas sdo dois pontos importantes, ja que €
consenso que individuos que apresentam sintomas com freqiiéncia minima de duas vezes por
semana, por quatro a oito semanas, devam ser considerados como portadores de DRGE

(MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.47).

Também ¢ importante levar em conta, na investigacdo inicial do paciente, a idade ¢ a
presenca de manifestagoes de alarme (disfagia, odinofagia, anemia, hemorragia digestiva,

emagrecimento). A avaliagdo por meio da EDA ¢ fundamental em individuos com mais de 40
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anos de idade ou naqueles que apresentam manifestacdes de alarme, historia familiar de
cancer, nauseas e vomitos, sintomas de grande intensidade ou de ocorréncia noturna (ibid.). A

seguir, serdao descritos os exames subsidiarios que auxiliam no diagnostico da DRGE.
2.2.5.1 Endoscopia e biopsia de es6fago

O exame endoscopico tornou-se um importante aliado no diagndstico das lesdes
causadas pelo refluxo gastroesofagico. Ele tem o objetivo de inspecionar a mucosa de todo o
esofago, avaliando a gravidade da esofagite e realizando bidpsia quando necessario

(DONAHUE; SLUSS, 1996, p.95; MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.48).

Na EDA, erosdes, ulceras, estenose péptica e eséfago de Barret sdo consideradas como
conseqliéncia do RGE. Outras lesdes, como eritema, friabilidade e edema sdo consideradas,
por muitos autores, como de baixa correlagdo clinica e tendem a ndo ser consideradas nas
classificacdes endoscoOpicas atuais. As classificacdes endoscopicas para esofagite mais
utilizadas no nosso meio sao a de Savary-Miller modificada (Quadro 7) e, mais recentemente,

a de Los Angeles (Quadro 8) (MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.48-49).

Grau Achado

0 Normal

1 Uma ou mais erosoes lineares ou ovaladas em uma tnica prega longitudinal

Virias erosoes situadas em mais de uma prega longitudinal, confluente ou

2
ndo, mas que nao ocupam toda a circunferéncia do esdéfago
3 Erosdes confluentes que se estendem por toda a circunferéncia do eséfago
Lesdes cronicas: ulceras e estenose, isoladas ou associadas as lesdes nos
4
graus 1 e 3
Epitélio colunar em continuidade com a linha Z: circunferencial ou nao, de
5

extensdo variavel, associado ou ndo a lesdes de 1 a 4

Fonte: MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.49.
QUADRO 7 - Classificagao endoscopica de Savary-Miller modificada
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Grau Achado

A Uma ou mais erosdes menores do que Smm

Uma ou mais erosdes maiores do que Smm em sua maior extensao, nao

B

continuas entre os apices de duas pregas esofagicas

Erosdes continuas (ou convergentes) entre os dpices de pelo menos duas
C

pregas, envolvendo menos que 75% do 6rgao
D Erosdes ocupando pelo menos 75% da circunferéncia do 6rgao

Fonte: MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.49.
QUADRO 8 — Classificagao endoscopica de Los Angeles

Clinicamente, ndo ha correlacdo entre os sintomas do RGE e a severidade do dano
endoscopico. Assim, a auséncia de lesdes esofagicas no exame endoscOpico nido exclui o
diagnostico de DRGE, ja& que o mesmo ¢ normal em 25 a 50% dos pacientes com sintomas

tipicos (MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.49; YAZIGI, 2005, p.147).

O achado de hérnia de hiato na EDA ndo deve, necessariamente, constituir diagnostico
de DRGE. Considera-se como hérnia hiatal quando ha diferenga de dois centimetros ou mais

entre o pingamento diafragmatico e a linha Z (MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.49).

Em relagdo a biopsia de es6fago estaria indicada nos seguintes casos, lembrando que a
mesma nao deve ser realizada em pacientes que se apresentarem na fase aguda da esofagite

erosiva, sem ulcera, estenose ou suspeita de metaplasia colunar (ibid., p.49-50):
=  Pacientes com ulcera e/ou estenose;

= Reepitelizacdo com mucosa colunar, circunferencial ou ndo, de extensdo igual ou
maior que dois centimetros, acima do limite das pregas gastricas, na qual o
diagnostico endoscopico deve ser enunciado como “sugestivo de esdfago de

Barret”;

= Reepitelizagdo com mucosa colunar de extensao inferior a dois centimetros, onde o
diagnostico endoscopico deve ser enunciado como “sugestivo de epitelizagdo

colunar do esdfago distal”.
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2.2.5.2 Exame radiologico contrastado

O exame radiologico, apesar de bastante difundido e de baixo custo, ndo ¢ o método
ideal para caracterizar a DRGE porque apresenta baixa sensibilidade, particularmente em
casos de esofagite leve, em que as alteracdes sdo de pequena monta e ndo passiveis de serem
visualizadas por esse exame (MORAES FILHO, 1993, p.377; MORAES FILHO;
HASHIMOTO, 2000, p.50).

Apesar de ndo diagnosticar a esofagite e de ndo caracterizar adequadamente o refluxo,
esse exame proporciona boa avaliacdo morfoldgica do 6rgao e pode evidenciar complicagdes
da DRGE (como estenoses e ulceracdes) e/ou condigdes favorecedoras do refluxo (hérnia
hiatal e angulo es6fago-gastrico anormal) (NASI; MORAES FILHO; CECCONELLO, 2006,
p.336).

2.2.5.3 Exame cintilografico

A cintilografia estd reservada, na DRGE, para os casos em que existe suspeita de
aspiragdo pulmonar de contetdo gastrico, em pacientes que nao toleram a realizagdo da
pHmetria (criangas, por exemplo), ou nos casos em que se necessita estabelecer o tempo de
esvaziamento gastrico (MORAES FILHO, 1993, p.380; MORAES FILHO; HASHIMOTO,
2000, p.50).

2.2.5.4 Manometria esofagica

A manometria esofigica permite o registro das pressdes intraluminares do esofago e,
assim, o estudo morfoldgico e funcional dos esfincteres superior e inferior ¢ das contragdes do

corpo do 6rgao. (MORAES FILHO, 1993, p.379).

Segundo o I Consenso Brasileiro da DRGE, as indicagdes do exame manométrico do

esdfago na DRGE destinam-se a investigar (MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.50):

» Peristalse ineficiente do esofago em pacientes com indicagdo de tratamento
cirurgico, com o objetivo de permitir ao cirurgido considerar a possibilidade de

fundoplicatura parcial;

» A localizagao precisa do esfincter esofagico inferior para permitir a correta

instalag¢do do eletrodo de pHmetria, critério considerado como essencial;
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= A presenca de distirbio motor esofagico associado, como as doengas do colageno e

espasmo esofagico difuso;

= O peristaltismo esofagico e alteragdes do tonus do esfincter esofagico inferior em

pacientes com falta de resposta adequada ao tratamento clinico ou cirargico.
2.2.5.5 Phmetria prolongada

O registro do pH intra-esofagico por periodos prolongados ¢, atualmente, considerado o
“padrao-ouro” para o diagnéstico da DRGE. Até o momento, ¢ o melhor procedimento
disponivel para caracterizar o padrao refluxo gastroesofdgico (ortostatico, supino ou
combinado) e permitir a correlagdo entre os sintomas referidos pelo paciente e os episodios de
refluxo (“indice de sintomas”). Além disso, por meio da pHmetria prolongada ¢ possivel
quantificar a intensidade da exposi¢do da mucosa esofagica ao acido (MORAES FILHO;
HASHIMOTO, 2000, p.51; NASI; MORAES FILHO; CECCONELLO, 2006, p.336).

Na monitorizagdo do pH esofagico, considera-se que houve um episddio de refluxo
acido quando o pH esofagiano cai abaixo de quatro. Johnson e DeMeester demonstraram que
o refluxo ¢ um fendmeno normal, que acontece na imensa maioria de individuos
assintomaticos. Os autores monitoraram o pH esofagico em um grupo de individuos saudéaveis
e encontraram um padrdo de refluxo caracterizado por episddios curtos, de ocorréncia
principalmente no periodo pos-prandial e s6 raramente a noite, a que se denomina refluxo
fisiologico. Assim, estabeleceram seis pardmetros para expressao dos resultados dessa

monitorizacdo (JOHNSON; DeMEESTER, 1974 apud LEMME, 2005, p.229):
=  Numero total de episodios de refluxo;
* Tempo de refluxo nas 24 horas expresso em %;
=  Tempo de refluxo em posicao supina expresso em %o;
»  Tempo de refluxo em posicao ereta expresso em %;
*  Numero de episodios de refluxo com durag@o acima de cinco minutos;

= Dura¢dao do mais longo episddio de refluxo.
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Utilizando esses parametros, consideraram valores normais de média mais dois desvios-
padrdo; acima desses niveis, o refluxo ¢ considerado anormal. Os valores normais da

pHmetria prolongada sao os seguintes (ibid.):
=  Tempo com pH menor que 4: menor que 4,2%;
= Tempo com pH menor que 4 na posi¢ao ereta: menor que 6,3%;
*  Tempo com pH menor que 4 na posi¢ao supina: menor que 1,2%;
=  Numero de episodios:
- Total: menor que 50;
- Acima de 5 minutos: menor que 3;
- Duracao do episddio mais longo: menor que 5 minutos.

Em outro estudo, os autores identificaram trés grupos de doentes, em relagdo ao padrio
de refluxo: refluidores eretos (que refluiam de maneira anormal, principalmente na posi¢ao
ereta), refluidores supinos (apresentavam refluxo anormal principalmente em posi¢cdo supina)
e, finalmente, refluidores combinados ou biposicionais (que apresentavam refluxo anormal
em ambas as posi¢des). No primeiro grupo, os episodios aconteciam predominantemente no
periodo pds-prandial e poucos apresentavam esofagite; j& no segundo grupo, havia maior
incidéncia de esofagite. A maioria dos pacientes com esofagite grave ou complicada era
classificada como refluidores combinados (DeMEESTER et al., 1976 apud LEMME, 2005,
p-229-30).

A pHmetria de 24 horas estd indicada nas seguintes situacdes (MORAES FILHO;
HASHIMOTO, 2000, p.51; NASI; MORAES FILHO; CECCONELLO, 2006, p.336):

» Identificacdo dos pacientes portadores de DRGE sem esofagite no estudo

endoscopico;

= Avaliacdo da eficacia do tratamento medicamentoso (nesses casos, ¢ recomendada
a pHmetria com dois ou mais canais de registro: um posicionado no estbmago, para
avaliar a eficiéncia da droga em uso na neutralizacdo da acidez gastrica e outro no

esofago inferior para caracterizar RGE);
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» Avaliacdo de pacientes com manifesta¢des atipicas extra-esofagicas sem evidéncias
de esofagite. Nesses casos, ¢ recomendada a realizacdo de exame pHmétrico com
dois ou mais canais sensores de pH para caracterizagdo simultinea do refluxo

gastroesofagico e do refluxo supraesofagico (laringo-faringeo);
»  Pré-operatorio nos casos em que a endoscopia nao demonstrou esofagite;
» Estudo da recidiva dos sintomas no pds-operatorio.

Deve-se lembrar que a pHmetria de 24 horas ndo diagnostica a esofagite de refluxo, e
sim, o refluxo propriamente dito. Além disso, esse exame também nao ¢ indicado para o
diagnostico de refluxo duodenogéstrico (frequentemente definido, erroneamente, como

“refluxo alcalino”) (MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.51).
2.2.5.6 Impedanciometria

A impedanciometria intraluminal multicanal mede a impedancia entre varios eletrodos
ao longo de um sensor colocado pelo nariz até o estomago ¢ demonstra a presenga de refluxo
desde o estdbmago, independentemente do pH (YAZIGI, 2005, p.147). E um novo método que
permite o acompanhamento do movimento anterégrado (transporte das substincias
deglutidas) e do movimento retrogrado (RGE) do contetdo intraluminar do esdfago (NASI;

MORAES FILHO; CECCONELLO, 2006, p.336).

\

Quando associada a manometria esofigica, consegue-se, além da avaliagdo do
transporte das substancias ingeridas, o estudo da atividade pressorica intraluminar esofagica.
Com isso, pode-se relacionar a atividade pressérica no interior do esdfago com a real

capacidade de transporte do 6rgdo esofago (ibid.).

Esse exame também pode ser associado a pHmetria (impedanciopHmetria esofagica) e,
nesse caso, ¢ possivel avaliar o movimento retrogrado do material refluido e caracterizar sua
natureza fisica (solido, liquido ou gasoso) e quimica (acido, ndo-acido ou levemente 4cido). A
impedanciopHmetria esofagica, segundo revisdo ampliada recente, tem potencial para ser o
novo “padrao-ouro” no diagndstico da DRGE. Porém, ressalta-se que a disponibilidade desse

método na pratica clinica assistencial ainda ¢ limitada (ibid., p.336-337).
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2.2.6 TRATAMENTO

O tratamento da DRGE envolve medidas comportamentais, tratamento medicamentoso

e tratamento cirurgico.
2.2.6.1 Tratamento clinico

As medidas terapéuticas clinicas visam, sinergicamente, a alcangar os seguintes
objetivos: diminuir o RGE; elevar a pressdo basal do EEI; tornar menos nocivo o material
refluido; melhorar a fun¢do motora esofagiana ¢ aumentar a salivacdo, estimulando a
depuracdo; acelerar o esvaziamento gastrico, proteger e favorecer a cicatrizacdo da mucosa

esofagica (MORAES FILHO, 1993, p.380).

A abordagem terapéutica pode ser dividida em medidas comportamentais e medidas
farmacologicas, que deverdo ser implementadas simultaneamente em todas as fases da
doenca. E importante que o paciente esteja ciente que é portador de uma doenga cronica, e,
por isso, sua parceria com o médico ¢ fundamental, no sentido que adote todas as medidas

propostas (MORAES FILHO, 1993, p.380; MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.52)
2.2.6.1.1 Medidas comportamentais

As medidas comportamentais do tratamento da DRGE incluem a modificagdo ou a
instituicdo de habitos de comprometimento, que acompanhardo o paciente por um periodo
prolongado, eventualmente por toda a vida. Sao elas (MORAES FILHO, 1993, p.380-81;
MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.52):

= Elevagao da cabeceira da cama em cerca de 15cm;
=  Evitar deitar-se nas duas horas que se seguem as refeigdes;

*  Moderar a ingestdo de certos alimentos (ricos em gordura, citricos, café, bebidas
alcoolicas, menta, horteld, produtos de tomate), na dependéncia da sua correlagdo

com 0s sintomas;

= Evitar o uso de medicamentos potencialmente “de risco”, como teofilina,
anticolinérgicos, bloqueadores de canais de célcio, antidepressivos triciclicos,

agonistas -adrenérgicos e alendroato;
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=  Evitar refei¢des copiosas, sobretudo quando acompanhadas de bebidas gasosas;
=  Reducao do peso corporal em obesos;
»  Reducdo drastica ou cessacdo do tabagismo.

Apesar de nao haver estudos sustentados por critérios de Medicina Baseada em
Evidéncias em favor da utilizacdo das medidas comportamentais, a experiéncia clinica tem
sugerido fortemente a sua utilizacdo (recomendagdo nivel C) (NASI; MORAES FILHO;
CECCONELLO, 2006, p.337).

2.2.6.1.2 Tratamento medicamentoso

O tratamento medicamentoso envolve varias classes de farmacos, como antiacidos,
bloqueadores dos receptores H2 da histamina e inibidores de bomba protonica, entre outros
(MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.52). Os inibidores da bomba protdnica (IBP) sao
os agentes preferidos para a cura das lesdes agudas e para a manuten¢ao da remissdo. Os BH2
apresentam como unica vantagem sua rapidez de agdo, porém, sua poténcia ¢ menor. Seu uso
rotineiro associado aos IBP ndo se recomenda, ja que esses atuam sobre as bombas de 4cido
ativadas, ¢ qualquer inibicdo da secre¢do por outro agente retarda seu efeito maximo. Os
antiacidos sdo uteis para sintomas ocasionais € podem ser utilizados em pacientes fazendo uso
de IBP (YAZIGI, 2005, p.148). As doses padriao utilizadas de IBP e BH2 encontram-se

descritas no Quadro 9:

IBP Dose plena diaria BH2 Dose plena diaria
Omeprazol 20mg Cimetidina 800mg
Lansoprazol 30mg Ranitidina 300mg
Pantoprazol 40mg Famotidina 40mg

Rabeprazol 20mg Nizatidina 300mg

Fonte: MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.51.
QUADRO 9 - Inibidores da bomba protonica (IBP), bloqueadores dos receptores H2 da

histamina (BH2) e doses plenas didrias.

A presenca de esofagite endoscopica indica a utilizagdo de IBP, preferencialmente em
dose plena para esofagites grau 1, 2, 3 e 4 de Savary-Miller ou A e B de Los Angeles; e em
dose dupla para os graus mais avangados (4 ¢ 5 de Savary-Miller ou C e D de Los Angeles).

Nos casos de esofagite grau 1 de Savary-Miller ou A de Los Angeles, quando ndo houver
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possibilidade da utilizacdo de IBP, por razdes financeiras ou de outra natureza, pode ser
considerado o emprego de BH2 ou cisaprida em doses plenas. Se houver insucesso
terapéutico, nesses casos, o paciente deve ser tratado com IBP, inicialmente com doses plenas
e, se necessario, duplicagcdo da dose com administracao duas vezes ao dia (MORAES FILHO;

HASHIMOTO, 2000, p.52).

O tempo minimo de tratamento ¢ de quatro a seis semanas. Os pacientes que nao
apresentarem resposta totalmente satisfatoria ao tratamento com IBP por 12 semanas, antes de
serem considerados como insucesso terapéutico, devem ter a dose dobrada de IBP por mais

12 semanas (ibid., p.54)
2.2.6.2 Tratamento cirurgico

Por muito tempo, o tratamento cirurgico da DRGE foi indicado em casos de
intratabilidade clinica nas formas complicadas da doenga. Atualmente, com o significativo
aumento da eficiéncia dos medicamentos usados no tratamento clinico da doenga, ¢ menos
freqiiente a observacdo de intratabilidade clinica, j4 que a maioria dos pacientes tem boa
resposta as medidas clinicas empregadas. Porém, grande parte dos enfermos (cerca de 50%)
necessitam de tratamento clinico prolongado para manter-se assintomatica. Assim, o ponto
crucial da indicagdo do tratamento cirurgico, atualmente, ¢ a tolerdncia do paciente ao
tratamento clinico por periodos prolongados. Deve-se lembrar que os pacientes em que se
observa melhores resultados do tratamento cirtirgico sdo os que obtiveram boa melhora com o
tratamento clinico, mas se tornaram dependentes do mesmo para se manterem assintomaticos

(NASI; MORAES FILHO; CECCONELLO, 2006, p.338).

As formas complicadas da doenca (es6fago de Barrett, ulceracdes, estenoses) também
merecem indicagdo cirtrgica. Nesses casos, os pacientes devem ser cuidadosamente

estudados, indicando-se o tratamento mais adequado para cada caso (ibid.).

Em pacientes com manifestagdes respiratorias onde a participagdo do RGE na
determinacdo e/ou perpetuagao desses sintomas ficou bem estabelecida, a cirurgia anti-refluxo

estd bem indicada (ibid.).

A cirurgia também devera ser considerada para pacientes que apresentam complicagdes
clinicas (sangramento ou disfagia, por exemplo) atribuiveis a uma grande hérnia de hiato

esofagico (GUIDELINES, 2001).
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A intervengdo cirirgica consiste na recolocagdo do es6fago na cavidade abdominal,
aproximagao dos pilares do hilo diafragmatico (hiatoplastia) e envolvimento do esdfago distal
pelo fundo gastrico (fundoplicatura). O procedimento cirargico de escolha ¢ a fundoplicatura
laparoscépica de Nissen, que também pode ser realizado por via aberta, na dependéncia da
experiéncia do cirurgido. Os indices de mortalidade (~0,2%) e morbidade (2 a 8%) sdo
aceitaveis, e as complicagdes poOs operatorias, como disfagia e a sindrome dos gases-
timpanismo (incapacidade para eructar ou vomitar), sdo controlaveis. Porém, ¢ sabido que
essa cirurgia ndo funciona como cura para os sintomas, uma vez que mais da metade dos
pacientes voltardo a necessitar de farmacoterapia, e nem ¢ efetiva para impedir a ocorréncia
subseqiiente de adenocarcinoma esofagico (MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.54-
55; ORLANDO, 2005, p.944).

2.2.6.3 Tratamento endoscopico

Existem varias modalidades de tratamento endoscépico sendo desenvolvidas, como a
plicatura endoscopica, a aplicagdo de radiofreqiiéncia e a injecdo de polimeros na transig¢do
esofago-gastrica. Estudos evidenciam a melhora da queixa de pirose, mas ndo a normalizagao
do refluxo a pHmetria e nem cicatrizagdo da esofagite endoscopica. Assim, até o momento,
nao ha evidéncias favoraveis suficientes que autorizem a utilizacdo de tais modalidades de
tratamento na pratica clinica assistencial. Os estudos devem continuar restritos a centros de
pesquisa até que se produzam resultados mais consistentes (NASI; MORAES FILHO;
CECCONELLO, 2006, p.339).

2.3 DOENCA DO REFLUXO GASTROESOFAGICO E OBESIDADE
2.3.1 RELACAO ENTRE DRGE E OBESIDADE

Diversos estudos tém sido realizados com o intuito de estudar a relagdao entre DRGE e
obesidade. Os resultados sdo controversos, ora ha uma forte associacdo entre as duas

condi¢des, ora nenhuma correlagdo ¢ evidenciada.

Em estudo de base populacional realizado na Inglaterra foram entrevistados 10.537
individuos acerca da freqiiéncia e severidade de sintomas dispépticos. Os resultados
mostraram que, nos individuos com IMC maior que 30kg/m2, a prevaléncia de pirose pelo

menos uma vez por semana nos ultimos trés meses foi de 21,8%; em individuos com IMC
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entre 25 e 30kg/m2 essa prevaléncia foi de 15%; e entre individuos com IMC menor que
25kg/m2, foi de 8,2%. Ja a prevaléncia de regurgitacdao acida foi de 13,1%, 8,9% e 5,6%,
respectivamente. O estudo concluiu que estar acima do peso aumenta substancialmente a
probabilidade de apresentar pirose e regurgitagdo € que as pessoas obesas estdo quase trés
vezes mais sujeitas a apresentarem esses sintomas do que as pessoas com o peso dentro da

faixa de normalidade (MURRAY et al., 2003, p.647-649).

Os resultados de um estudo realizado no Chile com 67 individuos obesos mostraram que
uma alta propor¢do desses individuos apresentava DRGE clinica e/ou endoscopica — 79%
referiam pirose, 66% regurgitacdo e 49,25% tinham esofagite erosiva a8 EDA. Nesse estudo
ndo houve associacdo entre o grau de obesidade e a gravidade das lesdes esofagicas

(CSENDES et al, 2001).

Na cidade de Pelotas, na regido Sul do Brasil, foi realizado um estudo de base
populacional onde a prevaléncia de sintomas de DRGE pelo menos uma vez por semana no
ultimo ano associou-se com valores mais elevados de IMC. A associa¢ao com IMC obedeceu
tendéncia linear com significancia estatistica (P<0,001), onde os individuos com IMC acima
de 30kg/m2 apresentavam prevaléncia de 39,1%, comparada com 27,9% entre os individuos

com IMC entre 20 e 24,99kg/m2 (OLIVEIRA et al., 2005, p.118).

Em um estudo de base populacional realizado na Noruega foi encontrada uma
associacdo significativa entre IMC e sintomas de DRGE. Foi demonstrado, também, que essa
associagao foi maior entre mulheres, especialmente na pré-menopausa, sendo que o uso de
hormonioterapia reforca essa associagdo, sugerindo que o estrogénio pode desempenhar um

importante papel na etiologia da DRGE (NILSSON et al., 2003, p.66-70).

Uma recente meta-analise concluiu que a obesidade esta associada com um aumento
estatisticamente significante do risco de sintomas de DRGE, esofagite erosiva e
adenocarcinoma esofagico. O estudo demonstra, ainda, que o risco para essas desordens
parece aumentar progressivamente com o aumento do peso (HAMPEL; ABRAHAM; EL-
SERAG, 2005, p.201-208).

Na Suécia, um estudo de base populacional realizado com o intuito de estimar a
intensidade da associagdo entre essas duas condigdes concluiu que ndo houve correlagdo

estatisticamente significante entre sobrepeso ou obesidade e DRGE. Os autores ainda afirmam
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que a redugdo do peso pode ndo ser justificivel como terapia anti-refluxo (LAGERGREN;

BERGSTROM; NYREN, 2000, p.26-29).

Apesar dos resultados conflitantes acerca da relagdo entre as duas patologias, a redugao
do peso corporal em obesos ainda ¢ recomendada como medida comportamental no
tratamento da DRGE (HAMPEL; ABRAHAM; EL-SERAG, 2005, p.210; MORAES FILHO;
HASHIMOTO, 2000, p.52).

Outros estudos também foram realizados com o intuito de esclarecer o mecanismo pelo
qual a obesidade influencia no aparecimento de sintomas tipicos da DRGE. Alguns
mecanismos propostos foram: diminui¢ao da pressdo do esfincter esofagico inferior; gradiente
de pressdo gastroesofagico elevado; elevagdes transitorias da pressao abdominal; mo vimentos
peristalticos anormais no esdfago e tempo de transito esofagico prolongado (BEAUCHAMP,

1983 apud ESCUDERO; HERNANDEZ; DIAZ, 2002, p. 321).

Um estudo realizado nos EUA investigou a relacdo entre medidas antropométricas e
exposicdo acida esofagica (avaliada pela pHmetria) entre 206 individuos obesos. Os
resultados mostraram que um IMC maior que 3Okg/m2 (comparado com IMC menor que
25kg/m2) associou-se com aumento significativo dos episddios de refluxo acido, dos
episodios de refluxo longos (duragdo maior que Smin) e do tempo com pH menor que 4.
Assim, esse estudo demonstrou que a obesidade aumenta os riscos de DRGE, ao menos
parcialmente, por aumentar a exposi¢ao acida esofdgica. Os autores concluiram, ainda, que o
aumento da circunferéncia abdominal explica, em parte, a associagdao entre obesidade e

exposicao acida esofagica (EL-SERAG, 2007, p.749-753).

Outro estudo realizado nos EUA objetivou determinar a prevaléncia de desordens da
motilidade esofagica em 116 pacientes obesos morbidos que seriam submetidos a cirurgia
bariatrica (banda gastrica). Os seguintes achados manométricos anormais foram encontrados
em 41% dos pacientes: desordens ndo-especificas da motilidade esofagica (23%), esofago de
quebra-nozes (amplitude peristaltica maior que 180mmHg) (11%), hipertensao isolada do EEI
(pressdo maior que 35mmHg) (3%), hipotensdo isolada do EEI (pressdo menor que 12mmHg)
(3%), espasmo esofagico difuso (1%) e acalasia (1%). Assim, esse estudo encontrou uma alta
prevaléncia de desordens da motilidade esofagica em pacientes obesos mérbidos (KOPPMAN

et al., 2007, p.761-763).
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Na China, foi realizado um estudo onde se realizou pHmetria de 24h e manometria
esofagica em 84 individuos (sendo 28 obesos, 28 com sobrepeso e 28 com peso normal),
sendo que os mesmos ndo apresentavam sintomas de refluxo, esofagite ou hérnia de hiato
esofagico. Os resultados mostraram que a obesidade e o sobrepeso estdo associados a um
numero maior de relaxamentos transitorios do EEI e de refluxo acido durante o periodo pds-
prandial em individuos sem DRGE. Assim, esses achados sugerem que uma fungdo anormal
do EEI no periodo pos-prandial pode ser um evento precoce na patogénese da DRGE

relacionada a obesidade (WU et al., 2007, p.886-888).

Sugerindo outra possibilidade para explicar a maior freqiiéncia de sintomas de DRGE
em pessoas obesas, um estudo norte-americano demonstrou que pacientes obesos morbidos
apresentam sintomatologia gastro-intestinal (dor abdominal, intestino irritavel € RGE) mais

intensa que os ndo-obesos (FOSTER et al., 2003, p.1767).
2.3.2 OPCOES CIRURGICAS PARA PACIENTES OBESOS PORTADORES DE DRGE

Virios estudos comprovam os efeitos benéficos da cirurgia baridtrica sobre as diversas
comorbidades da obesidade, entre elas hipertensdo, diabetes mellitus, dislipidemia, apnéia do
sono ¢ DRGE (LARA; KOTHARI, SUGERMAN, 2005, p.56; MADAN et al., 2006, p. 48-
50; SUGERMAN, 2005, p.109-115).

Para o tratamento da DRGE em pacientes obesos morbidos, existem varias opgdes
cirurgicas, sendo a fundoplicatura e o bypass gastrico as mais estudadas. Alguns estudos
demonstram que a fundoplicatura ¢ efetiva em reduzir a pirose, mas ndo tem efeito na perda
de peso nem na melhora das comorbidades. J4 o bypass gastrico em Y -de-Roux (BPGYR)
demonstrou ser efetivo na reducdo dos sintomas da DRGE, e, como promove perda de peso e
uma conseqiiente melhora das comorbidades, ¢ uma melhor opcao cirurgica em pacientes

obesos morbidos portadores de DRGE (LARA; KOTHARI, SUGERMAN, 2005, p.58).

Em um estudo que comparou os resultados das cirurgias de fundoplicatura laparoscopica
de Nissen e de bypass gastrico laparoscopico em Y -de-Roux em obesos mérbidos com pirose,
observou-se que ambas as técnicas sao efetivas no tratamento dos sintomas de pirose e refluxo
acido em pacientes com obesidade morbida. Entretanto, os autores sugerem que os beneficios
trazidos a saude pela perda de peso apos o bypass gastrico laparoscopico tornam essa cirurgia
o procedimento de escolha em pacientes com obesidade morbida que possuam pirose

(PATTERSON et al., 2003, p.1564).
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Nos EUA, estudou-se 238 pacientes que tiveram evidéncias de DRGE antes da cirurgia
de bypass gastrico laparoscopico em Y-de-Roux. No seguimento de até 3 anos desses
pacientes, os autores observaram que houve uma significativa redugdo na pirose, na sialorréia,
na laringite e na aspiracdo. Assim, esse estudo demonstrou que obesos morbidos que
necessitem de cirurgia anti-refluxo terdo mais beneficios se forem submetidos a cirurgia de
bypass gastrico laparoscopico em Y-de-Roux, devido aos beneficios adicionais trazidos a

saude pela perda de peso (FREZZA et al., 2002, p.1027-1031).

Em um outro estudo realizado nos EUA, foram entrevistados 606 pacientes obesos
morbidos no pré e no pds-operatorio de BPGYR. A entrevista continha perguntas sobre a
presenca e a freqiiéncia de sintomas de DRGE, bem como se esses sintomas haviam
melhorado, piorado ou se mantido inalterados apos a cirurgia. Os resultados mostraram que
39% dos pacientes possuiam sintomas de DRGE no pré-operatorio. Ja no pds-operatério, 94%
dos individuos reportavam melhora, 2% ndo perceberam nenhuma mudanga e 4% referiam
piora dos sintomas. Além disso, o uso de medicamentos anti-refluxo decresceu de 30% no
pré-operatdrio para 3% no pods-operatorio de 3 meses; decréscimo este sustentado no
seguimento a longo prazo, onde apenas 5% dos pacientes necessitavam de medicacdo anti-
refluxo. Os autores demonstraram que, embora a resolucdo dos sintomas da DRGE ser
geralmente atribuida a perda de peso, a resolu¢ao imediata apds o BPGYR deve-se a anatomia
do Y-de-Roux que desvia o fluxo acido do esdfago. Assim, a melhora dos sintomas e o
diminui¢cdo no uso dos medicamentos ocorrendo em uma fase imediata no pds-operatorio,
antes mesmo da perda de peso decorrente da cirurgia, corroboram a idéia de que o BPGYR ¢

efetivo para o controle dos sintomas da DRGE em obesos (NELSON et al, 2005, p.951-953).

Um estudo realizado no Chile observou 62 pacientes obesos modrbidos portadores de
DRGE que foram submetidos ao bypass géstrico para tratamento da obesidade. Previamente a
cirurgia 100% dos pacientes apresentavam pirose e/ou regurgitacao e dois anos apos a cirurgia
97% dos pacientes encontravam-se assintomaticos. A esofagite endoscopica estava presente
em 97% e 6,5% dos pacientes antes e apOs a cirurgia, respectivamente. Assim, mais um
estudo corrobora a idéia de que o bypass gastrico € efetivo em controlar o RGE patologico em

pacientes com obesidade morbida (CSENDES et al., 2006, p.285-287).
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3 CASUISTICA E METODOS

3.1 CASUISTICA
3.1.1 TIPO DE ESTUDO

Foi realizado um estudo clinico, prospectivo, longitudinal, observacional, de perfil
populacional, de coorte, comparativo, com grupo controle presente, realizado em sujeitos,
sem dor ou desconforto para os mesmos, sem coleta de material bioldégico, num Unico centro,

local e com financiamento proprio.
3.1.2 LOCAL DA PESQUISA

A pesquisa foi realizada em um hospital particular, em um shopping e ruas do municipio

de Belém, Estado do Para.
3.1.3 PERIODO DA COLETA DE DADOS

A coleta de dados foi realizada no periodo de 01 de junho de 2006 a 31 de julho de
2007.

3.1.4 TAMANHO AMOSTRAL

O tamanho da amostra foi de 170 individuos, os quais foram distribuidos em dois grupos

com 85 pessoas cada.
3.1.5 GRUPOS DE ESTUDO
Os individuos da pesquisa foram distribuidos em dois grupos:

*  Grupo obesidade, constituido por pacientes obesos com indica¢do cirurgica de

cirurgia baridtrica;

= Grupo controle, composto por individuos ndo obesos (IMC menor que 30kg/m?2)

escolhidos ao acaso em um shopping e ruas de Belém.

Posteriormente, cada grupo foi redistribuido em quatro subgrupos:
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Apenas DRGE clinica, constituido por pessoas que apresentaram somente DRGE
segundo critérios clinicos. Foi considerado diagnoéstico clinico de DRGE a presenga
de sintomas tipicos de refluxo (pirose e/ou regurgitagdo) com freqiiéncia minima de
duas vezes por semana, com historia de quatro a oito semanas, de acordo com o |

Consenso Brasileiro de DRGE (MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.47);

Apenas DRGE endoscopica, que compreendeu os individuos que somente
apresentaram DRGE a endoscopia, ou seja, esofagite em qualquer um de seus graus
e/ou complicacdes, segundo a classificacdo endoscopica de Savary-Miller

modificada (Anexo A);

DRGE clinica e endoscépica, constituido pelos individuos que apresentaram tanto

diagndstico clinico como endoscopico de DRGE;

Sem DRGE clinica e/ou endoscépica, composto pelas pessoas que ndo possuiam

DRGE por critérios clinicos e/ou endoscopicos.

O organograma | esquematiza o0 modo como os grupos foram distribuidos e tiveram

seus dados cruzados.

clinica

endoscopica

endoscopica

clinica

endoscopica

endoscopica

Grupo Obesidade Grupo Controle
(n=85) (n=85)
Apenas Apenas DRGE Nio- Apenas Apenas DRGE N3io-
DRGE DRGE clinica e DRGE DRGE DRGE clinica e DRGE

CRUZAMENTO DE DADOS

ORGANOGRAMA 1 - Grupos e subgrupos de estudo.

CRUZAMENTO DE DADOS

CRUZAMENTO DE DADOS
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3.1.5.1 Grupo obesidade

A populagdo de estudo do grupo obesidade foi composta por pacientes obesos que

realizavam o pré-operatorio para a cirurgia bariatrica no periodo da coleta de dados e que

participavam do Grupo de Estudo e Tratamento da Obesidade (GETO)*.

Os critérios de inclusdo para o grupo obesidade foram:

Individuos entre 18 e 70 anos de idade;

Ser portador de obesidade com indicagdo cirtrgica, ou seja, possuir IMC maior ou
igual a 40kg/m2 sem co-morbidades ou maior ou igual a 35kg/m2 com co-

morbidades;
Participar do GETO;
Realizar endoscopia digestiva alta previamente a coleta de dados;

Haver consentimento escrito de participagcdo na pesquisa apos esclarecimento pelos

autores.

Foram também padronizados os seguintes critérios de exclusdo para esse grupo:

Ter idade abaixo de 18 ou acima de 70 anos;

Nao ser portador de obesidade com indicacdo cirirgica, ou seja, ndo possuir IMC
maior ou igual a 40kg/m2 sem co-morbidades ou maior ou igual a 35kg/m2 com

co-morbidades;
Nao participar do GETO;
Nao realizar endoscopia digestiva alta previamente a coleta de dados;

Nao haver consentimento escrito de participacdo na pesquisa apos esclarecimento

pelos autores.

* r . .~ ey e . o~ e . . . 4

O GETO ¢ um grupo composto por cirurgides bariatricos, cirurgido plastico, endocrinologista, psicologo,
nutricionista, pacientes e familiares de pacientes que se reunem uma vez por més para o esclarecimento de temas
relacionados a cirurgia bariatrica.
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3.1.5.2 Grupo controle

A populacdo de estudo do grupo controle foi composta por pessoas selecionadas

aleatoriamente em um shopping e ruas de Belém, ndao portadoras de obesidade.

Os critérios de inclusdo para o grupo controle foram:

Individuos entre 18 € 70 anos de idade;
Nao ser portador de obesidade, ou seja, possuir IMC menor que 30kg/m2;
Nao apresentar disfuncdo grave dos sistemas fisiologicos;

Nao haver sido submetido previamente a cirurgia baridtrica e/ou a cirurgia anti-

refluxo;
Ter realizado endoscopia digestiva alta previamente a coleta de dados;

Haver consentimento escrito de participacdo na pesquisa apos esclarecimento pelos

autores.

Do mesmo modo, os critérios de exclusao para o grupo controle foram:

Ter idade abaixo de 18 ou acima de 70 anos;

Ser portador de obesidade, ou seja, possuir IMC maior ou igual a 30kg/m?2;
Apresentar disfuncao grave dos sistemas fisiologicos;

Haver sido submetido previamente a cirurgia bariatrica e/ou a cirurgia anti-refluxo;

Nao haver consentimento escrito de participacdo na pesquisa apos esclarecimento

pelos autores.
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3.2 METODOS
3.2.1 ASPECTOS ETICOS

O presente estudo obteve aprovacio pelo Comité de Etica e Pesquisa do Hospital
Universitario Jodo de Barros Barreto, em reunido do dia 19 de Maio de 2006, por estar de
acordo com a Resolugdo n® 196/96 e suas complementares, do Conselho Nacional de Saude /

Ministério da Saude do Brasil (Anexo B).
3.2.2 COLETA DE DADOS

A partir da aceitagdo do Termo de Consentimento Livre e Informado (Apéndice A)
pelos individuos convidados a participar da pesquisa, os autores realizaram entrevista clinica
e revisao de laudo da EDA dos participantes de ambos os grupos. Para tanto, foi utilizado um
protocolo de pesquisa (Apéndice B), contendo as seguintes varidveis de estudo: idade, sexo,
cor, estado civil, escolaridade, renda, profissao, peso, altura, IMC, manifesta¢des classicas da
DRGE, manifestagdes atipicas da DRGE, presenca de co-morbidades, habitos e laudo da
EDA.

O protocolo de pesquisa foi adaptado do estudo Relationship between body mass and
gastro-oesophageal reflux symptoms: The Bristol Helicobacter Project (MURRAY et al.,
2003, p.646-648).

3.2.3 ANALISE DOS DADOS

Os dados coletados foram tabulados no programa Microsoft Excel versao 2003,

complementada pelo programa SPSS 13.0.

Foi utilizada a andlise estatistica comparativa pelo programa BioEstat 4.0. Para a
comparacdo dos dados foi utilizado o teste do Qui-Quadrado, tomando-se como indice de
rejeicdo da hipotese de nulidade um P de 0,05 ou de 5%. Os resultados significantes foram

assinalados com um asterisco (*).
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Ao final da coleta, 85 individuos preencheram os critérios de inclusdo para o grupo

obesidade e outros 85 para o grupo controle, totalizando 170 entre

vistados.

TABELA 1 — Faixa etéria de individuos obesos e controles, quanto ao sexo, entrevistados em

Belém, Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Sexo Masculino Feminino Masculino Feminino

Faixa etaria n % n* % n % n %
18 28 0 0,00 20 23,52 21 24,70 37 43,53
28 38 6 7,06 18 21,18 3 3,53 5 5,88
38 48 6 7,06 18 21,18 6 7,06 7 8,24
48 58 2 2,35 13 15,30 0 0,00 4 4,71
58 68 0 0,00 2 2,35 0 0,00 2 2,35
Total 14 16,47 71 83,53 30 35,29 55 64,71

Fonte: protocolo de pesquisa
p <0,0001 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 2 — Cor de individuos obesos e controles entrevistados em Belém, Pard, junho de

2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Cor n % n %
Negro 0 0,00 0 0,00
Branco 33 38.82 29 34,12
Pardo 52 61,18 56 65,88
Amarelo 0 0,00 0 0,00
Total 85 100,00 85 100,00

Obs: cor definida por autodenominacgao.
Fonte: protocolo de pesquisa
p = 10,6326 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 3 — Estado civil de individuos obesos e controles entrevistados em Belém, Para,

junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Estado civil n* % n %
Solteiro 31 36,47 56 65,88
Casado 31 36,47 24 28,23
Viavo 5 5,88 0 0,00
Uniao estavel 9 10,59 1 1,18
Divorciado 9 10,59 4 4,71
Total 85 100,00 85 100,00

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,0008 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 4 — Escolaridade de individuos obesos e controles entrevistados em Belém, Para,
junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Escolaridade n* % n %
Analfabeto 0 0,00 0 0,00
Ensino fundamental incompleto 17 20,00 0 0,00
Ensino fundamental completo 9 10,59 2 2,35
Ensino médio incompleto 2 2,35 8 9.41
Ensino médio completo 38 44,70 0 0,00
Ensino superior incompleto 5 5,88 49 57,65
Ensino superior completo 14 16,48 26 30,59
Total 85 100,00 85 100,00

Fonte: protocolo de pesquisa

p <0,0001 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 5 — Renda, em salarios minimos (R$ 380,00), de individuos obesos e controles
entrevistados em Belém, Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Renda (salarios minimos) n* % n %
0—5 53 62,35 38 44,70
5410 22 25,88 10 11,77
Mais que 10 10 11,77 37 43,53
Total 85 100,00 85 100,00

Fonte: protocolo de pesquisa

p <0,0001 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 6 — Presenca de pirose em individuos obesos e controles entrevistados em Belém,
Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Pirose n* % n %
Sim 51 60,00 29 34,12
Nao 34 40,00 56 65,88
Total 85 100,00 85 100,00

Fonte: protocolo de pesquisa

p <0,0013 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 7 — Duragdo da pirose, em minutos, em individuos obesos e controles entrevistados
em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Duracio da pirose (minutos) n % n %
0—20 19 22,35 9 10,59
20 — 60 22 25,88 11 12,94
60 <120 3 3,53 4 4,71
Mais que 120 7 8,24 5 5,88
Total 51 60,00 29 34,12

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,6148 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 8 — Freqiiéncia da pirose de individuos obesos e controles entrevistados em Belém,
Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Freqiiéncia da pirose n* % n %
Menos que uma vez nos ultimos trés 3 3,53 3 3,53
meses
Uma vez nos ultimos trés meses 2 2,35 3 3,53
Duas vezes nos ultimos trés meses 2 2,35 4 4,71
Uma vez por més 8 9,41 4 4,71
l\/fals que uma vez por més, porém 13 15.29 0 0.00
ndo semanalmente
Uma vez por semana 6 7,06 8 9,41
MaI’S que uma vez por semana, 10 11,77 5 5.88
porém ndo diariamente
Diariamente 7 8,24 2 2,35
Total 51 60,00 29 34,12

Fonte: protocolo de pesquisa
p =0,0358 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 9 — Intensidade da pirose de individuos obesos e controles entrevistados em Belém,
Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Intensidade da pirose n % n %
Leve 32 37,64 16 18,83
Moderado 15 17,65 9 10,59
Grave 3 3,53 2 2,35
Muito grave 1 1,18 2 2,35
Total 51 60,00 29 34,12

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,6998 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 10 — Horario da pirose de individuos obesos e controles entrevistados em Belém,
Par4, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Horario da pirose n % n %
Antes da alimentagao 4 4,71 6 7,06
Logo apos a alimentacao 19 22,35 8 9,41
Cerca de 30 minutos apds a alimentacao 25 29,41 15 17,65
Durante o sono 3 3,53 0 0,00
Total 51 60,00 29 34,12

Fonte: protocolo de pesquisa
p =0,1963 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 11 — Presenca de fator desencadeante de pirose em individuos obesos e controles
entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle

Fator desencadeante de pirose n % n %
Sim 45" 52,94 29 34,12
Nao 6 7,06 0 0,00
Total 51 60,00 29 34,12

(*) Alimentos gordurosos, alimentos condimentados, farinha, frutas acidas, massas, café, bebidas alcodlicas,
alimentos salgados, refrigerantes, fumo, leite, decubito, alimentos quentes.

(") Alimentos gordurosos, frutas 4cidas, bebidas alcodlicas, massas, jejum, farinha, alimentos condimentados,
café, alimentos salgados, refrigerantes, acai, carne, leite, coco, deitar apds comer.

Fonte: protocolo de pesquisa

p=0,1391 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 12 — Presenca de fator melhora da pirose em individuos obesos e controles
entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Fator de melhora de pirose n % n %
Sim 45" 52,94 25 29.41
Nao 6 7,06 4 4,71
Total 51 60,00 29 34,12

(#) Antiacidos, inibidores de bomba de proton, dgua, bloqueadores dos receptores H, da histamina, alimentar-se,
procinéticos, café.
(##) Antiacidos, inibidores de bomba de proton, alimentar-se, agua, leite, eructar, ortostase.

Fonte: protocolo de pesquisa
p =0,9300 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 13 — Presenga de fator estressante associado a pirose em individuos obesos e
controles entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Fator estressante associado a pirose n % n %
Sim 32 37,65 11 12,94
Nao 19 22,35 18 21,18
Total 51 60,00 29 34,12

Fonte: protocolo de pesquisa
p =0,0566 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 14 — Tempo de pirose, em anos, em individuos obesos e controles entrevistados em
Belém, Par4, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Tempo de pirose (anos) n % n %
01 10 11,77 7 8,24
145 19 22,35 12 14,12
5410 15 17,65 6 7,06
10415 4 4,70 2 2,35
Mais de 15 3 3,53 2 2,35
Total 51 60,00 29 34,12

Fonte: protocolo de pesquisa
p =0,9319 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 15 — Evolucdo da pirose ao longo do tempo em individuos obesos e controles
entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Evolu¢io da pirose n % n %

Melhora 10 11,77 6 7,06
Estavel 28 32,94 18 21,18
Piora 13 15,29 5 5,88
Total 51 60,00 29 34,12

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,6924 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 16 — Presenca de regurgitacdo em individuos obesos e controles entrevistados em
Belém, Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Regurgitacio n* % n %
Sim 51 60,00 28 32,94
Nao 34 40,00 57 67,06
Total 85 100,00 85 50,00

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,0007 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 17 — Duragdo da regurgitagdo, em minutos, em individuos obesos e controles
entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Duracio da regurgitacio (minutos) n % n %
0—20 31 36,47 18 21,17
20 — 60 14 16,47 4 4,71
60 — 120 1 1,18 2 2,35
Mais que 120 5 5,88 4 4,71
Total 51 60,00 28 32,94

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,3904 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 18 — Intensidade da regurgitacdo de individuos obesos e controles entrevistados em
Belém, Par4, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Intensidade da regurgitacio n % n %
Leve 35 41,17 18 21,17
Moderado 10 11,77 8 9,40
Grave 4 4,71 2 2,35
Muito grave 2 2,35 0 0,00
Total 51 60,00 28 32,94

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,6154 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 19 — Freqiiéncia da regurgitacdo de individuos obesos e controles entrevistados em
Belém, Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Freqiiéncia da regurgitacio n % n %
Menos que uma vez nos ultimos trés 3 3,53 3 3.53
meses

Uma vez nos ultimos trés meses 6 7,06 2 2,35
Duas vezes nos ultimos trés meses 2 2,35 2 2,35
Uma vez por més 12 14,11 8 9,42
l\/fals que uma vez por més, porém 9 10,59 6 7.06
ndo semanalmente

Uma vez por semana 7 8,24 2 2,35
l\/fals que uma vez por semana, porém 9 10,59 3 3.53
nao diariamente

Diariamente 3 3,53 2 2,35
Total 51 60,00 28 32,94

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 10,8914 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 20 — Horario da regurgitacao de individuos obesos
Belém, Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

e controles entrevistados em

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Horario da regurgitacio n* % n %
Antes da alimentagao 4 4,70 13 15,30
Logo apds a alimentagao 12 14,12 5 5,88
Cerca de 30 minutos apds a alimentacao 25 29,41 8 9,41
Durante o sono 10 11,77 2 2,35
Total 51 60,00 28 32,94

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,0009 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 21 — Tipo de refluxo em individuos obesos e controles entrevistados em Belém,
Paré, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle

Tipo de refluxo n % n %
Sélido ou pastoso 9 10,59 5 5,88
Liquido 42 49,41 23 27,06
Total 51 60,00 28 32,94

Fonte: protocolo de pesquisa
p =0,7760 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 22 — Presenca de fator desencadeante de regurgitagdo em individuos obesos e
controles entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Fator desencadeante de regurgitacao n % n %
Sim 447 51,76 24% 28,23
Nao 7 8,24 4 4,71
Total 51 60,00 28 32,94

(#) alimentos gordurosos, alimentos condimentadas, massas, café, frutas acidas, farinha, acai, deitar ap6s comer,
jejum, beber muito liquido, pao, alcool.

(##) alimentos gordurosos, alimentos condimentadas, massas, café, frutas acidas, farinha, acai, deitar apds comer,
jejum, beber muito liquido, pao, leite, sal, coco.

Fonte: protocolo de pesquisa

p = 0,7865 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 23 — Presenca de fator melhora da regurgitacdo em individuos obesos e controles
entrevistados em Belém, Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle

Fator de melhora da regurgitacao n % n %
Sim 42* 24,70 23% 13,53

Nao 9 5,30 5 2,94
Total 51 60,00 28 32,94

(") antiacidos, inibidor de bomba de proton, 4gua, leite, alimentar-se, heparema, ortostase, vomitar, chas,
bloqueadores dos receptores H, da histamina.

(") anti4cidos, beber 4gua, comer, ortostase.

Fonte: protocolo de pesquisa

p =0,7760 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 24 — Presenca de fator estressante associado a regurgitacdo em individuos obesos e
controles entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle

Fator estressante associado a regurgitacao n* % n %
Sim 32 37,65 9 10,59
Nao 19 22,35 19 22,35
Total 51 60,00 28 32,94

Fonte: protocolo de pesquisa
p =0,0179 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 25 — Tempo de regurgitacdo, em anos, em individuos obesos e controles
entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade  Grupo Controle

Tempo de regurgitacio (anos) n % n %
01 9 10,59 10 11,77
145 22 25,88 12 14,12
5410 14 16,48 4 4,70
10 415 4 4,70 0 0,00
Mais de 15 2 2,35 2 2,35
Total 51 60,00 28 32,94

Fonte: protocolo de pesquisa
p=0,1715 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 26 — Evolucdo da regurgitagdo ao longo do tempo em individuos obesos e
controles entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Evolucio da regurgitaciao n % n %
Melhora 4 4,70 4 4,70
Estavel 37 43,53 17 20,00
Piora 10 11,77 7 8,24
Total 51 60,00 28 32,94

Fonte: protocolo de pesquisa
p =0,5078 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 27 — Manifestagdes clinicas atipicas da doenga do refluxo gastroesofagico em
individuos obesos e controles entrevistados em Belém, Para, junho de 2006

a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Manifestacdes clinicas atipicas n* % n %
Plenitude pos-prandial 55 64,70 32 37,65
Eructagao 36 42,35 30 35,29
Halitose 36 42,35 22 25,88
Pigarro 25 29,41 20 23,52
Dororicka moeteml em ek 919 20
Sinusite cronica 32 37,65 16 18,82
Aftas 27 31,76 14 16,47
Sialorréia 22 25,88 12 14,12
Solugos 28 32,94 10 11,77
Desgaste do esmalte dentério 11 12,94 8 9,40
Disfagia de origem ndo-obstrutiva 12 14,12 7 8,24
Rouquidao 32 37,65 6 7,06
Asma 2 2,35 6 7,06
Tosse cronica 10 11,77 7 8,24
Sensacao de Globus 16 18,82 6 7,06
Otalgia 22 25,88 4 4,70
Bronquite 6 7,06 0 0,00
Hemoptise 5 5,88 0 0,00
Pneumonias de repeticao 2 2,35 0 0,00

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,0246 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 28 — Presenca de comorbidades em individuos obesos e controles entrevistados em
Belém, Par4, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle

Comorbidades n* % n %

Hipertensao arterial 47 55,29 0 0,00
Diabetes mellitus 8 9,40 0 0,00
Doenga cardiaca 6 7,06 0 0,00
Doenga enddcrina 10 11,77 2 2,35
Hérnia de disco 10 11,77 4 4,70
Artropatia 52 61,18 13 15,29

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,0082 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 29 — Numero de cigarros fumados, por dia, por individuos obesos e controles
entrevistados em Belém, Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle

Cigarros/dia n % n %
1420 9 10,59 5 5,89
20440 2 2,35 0 0,00
40 — 60 0 0,00 2 2,35
Total 11 12,94 7 8,24

Fonte: protocolo de pesquisa
p=0,1067 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 30 — Tempo de tabagismo, em anos, de individuos obesos e controles entrevistados
em Belém, Par4, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Tempo de tabagismo (anos) n % n %
05 7 8,24 2 2,35
5415 2 2,35 3 3,54
15425 0 0,00 0 0,00
25 435 2 2,35 2 2,35
Total 11 12,94 7 8,24

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,5186 (Teste do Qui-Quadrado)



86

TABELA 31 — Ingestdo de etanol, em gramas por dia, de individuos obesos e controles

entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Ingestiao de etanol (g/dia) n n* %
0420 23 27,05 20 23,52
20 — 40 1 1,18 12 14,13
40 — 80 3 3,53 0 0,00
80 — 130 1 2 2,35
Total 28 32,94 34 40,00

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 10,0062 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 32 — Laudo da endoscopia digestiva alta em individuos obesos e controles

entrevistados em Belém, Par4, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

EDA n % n %
Normal 52 61,18 64 75,29
Gastrite leve 22 25,88 16 9,41
Gastrite moderada 2 2,35 5 5,88
Esofagite leve 7 8,24 6 7,06
Hérnia hiatal 0 0,00 6 7,06

Fonte: protocolo de pesquisa
p =0,0745 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 33 — Diagnoéstico de doenga do refluxo gastroesofagico em individuos obesos e
controles entrevistados em Belém, Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Diagnostico da DRGE n n %
Apenas DRGE clinica 14 7 8,24
Apenas DRGE endoscopica 0 2 2,35
DRGE clinica e endoscdpica 7 4 4,70
Sem DRGE clinica e/ou endoscopica 64 72 84,71
Total 85 85 100,00

Fonte: protocolo de pesquisa
p=0,1315 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 34 — Prevaléncia da DRGE de acordo com o sexo dos individuos obesos e
controles entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Sexo Masculino Feminino Masculino Feminino
Diagnostico da DRGE n % n % n % n %
Apenas DRGE clinica 2 2,35 12 14,12 4 4,70 3 3,53
Apenas DRGE endoscopica 0 0,00 0 0,00 0 0,00 2 2,35
DRGE clinica ¢ 2 235 5 58 2 235 2 235
endoscopica
Sem DRGE clinicac/ou o ;97 54 6353 220 2580 50 5882
endoscopica
Total 14 1647 71 83,53 28 3294 57 67,05

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,3154 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 35 — Prevaléncia da DRGE de acordo com a faixa etaria dos individuos obesos e
controles entrevistados em Belém, Pard, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Faixa etaria < 55 anos > 55 anos < 55 anos > 55 anos
Diagnostico da DRGE n* % n % n* % n %
Apenas DRGE clinica 14 16,47 0 0,00 7 8,24 0 0,00
Apenas DRGE endoscopica 0 0,00 0 0,00 2 2,36 0 0,00
DRGE clinica e 5 58 2 236 4 470 0 0,00
endoscopica
Sem DRGE clinicaclou 59 6941 5 588 68 80,00 4 470
endoscopica
Total 78 91,76 7 8,24 81 95,30 4 4,70

Fonte: protocolo de pesquisa
p <0,0105 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 36 — Prevaléncia da DRGE de acordo com a cor da pele dos individuos obesos e
controles entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

Cor da pele Branca Parda Branca Parda
Diagnostico da DRGE n % n % n % n %
Apenas DRGE clinica 4 4,70 10 10,59 4 4,70 3 3,53
Apenas DRGE 0 000 0 000 0 000 2 235
endoscopica
DRGE clinica e 4 470 3 35 0 000 4 470
endoscopica
SemDRGEclinicaclou 55 9 45 39 4588 25 2042 47 5530
endoscopica
Total 33 38,82 52 60,00 29 34,12 56 65,88

Fonte: protocolo de pesquisa
p =0,1917 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 37 — Prevaléncia da DRGE de acordo com o estado civil dos individuos obesos e
controles entrevistados em Belém, Para, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle
Estado civil Solteiro Nio-solteiros” Solteiro Nio-solteiros”
Dlagl;ll(;s(t;llzo da o % 0 % n A n %
Apenas DRGE 2 235 12 1412 4 4,70 3 3,53
clinica
Apenas DRGE 0 0,00 0 0,00 0 0,00 2 2,35
endoscopica
DRGE clinica e 0 0,00 7 8,24 2 2,35 2 2,35
endoscopica
Sem DRGE
clinica e/ou 29 34,12 35 41,17 50 58,81 22 25,89
endoscopica
Total 31 36,47 54 63,53 56 65,88 29 34,12

(") N#o-solteiros: casados, viavos, divorciados ou com unido estavel.
Fonte: protocolo de pesquisa
p = 0,0026 (Teste do Qui-Quadrado)

TABELA 38 — Prevaléncia da DRGE de acordo com a escolaridade dos individuos obesos e
controles entrevistados em Belém, Par4, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade Grupo Controle

Escolaridade EF EM ES EF EM ES
lg:%lﬁséﬁo n % n % n % n % n % n %
Apenas
DRGE clinica 6 7,06 8 9,40 0 0,00 0 0,00 3 3,53 4 4,70
Apenas

DRGE 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 2 2,35
endoscopica
DRGE clinica 43 65 3 355 1 118 0 000 0 000 4 470
¢ endoscopica

Sem DRGE

clinica e/ou 17 20,00 29 34,12 18 21,17 2 2,35 5 5,88 65 7648
endoscopica

Total 26 30,59 40 47,05 19 2235 2 2,35 8 9,41 75 88,23

EF = ensino fundamental completo ou incompleto; EM = ensino médio completo ¢ incompleto; ES = ensino
superior completo e incompleto.

Fonte: protocolo de pesquisa

p = 0,1440 (Teste do Qui-Quadrado)
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TABELA 39 — Prevaléncia da DRGE de acordo com a renda, em salarios minimos
(R$380,00), dos individuos obesos e controles entrevistados em Belém,
Paré, junho de 2006 a julho de 2007.

Grupo Obesidade

Grupo Controle

. R end,a . Até 5 Maior que 5 Ate 5 Maior que 5
(salarios minimos)
Diagnostico da DRGE n % n % n % n %

Apenas DRGE clinica
Apenas DRGE endoscopica

DRGE clinica e endoscdpica

Sem DRGE clinica e/ou
endoscopica

12 14,12 2 2,35
0 0,00 0 0,00
3 3,53 4 4,70

38 44,70 26 30,60

5 5,88 2 2,35
0 0,00 2 2,35
2 2,35 2 2,35

31 36,47 41 48,24

Total

53 62,35 32 37,65

38 44,70 47 55,29

Fonte: protocolo de pesquisa
p = 10,0603 (Teste do Qui-Quadrado)
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5 DISCUSSAO

A doenca do refluxo gastroesofagico constitui uma das patologias mais freqiientes da
pratica clinica (GURSKI et al., 2006, p.150; MORAES FILHO, 2006, p.19; MORAES
FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.45; OLIVEIRA et al., 2005, p.116; REFINETTI; RIBEIRO;
MANSO, 2002, p.183). Ela acomete individuos de ambos os sexos, sendo controverso os
dados na literatura que relacionam o sexo como fator de risco para esta afeccdo. Alguns
autores afirmam ser mais prevalente entre o sexo masculino (ORLANDO, 2005, p.942;
TORRES et al., 2004, p.13), enquanto outros apontam para o sexo feminino (FOSTER et al.,
2003, p.1767, KOPPMAN et al., 2007, p.762; MATTAR et al., 2006, p.851; MORAES
FILHO, 2006, p.16; MORAES FILHO et al., 2005, p.125; OLIVEIRA et al., 2005, p.117).
Em nossa amostra, verificou-se que houve predominio do sexo feminino (TABELA 1) e que o
refluxo gastroesofagico foi mais prevalente no mesmo, principalmente no grupo obesidade,
ratificando também que a obesidade apresenta maior prevaléncia em mulheres (CABRERA;
JACOB FILHO, 2001, p.497; DEITEL, 2003, p.329; MALHEIROS; FREITAS JUNIOR,
2003, p.21). Nao houve significancia estatistica do RGE quanto ao sexo na referida amostra

(TABELA 34).

O diagnostico clinico de DRGE tem como principal base a presenga de pirose, sintoma
que tem maior prevaléncia com o aumento da idade (MORAES FILHO, 2006, p.16;
OLIVEIRA et al., 2005, p.118). Um estudo populacional brasileiro realizado por Moraes
Filho et al. (2005, p.125) envolvendo 13.959 adultos, acerca da DRGE, mostrou ser esta
afeccdo mais prevalente apos os 55 anos de idade. Enquanto isto, observa-se que a obesidade
possui maior pico na faixa etaria de 45 a 64 anos, em ambos os sexos (CABRERA; JACOB
FILHO, 2001, p.497). Em nossa investigacao, tanto a DRGE quanto a obesidade foram mais
prevalentes em menores de 55 anos de idade (TABELA 35). A obesidade esteve presente
principalmente na faixa etaria de 29 a 48 anos (TABELA 1). Tal fato pode ter ocorrido pela
média de idade ter sido de 34 anos. Os dados referentes a faixa etdria nesta amostra foram

estatisticamente significantes.

Um estudo populacional realizado na cidade de Pelotas, Rio Grande do Sul, envolvendo
4.203 entrevistados define a maior prevaléncia da DRGE em individuos ndo-brancos

(OLIVEIRA et al., 2005, p.118). Outros autores defendem a idéia de que a pirose € mais
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freqiiente em brancos (ORLANDO, 2005, p.942). A importancia da cor da pele estd
relacionada a epidemiologia do adenocarcinoma do eséfago, que é mais prevalente em
brancos que em negros (WATANABE; HOJO; NAGAHARA, 2007, p.268). O principal fator
de risco para o adenocarcinoma de eso6fago ¢ o desenvolvimento do esdéfago de Barrett, uma
complicacdo da doenca do refluxo gastroesofagico (ORLANDO, 2005, p.949). Na referente
amostra, houve predominio de pessoas de cor parda, no entanto, ndo foi estatisticamente

significante (TABELAS 2 e 36).

O sobrepeso e a obesidade aumentam apo6s o casamento (MALHEIROS; FREITAS
JUNIOR, 2003, p.21). Tal pardmetro foi constatado em nossa investigagio, em que a maioria
dos obesos tinha um relacionamento estavel, enquanto que os ndo-obesos eram
predominantemente solteiros (p = 0,0008) (TABELA 3). Observou-se, ainda, que, em obesos,
o RGE foi mais prevalente em individuos ndo-solteiros (p = 0,0026) (TABELA 37).

A obesidade ¢ mais prevalente em pessoas com menor nivel de escolaridade e com
menor renda salarial (MALHEIROS; FREITAS JUNIOR, 2003, p.21). Na presente amostra,
percebe-se que os obesos apresentam como grau de instru¢do principalmente o ensino
fundamental e médio (p < 0,0001) e renda salarial média de menos de um salério até cinco
salarios minimos (p < 0,0001) (TABELAS 4 e 5). O mesmo observa-se em relacdo ao RGE,
tal fato pode ocorrer devido a obesidade ser implicada como um dos maiores fatores de risco
para o desenvolvimento do RGE e suas complicagdes (WU et al., 2007, p.886). No entanto, o
RGE ndo obteve significAncia estatistica nesta pesquisa em relagdo ao grau de instrugdo e

renda salarial (TABELAS 38 e 39).

No entanto, o grupo controle apresentou em média um maior grau de escolaridade
(ensino superior incompleto) e uma renda salarial média de menos que um saldrio a cinco
salarios minimos. Tal fato ocorreu devido ao grupo controle constituir-se principalmente de

estudantes universitarios.

Os sintomas classicos de DRGE sdo a pirose (azia) e a regurgitagdo (GASTAL, 2001,
p.15; MORAES FILHO et al., 2002, p.242). A prevaléncia de DRGE tem por base a
prevaléncia de azia. Nos EUA, cerca de 20% da populagdo apresenta pirose semanalmente e

aproximadamente 10% diariamente (ORLANDO, 2005, p.942).

Alguns estudos afirmam que a DRGE ¢ uma comorbidade freqiiente em obesos,

possuindo alta incidéncia em obesos modrbidos. Outros relacionam também o aumento do
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IMC com o aumento da severidade do RGE nesses pacientes (CSENDES et al, 2001; DENT
et al, 1988 apud LARA; KOTHARI;, SUGERMAN, 2005, p.58; ESCUDERO;
HERNANDEZ; DIAZ, 2002, p.320; FREZZA et al., 2002, p.1029; HAMPEL; ABRAHAM;
EL-SERAG, 2005, p.201-208; MURRAY et al., 2003, p.647-649; NILSSON et al., 2003,
p.66-70; OLIVEIRA et al., 2005, p.118). Em um estudo realizado por Wittgrove e Clark
(2000, p.235-236) em 500 obesos que se submeteram a cirurgia baridtrica, a DRGE
encontrava-se presente em 53,8% dos pacientes no pré-operatdrio. Em nossa investigagao,
constatamos que a prevaléncia da pirose em obesos ¢ significativamente maior do que em

individuos nao-obesos (p < 0,0013) (TABELA 6).

Murray et al. (2003, p.647) em um estudo populacional realizado na Inglaterra,
encontrou freqiiéncia de pirose semelhante ao nosso estudo. Os individuos que apresentavam
pirose mais que uma vez por més, porém nao semanalmente representavam 11,9% dos casos;
uma vez por semana, porém nao diariamente, 10,8% dos casos e diariamente, 2,6%. Em nossa
investigacao, os individuos obesos referiram pirose com maior freqiiéncia do que os nao-
obesos, sendo que, em um quinto daqueles, este sintoma se manifestou mais que uma vez por

semana (p = 0,0358) (TABELA 8).

A gravidade e a duracdo da pirose ndo servem como preditores da gravidade
endoscopica da DRGE (ORLANDO, 2005, p.943). Nos casos mais avangados, a pirose pode
ocorrer durante o sono ¢ pode ser acompanhada de regurgitacdo e aspiragdo, acordando o
paciente duas a trés horas apods deitar-se (REFINETTI; RIBEIRO; MANSO, 2002, p.188).
Na presente investigacdo, foram mais prevalentes os episoddios de pirose com duragdo entre
vinte e sessenta minutos e de intensidade leve, ou seja, que ndo afetavam as atividades de vida
diaria (TABELAS 7 € 9). O horario mais comum de pirose em ambos 0s grupos ocorreu cerca
de 30 minutos ap6s a alimentagdo. Houve também relato de pirose durante o sono em trés
obesos (TABELA 10). Os dados referentes a duragdo, intensidade e horério da pirose ndo

foram estatisticamente significantes.

Também nao ¢ infreqiiente a queixa de regurgitacdo de suco gastrico ou de alimentos
que alcangam a boca em pacientes com DRGE (MORAES FILHO, 1993, p.376). Nesta
investigacdo, observamos que a prevaléncia de regurgitacdo 4cida nos Ultimos trés meses a
pesquisa (TABELA 16) foi semelhante a observada em um estudo de base populacional

realizado na Inglaterra (MURRAY et al., 2003, p.647-649).
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Observou-se também que, na comparagdo dos dois grupos em estudo, houve uma
diferenca na prevaléncia de regurgitagdo entre os grupos, que se mostrou mais elevada nos
obesos (p = 0,0007) (TABELA 16). Este fato foi compativel com a literatura, onde também
foi encontrada uma maior prevaléncia de regurgitacdo em individuos obesos (MURRAY et
al., 2003, p.647-649). A prevaléncia de regurgitagdo no grupo obesidade também foi
semelhante a prevaléncia encontrada em outro estudo (66%), onde foram estudados obesos

morbidos no pré-operatorio de cirurgia bariatrica (CSENDES et al, 2001).

A maior incidéncia de pirose e regurgitacdo na populacdo obesa poderia ser justificada
por diminuicdo da pressdo do esfincter esofagico inferior; gradiente de pressdo
gastroesofagico elevado; elevacdes transitorias da pressdo abdominal; movimentos
peristalticos anormais no esdfago e tempo de transito esofagico prolongado (BEAUCHAMP,
1983 apud ESCUDERO; HERNANDEZ; DIAZ, 2002, p. 321). Sabe-se, também, que as vias
enddcrina, pardcrina e neurdcrina estdo envolvidas na fisiopatologia da DRGE, através da
acdo da gastrina, histamina e acetilcolina, respectivamente (CARVALHO; NORTON;
PENNA, 2004, p.79).

Quanto a freqiiéncia da regurgitacdo (TABELA 19), nossa pesquisa observou que ambos
os grupos apresentaram uma distribui¢do similar, sendo que houve uma maior prevaléncia de
individuos que apresentavam sintomas menos de uma vez por semana. Esses resultados foram
compativeis com um estudo realizado na Inglaterra, em que a maioria dos individuos que
possuiam regurgitacdo apresentou uma freqiiéncia desse sintoma menor que uma vez por

semana (MURRAY et al., 2003, p.647-649).

Em nosso estudo ndo houve diferenca significativa acerca da duragdo da regurgitacao
(TABELA 17) entre os grupos obesidade ou controle. A maioria da amostra apresentou uma

dura¢do deste sintoma de até vinte minutos.

Com relagdo a intensidade da regurgitacdo, um estudo demonstrou que a maioria dos
individuos referiu que este era um problema de média intensidade (MURRAY et al., 2003,
p.647-649). Entretanto, em nossa amostra (TABELA 18), a maioria dos entrevistados definiu

este problema como leve, ou seja, que ndo afetava sua rotina diaria.

Quanto ao horario da regurgitacio (TABELA 20), verificou-se uma diferenga
significativa entre os grupos estudados, ja que a maioria dos individuos do grupo obesidade

apresentou regurgitacdo apos a alimentacdo, enquanto que, no grupo controle, houve uma
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maior prevaléncia de regurgitacdo antes da alimentagdo (p = 0,0009). Tal fato pode ser
justificado em obesos pelo reflexo vagovagal provocado por uma maior distensdo gastrica,
que induz ao relaxamento do EEI (REFINETTI; RIBEIRO; MANSO, 2002, p.183). Além
disso, podemos também explicar esse fato pelo maior aumento da pressao abdominal apds a
alimentacdo (COHEN, 2005, p.115), que ocorre possivelmente devido a esses individuos
ingerirem um volume maior de alimentos em uma freqiiéncia também maior. Ja no grupo
controle, o jejum prolongado, que propicia sintomas dispépticos, pode ter sido o fator

precipitante de regurgitacao de liquidos.

Foi notado, em nossa pesquisa (TABELA 21), que a grande maioria da amostra referiu
regurgitacdo com retorno de alimento liquido a boca. Sabe-se que os liquidos sdo mais

propicios a sofrerem refluxo, pela sua fluibilidade, do que os alimentos solidos.

Um conjunto de fatores pode desencadear a pirose e a regurgitagdo. Um estudo
populacional realizado por Moraes Filho (2005, p.124-125) constatou que a maioria dos
participantes relaciona a alimenta¢do como principal fator desencadeante do DRGE (55%),
ganhando destaque os alimentos ricos em gordura (25,9% dos casos). Outros fatores também
contribuiram para o aparecimento da DRGE, tais como: ansiedade (24,1%), problemas de
saude (22,2%), café (9,5%), alcool (8,6%) e fumo (8,2%). E possivel também que o estresse
emocional promova a somatiza¢do de um problema visceral, fazendo com que a percep¢ao do

mesmo se torne muito mais freqiiente.

Em relagdo ao tipo de alimentacdo e habitos, sabe-se que alimentos gordurosos,
chocolate, alcool e fumo promovem distensdo gastrica e, posterior relaxamento do esfincter
esofagiano inferior (COHEN, 2005, p.115), principal mecanismo implicado na etiopatogénese
do RGE (CARVALHO; NORTON; PENNA, 2004, p.79). Em nossa amostra (TABELAS 11
e 22), foram encontrados como fatores desencadeantes para pirose e regurgitacio:
alimentacdo gordurosa, ingestdo de comidas condimentadas, ingestdo excessiva de massas,
café, frutas citricas, farinha, acai, pao, consumo de bebidas alcodlicas, efeito adverso de
medicamento, jejum prolongado e adotar o decubito horizontal apos a alimentacdo. Em sua
maioria, os entrevistados obesos e ndo-obesos apresentaram pelo menos um fator que

desencadeasse o RGE.

Os sintomas tipicos de DRGE, particularmente a pirose, geralmente sdo aliviados

drasticamente com o uso de antidcidos ou anti-secretores (DONAHUE; SLUSS, 1996, p.94;
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MORAES FILHO, 1993, p.376; MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.47; YAZIGI,
2005, p.146). Entretanto, apesar de amplamente utilizados, os antiacidos sdo uteis apenas para
sintomas ocasionais. Atualmente, os IBP sdo os agentes preferidos para a “cura” das lesdes

agudas e para a manutencao da remissdo (YAZIGI, 2005, p.148).

Na referente investigacdo, observou-se que a maioria dos individuos que apresentavam
pirose e/ou regurgitacdo referiu presenca de pelo menos um fator de melhora desses sintomas
(TABELAS 12 e 23). O uso de antidcidos foi, dentre esses fatores, o mais freqiientemente
citado, possivelmente, devido ao seu facil acesso e baixo custo. Além disso, a midia veicula

informagdes que influenciam a opinido popular em favor do uso dessa medicagao.

Na presente pesquisa, foi também estudado se sintomas tipicos da DRGE estiveram
associados a fatores estressantes. Foi observado que aproximadamente dois tercos dos
pacientes obesos referiram presenca de fator estressante associado a pirose ou a regurgitagao,
enquanto que somente um ter¢o dos individuos ndo-obesos apresentou tal relacdo (TABELAS
13 e 24). Por este motivo, nos obesos, a associagdo de fator estressante com pirose revelou
uma tendéncia estatistica (p = 0,0566) e a associacdo com a regurgitagdo teve significancia

estatistica (p = 0,0179).

Este achado nos induz a pensar que obesos estariam submetidos a uma carga maior de
estresse € por isso apresentariam uma freqiiéncia maior de sintomas tipicos da DRGE.
Entretanto, devido a escassez de estudos que reafirmassem esta relacdo, ndo foi possivel
justificar este achado, tendo em vista que tanto obesos como os nao-obesos podem
independentemente do seu IMC estar sob efeito de estresse. Como o nosso estudo nao se
propOs a avaliar a relagdo da obesidade e nivel de estresse, sugerimos a realizacdo de outros

trabalhos que venham estudar melhor este assunto.

Na referida amostra, ndo houve diferenga significativa na distribui¢do do tempo de
pirose ou regurgitacao entre os grupos obesidade ou controle (TABELAS 14 e 25). A maioria
das pessoas portadoras desses sintomas referia um tempo de evolugdo de até cinco anos, o que
¢ semelhante a literatura, que mostra um tempo médio de trés anos de evolugdo dos sintomas
de DRGE (CSENDES et al, 2001). Também ndo houve diferenga significativa na distribuicdo
da evolugdo dos sintomas tipicos de DRGE entre os grupos (TABELAS 15 e 26). A maioria
dos individuos apresentava sintomas estaveis, ou seja, que ndo sofreram melhora ou piora ao

longo do tempo.
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A auséncia de sintomas tipicos ndo exclui o diagnostico da DRGE, pois varias outras
manifestagdes relacionadas ao RGE foram descritas e consideradas como atipicas (MORAES
FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.47, NASI; MORAES FILHO; CECCONELLO, 2006,
p.335). No presente estudo (TABELA 27), também se observou a presenga de sintomas
atipicos, sendo que estes foram mais freqiientes no grupo de pacientes obesos (p = 0,0246).
Além disso, foi evidenciado na pesquisa que os trés sintomas atipicos mais referidos pelos
individuos da amostra foram, em ordem de freqiiéncia: plenitude pds-prandial, eructacdo e

halitose.

Isso demonstra que, assim com os sintomas tipicos da DRGE sdo mais freqiientes no
grupo obeso, 0s sintomas atipicos também apresentam essa tendéncia. Porém, devido a
escassez de estudos que corroborem este resultado fica comprometida qualquer andlise
comparativa. Sugerimos que seja realizada uma pesquisa mais especifica com o objetivo de

analisar a presenga de sintomas atipicos da DRGE em pacientes obesos e ndo-obesos.

Os RTEEI apresentam como um dos fatores desencadeantes o tabagismo. Em seu
desencadeamento ha participacdo de um reflexo vagovagal que se inicia pela distensao
gastrica, o que explica que os episodios de RGE sejam mais freqiientes no periodo pos-
prandial (COHEN, 2005, p.115). Outros estudos também reafirmam a correlagdo da
diminui¢do da pressdo do EEI com o tabagismo (FISICHELLA; PATTI, 2007; MORAES
FILHO, 1993, p.373). Em nossa pesquisa, observou-se que pequena parte da amostra tinha
como o habito o tabagismo (TABELA 29). Destes, a maioria ndo consumia mais do que uma
carteira por dia. Nota-se também que metade da amostra dos fumantes tinha o tempo de uso
ndo superior a dez anos (TABELA 30). Entretanto, como o nosso estudo ndo se propds a
avaliar a relacdo da DRGE e tabagismo, sugerimos a realizacdo de outros trabalhos que

venham aprofundar-se melhor neste assunto.

Os RTEEI s3o também freqlientemente desencadeados pelo alcool (COHEN, 2005,
p.115). Esta substancia apresenta-se como um dos fatores que pode reduzir a pressao do EEI
(FISICHELLA; PATTI, 2007, MORAES FILHO, 1993, p.373). No presente trabalho
(TABELA 31), dois ter¢cos da amostra apresentou ingestdo alcoolica, sendo que destes a
grande maioria consumia até vinte gramas de alcool por dia. Além disso, o consumo foi mais
freqiiente na populacdo controle, onde observamos uma significancia estatistica. Este dado, a

priori, nos levaria a pensar que ndo ser obeso seria fator de risco para o consumo de etanol.
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Entretanto, ndo apresentamos estudos suficientes que reafirmem este dado, o qual

possivelmente ocorreu por um viés de selecao.

A obesidade predispoe ao desenvolvimento de muitas comorbidades, as quais estdo
relacionadas com o aumento da morbimortalidade na populagdo obesa (COUTINHO;
BENCHIMOL, 2003, p.13; LARA; KOTHARI, SUGERMAN, 2005, p.56; MANCINI, 2003,
p.1). Em nosso estudo (TABELA 28), houve uma alta prevaléncia de comorbidades nos
individuos obesos em comparagdo com o grupo controle (p = 0,0082). Este achado ja era
esperado, principalmente quanto a hipertensdo arterial e 8 DM tipo 2, desordens metabolicas
freqlientemente associadas a obesidade (COUTINHO; BENCHIMOL, 2003, p.14; PEREIRA;
FRANCISCHI; LANCHA JUNIOR, 2003, p.11). Assim, nosso estudo apenas reafirma que
pessoas obesas apresentam uma alta prevaléncia de comorbidades quando comparadas com

pessoas ndo-obesas.

A prevaléncia de DRGE na populagdo geral ¢ dificil de ser estimada, uma vez que a
doenca possui ampla variedade nas suas formas de apresentagdo clinica e endoscopica. Além
disso, os diversos trabalhos realizados sobre esse tema adotam diferentes critérios
diagnosticos, citando prevaléncias que variam de 10 a 46% (LOCKE et al., 1997, p.1450-
1453; NADER et al., 2003, p.32; OLIVEIRA et al., 2005, p.118; ORLANDO, 2005, p.942;
PEDROSO; SOUSA; KAMIZONO, 2001, p.27). Na presente investigacdo (TABELA 33), os
resultados mostraram uma prevaléncia de DRGE dentro do esperado para valores ja

encontrados na literatura.

Alguns estudos tém sido realizados com o intuito de demonstrar que individuos obesos
possuem uma maior tendéncia a desenvolver DRGE. Em estudo de base populacional
realizado na Inglaterra, os autores encontraram uma maior prevaléncia de sintomas tipicos de
DRGE na freqiiéncia de uma vez ou mais por semana em individuos obesos do que em ndo-
obesos. Este estudo concluiu que pessoas obesas estdo quase trés vezes mais sujeitas a
apresentarem esses sintomas do que as pessoas com o peso dentro da faixa de normalidade

(MURRAY et al., 2003, p.647-649).

No Chile, outro estudo realizado com individuos obesos no pré-operatorio de cirurgia
bariatrica, encontrou-se uma alta prevaléncia de DRGE clinica e endoscopica (CSENDES et

al, 2001).
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Um estudo de base populacional realizado na cidade de Pelotas, na regido Sul do Brasil,
uma maior prevaléncia de sintomas de DRGE por pelo menos uma vez por semana foi
associada a valores mais elevados de IMC, obedecendo a uma tendéncia linear com

significancia estatistica (OLIVEIRA et al., 2005, p.118).

Uma recente meta-analise concluiu que a obesidade estd associada com um aumento do
risco de sintomas de DRGE, esofagite erosiva e adenocarcinoma esofagico. Este estudo
demonstrou, ainda, que o risco para essas desordens parece aumentar progressivamente com o

aumento do peso (HAMPEL; ABRAHAM; EL-SERAG, 2005, p.201-208).

Em contrapartida, na Suécia, um estudo de base populacional realizado com o intuito de
estimar a intensidade da associagdo entre essas duas condi¢des concluiu que nido houve
correlagio significante entre obesidade ¢ DRGE (LAGERGREN; BERGSTROM,; NYREN,
2000, p.26-29).

Em nosso estudo (TABELA 33), houve uma maior prevaléncia de DRGE em individuos
obesos, contudo, esse resultado ndo foi estatisticamente significante. A incompatibilidade
entre nossos resultados e a maioria dos achados da literatura poderia ser explicada pelo fato de
que a maior parte desses estudos considerou diagnostico clinico de DRGE a presenca de
sintomas tipicos (pirose e regurgitacdo) por pelo menos uma vez por semana. J& em nossa
investigacao, adotamos como critérios clinicos de diagndstico de DRGE a presenca de
sintomas com freqiiéncia minima de duas vezes por semana, por quatro a oito semanas, cOmo
sugere o I Consenso Brasileiro de¢ DRGE (MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.47).
Assim, a real prevaléncia de DRGE clinica nesses estudos pode ter sido superestimada, o que

dificulta a comparagdo dos resultados.

Outro dado importante a ser considerado € que os pacientes entrevistados ndo foram
submetidos ao exame padrao-ouro atual para o diagndstico de DRGE, a pHmetria esofagica
prolongada (NASI; MORAES FILHO; CECCONELLO, 2006, p.336). Este exame nao foi
utilizado em nossa pesquisa pelo fato de ser um exame de alto custo e desconfortavel para o
paciente. Para avaliar se haveria uma diferenca estatisticamente significante entre os grupos,
sugere-se que, em um proximo estudo, seja utilizada a pHmetria como método de diagnostico

de DRGE.

Foi utilizado, entdo, o exame endoscdpico, o qual é de uso rotineiro em obesos que se

encontram no pré-operatorio de cirurgia baridtrica. Porém, em nossa investigagdo (TABELA
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33), este exame diagnosticou a DRGE apenas em um ter¢o dos individuos com sintomas
tipicos, sendo que dois ter¢os apresentaram EDA normal. Este fato ja era esperado, uma vez
que nao ha correlacdo entre os sintomas do RGE e a severidade do dano endoscopico, uma
vez que este ¢ normal em 25 a 50% dos pacientes com sintomatologia tipica (MORAES
FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.49; YAZIGI, 2005, p.147). Entretanto, em uma porcentagem
nao desprezivel de nossa amostra (TABELA 32), a EDA diagnosticou outras afecgdes
esofago-gastricas (gastrite leve e moderada e hérnia hiatal), o que poderiam, pelo menos em

parte, ser as responsaveis pelos sintomas dos pacientes.
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6 CONCLUSAO

Em individuos obesos, a DRGE foi mais prevalente no sexo feminino — 20% (17/71), na
faixa etaria abaixo dos 55 anos — 22,35% (19/78), na cor parda — 14,12% (13/52), em ndo-
solteiros — 22,36% (19/54), com ensino médio e/ou fundamental — 23,52% (20/66) e com
renda mensal abaixo de cinco salarios minimos — 17,65% (15/53). Na associagdo de DRGE
com faixa etiaria e estado civil, houve significancia estatistica (p<0,0105 e p=0,0026,

respectivamente), € com renda mensal, houve uma tendéncia a significancia (p=0,0603).

Houve uma maior prevaléncia de sintomas tipicos, ou seja, pirose — 60% (51/85) e
regurgitacdo — 60% (51/85), e atipicos da DRGE em individuos obesos, com diferenca

estatisticamente significante (p=0,0007 e p<0,0013, respectivamente).

Nao houve diferenca entre os grupos quanto aos resultados dos exames de EDA, sendo
que este foi normal em 61,18% (52/85) dos individuos obesos € em 75,29% (64/85) dos nio-
obesos (p=0,0745). Foi observado, ainda, que a EDA foi capaz de diagnosticar esofagite em

cerca de um terco dos individuos que apresentaram DRGE clinica, em ambos os grupos.

No grupo obesidade, houve uma maior prevaléncia de DRGE clinica e/ou endoscopica —
24,71% (21/85), se comparado ao grupo controle — 15,29% (13/85), porém, sem significancia
estatistica (p=0,1315).
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APENDICE A — Termo de consentimento livre e esclarecido

UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARA
INSTITUTO DE CIENCIAS DA SAUDE
CURSO DE MEDICINA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(Baseado na Resolugdo N° 196 de 10/10/1996 do Conselho Nacional de Saude)

Titulo: Avaliagao clinica e endoscdopica do refluxo gastroesofigico em obesos
ESCLARECIMENTOS DA PESQUISA

A proposta em estudo consiste no acompanhamento de pacientes que serdo submetidos a cirurgia de
obesidade ¢ na comparacdo desses pacientes com individuos n#o-obesos. A pesquisa se fara por meio de
entrevista sobre sintomas digestivos e pela anélise dos laudos dos exames de refluxo (exame de endoscopia
digestiva alta pré-operatéria) dos participantes.

A pesquisa estudara dois grupos: grupo controle e grupo obesidade. Todos os participantes responderdo
as perguntas contidas na entrevista. Além disso, os participantes do grupo obesidade se submeterdo ao exame de
endoscopia digestiva alta para o diagnostico de doenga do refluxo gastroesofagico, o qual é de uso rotineiro antes
da cirurgia da obesidade, realizado com sedagdo prévia para passagem do aparelho (endoscopio) através da
cavidade oral. Todas as orienta¢des sobre a doencga do refluxo gastroesofagico e sobre o exame serdo dadas.

As informagdes obtidas serdo analisadas em conjunto com as de outras pacientes, ndo sendo divulgada
qualquer informagdo que possa levar a sua identificacao.

Em qualquer momento do estudo o paciente, seus responsaveis e familiares terfo acesso aos profissionais
responsaveis pela pesquisa, para esclarecimento de duvidas.

Os investigadores desse estudo sdo os académicos:

- Ivanilson Raniéri Brito, que pode ser encontrado na Tv. Mauriti, n. 2429, apto. 301, fone 3246-2852;

- Luana Belusso, que pode ser encontrada na Av. Alcindo Cacela, n. 1107, apto. 602, fone 3266-8272, ou
pelo celular 8124-7270;

- Thielle Cavalcante da Cruz, que pode ser encontrado na Rua Alacid Nunes, vila Roseira, bloco J, apto.
403, em Icoaraci, fone 3278-0433, ou pelo celular 8812-2363.

Caso os académicos ndo sejam localizados, podera ainda ser contactado o Dr. Marcus Vinicius Henriques
Brito, orientador desta pesquisa, pelo telefone 9981-6321, ou o Dr. Clayton Alencar Moreira, co-orientador desta
pesquisa, pelo telefone 8121-3788.

RISCOS

O paciente esta sujeito a riscos de:

- Exposi¢@o pessoal. Para superar esse risco, os pesquisadores garantem que o pesquisado ndo terd sua
imagem pessoal exposta, tendo em vista o sigilo absoluto sobre dados pessoais (nome, idade, telefone, resultado
de exames, entre outros);

- Exposicao ao exame para o diagnostico da doenga do refluxo (endoscopia digestiva alta). Para superar
esse risco, os pesquisadores garantem que serd usada uma técnica segura, com sedagdo para a passagem do
endoscopio e que danos provocados, comprovadamente, pela pesquisa serdo amparados, e/ou reparados. Sendo
este exame realizado habitualmente antes da cirurgia de obesidade;

- Técnica cirrgica, complicagdes antes ¢ apos a cirurgia da obesidade. O paciente apresentara riscos
inerentes a cirurgia da obesidade que o proprio quer ser submetido, mas apenas pela pesquisa nenhum risco sera
adquirido, pois esta ndo interferira na técnica cirtrgica a ser aplicada e/ou na evolugdo do paciente antes ou
depois da cirurgia.

BENEFICIOS

O paciente tera a oportunidade de conhecer a doenga do refluxo gastroesofagico, submeter-se a um
exame especifico no qual essa doencga e suas complicagdes poderdo ser diagnosticadas e ter a indicacao futura de
um tratamento adequado.

GARANTIAS

E garantida aos pacientes a liberdade de deixar de participar do estudo sem qualquer prejuizo a
continuidade de seu tratamento no Grupo de Estudo e Tratamento da Obesidade.

O paciente tem direito a se manter informado a respeito dos resultados parciais da pesquisa.

Em caso de dano pessoal, diretamente provocado pelos procedimentos propostos pelo pesquisador, os
participantes terdo direito a tratamento médico, bem como as indenizagdes legalmente estabelecidas.

Nao hé despesas pessoais para o participante em qualquer fase do estudo, incluindo exames e consultas.

Este trabalho sera realizado com recursos proprios dos autores, ndo tendo financiamento ou co-
participagdo de nenhuma instituicao de pesquisa. Também ndo havera nenhum pagamento por sua participacao.

Os pesquisadores utilizardo os dados e o material coletado somente para esta pesquisa.
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DECLARACAO

Declaro que compreendi as informagdes do que li ou que me foram explicadas sobre o
trabalho em questao.

Discuti com os pesquisadores sobre minha decisdo em participar nesse estudo, ficando
claros para mim, quais sdo os propdsitos da pesquisa, os procedimentos a ser realizados, os
possiveis desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos
permanentes.

Ficou claro também que minha participacdo ndo tem despesas e que tenho garantia de
acesso a tratamento hospitalar quando necessario, inclusive se optar por desistir de participar
da pesquisa.

Concordo voluntariamente em participar desse estudo podendo retirar meu
consentimento a qualquer momento sem necessidade de justificar o motivo da desisténcia,
antes ou durante o mesmo, sem penalidades, prejuizo ou perda de qualquer beneficio que
possa ter adquirido, ou no meu atendimento neste servico.

CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Declaro que li as informagdes acima sobre a pesquisa, que me sinto perfeitamente
esclarecido sobre o contetido da mesma, assim como seus riscos € beneficios. Declaro ainda
que, por minha livre vontade, aceito participar da pesquisa cooperando com a coleta de
material para exame.

Belém, de de

Assinatura do sujeito da pesquisa ou do responsavel
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APENDICE B - Protocolo de pesquisa

AVALIACAO CLINICA E ENDOSCOPICA DO REFLUXO GASTROESOFAGICO
EM OBESOS

Protocolo de Pesquisa

Numero do protocolo:

Data da avaliagdo:  /  /
Identificacao
Nome:
Idade: Sexo: ( )F ()M
Telefone: _ Celular:

Cor: ( )Negra ( )Branca ( )Parda ( )Amarela
Estado civil: ( )Solteiro(a) ( )Casado(a) ( )Viavo(a) ( )Unido estdvel ( )Divorciado(a)
Escolaridade: ( ) Analfabeto
() Ensino fundamental incompleto
() Ensino fundamental completo
() Ensino médio incompleto
() Ensino médio completo
() Ensino superior incompleto
() Ensino superior completo
Renda:
Profissao:

Medidas antropométricas

Peso: kg
Altura: m
IMC: kg/m’

Avaliacdo sintomatica
Manifestacoes classicas:
Pirose (sensaciio de desconforto ou queimacio atras do esterno ou na regiao do térax): ( )Sim ( )Nao

- Qual a duragdo?

- Qual a freqiiéncia?
( ) Menos que 1 vez nos ultimos 3 meses
() 1 vez nos ultimos 3 meses
() 2 vezes nos ultimos 3 meses
() 1 vez por més
( ) Mais de 1 vez por més, porém ndo semanalmente
( ) 1 vez por semana
( ) Mais que 1 vez por semana, porém nao diariamente
( ) Diariamente

- Qual a intensidade?
( ) Néo afeta (LEVE)
() E um problema médio (pode ser ignorado se nio pensar nisso) (LEVE)
() E um problema moderado (nio pode ser ignorado mas nio interfere com as atividades
diarias) (MODERADO)
( ) E um problema grave (interfere com as atividades diarias) (GRAVE)
() E um problema muito grave (interfere muito com as atividades diarias ou tenho que
descansar quando os sintomas aparecem) (MUITO GRAVE)




- Qual o horario?
() Antes da alimentag&o
() Logo apos a alimentagdo
() Cerca de 30 minutos apos a alimentagdo
() Durante o sono

- Quais sao os fatores desencadeantes?
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- Quais sao os fatores de melhora?

- Est4d havendo algum fator estressante?

- Ha quanto tempo tem este sintoma?

- Como esse sintoma evoluiu ao longo do tempo?

Regurgitacao (gosto amargo ou azedo de fluido vindo da garganta ou boca): ( )Sim ( )Nao
- Qual a duragdo?
- Qual a freqiiéncia?
( ) Menos que | vez nos ultimos 3 meses
() 1 vez nos ultimos 3 meses
() 2 vezes nos ultimos 3 meses
() 1 vez por més
() Mais de 1 vez por més, porém ndo semanalmente
() I vez por semana
() Mais que 1 vez por semana, porém nao diariamente
() Diariamente
- Qual a intensidade?
( ) Nao afeta (LEVE)
( ) E um problema médio (pode ser ignorado se nio pensar nisso) (LEVE)
( ) E um problema moderado (ndo pode ser ignorado mas nio interfere com as atividades
diarias) (MODERADO)
( ) E um problema grave (interfere com as atividades diarias) (GRAVE)
() E um problema muito grave (interfere muito com as atividades diarias ou tenho que
descansar quando os sintomas aparecem) (MUITO GRAVE)
- Qual o horario?
( ) Antes da alimentagdo
( ) Logo apds a alimentagéo
() Cerca de 30 minutos apos a alimenta¢ao
() Durante o sono
- Tipo de refluxo?
() Refluxo com volta de alimento s6lido/pastoso para a boca
() Refluxo com volta de alimento liquido para a boca
- Quais sdo os fatores desencadeantes?

- Quais sdo os fatores de melhora?

- Esta havendo algum fator estressante?

- Ha quanto tempo tem este sintoma?

- Como esse sintoma evoluiu ao longo do tempo?

Manifestacoes clinicas atipicas da DRGE:
() Halitose (halito fétido)
() Aftas
( ) Eructagdo (arrotar)
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() Sialorréia (salivagdo intensa)

() Plenitude pos-prandial (sensagdo de empachamento ap6s a refeigdo)

() Solugos

() Disfagia de origem néo-obstrutiva (dificuldade de engolir ou sensagdo de aderéncia da comida na
garganta ou no térax)

( ) Rouquiddo (voz aspera e grave)

() Pigarro (clareamento da garganta)

() Sensagdo de Globus (sensacdo de carogo na garganta, que ndo da para engolir)

() Dor torécica retroesternal sem evidéncia de enfermidade coronariana (dor no peito)

( ) Asma

() Tosse cronica

() Bronquite

() Hemoptise (sangue espumante apds tosse)

() Pneumonias de repetigdo

() Sinusite cronica

() Otalgia (dor de ouvido)

() Desgaste do esmalte dentario

() Outras. Qual (ais)?

Presenca de co-morbidades
() Hipertensao arterial
( ) Diabetes
() Doenga enddcrina. Qual (ais)?
( ) Doenga cardiaca. Qual (ais)?
() Artropatia Qual (is) articulagdo?
() Hérnia de disco
() Outras. Qual (ais)?

Habitos
() Tabagismo. Quantos cigarros por dia?

Ha quanto tempo?

() Etilismo. Tipo de bebida
Freqiiéncia

Quantidade

Diagnéstico clinico:

Endoscopia Digestiva Alta (EDA) Data: / /

Classificaciio de Savary-Miller modificada
() Grau 0 — Normal
() Grau 1 — Uma ou mais erosdes lineares ou ovaladas em uma tnica prega longitudinal
() Grau 2 — Vrias erosdes situadas em mais de uma prega longitudinal, confluentes ou ndo, mas que
ndo ocupam toda circunferéncia do estdmago
() Grau 3 — Erosdes confluentes que se estendem por toda a circunferéncia do estomago
() Grau 4 — Lesdes cronicas: tlceras e estenose, isoladas ou associadas as lesdes nos graus 1 ¢ 3
() Grau 5 — Epitélio colunar em continuidade com a linha Z: circunferencial ou néo, de extensao
variavel, associado ou ndo as lesdes de 1 a4

Outros achados:




115

ANEXO A - Classificacdo endoscopica de Savary-Miller modificada para esofagite

Grau Achado
0 Normal
1 Uma ou mais erosdes lineares ou ovaladas em uma tinica prega longitudinal

Virias erosdes situadas em mais de uma prega longitudinal, confluente ou

2
ndo, mas que nao ocupam toda a circunferéncia do eséfago
3 Erosdes confluentes que se estendem por toda a circunferéncia do es6fago
Lesoes cronicas: ulceras e estenose, isoladas ou associadas as lesGes nos
4
graus 1 e 3
Epitélio colunar em continuidade com a linha Z: circunferencial ou nao, de
5

extensdo variavel, associado ou ndo a lesdes de 1 a 4

Fonte: MORAES FILHO; HASHIMOTO, 2000, p.49.




ANEXO B — Termo de aprovacio do Comité de Etica em Pesquisa

UNEVERS_[DA})E FEDERAL DO PARA
HOSPITAL [TNIVERSITARIO JQAO DE BARROS BARRETO
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

CEP

COMITE DE EYICA EM PESQUISA

TERMO DE APROVACAO

O Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto
da Universidade Federal do Pard analisou o projeto de pesquisa intitulado “Avaliaciio
clinica e endoscépica do refluxo gastro-esofigico na cirurgia baridtrica”,
protocolo n® 1220/06, sob a responsabilidade dos pesquisadores Jvanilson Raniéri Brito,
Luana Belusso e Thielle Cavalcante da Cruz e Orientagio do Prof. Dr. Marcus Vinicius
Henriques Brilo, obtendo APROVACAO na reuniio do dia 19/05/2006, por estar de
acordo com a Resolucfio n® 196/96 e suas complementares, do Conselho Nacional de Satde

/ Ministério da Saide do Brasil.
Belém, 19 de maio de 2006

i B L-u:o

Dr. Eduardoe Leitao Maia

COORDENADOR DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA / HUJBB/UFPA

Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto — Comité de Etica em Pesquisa - CEP
Rua dos Mundurucus, 4487 — Guama CEP. 66.073-000 Belém-Para  Fone: (91)3201 6653 /Fax: (91) 3201 6652
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