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RESUMO

Objetivo: Determinar a prevaléncia de ma absorcdo de lactose e sua associagcdo com a cor da

pele e a idade em criangas e adolescentes de escolas publicas do municipio de Porto Alegre.

Material e Métodos: Foi realizado um estudo transversal que incluiu 225 individuos de 8 a
18 anos, freqlientadores de escolas publicas do municipio de Porto Alegre. Os participantes
foram classificados segundo a cor e a faixa etaria. A ma absorcao de lactose foi diagnosticada
através do teste do hidrogénio expirado apos ingestdao de 250 ml de leite. O teste teve duragao
de 3 horas e foi considerado como critério de positividade o aumento > 20 partes por milhdo

na concentracdo de hidrogénio em relagdo ao nivel basal.

Resultados: Foram estudados 225 alunos, com uma média e desvio padrao de idade de 12,2
+ 2,0 anos. Cento e cinqiienta e quatro alunos eram de cor branca (68,4%) e os restantes, de
cor ndo-branca (preta ou parda). A ma absor¢do de lactose foi evidenciada em 19/225 casos
(8,4%). Foram diagnosticados 8/154 casos (5,2%) nos alunos de cor branca e 11/71 casos
(15,5%) nos alunos de cor ndo-branca (p = 0,02). Em relagdo a faixa etaria, ocorreram 15/143

casos (10,5%) nos alunos entre 8 e 12 anos e 4/82 casos (4,9%) entre 13 e 18 anos (p = 0,227).

Conclusoes: A prevaléncia de ma absor¢ao de lactose encontrada em alunos de escolas pu-
blicas de Porto Alegre ¢ alta, especialmente se considerarmos que foram utilizadas doses fi-
siologicas (250 ml de leite) para o diagnostico. As taxas de ma absor¢ao foram maiores entre
as criangas de cor nao-branca em relagdo as criancas de cor branca, confirmando a influéncia

racial na hipolactasia primadria do tipo adulto.
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SUMMARY

Objective: To determine the prevalence of lactose malabsorption and its association with skin

color and age in children and teenagers attending public schools in Porto Alegre, Brazil.

Materials and Methods: A cross-sectional study was performed with 225 subjects between 8
and 18 years of age attending public schools in the municipality of Porto Alegre, Brazil.
Subjects were classified according to skin color and age group. Lactose malabsorption was
diagnosed using the breath hydrogen test after ingestion of 250 ml of milk. The test lasted 3
hours; malabsorption was determined in the presence of an increase of > 20 ppm in hydrogen

concentration in relation to the basal levels.

Results: A total of 225 students were studied, with a mean age + standard deviation of 12.2 +
2.0 years. Of these, 154 students were white (68.4%); the remaining were black or brown.
Lactose malabsorption was observed in 19/225 cases (8.4%): 8/154 cases (5.2%) in white
students, and 11/71 cases (15.5%) among dark-skinned students (p = 0.02). In relation to age
group, 15/143 cases (10.5%) occurred in students between 8 and 12 years of age, and 4/82

cases (4.9%) occurred in students between 13 and 18 years of age (p = 0.227).

Conclusions: The prevalence of lactose malabsorption observed in students attending public
schools in Porto Alegre was high, especially since physiological doses (250 ml of milk) were
used for the diagnosis. Malabsorption rates were higher among black or brown-skinned
children when compared to white children, which confirms the influence of race on primary

adult type hypolactasia.



1-INTRODUCAO




1 - Introducio 2

1 - INTRODUCAO

1.1 - Digestao e Absor¢ao de Lactose: Fisiopatologia

A lactose ¢ um dissacarideo presente no leite da maioria dos mamiferos (AAP,
1990). Sua sintese pela glandula mamaria ocorre no final da gestacdo e durante a lactagao
(BULLER et al., 1991).

Durante o processo de digestao, a lactose deve ser hidrolisada no intestino delgado
nos dois monossacarideos que a compoem: glicose ¢ galactose. Esses produtos serdo absor-
vidos através de transporte ativo dependente de s6dio e mediado por transportador (ALLIET
et al., 1989). A hidrélise da lactose ¢ realizada por uma betagalactosidase, conhecida como
lactase. A forma precursora dessa enzima ¢ sintetizada pelo enterdcito como uma proteina de
alto peso molecular (215 kD). Apo6s varias etapas de glicosilagdo e clivagem, a proteina pre-
cursora ¢ transportada para a membrana microvilosa, na sua forma madura: lactase-florizina-
hidrolase, uma molécula com atividade hidrolitica e peso molecular de 130-160 kD (LEIS et
al., 1997, WALKER SMITH, 1997). Essa enzima sé se encontra na extremidade da vilosida-
de, sendo, portanto, muito vulneravel a lesdes da mucosa (HEITLINGER & LEBENTHAL,
1998).

Nos seres humanos, a atividade da lactase ¢ detectada por volta do terceiro més de

gestagdo. Entre a 26 e 34* semana pos-concepgdo, seus niveis situam-se ao redor de 30% dos
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niveis encontrados no recém-nascido (ALLIET et al., 1989). A partir desse momento, ha um
aumento rapido até que se atinjam os niveis do recém-nascido a termo.

A lactase estd presente em toda a extensdo do intestino delgado, embora seus ni-
veis sejam mais altos no jejuno proximal e mais baixos no duodeno e ileo distal (AAP, 1974).

A hidroélise da lactose € a etapa limitante para sua absor¢ado, diferentemente do que
ocorre em relagdo aos outros oligossacarideos (LUZ et al.,1997). Mesmo em individuos apa-
rentemente saudaveis, a atividade da lactase costuma ser a menor de todas as dissacaridases
(AURICCHIO & TRONCONE, 2000).

A presenga de lactose ndo hidrolisada no limen intestinal cria um gradiente os-
moético em decorréncia do qual hé secrecdo de dgua e sddio no intestino delgado, com acele-
racdo secundaria do transito intestinal (BULLER et al., 1991). No intestino grosso, o aglcar
sera fermentado pela acdo de bactérias anaerdbias, com formacao de gases (hidrogénio, meta-
no e gas carbdnico) e acidos graxos de cadeia curta (principalmente 4cido acético, propidnico
e butirico). A maior parte dos gases produzidos serd eliminada como flatos, mas uma propor-
¢do serd absorvida e eliminada pelos pulmdes (OSTRANDER et al., 1983; SOLOMONS,
1984; CHRISTL ef al., 1992). Os acidos graxos de cadeia curta, em sua maioria, sdo absor-
vidos pelo co6lon e metabolizados, minimizando a perda caldrica. O cdlon tem capacidade para
reabsorver agua, eletrolitos e gases, o que influencia a severidade da diarréia. Esse mecanismo
de compensacdo colonica ¢, provavelmente, o fator mais importante na determinagdo dos sin-
tomas. Sabe-se que ele ¢ muito menos efetivo em lactentes do que em criangas maiores e
adultos. Além disso, qualquer dano a mucosa pode limitar o mecanismo de compensagao
(WALKER-SMITH, 1997).

A hidrélise e a absor¢ao da lactose sdo determinadas por varios fatores além da
relagdo entre a atividade da lactase e a quantidade de lactose ingerida.

O tipo de dieta deve ser considerado. A lactose, quando ingerida sob a forma de

leite, ¢ melhor absorvida do que quando ingerida em solugdo aquosa. Isto se deve, provavel-
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mente, a um esvaziamento gastrico mais lento no caso da ingestdo de leite, ocasionado pela
presenca de gordura, o que otimiza a absor¢do. Além disso, sabe-se que o leite humano, ape-
sar de seus altos niveis de lactose, raramente estd associado com sintomas de intolerancia a
esse carboidrato (WALKER-SMITH, 1997).

O papel do esvaziamento géstrico na absorc¢ao de lactose também pode ser eviden-
ciado apds cirurgias géstricas, as quais geralmente levam a um aumento significativo nas
taxas de esvaziamento. Nestes casos, mesmo individuos com niveis normais de lactase podem
apresentar sinais e sintomas decorrentes de ma absor¢cdo por ndo haver tempo suficiente de
contato entre o carboidrato e a lactase presente na mucosa intestinal (AROLA & TAMM,
1994).

Além do esvaziamento gastrico, o tempo de transito intestinal influencia as taxas
de absor¢do. A aceleracdo do transito no intestino delgado pode dificultar a hidrdlise e, conse-
qilientemente, diminuir a absor¢do da lactose.

A capacidade de fermentagdo pela microflora intestinal e os mecanismos de com-
pensacdo coldnica ja comentados também devem ser considerados quando analisamos o meta-
bolismo da lactose (AROLA & TAMM, 1994).

As diferencas na tolerancia a lactose em pacientes com hipolactasia podem ser ex-

plicadas pelos fatores acima comentados.

1.2 - Defini¢ao de Termos

Ma absorc¢do de lactose € a situagdo na qual ocorre uma falha nos mecanismos de
digestdo e absorcdo da lactose, o que pode ser evidenciado em exames laboratoriais (WALKER-
-SMITH, 1997; AURICCHIO & TRONCONE, 2000). A ma absor¢ao de lactose nem sempre

esta associada com manifestacdes clinicas.
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Intolerancia a lactose € o termo que deve ser usado na presenca de sinais e sinto-
mas secundarios a ma absor¢ao desse carboidrato (BULLER ef al. 1991; SAHI 199%4a;
AURICCHIO & TRONCONE, 2000).

Hipolactasia corresponde a uma diminui¢do nos niveis de lactase na membrana
microvilosa dos enterdcitos no intestino delgado (SAHI, 1994a). A hipolactasia ou deficiéncia
de lactase ¢ diagnosticada através de biopsia intestinal com medida da atividade da lactase. A
bidpsia deve ser realizada no intestino delgado proximal. A ocorréncia de ma absorcao de lac-
tose secundaria a hipolactasia vai depender da severidade da deficiéncia enzimatica e da ex-
tensao da mucosa intestinal envolvida (WALKER-SMITH, 1997; AURICCHIO & TRON-

CONE, 2000).

1.3 - Causas de Hipolactasia

1.3.1 - Deficiéncia Congénita de Lactase

A deficiéncia congénita de lactase ¢ extremamente rara. Cerca de 40 casos foram
relatados na literatura (AURICCHIO & TRONCONE, 2000). A doenga foi descrita detalha-
damente por SAVILAHTI et al. (1983) em estudo que incluiu 16 pacientes na Finlandia.

O quadro clinico se caracteriza por uma diarréia grave, que comeca nas primeiras
horas ou dias de vida, assim que o recém-nascido recebe leite materno ou alguma foérmula
contendo lactose. As fezes sdo acidas, com grande quantidade de lactose. Vomitos nao sdo co-
muns, e o apetite inicialmente ¢ mantido. A severidade da diarréia determina uma perda signi-
ficativa de nutrientes, levando a retardo de crescimento, desidratacdo e acidose. Com a reti-
rada da lactose da dieta ocorre resolucao da diarréia, e a crianga retoma o crescimento € o de-
senvolvimento normais. No entanto, sempre que esse carboidrato for consumido, havera reini-

cio dos sintomas.
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No estudo de SAVILAHTI et al. (1983), as 16 criancas provinham de 12 familias
e havia 4 pares de irmdos. Nenhum dos pais apresentava a doenga que parece ter heranca au-
tossOmica recessiva. Em todos os casos, o diagnodstico foi baseado na determinacdo da ati-
vidade da lactase na bidpsia jejunal (o maior valor encontrado foi de 10 U/g de proteina). As
atividades da maltase e sucrase foram normais em todos, com excecao de um paciente. A ra-
zao lactase/sucrase foi igual ou inferior a 0,18. Comparadas a um grupo controle, as 16 crian-
cas apresentaram aumento no comprimento das criptas, diminuindo a relagdo vilo/cripta
(p <0,05), e reducdo dos linfocitos intra-epiteliais (p < 0,001). Em 4 casos foram demonstra-
das alteracdes na estrutura dos vilos (2 com atrofia parcial e 2 com discreto decréscimo na al-
tura das vilosidades). Novas bidpsias realizadas ap6s instituicdo de dieta sem lactose ndo de-
monstraram diferencas na altura dos vilos em relagdo a do grupo controle.

A deficiéncia congénita de lactase deve ser diferenciada de uma outra forma de
intolerancia a lactose que se manifesta nos primeiros dias de vida denominada intolerancia a
lactose familiar severa. Nesse caso, a atividade da lactase da mucosa intestinal é normal, mas
a lactose ¢ absorvida no estobmago devido a um aumento da permeabilidade da mucosa gas-
trica a esse dissacarideo. Os sintomas sdo vomitos, lactosuria e aminoaciduria (VILLAKO &

MAROOS, 1994; AURICCHIO & TRONCONE, 2000).

1.3.2 - Deficiéncia Secunddria de Lactase

Esta situacdo ocorre devido a lesdes na mucosa do intestino delgado. Véarias doen-
cas podem causar deficiéncia secundaria de lactase (tabela 1). A localizagdo das dissacari-
dases na membrana microvilosa das células epiteliais do intestino delgado faz com que essas
enzimas sejam afetadas por qualquer doenca que danifique a membrana ou interfira com o

metabolismo dos enterécitos (FRANCO, 1996; WALKER-SMITH, 1997). Por ser a mais su-
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perficial das dissacaridases, a lactase ¢ a que mais precoce e freqiientemente se altera

(MAFFEI, 1996).

Tabela 1- Causas de deficiéncia secundaria de lactase

Gastroenterite ¢ sindrome pos-enterite

Alergia a proteina do leite de vaca

Doenga celiaca

Giardiase

Desnutrig¢do protéico-caldrica

Sindromes de imunodeficiéncia

Resseccdo extensa de intestino delgado

Fibrose cistica

Doenga inflamatoéria intestinal

Enteropatia associada a infecg¢ao pelo HIV

Enterite pds-radioterapia

Fonte: VILLAKO & MAROOS, 1994; WALKER-SMITH, 1999;
AURICCHIO & PITCHUMONI, 1994

1.3.3 - Hipolactasia Primaria do Tipo Adulto

Na grande maioria da populagdo mundial, durante a infancia e adolescéncia, o ni-
vel de lactase cai para 5% a 10% em relacdo ao nivel encontrado ao nascimento. Este feno-
meno, denominado hipolactasia priméaria do tipo adulto, ¢ a forma mais comum de deficiéncia
de dissacaridase determinada geneticamente.

No inicio da década de 60, foram publicados os primeiros estudos descrevendo es-
ta entidade, os quais incluiam adultos com hipolactasia e mucosa intestinal histologicamente

normal (SAHI, 1974).
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O declinio nos niveis de lactase ndo ¢ influenciado pela presenga ou auséncia de
lactose na dieta. A hipolactasia pode ocorrer precocemente mesmo em criangas que mantém
ingesta de leite apos o desmame (COOK, 1967; KEUSCH et al., 1969). A atividade da lactase
ndo ¢, portanto, induzida pela lactose ou por qualquer outro substrato presente na dieta (AAP,
1990; SAHI, 1994a). No entanto, nos individuos hipolactdsicos que consomem lactose regu-
larmente, pode haver uma diminui¢do da sintomatologia relacionada a ma absorcao desse dis-
sacarideo (JONHSON et al., 1993b). Alguns autores argumentam que a melhora ocorre devi-
do ao aumento nos mecanismos de compensagdo colonica e adaptagdo da flora intestinal
(HERTZLER & SAVAIANO, 1996; WALKER-SMITH & MURCH, 1999). GILAT et al.
(1972) demonstraram esse fato estudando 10 individuos adultos com teste de tolerancia a lac-
tose positivo e hipolactasia confirmada por bidpsia jejunal. Esses individuos foram orientados
a ingerir leite em quantidades crescentes até alcancarem, pelo menos, 1 litro por dia. No tér-
mino do periodo de observacdo, que foi de 6 a 14 meses, os exames foram repetidos. Nao
houve modificagdo nos resultados da medida da lactase na biopsia, ¢ somente um teste de
tolerancia foi negativo. Apesar de ndo ter havido indug@o enzimatica, os participantes do estu-
do apresentaram uma melhora gradual dos sintomas de diarréia, flatuléncia e dor abdominal.
Por outro lado, BRIET ef al. (1997), em ensaio clinico duplo-cego, demonstraram que a me-
lhora da sintomatologia, com uso continuado de lactose por um determinado periodo, em indi-
viduos com intolerancia a esse carboidrato pode ser devida a um efeito placebo. Os individuos
que participaram do estudo, todos com mé absorcao e intolerancia a lactose, foram randomi-
zados para receber lactose ou sacarose por um periodo de duas semanas, juntamente com dieta
isenta de lactose. No inicio e término do estudo, foram realizados o teste do hidrogénio expi-
rado e a avaliagdo da sintomatologia ap6s 50 g de lactose diluida em 250 ml de agua. Além disso,
foram coletadas amostras de fezes para medida do pH e atividade da betagalactosidase fecal.
No inicio do estudo ndo houve diferengas entre os grupos em relagcdo aos parametros descritos.

Em duas semanas, quando a avaliagao foi repetida apds a sobrecarga de lactose, o grupo que re-
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cebeu esse carboidrato apresentou aumento na betagalactosidase fecal e reducdo no pH e na
excrecdo de hidrogénio. Houve também melhora significativa de todos os sinais e sintomas
considerados. A melhora desse pardmetro, no entanto, foi semelhante nos dois grupos, o que
demonstra que o efeito ocorreu independentemente da adaptacdo metabolica da flora colonica,
que so foi observada no grupo que recebeu lactose.

A atividade da lactase ¢ determinada por um gene localizado no cromossomo 2
(AROLA & TAMM, 1994). Sua persisténcia na vida adulta tem heranca autossémica domi-
nante, enquanto a hipolactasia ¢ herdada de forma autossomica recessiva (SAHI, 1974; SAHI
& LAUNIALA, 1977; LISKER, 1996). Existem, portanto, trés gendtipos em relacdo a ativi-
dade da lactase. Os individuos homo ou heterozigotos para o alelo dominante sdo os absorve-
dores de lactose, e os ndo-absorvedores sdo homozigotos para o alelo autossdmico recessivo.
Esses trés genotipos podem ser demonstrados pela distribuicao trimodal das atividades da su-
crase/lactase e maltase/lactase nas biopsias intestinais (SAHI, 1994b). Um estudo brasileiro
recente (BEIGUELMAN et al., 1992) sugere que esses genotipos também podem ser distin-
guidos através do teste de tolerancia a lactose. O aumento maximo da glicemia nesse estudo
apresentou distribuicdo trimodal, o que poderia corresponder a trés fenotipos: hipolactasia
(aumento inferior a 16 mg/dl), persisténcia da atividade da lactase heterozigotica (aumento
entre 16 e 56 mg/dl) e persisténcia da atividade da lactase homozigoética (aumento superior a
56 mg/dl).

A betagalactosidase presente em individuos com hipolactasia primaria do tipo
adulto parece ser idéntica & enzima presente em adultos com niveis altos de atividade da
lactase. Este fato ¢ compativel com a hipotese de que a persisténcia de lactase na vida adulta
se deve a sintese continuada da enzima do recém-nascido, a qual geralmente diminui nos

primeiros anos de vida (AURICCHIO & TRONCONE, 2000).
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MAIURI ef al. (1991) demonstraram, através da utilizacdo de anticorpos mono-
clonais, que a lactase se distribui uniformemente em todos os enterécitos dos vilos de indivi-
duos com persisténcia de niveis altos de atividade da lactase. Nos casos de hipolactasia prima-
ria do tipo adulto, no entanto, ocorreram duas situagdes: em alguns individuos a lactase nao
foi detectada, enquanto em outros se demonstrou um padrao tipo mosaico, com alguns enterd-
citos expressando lactase, circundados por dreas em que ndo havia evidéncias da presenga da
enzima.

Em estudo posterior, MAIURI et al. (1994) compararam a distribuicdo do RNA
mensageiro (RNAm), da lactase e da atividade dessa enzima em tecidos obtidos de individuos
com persisténcia da atividade da lactase e com hipolactasia. Nos com persisténcia da ativi-
dade enzimatica, o RNAm foi detectado uniformemente no citoplasma de todos os enterocitos
dos vilos estudados. A presenca da enzima e sua atividade também foram demonstradas na
membrana da borda em escova desses individuos. Nos com hipolactasia, foram encontrados
varios tipos de enterdcitos em um mesmo vilo: enterdcitos sem RNAm; com RNAm e sem
lactase; com RNAm e lactase mas sem atividade hidrolitica e com RNAm, lactase e atividade
hidrolitica.

A existéncia de diferencas entre as células de um mesmo vilo de um individuo su-
gere que a expressdo da lactase pode estar comprometida em vérios estagios. A mutagdo do-
minante que leva a persisténcia da lactase em adultos, por algum mecanismo altera essa hete-
rogeneidade.

A ma absor¢do de lactose € o fendtipo predominante nas populagdes nativas da Aus-
tralia, Oceania, leste ¢ sudeste da Asia, Africa tropical e Américas. Existem dois grupos popula-
cionais distintos nos quais os individuos mantém a atividade da lactase na vida adulta: habitantes
dos paises do norte e regido central da Europa e povos ndmades das zonas aridas do norte da Afri-

ca ¢ Arabia (AURICCHIO & TRONCONE, 2000). A miscigenagdo entre populagdes com alta
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e baixa freqiiéncias de ma absorc¢do de lactose, faz com que haja locais com freqiiéncias inter-
mediérias dos dois fen6tipos.

Algumas hipoteses foram formuladas para tentar explicar as diferengas encontra-
das na prevaléncia de hipolactasia entre a populagdo mundial (ALLIET et al., 1989; SAHI,
1994b). A teoria denominada histdrico-cultural postula que a domesticacdo de animais e a
conseqiiente disponibilidade de leite em populagdes primitivas teriam exercido uma pressao
seletiva para aquisicdo e propagacdo de uma mutagdo dominante, responsavel pela persis-
téncia da atividade da lactase na vida adulta. Os individuos com essa mutagao seriam benefi-
ciados nutricionalmente pelo consumo de leite, sem apresentar sintomatologia relacionada
com a ma absor¢ao de lactose. Se tal fato conferisse vantagens para a sobrevivéncia desses
individuos, a propor¢do dos genotipos relacionados com a persisténcia de lactase tenderia a
aumentar nessas populagdes. De fato, estudos demonstraram que areas com tradi¢do na cria-
¢do de gado e consumo de leite apresentam taxas menores de hipolactasia (KRETCHMER et
al., 1971). No entanto, essa teoria pressupde que a vantagem conferida pela persisténcia
enzimatica tenha sido significativa, influenciando a sobrevida. Para isso, seria necessario que
essas populacdes dependessem do consumo de leite, o que parece ter ocorrido apenas em al-
gumas comunidades pastoris nomades, principalmente na Africa. Para explicar a baixa preva-
1éncia de hipolactasia no norte da Europa, surgiu outra hipdtese, baseada no efeito da lactose
sobre a absor¢do intestinal de célcio. Nessa regido, a prevaléncia de deformidades Osseas, ra-
quitismo e osteomaldcia era bastante alta em razdo da pouca irradiacdo solar. Considerando
que a lactose aumenta a absorc¢do do célcio, os individuos com persisténcia da lactase apre-
sentariam menor incidéncia de complicagdes 6sseas e maior sobrevida, havendo, assim, uma
selec¢do natural favorecendo esse fenotipo.

Estudos de prevaléncia de ma absorcao de lactose demonstram diferencas impor-
tantes entre os individuos de cor preta e branca. BAYLESS & ROSENSWEIG (1966) estu-

daram adultos do sexo masculino e encontraram 75% (15/20) de ma absor¢do nos de cor preta
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e 10% (2/20) nos de cor branca. Os autores sugeriram que a diferenga significativa encontrada
nas taxas de prevaléncia poderia ser explicada se a hipolactasia fosse determinada genetica-
mente, o que foi confirmado posteriormente. Em outro estudo realizado por BAYLESS et al.
(1975) com 166 individuos, as taxas de ma absor¢dao foram de 81% (79/98) entre os pretos,
12% (7/59) entre os brancos descendentes de europeus do noroeste da Europa e Escandinavia
e de 33% (3/9) entre brancos de outras origens.

A idade do inicio do declinio da atividade da lactase tem variagdes significativas
em diferentes grupos étnicos. Como o declinio € progressivo durante a infancia e adolescén-
cia, a prevaléncia de ma absor¢do de lactose vai aumentando de acordo com a faixa etéria
considerada (NOSE et al., 1979; SIMOONS, 1980).

O diagnostico da ma absorgao de lactose também ¢ influenciado pela variagdo nas
doses e formas de administra¢ao da lactose (LOPEZ et al., 1996; LEIS et al., 1997). Estudos
tém demonstrado que doses semelhantes de lactose sdo melhor absorvidas sob a forma de leite
do que em solugdo aquosa. A lactose no iogurte, por sua vez, ¢ melhor absorvida do que no
leite gragas a presenga, no iogurte, de microorganismos com ac¢do desdobradora de lactose
(GALVAO et al., 1995).

O quadro clinico associado com a hipolactasia primaria do tipo adulto caracteriza-
se por dor e distensdo abdominal, borborigmos, flatuléncia, nduseas, vomitos e diarréia. Esses
sintomas costumam ocorrer nas primeiras horas apos a ingestdo de lactose, e sua severidade ¢
variavel (BULLER et al., 1991; AURISICCHIO & PITCHUMONI, 1994). Muitos individuos
com hipolactasia primaria do tipo adulto toleram a ingestdo de leite e derivados em quantida-
des moderadas sem o desenvolvimento de sintomatologia significativa (JONHSON et al.,

1993a; SUAREZ et al., 1995; VESA et al., 1996).
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1.4 - Conseqiiéncias Nutricionais da Ma Absorc¢iao de Lactose

Nos casos de deficiéncia congénita de lactase, a diarréia grave que acomete o re-
cém-nascido acarreta perda significativa de nutrientes, com retardo no crescimento e no de-
senvolvimento. Em relagdo a hipolactasia primaria do tipo adulto, porém, existem contro-
vérsias no que se refere as conseqii€ncias nutricionais da mé absor¢ao desse carboidrato. Nes-
tes casos, o individuo com mé absor¢do pode nao apresentar diarréia. No entanto, mesmo na
auséncia de diarréia, ha uma perda de calorias com o consumo de alimentos contendo lactose
(SIMOONS et al., 1977). BEDINE & BAYLESS (1973) argumentam que a absor¢do de
outros nutrientes também estaria prejudicada. Por outro lado, BOWIE (1975) observou casos
de diarréia por intolerancia a lactose, nos quais ndo houve prejuizos na absorcdo de outros
carboidratos, gorduras e proteinas. A perda caldrica fecal que ocorre em individuos com hipo-
lactasia apos o consumo de leite e derivados estaria relacionada especificamente a ma absor-
¢do da lactose. Tal perda, certamente, ¢ relevante para criancas desnutridas ou em risco nutri-
cional que recebem dietas baseadas em leite e produtos lacteos.

BIRGE et al. (1967) verificaram uma associacdo entre hipolactasia e osteoporose,
o que pode ser explicado pela diminuicdo da ingestdo de produtos lacteos nos individuos
hipolactasicos ou pelos efeitos deletérios da ma absorcdo de lactose na absor¢do do calcio.
COCHET ef al. (1983) avaliaram individuos adultos com e sem mé absor¢do de lactose e
constataram que o efeito da lactose na absor¢ao do célcio ¢ dependente da atividade intestinal
da lactase. Em ambos os grupos, a absorc¢ao do calcio foi medida em duas ocasides: apos in-
gestdo exclusiva de célcio e apos ingestdao de calcio juntamente com 50 g de lactose. Nao hou-
ve diferencas nas taxas de absorc¢ao entre os dois grupos quando o célcio foi ingerido isolada-
mente. No entanto, a presenca de lactose aumentou de forma significativa a absorcdo desse

elemento no grupo de individuos normolactésicos e diminuiu nos hipolactasicos.
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1.5 - Métodos Diagnosticos

Existem varios métodos para o diagndstico de ma absor¢do de lactose (tabela 2),
cada um com suas particularidades, havendo autores que consideram ndo existir um padrio-
ouro, o que dificulta a avaliacdo da validade dos testes (ALLIET et al., 1989; BRUMER et

al., 1993).

Tabela 2 - Métodos para o diagnostico de ma absorcao de lactose

Teste do pH fecal

Pesquisa de substancias redutoras nas fezes

Teste de tolerancia a lactose

Teste de tolerancia a lactose com etanol

Teste respiratorio com ' 'C-lactose

Teste respiratério com *C-lactose

Teste do hidrogénio expirado

Bidpsia intestinal e medida da atividade da lactase
Fonte: BRUMMER et al., 1993; WALKER-SMITH, 1997

« Teste do pH fecal e pesquisa de substancias redutoras nas fezes

Os testes fecais sao exames nao invasivos, relativamente sensiveis e utilizados
para triagem (HEITLINGER & LEBENTHAL, 1998).

O emprego do clinitest para pesquisa de substancias redutoras nas fezes foi de-
senvolvido por KERRY & ANDERSON (1964) e tem sido muito utilizado desde entdo. A
presenca de excesso de substancias redutoras (mais de 0,5%) ¢ a maneira mais simples de se
diagnosticar ma absorcdo de agucares (CABALLERO et al., 1983; WALKER-SMITH, 1997).
A técnica da coleta ¢ muito importante, pois as fezes devem ser analisadas frescas ou armaze-

nadas no congelador até analise.
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O pH fecal 4acido, isto ¢, abaixo de 6, estd comumente presente em individuos
com ma absor¢do de agucares. No entanto, considerado isoladamente, este exame nao é um
bom teste para triagem, pois fezes com excesso de substancias redutoras nem sempre sao aci-
das (WALKER-SMITH, 1997). Da mesma forma, fezes dcidas podem ndo conter excesso de
substancias redutoras (SOEPARTO et al., 1972).

Os dois testes fornecem informacgdes diferentes: o pH fecal indica se foram
produzidas quantidades significativas de 4cidos organicos a partir, por exemplo, da mé absor-
¢do de carboidratos, e um excesso de substancias redutoras sinaliza a presenca do agucar nao
absorvido. Os testes se complementam se realizados em conjunto.

Ambos os métodos sdo uteis em recém-nascidos e lactentes, mas ndo sdo con-
fidveis em criancas maiores e em adultos (GRACEY & VALERIE, 1973). Nestes casos, ape-
nas pequenas quantidades de aclicar costumam ser detectadas nas fezes devido a maior efi-
ciéncia do mecanismo de compensagdo colonica. Também devemos estar cientes de que os re-
cém-nascidos que recebem leite materno ou férmulas com altas concentracdes de lactose
podem apresentar aumento da excrec¢ao total de aguicares sem conseqiiéncias nutricionais sig-
nificativas (ALLIET et al., 1989; WALKER-SMITH, 1997).

O uso por via oral de algumas medicag¢des, como acido nalidixico e cefalos-
porinas, e certos componentes da dieta, como acido ascorbico, podem ocasionar resultados

falso-positivos na pesquisa de substancias redutoras nas fezes (WALKER-SMITH, 1997).

« Teste de tolerancia a lactose
O teste de tolerancia a lactose ¢ um dos métodos mais utilizados para o diag-
nostico de mé absor¢cdo (ALLIET ef al., 1989). Nesse teste, apos jejum, uma sobrecarga de
lactose em solugdo aquosa ¢ administrada por via oral (2 g/kg, até 50 g). E realizada, inicial-
mente, uma coleta de sangue em jejum para medida da glicemia e outras coletas com inter-

valos de trinta minutos até duas horas apds a ingestdo do agucar. Aumento da glicemia igual
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ou superior a 20 mg/dl ou 1,1 mol/l em relag@o ao valor do jejum ¢ considerado um resultado
normal pela maioria dos autores (ALLIET et al., 1989; BULLER et al., 1991; BRUMER et
al., 1993). Sintomas como diarréia e dor abdominal apds a administragdo da sobrecarga de
lactose indicam intolerancia a esse carboidrato. O exame ¢ muito simples, mas depende de va-
rias coletas de sangue, o que dificulta sua aplicacdo em criancas. Além disso, sua sensibili-
dade e especificidade sdo questionaveis devido a variagdes nas taxas de esvaziamento gastrico
e ao metabolismo da glicose (BULLER et al.,1991; BRUMMER et al., 1993). Alguns autores
tém demonstrado que o teste de tolerancia oral ndo tem uma boa correlacdo com os niveis de
lactase da membrana jejunal. NEWCOMER & MC GILL (1966a) efetuaram testes de tole-
rancia oral em 18 individuos adultos com niveis normais de lactase na mucosa jejunal con-
firmados através de biopsia. Todos eles realizaram dois testes: o primeiro com 50 g de lactose
em solucdo aquosa a 10%, e o segundo com 100 g de lactose em solucdo aquosa a 50%. Fo-
ram feitas medidas da glicemia nos tempos zero (jejum) e 15, 30, 60, 90 e 120 minutos apds a
ingestdo de lactose. Aumento na glicemia abaixo de 20 mg/dl foi considerado como um teste
positivo, ou seja, indicativo de ma absor¢ao. Houve quatro resultados positivos apos ingestao
de 50 g de lactose (22,2%) e seis ap6s 100 g (33,3%). Nenhum individuo apresentou sintomas
de intolerancia a lactose. Nos dois individuos que apresentaram resultados positivos apos
ambos os testes, foi repetido o exame com a instilagdo duodenal de lactose (50 g de lactose
em 500 ml de 4gua), tendo sido o resultado normal. Presumiu-se que o retardo no esvaziamen-

to géstrico havia levado a resultados falso-positivos.

« Teste de tolerancia a lactose com etanol
Nesse teste, apos uma sobrecarga de lactose, se mede a concentragdo de galac-
tose no sangue. E necessaria apenas uma coleta 40 minutos apos a lactose. A galactose tam-

bém pode ser medida na urina. No entanto, deve-se administrar etanol (150 mg/kg) para inibir
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o rapido metabolismo hepatico da galactose, o que limita a utilizagdo do teste em criancas

(AROLA et al., 1988).

« Teste respiratério com " C-lactose

O teste envolve a administragio de lactose marcada com "*C e reflete a ativi-
dade da lactase e a subseqiiente absor¢do e metabolismo da glicose (ARVANITAKIS et al.,
1977; HIELE et al., 1988). A lactase presente no intestino age sobre o substrato '*C-lactose,
com a liberagdo de '*CO,. A porcentagem de '*CO, excretada na primeira hora apos a admi-
nistragio de '*C-lactose discrimina os absorvedores dos ndo-absorvedores de lactose
(NEWCOMER et al., 1975; AROLA, 1994). Porém, enzimas bacterianas podem converter
C-lactose em '*CO,. Neste caso, quando a lactose ndo absorvida chegar ao colon, havera pro-
dugdo de "*CO,, ocasionando falsos resultados (AROLA, 1994). Além disso, distirbios do meta-
bolismo da glicose também podem interferir no resultado do exame (SASAKI et al., 1970).

Esta técnica envolve exposi¢do a uma substincia radioativa e ndo ¢ mais reco-

mendada, uma vez que existem outros métodos diagnosticos mais seguros (AROLA, 1994).

« Teste respiratorio com BC-lactose

O exame ¢ semelhante ao teste com '*C-lactose, tendo como vantagem a uti-
lizagdo de um is6topo ndo radioativo do carbono (>C) (STELLAARD & GEYPENS, 1998).
A excre¢do cumulativa do *CO, 4 horas ap0s a ingestio de *C-lactose é medida através de
espectrometria e € utilizada para o diagndstico da ma absor¢ao de lactose.

Conforme ja descrito anteriormente, outros fatores, além da digestdo e absor-
¢do dos nutrientes, podem influenciar este exame, devendo-se ter cautela na interpretacdo dos
resultados (VONK et al., 1998)

A necessidade de equipamentos de alto custo torna sua aplicagdo clinica limitada

(AROLA, 1994).
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« Teste do hidrogénio expirado

Atualmente, o teste do hidrogénio expirado ¢ um dos métodos mais utilizados
para o diagndstico de mé absor¢do de lactose (SOLOMONS, 1984; LEIS et al., 1997). O exa-
me ¢ baseado na determinacdo da concentracdo de hidrogénio em amostras de ar expirado
apods a administracdo de lactose (AROLA, 1994).

O hidrogénio ¢ produzido no célon a partir da fermentacdo de carboidratos ndo
digeridos. LEVITT (1969), através da instilagdo intraluminal de lactose, demonstrou que o c6-
lon € responsavel pela producdo de praticamente 100% do hidrogénio no intestino humano.
Mesmo quantidades pequenas, como 2 gramas de carboidratos, vao produzir incrementos de-
tectaveis na concentragdo de hidrogénio (SOLOMONS, 1984). Em relagdo a excrecdo desse
gas, foi demonstrado que a maior parte ocorre sob a forma de flatos, mas uma propor¢ao de
21% sera eliminada pelos pulmdes e detectada no ar expirado. O aumento na concentracdo de
hidrogénio em amostras de ar expirado ap6s a administracdo de lactose ¢ indicativo de ma
absorcdo e fermentacdo coldnica deste carboidrato, uma vez que nao existem outras fontes en-
ddgenas para producao de hidrogénio nos mamiferos (KERZNER, 1993).

A primeira coleta de ar expirado deve ser em jejum de 4 horas para lactentes e
de 8 horas para criangas maiores e adolescentes (KERZNER, 1993). Apoés, ¢ administrada a
lactose e sdo feitas coletas em intervalos de 30 a 60 minutos por 2 a 6 horas (BARILLAS &
SOLOMONS, 1987; AROLA, 1994).

A ma4 absorcao de lactose ¢ diagnosticada quando ocorre um aumento igual ou
superior a 20 partes por milhdo (ppm) acima do nivel basal, definido como o menor valor
obtido durante o exame (METZ et al., 1975; SOLOMONS & BARILLAS, 1986; CERIANI et
al., 1988; BRUMMER et al., 1993; WALKER-SMITH & MURCH, 1999). Alguns autores
utilizam como ponto de corte, para considerar um exame positivo, um aumento igual ou su-
perior a 10 ppm (HYAMS et al., 1980; BARR et al., 1981; ABRAMOWITZ et al., 1986;

DAVIDSON & BUTLER, 2000).
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A érea sob a curva da excrecao de hidrogénio também pode ser utilizada ao in-
vés do aumento méaximo de hidrogénio em relagdo ao nivel basal (delta-H,) (SEVA-PEREI-
RA et al., 1999).

A dose padrdo utilizada ¢ de 2 g/kg de lactose em solu¢do aquosa a 20%,
extrapolada da dose empregada para os testes de tolerancia a lactose, nos quais se administra
uma sobrecarga do agucar e depois se mede a glicemia para avaliar a absor¢do (PERMAN &
MONTES, 1996). Contudo, como o teste do hidrogénio expirado pode detectar até 2 g de lac-
tose ndo absorvida, alguns autores tém proposto doses menores e mais fisioldgicas de lactose,
assim como o uso de leite ou iogurte como veiculos (LADAS et al., 1991; ROSADO et al.,
1994; LEIS et al., 1997).

Os estudos iniciais com esta técnica utilizaram sistemas invasivos de coleta,
com recirculacdo do ar e monitorizagdo continua da taxa de producao de hidrogénio (ml/min).
Era necesséria a imobilizacdo do individuo que estava sendo avaliado, além de provisdo de
oxigénio e remo¢do do didxido de carbono (SOLOMONS, 1984). Com o aumento da sensi-
bilidade das técnicas para detec¢do dos niveis de hidrogénio, foram desenvolvidos sistemas de
coletas em intervalos, os quais por sua sensibilidade e natureza ndo invasiva, tornaram-se
ideais para uso, principalmente em criangcas (SOLOMONS, 1984; KERZNER, 1993). Deve-se
obter uma amostra significativa do ar alveolar, por apresentar maiores concentracdes de hidro-
génio e maior correlacdo com os niveis sangiiineos deste gas (KERZNER, 1993).

As amostras de ar expirado devem ser armazenadas em locais apropriados até
que sejam analisadas para que ndo haja alteragdes na concentracdo de hidrogénio. Uma alter-
nativa simples e pratica ¢ o uso de seringas plasticas, as quais podem ser utilizadas se o perio-
do de armazenamento nao for superior a 8 a 12 horas. A redug¢do na concentragao de hidro-
génio armazenado em seringas plasticas € de cerca de 5% por dia (SOLOMONS, 1984). Caso

seja necessario um periodo maior de armazenamento, devem ser utilizados recipientes de
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plastico laminado especificos para transporte e armazenamento de amostras de ar expirado,
nos quais a amostra pode permanecer por até trés semanas (AROLA, 1994).

A determinagdo da concentracdo de hidrogénio nas amostras de ar expirado ¢é
realizada por cromatografia gasosa.

Os critérios para interpretagdo do teste do hidrogénio expirado no diagnostico da
ma absor¢ao de lactose podem variar segundo os diferentes autores. O exame, porém, estd sempre
baseado na comparacgdo do valor basal de hidrogénio expirado, geralmente obtido da amostra em
jejum, com os valores subseqiientes & administragdo de lactose (PERMAN & MONTES, 1996).
Em alguns casos, os niveis de hidrogénio em jejum estdo aumentados, o que pode significar
supercrescimento bacteriano, estase intestinal, refei¢do muito rica em carboidratos na noite
anterior ou jejum inadequado (DAVIDSON & BUTLER, 2000). Considera-se nivel alto de
hidrogénio em jejum o situado dois desvios padrdo acima da média da populagdo em questdo.
PERMAN et al. (1984), estudando 221 criangas e 9 adultos sauddveis nos Estados Unidos e
Canada, concluiram que os valores acima de 42 poderiam indicar supercrescimento bacteriano ou
estase intestinal. Os valores de hidrogénio em jejum nessa amostra variaram de 1 a 42, com média
de 7,1 £ 5 ppm, sendo que, em somente 1% dos casos, foi obtido um valor superior a 30 ppm.

NEWCOMER et al. (1975) demonstraram alta sensibilidade e especificidade
do teste do hidrogénio expirado para o diagndstico de ma absorc¢ao de lactose. No entanto, a
medida que a técnica foi tendo seu uso mais difundido, foram sendo identificados fatores que
influenciam a excrecao de hidrogénio e podem ocasionar falsos resultados se ndo controlados.
Tais fatores serdo discutidos a seguir.

Modifica¢des na qualidade, na quantidade e na distribui¢do da flora bacteriana
podem alterar o resultado do exame (GARDINER et al., 1981). Em condi¢des normais, a tni-
ca por¢do do trato gastrointestinal com quantidades significativas de bactérias intraluminais ¢é
o colon, e praticamente 100% da producdo de hidrogénio provém desse local. No entanto, o

supercrescimento bacteriano no intestino delgado pode aumentar a producdo de hidrogénio.
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Esses casos podem ser detectados através de um pico precoce (20 a 30 minutos) nos niveis de
hidrogénio apds a administragdo do carboidrato (AROLA, 1994; PERMAN & MONTES,
1996). Nos casos de supercrescimento bacteriano, os niveis de hidrogénio em jejum também
podem estar aumentados, conforme ja referido anteriormente. A limpeza do célon com ene-
mas e laxativos e o uso de alguns antibidticos podem suprimir a producao de hidrogénio pela
diminui¢do da populagdo bacteriana (KERZNER, 1993; PERMAN & MONTES, 1996). Além
disso, tem sido demonstrado, a partir de sobrecargas com aglicares ndo absorviveis, como a
lactulose, que alguns individuos podem ser colonizados por bactérias incapazes de produzir
hidrogénio. Para determinar a prevaléncia dessa situagdo na populagdo pediatrica, DOUWES
et al. (1985) realizaram um estudo no qual 98 criancas saudaveis de 6 a 12 anos foram subme-
tidas ao teste do hidrogénio expirado apds o uso de lactulose 1 g/kg. Em 9 criangas o teste do
hidrogénio expirado foi negativo, demonstrando uma prevaléncia de 9,2% de colonizag¢do por
flora incapaz de produzir hidrogénio.

Alteragdes no pH do limen intestinal também afetam a fermentagdo. Assim,
nos casos que houver geragdo de grande quantidade de 4cidos graxos de cadeia curta, com
acidificacdo do pH luminal, a producdo de hidrogénio pode ser suprimida, e o teste tera resul-
tado falso-negativo (PERMAN & MONTES, 1996).

A motilidade do tubo digestivo ¢ outro fator que pode interferir na producao de
hidrogénio. Quanto mais rapido o transito no intestino delgado e quanto mais longo o tempo
de estase dos conteudos alimentares no célon, maior serd o volume de hidrogénio produzido a
partir da fermentacdo de carboidratos ndo absorvidos (KERZNER, 1993). Pacientes com gas-
trectomias ou em uso de medicagdes como procinéticos podem ter um aumento na producao
de hidrogénio devido a aceleragcdo do esvaziamento gastrico. Por outro lado, quando o carboi-
drato ¢ ingerido junto com uma refeicao, especialmente com gordura, a producao de hidrogé-
nio pode estar diminuida, em virtude do retardo no esvaziamento gastrico. Pacientes com diar-

réia apresentam um transito colonico acelerado, o que pode diminuir a producao de hidrogénio.
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Mudangas no padrdo ventilatério podem alterar o resultado do exame. A ta-
quipnéia diminui e a hipoventilagdo, como ocorre durante o sono, aumenta a concentracao de
hidrogénio no ar expirado (PERMAN & MONTES, 1996).

A fumaca do cigarro contém hidrogénio e, conseqilientemente, o fumo pode

ocasionar resultados falso-positivos (SOLOMONS, 1984).

« Biodpsia intestinal e medida da atividade da lactase

Este método proporciona uma medida direta da atividade da lactase no intes-
tino delgado. E, no entanto, um exame invasivo e necessita exposi¢io a radiacgao.

Geralmente sdo obtidas bidpsias da mucosa no ligamento de Treitz por instru-
mentos posicionados com controle fluoroscopico. Nos ultimos anos, a bidpsia jejunal tem sido
substituida pela duodenal, obtida por endoscopia (GUPTA et al., 1999; AURICCHIO &
TRONCONE, 2000).

As atividades da lactase e da sucrase sdo determinadas de acordo com o mé-
todo de Dahlqvist e expressas em unidades por grama de tecido homogeneizado ou por grama
de proteina. Embora ndo exista consenso sobre a definicdo de hipolactasia, atividade da lac-
tase abaixo de 2 U/g de mucosa ou de 5 U/g de proteina é considerada hipolactasia pela maio-
ria dos autores (NEWCOMER & MC GILL,1966b; BRUMMER et al., 1993). Mais recen-
temente, um nivel de 8-13 U/g de proteina tem sido proposto como diagnostico (WELSH et
al., 1978; HIELE et al., 1988). A relagdo lactase/sucrase inferior a 0,3 também ¢ indicativa de
hipolactasia (BRUMMER et al., 1993).

Apesar da vantagem de ser um método direto, este exame nao ¢ considerado
padrao-ouro para o diagnodstico de ma absorcao de lactose, uma vez que a atividade da lactase
pode ser variavel nas diferentes por¢des do intestino delgado (SEVA-PEREIRA et al., 1999).
Além disso, a ma absorc¢ao de lactose pode ocorrer por outros fatores que ndo a deficiéncia

enzimatica, como € o caso de uma aceleragao do transito no intestino delgado.
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2 - JUSTIFICATIVA

O declinio dos niveis de lactase apds o desmame ocorre na maioria da popula-
¢do mundial. A mé absor¢ao de lactose apresenta prevaléncia variavel de acordo com a idade,
cor e localizacdo geografica, de forma que os dados da literatura internacional ndo se aplicam
a populagdo brasileira. Mesmo no Brasil, existem diferengas regionais importantes no que diz
respeito a miscigenagdo racial. No Rio Grande do Sul, ndo existem dados publicados sobre a
ma absor¢ao de lactose em criangas.

Este estudo avalia a prevaléncia da ma absorcdo de lactose apds a ingesta de
dose padrao de 250 ml de leite (12,5 g de lactose) em criancas de 8 a 18 anos. Optamos pela
utiliza¢do de doses fisioldgicas de lactose pela maior relevancia clinica da mé absorcao detec-

tada com tais doses.
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3 - OBJETIVOS

3.1 - Objetivo Geral

Determinar a prevaléncia de ma absorc¢ao de lactose em alunos de escolas ptblicas

do municipio de Porto Alegre através do teste do hidrogénio expirado.

3.2 - Objetivo Especifico

Avaliar as diferencas nas taxas de ma absorg¢ao de lactose de acordo com a cor ¢ a

idade dos alunos.
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4 — CASUISTICA E METODOS

4.1 - Delineamento

Trata-se de um estudo transversal que tem como desfecho a presenga de ma absor-

¢ao de lactose e como fatores a cor e a idade dos alunos.

4.2 - Populacido em Estudo

A populagdo em estudo foi constituida por alunos de escolas publicas municipais

de Porto Alegre, com idade entre 8 e 18 anos.

4.3 - Amostra e Amostragem

« Selecdo da amostra
Foi obtida, junto a Secretaria de Educacao do Estado do Rio Grande do Sul,
uma listagem das escolas publicas de Porto Alegre, as quais, em margo de 1999, eram em nu-
mero de 337, com 213.596 alunos matriculados. Dentre elas, foram selecionadas duas escolas

municipais que apresentavam um grande nimero de turmas no turno da manha. Foram in-
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cluidos apenas os alunos desse turno uma vez que os exames eram realizados durante as ati-
vidades escolares e os individuos selecionados deveriam comparecer a escola com 8 horas de
jejum, fator este que dificultaria coletas no periodo da tarde.

O projeto de pesquisa foi discutido com os diretores e professores das escolas,

sendo permitida a realizagdo do estudo pela Secretaria Municipal de Educacao.

« Escolas selecionadas:
- Escola Municipal de Primeiro Grau Presidente Vargas
Endereco: Rua Ana Aurora do Amaral Lisboa n® 60
Passo das Pedras

Numero de alunos matriculados: 337

- Escola Municipal de Primeiro Grau Pepita de Ledo
Enderego: Rua do Estadio n® 29
Passo das Pedras

Numero de alunos matriculados: 901

Foram escolhidas algumas turmas dessas escolas, das quais, apds uma explicagdo
sobre o estudo, eram sorteadas de 10 a 15 criangas e/ou adolescentes que recebiam o termo de
consentimento para ser lido e assinado pelos pais ou responsaveis. O sorteio era realizado 1
ou 2 dias antes do dia programado para o exame. O termo de consentimento deveria ser trazi-

do por ocasido da realizagdo do exame.

 Critérios de inclusdo
Foram considerados elegiveis para a pesquisa todas as criangas e adolescentes

com idade entre 8 e 18 anos que estivessem cursando qualquer série nas escolas selecionadas.
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« Critérios de exclusao

Foram excluidos do estudo os individuos com as seguintes condigdes:

diagnéstico prévio de doenca com contra-indicagdo ao uso de leite;

- tempo de jejum inferior a 8 horas;

- uso de antibidticos, enemas ou laxativos nos 15 dias precedentes ao exame;
- diarréia no dia da realizacdo do exame ou nos 7 dias precedentes;

- fumo nas 6 horas precedentes ao exame ou durante a realizacdo do mesmo;

- adormecimento durante o exame;

- inabilidade para realizacdo adequada do exame;

- ndo concordancia em participar do estudo por parte do aluno ou ndo assina-

tura do termo de consentimento pelos pais;

« Calculo do tamanho da amostra
Partindo-se de uma prevaléncia esperada de ma absor¢ao de lactose de 10% en-
tre as criangas e/ou adolescentes de cor branca e de 30% entre os de cor ndo-branca (RP > 3),
estimou-se um tamanho amostral de aproximadamente 150 individuos, para a: 0,05 e : 0,20.
Com este numero, também poderiamos estimar a prevaléncia de ma absorcdo de lactose com

uma margem de erro de 6%.

4.4 - Variaveis Estudadas

« Cor
Os alunos foram divididos em dois grupos em relagcdo a cor: brancos e nao-

-brancos.

« Idade

Classificamos os alunos em duas faixas etarias: de 8 a 12 anos € de 13 a 18 anos.
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« Desfecho de interesse: presenca de ma absorcao de lactose

A ma absorc¢ao de lactose foi diagnosticada quando o aumento maximo da con-
centracdao de hidrogénio (delta H;) foi > 20 ppm. O delta H, foi calculado como a diferenca
entre o valor basal e o maior valor da concentragdo de hidrogénio obtido durante o exame.

De acordo com o resultado do teste do hidrogénio expirado, os alunos foram clas-

sificados em: absorvedores e ndo-absorvedores de lactose

. Estado Nutricional

Embora nao faga parte dos objetivos deste estudo avaliar associagdo entre ma
absorc¢do de lactose e estado nutricional, os dados antropométricos foram utilizados para a ca-
racterizagdo de nossa amostra.

Calculamos dois indicadores do estado nutricional para cada crianga: peso/ida-
de e altura/idade.

A populagdo de referéncia foi a recomendada pela OMS: as curvas produzidas
pelo National Center of Health Statistics (VICTORA et al., 1989).

A comparacdo da amostra com o padrao de referéncia foi realizada através do
escore z, ou seja, o numero de desvios padrao acima ou abaixo da mediana da populagdo de
referéncia, correspondente ao peso ou a altura.

Foram classificados como desnutridos os alunos com escore z igual ou inferior
a — 2 para peso/idade e/ou altura/idade (VICTORA et al., 1989). O escore de — 2 corresponde

ao percentil 3.

« Peso
Esta variavel foi aferida através de balangas portateis.

A pesagem era realizada com os alunos sem sapatos e vestindo roupas intimas.
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o Altura
Para a medida da altura foi utilizada uma fita métrica de metal.
Os alunos eram medidos em pé e sem sapatos. Fixava-se a fita em uma parede
de superficie lisa e encostava-se o aluno nessa parede, mantendo-se a cabeca em posicao reta.
A seguir, era colocada uma régua sobre a parte superior da cabeca e verificada na fita a altura

correspondente.

4.5 - Técnica do Teste do Hidrogénio Expirado

O teste do hidrogénio expirado foi realizado em duas etapas: coleta e armazena-
mento do material bioldgico nas escolas e andlise dos niveis de hidrogénio através de croma-
tografia gasosa no Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

Para a coleta das amostras de ar expirado foi utilizado um sistema coletor
(Quintron®), que consta de dois recipientes, interligados por uma valvula em T, com fluxo
unidirecional (figura 1). A valvula ¢ conectada a um bucal. Apds a inspiracdo normal, a
crianga expira através do bucal, preenchendo o primeiro recipiente plastico com ar do espago
morto. Com a pressao, havera abertura da valvula, e o restante do ar expirado sera coletado no
segundo recipiente, o qual ¢ impermeavel, ndo permitindo escape ou contamina¢do da amos-
tra. Apos o preenchimento do segundo recipiente, a coleta ¢ finalizada e o mesmo ¢ destacado
e vedado. A amostra pode ficar ai armazenada ou ser transferida para seringas ou recipientes
especificos para armazenamento. Com esta técnica, obtém-se uma amostra significativa do ar
alveolar.

Neste estudo foram utilizados recipientes especificos para armazenamento (figura

1-F) com capacidade de 250 ml, nos quais as amostras permaneceram até serem analisadas.
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Eram armazenadas quatro amostras de 100 a 140 ml de cada individuo. Os recipientes D e E

(figura 1) eram esvaziados e reutilizados.

A: Bucal

B e C: Sistema valvular

D: Recipiente plastico a ser preenchido com ar do espago morto
E: Recipiente plastico para coleta de ar alveolar

F: Recipiente para armazenamento (250 ml)

G: Recipiente para armazenamento (750 ml)

Fig. 1 — Equipamento utilizado para coleta das amostras de ar expirado

O aparelho de cromatografia gasosa empregado para medida da concentragdo do
hidrogénio no ar expirado foi um cromatoégrafo de gas (Quintron Microlyzer, modelo 12i)
com sensibilidade de 1 ppm de hidrogénio e acuracia de £ 2 ppm de hidrogénio.

Para a analise da concentracdo de hidrogénio nas amostras de ar expirado, inicial-
mente o aparelho era calibrado com um gas de referéncia que continha uma concentragao co-
nhecida de hidrogénio. Foi utilizado gés marca Quintron, com uma concentra¢ao de hidrogé-
nio de 96 ppm. Apds este processo, assegurando-se a exatiddo do aparelho, iniciava-se a me-
dida das amostras. Uma quantidade de 20 ml de ar era aspirada com uma seringa do recipiente

onde estava armazenada e injetada no cromatografo. A seguir, a amostra era conduzida atra-
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vés de uma coluna de cromatografia por um gas carreador. O gés carreador utilizado ¢ o ar
atmosférico filtrado por uma coluna preenchida com um material que retém impurezas, tais
como alcool, acetona ou gases organicos. Os componentes da amostra sdo separados de acor-
do com sua velocidade de deslocamento até a extremidade distal da coluna. Nesse local, ha
um sensor que detecta hidrogénio e emite um sinal proporcional a concentracdo do gas. Esse
sinal analogico ¢ convertido para a forma digital (em ppm, de acordo com as unidades utiliza-
das para calibragem) e exibido no visor do aparelho, alguns minutos apds iniciada a analise.
Foi considerado como critério de positividade o aumento nas concentracdes de

hidrogénio igual ou superior a 20 ppm acima do nivel basal.

4.6 - Logistica

Foram incluidos no estudo 225 criangas e adolescentes, sendo 168 alunos da
Escola Municipal Presidente Vargas e 57 da Escola Municipal Pepita de Ledo.

A coleta dos dados ocorreu durante o periodo compreendido entre os meses de
maio e agosto de 2000. O niimero de alunos estudados por dia variou de 4 a 12.

As coletas de ar expirado eram realizadas nas escolas no turno da manha, havendo
em cada uma delas um local disponivel para que os alunos pudessem realizar o exame.

Ao chegarem a escola, os alunos selecionados que estivessem em jejum € com o
termo de consentimento preenchido e assinado eram encaminhados para a sala de exames. A
seguir, recebiam as orientacdes sobre como deveriam proceder durante as coletas para perma-
necer no estudo. Nesse momento, também era verificado se os alunos apresentavam alguma
condicao listada nos critérios de exclusdao. Em caso afirmativo, o individuo excluido recebia
um lanche e era reconduzido a sala de aula. A etapa seguinte consistia na afericdo do peso e

da estatura dos alunos e no preenchimento de uma ficha com nome completo, idade, turma,
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cor e dados antropométricos (Anexo 2). As fichas eram preenchidas pela autora. Logo apds,
era coletada a primeira amostra de ar expirado (em jejum), e os alunos recebiam 250 ml de
leite integral (250 ml = 12,5 g de lactose). A ingestdo do leite era efetuada em até 5 minutos
sob supervisdo. Apos esse momento, s6 era permitida a ingestdo de dgua até o término das
coletas. As coletas subseqiientes eram realizadas 60, 120 e 180 minutos apos a administragao
da lactose. Nos intervalos, os alunos retornavam a sala de aula e a autora permanecia na sala
onde eram realizadas as coletas, disponivel para atendimento, caso algum aluno apresentasse
sintomas que pudessem ser atribuidos a ingestdo do leite. Apos a quarta coleta (ao redor das
11 horas da manhad), os alunos recebiam um lanche. Na figura 2 estdo demonstradas as etapas

da coleta de dados.

1 A 2 DIAS ANTES DO EXAME

- Selegdo dos alunos
- Entrega do termo de consentimento
— Orientaggo do jejum

4

DIA DO EXAME

« Condugao dos alunos selecionados a sala

de exames

| « Verificagao dos critérios de exclusdo |

PRESENTES AUSENTES

« Lanche « Dados antropométricos

« Retorno a sala de aula « Preenchimento de ficha pela autora
com nome, turma, idade, cor e da-

dos antropométricos

{

| Primeira coleta de ar expirado |

g

| Ingestiio de um copo de leite (250 ml) |

g

Coletas de ar expirado 60, 120 e 180 minutos apés inges-
tao de leite (retorno a sala de aula nos intervalos)

g

Término das coletas

Fig. 2 - Etapas da coleta de dados nas escolas
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As amostras de ar eram armazenadas em recipientes especificos e, no inicio da
tarde, eram levadas para andlise no Hospital de Clinicas de Porto Alegre, através de cromato-
grafia gasosa.

Todas as coletas foram realizadas pela autora com auxilio de dois estudantes. A

analise das amostras e a medida do hidrogénio expirado foram realizadas pela autora.

4.7 - Analise Estatistica

A andlise descritiva foi utilizada para caracterizagdo da populagdo com uso de
graficos e tabelas. As varidveis quantitativas foram descritas através de medidas de tendéncia
central (média e mediana) e dispersdo (desvio padrdo) e as varidveis categdricas foram ex-
pressas por percentuais.

A comparacdo das variaveis categoricas foi realizada mediante o teste Qui-qua-
drado com correcdo de Yates. No caso da comparagdo das médias das variaveis continuas, foi
adotado o teste t de Student. A comparagdo dos valores da excre¢do de hidrogénio nos quatro
momentos do teste (jejum, 60, 120 e 180 minutos) entre os alunos de cor branca e ndo-branca
foi realizada através de analise de varidncia com medidas repetidas. Considerou-se como dife-
renga significativa um valor de “p” inferior a 0,05.

Os dados foram processados e analisados por meio dos programas Epi-Info versdo

6.04, PEPI versao 3.0 ¢ SPSS versao 10.0.
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4.8 - Consideracoes Eticas

O protocolo do presente estudo e seu termo de consentimento informado foram
aprovados pela Comissao Cientifica e Comissao de Pesquisa e Pos-Graduagdo do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre (projeto n®: 99077).

A participagdo no estudo envolveu a ingestdo de 250 ml de leite integral, além de
coletas de ar expirado. Os riscos e desconfortos associados com a ingestdo do leite podem in-
cluir cdlicas, nduseas, borborigmos, flatuléncia, dor e distensdo abdominal e diarréia. No pre-
sente estudo, ndo foram relatadas quaisquer situacdes envolvendo os riscos e desconfortos
previstos.

A inclusdo dos alunos no estudo sé ocorreu apds a assinatura do termo de consen-

timento (ANEXO 1) pelos pais ou responsaveis.
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5 - RESULTADOS

5.1 - Caracteristicas da Amostra

Trezentos e oito alunos foram sorteados e receberam o termo de consentimento
para participar do estudo, dos quais 83 foram excluidos, sendo 66 por ndo terem apresentado o
termo de consentimento assinado pelos responsaveis no dia da realizagdo do exame, 5 por nao
terem comparecido em jejum, 5 por uso recente de antibidticos, 4 por terem apresentado
diarréia e 3 por terem se alimentado durante as coletas. Na faixa etaria dos 8 aos 12 anos, 178
foram sorteados e 32 excluidos (18%), enquanto, dos 13 aos 18 anos, 130 foram sorteados e
51 excluidos (39%) (p < 0,001).

Dos 225 individuos efetivamente incluidos no estudo, 134 (59,6%) eram do sexo
feminino. A idade variou de 8 a 18 anos, com média de 12,2 + 2,0 anos e¢ mediana de 11,8
anos. Cento e cinqiienta e quatro alunos (68,4%) eram de cor branca e 71 (31,6%) de cor ndo-
-branca (no caso, de cor preta ou parda). Em relacdo ao estado nutricional, a média do escore
z foi de 0,16 £ 1,42 para peso/idade e de — 0,17 + 0,97 para altura/idade (tabela 3). Cinco
alunos (2,2%) foram considerados desnutridos (escore z igual ou inferior a — 2 para peso/ida-

de e/ou altura/idade). Os dados antropométricos s6 ndo foram obtidos de um dos alunos.
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Tabela 3 — Caracteristicas gerais dos alunos estudados

Variavel
Idade (anos) 12,2 +2,0
Sexo feminino, n (%) 134 (59,6)
Cor branca, n (%) 154 (68.,4)
Relagdo peso/idade 0,16 £1,42
Relagao altura/idade -0,17+0,97

40

De acordo com as informagdes obtidas nos termos de consentimento, 28 alunos

(12,4%) tinham diagndstico de alguma doenca. Destes, 20 apresentavam doengas respiratorias

(71,4%), 4, doencas neurologicas (14,2%), 1, hepatopatia (3,6%), 1, doenga hematologica

(3,6%), 1, cardiopatia (3,6%) e 1, colagenose (3,6%).

A comparagao entre os alunos de cor branca e ndo-branca em relagdo a média de

idade, sexo e estado nutricional ndo apresentou diferencas significativas (tabela 4).

Tabela 4 - Caracteristicas gerais dos alunos de acordo com a cor

Variaveis Brancos Nao-brancos p
n (%) n (%)

Sexo

Masculino 61 (39,6) 30 (42,2)

0,819

Feminino 93 (60,4) 41 (57,8)
Idade (anos)

Meédia + desvio-padrao 12,1+19 12,2+2.0 0,559
Relagao

Peso/idade -0,01+1,08 | 0,25+1,08 0,108

Altura/idade -0,23+0,96 | —0,03+1,00 0,160

* Valor de “p” obtido através do Teste t de Student e Teste Qui-quadrado
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Na tabela 5, pode-se observar a distribuicdo dos alunos nas duas faixas etarias em
que foram classificados. Nao houve diferenga significativa em relagdo ao sexo e ao escore z

peso/idade nestas duas faixas etarias. O escore z altura/idade foi significativamente menor nas

criancas da faixa etaria mais elevada (tabela 6).

Tabela 5 - Distribui¢ao dos alunos em relagao a faixa etaria

Faixa etaria n %
8-12 anos 143 63,6
13-18 anos 82 36,4

Tabela 6 - Comparacao das caracteristicas gerais dos alunos nas duas faixas etarias

Variaveis

8-12 anos

13-18 anos p
n (%) n (%)
Sexo
Masculino 57 (39,9) 34 (41,5)
0,924
Feminino 86 (60,1) 48 (58,5)
Relagao
Peso/idade 0,15+1,11 | —0,06+1,03 0,183
Altura/idade -0,04+098 | —0,39+0,93 0,009

Valor de “p” obtido atrvés do Teste t de Student e Teste Qui-quadrado
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5.2 - Resultados do Teste do Hidrogénio Expirado

O teste do hidrogénio expirado foi positivo em 19 dos 225 individuos estudados, o
que demonstra uma prevaléncia de ma absor¢do de doses fisioldgicas de lactose de 8,4% (IC
95%: 5,2-12,9).

A média dos valores de hidrogénio encontrados no jejum e aos 60, 120 ¢ 180 mi-
nutos apos a ingestao de lactose nos 19 alunos com testes positivos estd demonstrada na figura
3. Nao houve diferenga significativa entre esses valores nos quatro momentos considerados

entre os alunos de cor branca e ndo-branca (p = 0,264).
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Fig. 3 - Valores médios da concentragdo de hidrogénio expirado nos alunos com

testes positivos

O maior aumento dos niveis de hidrogénio em relacao ao valor basal nos exames
positivos variou de 21 a 44, com média de 26,2 + 5,7. Este pico no delta H, ocorreu aos 120
minutos em 3 dos 19 individuos (16%) e aos 180 minutos nos 16 restantes (84%). Ja o primei-
ro aparecimento de um delta H, acima de 20 se verificou em 1 individuo aos 60 minutos

5%), em 3 aos 120 minutos (16%) e em 15 aos 180 minutos (79%) (figura 4).
(5%), (16%) (79%) (fig )
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Fig. 4 - Detec¢do do maior valor do delta H, e do primeiro aparecimento de um delta

H, > 20 ppm nos alunos com testes positivos

5.2.1 - Taxas de Ma Absorc¢do de Lactose de acordo com a Cor

A prevaléncia de testes positivos de acordo com a cor estd demonstrada na tabela

Tabela 7 - Prevaléncia de ma absorcao de lactose de acordo com a cor

Cor n f (%) RP IC95% p

Nao-branca 71 11 15,5
3,0 1,3-7,1 0,020

Branca 154 8 5,2

* Valor de “p” obtido através do Teste Qui-quadrado

f: nimero absoluto de casos
RP: Razdo de prevaléncia
IC: Intervalo de confianga
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A diferenca nas taxas de prevaléncia de ma absorcao de lactose nos alunos de cor
branca e ndo-branca (5,2% x 15,5%) foi estatisticamente significativa (RP = 3,0, IC95%: 1,3-

7,1, p=0,02).

5.2.2 - Taxas de Ma Absor¢do de Lactose de acordo com a Faixa Etaria

Em relagdo a prevaléncia de ma absorc¢do de lactose de acordo com a faixa etéria,
ndo foi observada diferenga estatisticamente significativa. Houve 4,9% de ma absor¢do nos
alunos de 13 a 18 anos e 10,5% nos alunos de 8 a 12 anos (RP = 0,47, 1C95%: 0,16-1,35,

p =0,227) (tabela 8).

Tabela 8 - Prevaléncia de ma absorcao de lactose de acordo com a faixa etaria

Faixa etaria n f (%) RP IC95% P*

13-18 anos 82 4 4.9

0,47 0,16 - 1,35 0,227
8-12 anos 143 15 10,5

* Valor de “p” obtido através do Teste Qui-quadrado

f: nimero absoluto de casos
RP: Razdo de prevaléncia
IC: Intervalo de confianga

As prevaléncias encontradas nessas duas faixas etarias com estratificagao para a
cor estdo indicadas na tabela 9. Entre os alunos de cor branca, encontramos 6,9% de ma
absorc¢ao na faixa etaria dos 8 aos 12 anos e 1,9% na compreendida entre 13 e 18 anos. Nos
alunos de cor ndo-branca, as prevaléncias encontradas foram de 19% dos 8 aos 12 anos e de

10,3% dos 13 aos 18 anos (p = 0,506).
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Tabela 9 - Prevaléncia de ma absorcao de lactose de acordo com a faixa etaria, com estrati-

ficagdo para cor

8-12 anos 13-18 anos
Cor n f % n f % p
Nao-brancos 42 8 19,0 29 3 10,3 0,506
Brancos 101 7 6.9 53 1 1,9 0,264

* Valor de “p” obtido através do Teste Qui-quadrado

f: nimero absoluto de casos

5.3 - Comparacio entre Alunos com Testes Positivos e Negativos

A tabela 10 compara as caracteristicas gerais dos alunos com testes positivos e

negativos.

Nao houve associag@o entre méa absor¢do de lactose e sexo, idade, relagdo peso/

idade ou altura/idade. A cor foi a tinica variavel associada a ma absor¢ao de lactose neste es-

tudo.

Tabela 10 — Comparagdo entre os alunos com testes positivos e negativos

Variavel Teste positivo Teste negativo p
n=19 n =206

Idade (anos) 11,5+1,85 12,2 £1,95 0,164
Sexo feminino, n (%) 15 (78,9) 119 (57.8) 0,120
Cor branca, n (%) 8(42,1) 146 (70,9) 0,020
Relacao

Peso/idade - 0,04 +1,00%* 0,09 + 1,09 0,168

Altura/idade -0,47 £0,70* —-0,14£0,99 0,662

*n=18
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5.4 - Niveis de Hidrogénio em Jejum

Os niveis de hidrogénio em jejum variaram de zero a 55, com média de 7,2 £+ 7,38.
Em 17 casos (7,5%) este valor foi superior a 20 ppm: em 11 alunos de cor branca (7,1%) e em
6 de cor ndo-branca (8,4%). Nestes alunos, os niveis de hidrogénio apos a ingesta de lactose
foram menores do que os verificados em jejum e em nenhum caso foi feito o diagndstico de
ma absorcao de lactose. Excluindo-se estes casos da analise, a prevaléncia de ma absorcao de
lactose encontrada foi de 9,1% (19/208) (IC 95%: 6,1-13,1). Nao ocorreram alteragdes nos re-
sultados encontrados em relagdo a diferenca na prevaléncia entre brancos e nao-brancos

(p = 0,018) e entre as duas faixas etarias (p = 0,256).
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6 - DISCUSSAO

6.1 - Caracteristicas da Populacio Brasileira

Tendo em vista que a hipolactasia primaria do tipo adulto sofre influéncia racial,
serdo discutidos alguns aspectos antropologicos e demograficos sobre a populacdo do Brasil,

do Rio Grande do Sul e da cidade de Porto Alegre, local onde foi realizado o estudo.

. Aspectos antropolégicos

A populagio brasileira ¢ bastante heterogénea do ponto de vista étnico e inclui in-
dividuos de cor ou raga branca, preta, parda, amarela e indigena.

Os indios que existiam no Brasil a época de seu descobrimento eram descendentes
de populagdes primitivas que, em sua maior parte, se originaram de regides setentrionais da
Asia oriental (SALZANO & FREIRE-MAIA, 1967).

A populacdo caucasoide, além da ascendéncia portuguesa, sofreu influéncia das
correntes imigratorias dos séculos XIX e XX, constituidas por alemaes, italianos, suicos, es-
panhois, belgas, ingleses, suecos, franceses, austriacos, poloneses, russos, arabes, turcos ¢ ja-
poneses.

Os negros, trazidos ao Brasil do século XVI a primeira metade do século XIX,
eram escravos sudaneses e bantos. Os primeiros originaram-se da regido ao norte do Golfo da

Guiné e os outros, do largo cinturdio que vai do Atlantico ao Indico, ligando Angola e o Congo
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a Mogambique. Os sudaneses teriam composto em alta escala a populacdo negra da Bahia e,
talvez, em menor escala, a de Pernambuco e Maranhao. Os bantos ocupariam uma area maior,
do proprio Maranhio ao centro e sul do pais (SALZANO & FREIRE-MAIA, 1967; SEVA-

-PEREIRA et al., 1983).

« Distribui¢cao de acordo com a cor

A tabela 11 apresenta informagdes a respeito da freqiiéncia de individuos brancos,
pretos, pardos, amarelos e indigenas nas diversas regides brasileiras. Como se pode verificar,
54% da populacao brasileira, em 1999, foi classificada como branca, 39,9% como parda,
5,4% como preta e 0,6% como amarela ou indigena. H4 uma clara demarcagdo geografica na
distribuicdo étnica: as populacdes de cor preta ou parda predominam nas regides Norte,

Nordeste e Centro-Oeste, enquanto no Sul e Sudeste, a maioria ¢ branca.

Tabela 11 - Populagao brasileira e sua respectiva distribui¢do percentual, por cor ou raga

Cor ou raca (%)

Populacao Branca Preta Parda || Amarela ou

total indigena
Brasil 160.336.471 54 5.4 39,9 0,6
Regido Norte 7.828.407 28,4 2,3 68,3 1,0
Regido Nordeste 46.400.796 29,7 5,6 64,5 0,2
Regido Sudeste 70.067.880 64,0 6,7 28,4 0,8
Regiao Centro-Oeste 11.273.592 46,2 35 49 4 0,8
Regido Sul 24.514.219 83,6 3,0 12,6 0,7
Rio Grande do Sul 9.996.461 86,8 4,1 8,9 0,2
Regido Metropolitana de 3.374.436 84,6 6,5 8,4 0,4
Porto Alegre

Fonte: Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios, 1999. Rio de Janeiro. IBGE, 2000.
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O Rio Grande do Sul ¢ o segundo estado brasileiro com maior propor¢do de in-
dividuos de cor ou raca branca (86,8%), estando atras apenas de Santa Catarina, onde esta
propor¢ao ¢ de 91% (IBGE, 1999). A cidade de Porto Alegre, de acordo com os dados do
Censo Demografico do Brasil de 1991, apresenta 84,05% de individuos de cor branca, 8,25%

de cor parda, 7,06% de cor preta, 0,12% de cor amarela e 0,09% de indigenas (tabela 12).

Tabela 12 - Populacdo do Rio Grande do Sul e de Porto Alegre segundo cor ou racga

Rio Grande do Sul Porto Alegre
Cor n (%) n (%)
Branca 7.942.101 87,00 1.061.939 84,05
Parda 766.627 8,38 104.317 8,25
Preta 394.035 4,31 89.206 7,06
Amarela 4911 0,05 1.573 0,12
Indigena 14.479 0,15 1.223 0,09
Sem declaragao 16.302 0,17 5.143 0,40
Total 9.138.455 100,00 1.263.401 100,00

Fonte: Censo Demografico do Brasil, 1991 - IBGE.

6.2 - Caracteristicas da Amostra

De acordo com o exposto anteriormente, uma consideracao a ser feita ¢ a rela-
cionada a alta prevaléncia de alunos de cor preta ou parda em nosso estudo (31,6%). Esta pro-
por¢do ¢ bastante superior a encontrada em Porto Alegre, cerca de 15% (tabela 12). Como

gostariamos de avaliar as diferencas na prevaléncia de mé absor¢ao de lactose de acordo com
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a cor, selecionamos escolas situadas na periferia da cidade de Porto Alegre, onde encontra-

riamos uma maior propor¢do de individuos de cor ndo-branca.

6.3 - Teste do Hidrogénio Expirado

O teste do hidrogénio expirado, que teve seu uso difundido a partir da década de
70, hoje ¢ a técnica mais utilizada para o diagndstico da ma absorc¢do de lactose (LEIS et al.,
1997). A simplicidade e a natureza ndo-invasiva do método tornaram-no ideal para aplicagao
em estudos epidemioldgicos.

Virios trabalhos ja compararam o teste do hidrogénio expirado com outros meto-

dos diretos e indiretos para determinar ma absorc¢ao de lactose em seres humanos.

NEWCOMER et al. (1975) compararam o aumento da glicose e da galactose plas-
maticas, a excregdo pulmonar de '*CO, e de hidrogénio apos a administragdo de 50 g de lacto-
se em solucdo aquosa a 10% em 50 adultos que haviam realizado bidpsia intestinal com me-
dida da atividade da lactase (25 com hipolactasia e 25 com atividade enzimatica normal).
Considerando a medida da atividade da lactase na bidpsia como o padrdo-ouro, a excre¢do de
hidrogénio apresentou sensibilidade e especificidade de 100%.

METZ et al. (1975) avaliaram 25 pacientes com historia de diarréia cronica e dor
abdominal através dos testes de tolerincia a lactose e do hidrogénio expirado. Houve concor-
dancia de 100% nos resultados dos dois exames nos 25 pacientes, sendo 15 deles positivos e
10 negativos. Oito pacientes realizaram também bidpsia jejunal e em todos foi confirmado o
diagndstico anteriormente estabelecido com base nos dois testes.

Um estudo mais recente, de AROLA ef al. (1988), comparando o teste do hidro-

génio expirado com a medida da atividade da lactase na bidpsia jejunal em 63 individuos
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adultos, confirmou uma alta especificidade do exame (96%), mas a sensibilidade foi mais bai-
xa (69%). Os valores preditivos positivo e negativo foram de 85% e 90% respectivamente. Os
autores recomendam que, para evitar resultados falso-negativos, a coleta seja mais prolongada
(até 6 horas apds ingestdo de lactose) e que seja previamente realizado um teste com lactulose
para se avaliar a capacidade de producao de hidrogénio pela flora colonica. No entanto, tam-
bém questiona-se nesse trabalho o uso da medida da atividade da lactase como padrao-ouro
que pode ter limitacdes j& que o teste ¢ geralmente realizado com um fragmento da mucosa je-
junal, o qual pode ndo ser representativo de todo o intestino delgado ou mesmo de todo o je-
juno.

O teste de tolerancia a lactose também ¢ bastante utilizado em estudos de preva-
léncia. DOUWES et al. (1978), porém, analisando 163 individuos que realizaram o teste de
tolerancia e o teste de hidrogénio expirado, demonstraram discordancia entre os resultados
dos exames em 50% dos casos. Além disso, no teste de tolerancia, devem-se usar doses far-
macologicas de lactose (2 g/kg, maximo de 50 g) para que se possam obter incrementos men-
suraveis e reprodutiveis na glicemia, permitindo a diferenciacdo entre absorvedores e ndo-absor-
vedores (SOLOMONS et al., 1980). Caso esta técnica fosse utilizada em nosso estudo, todas
as criangas receberiam 50 g de lactose, quantidade equivalente a um litro de leite e que dificil-
mente seria consumida em uma Unica ocasido. Acreditamos que estudos que utilizam doses
farmacoldgicas de lactose sdo uteis para a descri¢do da distribui¢do geografica dos fendtipos
relacionados com a persisténcia ou ndo da atividade enzimatica. No entanto, a ma absor¢ao de
lactose determinada com o uso dessas doses tem aplicagdo clinica limitada.

Em nossa pesquisa, utilizamos 250 ml de leite, correspondente a 12,5 g de lactose,
dose que tem sido adotada em outros estudos epidemiologicos (LADAS et al., 1991;
PITZALIS et al., 1993; LEIS et al., 1997).

O teste do hidrogénio expirado teve duragdo de 3 horas, com coletas aos 60, 120 ¢

180 minutos apos a ingestao do leite. De acordo com BARILLAS-MURY & SOLOMONS
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(1987), o periodo de 3 horas de coleta, com o emprego do critério de um aumento igual ou su-
perior a 20 ppm para se considerar um resultado positivo, tem boa sensibilidade para deteccao
de ma absorcao de lactose em criangas, mesmo com a utilizacao de leite.

ABRAMOWITZ et al. (1986) analisaram 132 testes realizados em criangas de Is-
rael nos quais as coletas foram efetuadas de 30 em 30 minutos por 3 horas e o critério de posi-
tividade foi o aumento na concentracdo de hidrogénio acima de 10 ppm. Sessenta e trés exa-
mes (47,7%) foram considerados positivos, segundo esse critério, tendo, em 55 deles (87,3%),
ocorrido aumento aos 120 minutos. Em 8 casos (12,7%), o aumento se deu aos 150 ou 180
minutos. Os autores concluiram que com apenas duas coletas, aos zero e 120 minutos, o exa-
me mantém boa sensibilidade. Os casos em que o aumento s6 foi evidenciado apds 120 minu-
tos poderiam ser devidos a absorcdo incompleta da lactose em individuos sem deficiéncia de
lactase ou com deficiéncia parcial. No entanto, a dose utilizada foi de 2 g/kg de lactose em so-
lu¢do aquosa e, com o uso do leite, recomenda-se prolongar as coletas por 3 ou 4 horas apos
ingestdo da lactose (ROSADO & SOLOMONS, 1983; BARILLAS-MURY & SOLOMONS,
1987). De fato, dos 19 testes positivos em nosso estudo, 15 (79%) apresentaram um delta H,
igual ou superior a 20 ppm somente aos 180 minutos (figura 4). Caso tivéssemos utilizado o
critério adotado por ABRAMOWITZ et al. (1986), considerando como positivos os resultados
com delta H, acima de 10 ppm, mesmo assim, 12 dos 19 casos (63%) s6 seriam diagnostica-
dos aos 180 minutos.

Nosso achado esta de acordo com os resultados do estudo de ROSADO & SOLO-
MONS (1983) no qual o teste do hidrogénio expirado foi realizado em 41 individuos adultos
apos ingestao de 360 ml de leite integral (18 g de lactose). Utilizando como critério de positi-
vidade um delta H; igual ou superior a 25 ou a 20 ppm (os resultados foram idénticos com os
dois critérios), 20 individuos foram classificados como nao-absorvedores. O aumento na con-

centra¢do de hidrogénio ocorreu entre a 3* € a 4* hora na maioria dos individuos. O retardo no
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esvaziamento gastrico verificado com o uso do leite ao invés de lactose em solucdo aquosa
foi, segundo os autores, a explicacdo mais provavel para esse achado.

SOLOMONS et al. (1979) demonstraram que o volume de hidrogénio excretado ¢
menor ap6s o uso de lactose na forma de leite se comparado com o emprego de lactose em so-
lugdo aquosa. Os autores selecionaram 14 criangas com teste do hidrogénio expirado positivo
apods o uso de lactose, 1,75 g/kg dissolvidos em 200 ml de 4gua. As criangas realizaram outro
teste com a mesma quantidade de lactose na forma de leite. Em 12 (86%) houve uma reducao
significativa no volume de hidrogénio excretado nas primeiras 6 horas apds a ingestdo da lac-
tose. Foram realizados outros testes com lactulose dissolvida em 4gua e lactulose adicionada a
uma formula que simulava o leite, mas sem lactose, composta de caseina, sacarose e 6leo ve-
getal. A excregdo foi maior com o uso de lactulose em agua. No entanto, quando se utilizaram
5 mg de metoclopramida previamente ao teste com lactulose, caseina, sacarose e 6leo vegetal,
a excrecao de hidrogénio foi semelhante nos dois grupos. Esses resultados foram atribuidos ao
retardo no esvaziamento gastrico e explicam por que a sintomatologia causada pela liberacao
de hidrogénio a partir da fermentacdo de lactose ndo absorvida ¢ menos intensa com o uso do
leite.

As coletas de hidrogénio expirado em nosso estudo foram realizadas com interva-
los de 60 minutos. Conforme demonstrado por SOLOMONS et al. (1980), esse intervalo ndo
diminui a sensibilidade do exame, mesmo com o uso de doses baixas (12,5 g) de lactose.

Consideramos como critério de positividade o aumento igual ou superior a
20 ppm de hidrogénio acima do nivel basal. Na literatura pediatrica, esse € o critério mais
adotado, embora alguns autores utilizem como ponto de corte um aumento acima de 10 ppm

de hidrogénio (ABRAMOWITZ et al., 1986; BUSTAMANTE et al., 1996).
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Um estudo brasileiro recente (REIS et al., 1999) também preconiza um aumento
na concentragdo de hidrogénio acima de 20 ppm para o diagnostico de mé absor¢do de lacto-
se, pois esse critério apresentou melhor correlagdo com a ocorréncia de intolerancia a esse
carboidrato.

VELIGATI et al. (1994) também avaliaram a correlagdo dos critérios de 10 e
20 ppm com a sintomatologia apresentada apds a sobrecarga de lactose. Através de uma ana-
lise retrospectiva, identificaram as criangas que realizaram o teste do hidrogénio expirado para
diagnostico de ma absorcao de lactose no Hospital de Hartford, Connecticut, no periodo de ja-
neiro de 1988 a setembro de 1992. Juntamente com os resultados do exame, era registrada a
ocorréncia de sintomas por um periodo de 8h apos ingestdo da lactose. Foram identificados
581 exames e seus resultados correlacionados com um escore de sintomas. Comparando os
grupos com delta H, < 10 ppm, delta H, < 20 ppm e delta H, > 20 ppm, este altimo apresen-
tou maior freqliéncia de diarréia, flatuléncia, borborigmos e dor abdominal. A comparagio en-
tre os grupos com delta H; entre 10-19 ppm e delta H, > 20 ppm também demonstrou melhor
correlacdo do critério de 20 ppm com a sintomatologia clinica.

BARR et al. (1981) compararam os resultados do teste do hidrogénio expirado
com a medida da atividade da lactase na bidpsia intestinal de 21 criangas (9 com hipolactasia
e 12 com atividade normal da lactase). O aumento na concentragdo de hidrogénio igual ou
superior a 10 ppm 120 minutos apds o uso de 2 g/kg de lactose em solucdo aquosa a 20%
permitiu a discriminagdo completa entre os dois grupos. O delta H, aos 120 minutos foi de 0 a
7 ppm nos pacientes com niveis normais de lactase e de 21 a 250 ppm nos com hipolactasia.
Desta forma, a utilizacao do critério de 20 ppm teria a mesma sensibilidade.

SOLOMONS & BARILLAS (1986), apoiados nos resultados de estudos com
criancas na Guatemala, preconizam a adocao do critério de 20 ppm. Esses autores realizaram
o teste do hidrogénio expirado em 73 criangas saudaveis apos a ingestdo de 240 ml de leite in-

tegral (12 g de lactose) e também apos a ingestdo do mesmo volume de leite com 90-95% da
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lactose hidrolisada (0,6 a 1,2 g de lactose, com o restante dos carboidratos sendo glicose ou
galactose). Utilizando como critério de positividade o aumento igual ou superior a 20 ppm,
60% dos individuos seriam classificados como ndo-absorvedores de lactose apos o primeiro
teste. Essa proporcao seria de 83% com o critério de um aumento igual ou superior a 10 ppm.
Com o uso do leite hidrolisado, os critérios de 20 e 10 ppm classificariam, respectivamente,
4% e 30% dos individuos como ndo-absorvedores. Os autores concluem que a proporg¢ao alta
de mé absorcao apos ingestdo do leite com lactose hidrolisada que seria diagnosticada com a

utilizagao do critério de 10 ppm ¢ devida a baixa especificidade desse critério.

6.4 - Prevaléncia de Ma Absorcao de Lactose na Populaciao Estudada

A prevaléncia de mé absorcao de doses fisiologicas de lactose em criangas e ado-
lescentes de 8 a 18 anos encontrada neste estudo foi de 8,4%. Considerando as duas faixas
etarias em que a amostra foi dividida, a prevaléncia foi de 10,5% dos 8 aos 12 anos e de 4,9%
dos 13 aos 18 anos (tabela 8).

Conforme ja discutido anteriormente, a comparagao de dados de prevaléncia entre
diferentes regides deve levar em consideragdo, além da faixa etaria, a dose de lactose e o vei-
culo utilizado para sua administracdo. Nas tabelas 13, 14 e 15, selecionamos alguns estudos
de prevaléncia realizados no Brasil e em outros paises para que possamos compara-los com

este estudo.



Tabela 13 - Prevaléncia de ma absorc¢ao de lactose em casuisticas pediatricas: teste do hidrogénio expirado e utilizagao de lactose em solugao aquosa

Autor, ano e pais Método e critério Dose Veiculo Faixa etaria Ma absorg:ao Intolerancna
ara exame positivo anos

20 0-4 25,0 0,00
20 5-9 40,0 10,00
MAGGI et al., 1987 - Uruguai  ||H, expirado > 20 ppm 2 Solug¢do aquosa a 20% - 2
gt 2 %P PP ghe saoad ’ 20 10-14 75,0 40,00
20 15-19 35,0 30,00
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Cont. Tabela 13

Autor, ano e pais

Método e critério para
exame positivo

Faixa etaria

Ma absorc¢ao
(%)

Intolerancia

WITTENBERG & MOOSA, 1990
Africa

FIGUEIREDO, 2000
Brasil (Minas Gerais)

H, expirado =20 ppm

Solucdo aquosa a 10%

I e ogssmysIq -9
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Tabela 14 - Prevaléncia de ma absorcdo de lactose em casuisticas pediatricas: teste do hidrogénio expirado e utilizacdo de lactose em solugdo

aquosa e na forma de leite

Método e critério
para exame positivo

Autor, ano e pais

TADESSE et al., 1992 - China  ||H; expirado > 20 ppm

* A mesma amostra foi testada com doses diferentes.

Veiculo

Faixa etaria

Ma absorcio

Intolerancia

42 3-4 41,0 =

20 5-6 65,0 —

lg/kg Solugdo aquosa a 10% 20 7-8 80,0 —
17 9-10 94,0 =

18 11-12 94,0 =

37 3-4 5,0 _

23 5-6 0,0 =

0,5 g/kg Leite (10 ml/kg) 13 7-8 39,0 —
25 9-10 28,0 -

17 11-12 35,0 -

Ia-9

S oessnoSt
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Tabela 15 - Prevaléncia de ma absor¢ao de lactose em casuisticas pediatricas: teste do hidrogénio expirado e utilizacao de lactose na forma de leite

Autor, ano e pais Método e critério para Dose Veiculo n Faixa etaria Ma absorcio Intolerancia
exame positivo (anos) (%) (%)
PITZALIS et al., 1993 - Italia H, expirado > 20 ppm 12¢g 250 ml de leite 70 8-15 5,7 0,00
56 <4 9,0 11,00
México Central 84 4-8 26,0 13,00
<t
N
S 82 8-12 43,0 20,00
NE ' Leite 59 <4 2,0 3,00
N H, expirado > 20 ppm 12g/18 g < 6a =240 ml
< Regido Norte > 62 =360 ml 78 4.8 9,0 3,00
<
8 59 8-12 8,0 3,00
[
77 4-8 18,0 4,00
Regido Sul
86 8-12 12,0 5,00
. ' 143 8-12 10,5 -
ESTE ESTUDO H, expirado > 20 ppm 125¢g 250 ml de leite
82 13-18 4,9 =

Ia-9

T oessnodSt

09
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Existem poucos trabalhos brasileiros publicados sobre mé absor¢do de lactose em
criangas.

REIS et al. (1999) realizaram um estudo que avaliou a prevaléncia de ma absor-
¢do em alunos de uma escola situada na periferia da cidade de Marilia, Sdo Paulo. Foram in-
cluidos 83 escolares, cuja idade variou de 7 a 15 anos. O método diagnostico foi o teste do hi-
drogénio expirado ap6s uma dose de 18 g de lactose em solugdo aquosa a 10%. Com um pon-
to de corte de delta H, acima de 20 ppm, 19 (22,9%) alunos foram classificados como maus
absorvedores de lactose e, com delta H, acima de 10 ppm, 37 (44,6%) alunos. Apesar do uso
de doses semelhantes, a prevaléncia encontrada por esses autores € superior a obtida em nosso
estudo. No entanto, os veiculos utilizados para administragdo da lactose foram diferentes.

Outra pesquisa com criangas brasileiras foi realizada em Minas Gerais, no muni-
cipio de Rio Acima, por FIGUEIREDO (2000) que avaliou 435 criangas de 7 a 15 anos de idade,
através do teste do hidrogénio expirado, ap6s ingestdo de 25 g de lactose em solucdo aquosa a
10%. Utilizando como critério de positividade um delta H; igual ou superior a 20 ppm, a pre-
valéncia de ma absorc¢ao foi de 49,2% e, de intolerancia, de 24,3%.

LEIS et al. (1997) realizaram, na Espanha, um estudo no qual foram demonstra-
dos 0 aumento nas taxas de ma absor¢ao de acordo com a idade e a variacdo dessas taxas de
acordo com a dose e o veiculo empregados. Inicialmente foram testados 850 individuos entre
3 e 85 anos com o teste do hidrogénio expirado e a dose de 2 g/kg (méaximo de 50 g) de lacto-
se em solucdo aquosa. Os com resultados positivos (32,5%) realizaram outros testes apos a in-
gestdo de 250 ml de leite ou de iogurte. Nas faixas etarias de 6 a 13 anos e de 14 a 18 anos as
taxas de ma absorcao com 2 g/kg de lactose foram de 36,4 e 36,5%, respectivamente. Quando
alguns destes individuos com ma absorcdo de doses farmacoldgicas foram testados com
250 ml de leite, as prevaléncias foram de 8,2% e 19,6%. Neste caso, a comparagdo destes re-
sultados com os obtidos em nosso estudo fica prejudicada, pois, para o teste com leite foram

selecionadas somente criangas que haviam evidenciado ma absor¢do com 2 g/kg de lactose.
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Provavelmente, a prevaléncia real de ma absorcao com 250 ml de leite seja bem menor nessa
populagao.

Nossos dados sdo semelhantes aos de um estudo realizado por PITZALIS et al.
(1993) em Roma, na Italia. Esses autores, encontraram, em 70 criangas de 8 a 15 anos, uma
prevaléncia de 5,7% de mé absorcao de lactose, com o uso de 250 ml de leite.

Taxas menores de ma absorcao com a utilizagao de doses semelhantes de leite fo-
ram verificadas na Grécia por LADAS et al. (1991), em 150 criangas dos 5 aos 12 anos,tendo
todas elas sido submetidas a dois testes: o primeiro com 2 g/kg de lactose e o segundo, 4 se-
manas apos, com 240 ml de leite. As taxas de prevaléncia de ma absor¢do foram de 46% com
2 g/kg de lactose e de 2% com 240 ml de leite. Extrapolando esses resultados para nossa po-
pulagdo, podemos pressupor taxas de méa absor¢do muito mais altas caso houvéssemos empre-
gado doses farmacologicas de lactose.

No México, ROSADO et al. (1994) demonstraram variagdo nas taxas de ma
absorcdo em trés diferentes regides do pais. Para que possamos estabelecer comparagdo com
nossos resultados, consideraremos apenas os dados referentes as criangas de 8 a 12 anos. No
norte do pais, a prevaléncia encontrada nessa faixa etaria foi de 8%; na zona situada mais ao
sul, descrita como apresentando uma populacdo de baixo nivel socioecondmico e ascendéncia
maia, a prevaléncia foi de 12%, ambas muito semelhantes a prevaléncia registrada neste es-
tudo. Ja na Cidade do México, a prevaléncia foi de 43%. A dose utilizada por esses autores foi
de 360 ml de leite integral, correspondendo a 18 g de lactose, um pouco mais alta que a em-
pregada neste estudo.

Entre os orientais, as taxas de prevaléncia de ma absor¢ao de lactose sdo extre-
mamente altas.

CHANG et al. (1987) determinaram a prevaléncia de ma absor¢do de lactose em
criancas de Taiwan através do teste do hidrogénio expirado. Foram incluidas 852 criangas,

divididas em dois grupos de acordo com a dose de lactose utilizada (1 ou 2 g/kg de lactose em
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solucdo aquosa a 20%, com maximo de 50 g). Mesmo em criangas de 1 més a 1 ano de idade,
as taxas de prevaléncia foram de 13% com 2 g/kg e de 10% com 1 g/kg de lactose. Em ambos
os grupos, pode-se observar o aumento das taxas nas faixas etdrias mais elevadas. Entre 13 e
14 anos, houve 86,4% de ma absor¢ao com 2 g/kg e 79,3% com 1 g/kg.

Em outra investiga¢do realizada com criancas de Taiwan, TING et al. (1988)
registraram taxas menores de ma absor¢cdo com o uso de 0,5 g/kg de lactose em solug¢do aquo-
sa a 10%. No entanto, esse fato foi observado principalmente em criangas pequenas. A partir
dos 7 anos de idade, houve um incremento importante nas taxas de prevaléncia, atingindo
73,9% entre 13 e 14 anos.

No estudo de TADESSE et al. (1992), realizado em Hong Kong, pode-se eviden-
ciar a diferen¢a na prevaléncia de ma absorcao com o uso de leite (10 ml/kg, correspondendo
a 0,5 g de lactose/kg) e lactose em solugdo aquosa a 10% (1 g/kg).

Em criancas africanas institucionalizadas, WITTENBERG & MOOSA (1990),
utilizando o teste do hidrogénio expirado, com dose de 1 g/kg de lactose em solugdo aquosa a
10%, encontraram prevaléncias de 78,8% dos 2 aos 5 anos de idade e de 78,6% dos 5 aos 9 anos.

Esse estudo mostra uma prevaléncia alta a semelhang¢a do descrito na maior parte da Africa.

6.4.1 - Prevaléncia de Ma Absorc¢do de Lactose de acordo com a Cor

Em relagdo a prevaléncia de ma absorcao de lactose de acordo com a cor dos alu-
nos, nosso estudo demonstrou taxas de ma absorc¢ao trés vezes maiores nos alunos de cor nao-
-branca quando comparados aos de cor branca. (tabela 7). Ao analisarmos as taxas de ma
absorc¢do nas criangas e adolescentes de cor branca e ndo-branca em cada uma das faixas eta-
rias separadamente, podemos perceber uma tendéncia a taxas mais altas entre os ultimos nas

duas faixas etarias, embora, neste caso, sem atingir significancia estatistica (tabela 9).
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Estes resultados estdo de acordo com os relatados por FIGUEIREDO (2000) em
estudo realizado com 435 criancas no municipio de Rio Acima em Minas Gerais, que consta-
tou taxas maiores de ma absor¢cdo em criangas de cor preta (60,3%) e parda (50,7%) quando
comparadas com outras de cor branca (37,5%).

SPARVOLI (1990), estudando 70 individuos de 19 a 59 anos nascidos na Regido
Sul do Brasil, demonstrou ma absorcao de lactose em 37,5% dos caucasdides e em 68,18%
dos negroides. O teste utilizado para diagnostico foi o teste de tolerancia a lactose com dose
de 50g de lactose em solugdo aquosa a 10%.

Em Sao Paulo, TRONCON et al. (1981) também encontraram taxas mais elevadas
de ma absor¢do de lactose em pacientes de cor ndo-branca em relagdo aos de cor branca
(94,45% x 68,75%). Tais dados foram obtidos em pacientes adultos e com a utilizagdo do tes-
te de tolerancia a lactose (dose de 50 g de lactose dissolvida em 300 ml de agua).

Outro estudo efetuado em Sio Paulo por SEVA-PEREIRA et al. (1982) com adul-
tos demonstrou taxas de 85% de ma absor¢do em individuos negrdides e de 50% em cauca-
soides. A dose de lactose empregada foi de 50 g em solugdo aquosa a 10%, e o método diag-
nostico foi o teste de tolerancia.

DUARTE & OLIVEIRA (1978), no entanto, em estudo que incluiu apenas 24 pa-
cientes adultos verificaram uma prevaléncia maior de mé absorcdo de lactose em pacientes de

cor branca quando comparados com os de cor ndo-branca (61% x 54%).

6.4.2 - Prevaléncia de Ma Absor¢ado de Lactose de acordo com a Faixa Etaria

Em nosso estudo, nao foi demonstrada associacdo entre as taxas de ma absorcao
de lactose e a faixa etaria dos alunos. Encontramos 10,5% de ma absor¢ao na faixa etaria de 8

a 12 anos e 4,9% na compreendida entre 13 e 18 anos (tabela 8). Embora a diferenca nao
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tenha alcancado significancia estatistica, houve tendéncia a uma menor proporc¢ao de casos na
faixa etdria mais elevada.

Este achado paradoxal de menores taxas de ma absorcdo com o aumento da idade
também ocorreu em outros estudos. Se analisarmos detalhadamente os dados de CHANG et
al. (1987) expostos na tabela 13, veremos que a prevaléncia de ma absor¢do na faixa etaria
dos 9-10 anos foi maior do que a vista dos 13 aos 14 anos, tanto com o uso de 2 g/kg de lac-
tose em solugdo aquosa quanto com a metade dessa dose. No trabalho de TADESSE et al.
(1992), com emprego de 10 ml/kg de leite foram encontrados 39% de ma absor¢do dos 7 aos
8 anos de idade e 28% dos 9 aos 10 anos. De acordo com LEIS ef al. (1997), a prevaléncia de
ma absorcdo com a utilizacdo de 2 g/kg de lactose foi praticamente idéntica nas faixas etérias
dos 6 aos 13 anos e dos 14 aos 18 anos.

Esta tendéncia encontrada em nosso estudo poderia ser explicada caso houvesse
uma maior propor¢ao de criancas de cor ndo-branca na faixa etaria de 8 a 12 anos. Entretanto,
conforme se pode ver na tabela 9, mesmo com a estratificagdo pela cor, a tendéncia se man-
tém.

Houve uma diferenca significativa em um dos indicadores do estado nutricional,
no caso, o escore z altura/idade, entre as duas faixas etarias consideradas (tabela 6). Uma
maior prevaléncia de desnutri¢do severa dos 8 aos 12 anos poderia explicar a maior propor¢ao
de casos nessa faixa etaria. No entanto, o escore z altura/idade foi menor na faixa que apre-
sentou taxas menores de ma absorc¢ao de lactose.

Além do efeito do acaso, que pode ter contribuido para estes resultados, ja que a
diferenca nao alcangou significancia estatistica (p = 0,227), outro fator pode estar implicado.
Os individuos com ma absorg¢ao, e talvez intolerancia, na faixa etaria mais elevada podem ter
se recusado a participar da pesquisa. De fato, as exclusdes nessa faixa foram significativamen-
te maiores se comparadas com as ocorridas na faixa dos 8 aos 12 anos. Em razao desse viés de

sele¢do, que pode ter excluido, a nosso ver, uma maior propor¢ao de individuos com ma
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absorc¢do na faixa etaria mais elevada, podemos inferir que a estimativa de mé absor¢ao nessa
faixa etdria e, conseqiientemente, na amostra como um todo, pode apresentar algum grau de

subestimativa.

6.5 - Consideracoes sobre os Niveis de Hidrogénio Expirado em Jejum

Em nosso estudo, os niveis de hidrogénio em jejum encontrados variaram de 0 a
55, com média de 7,2 + 7,38.

Resultados semelhantes foram descritos por outros autores. PITZALIS et al
(1993), investigando 70 criancas italianas, encontraram niveis de hidrogénio em jejum de 0 a
43. Na Grécia, LADAS et al. (1991) obtiveram valores de 1 a 41 ao avaliarem 150 criangas de
5 a 12 anos. Este tltimo estudo também relatou que, em 2% dos casos, os niveis em jejum fo-
ram superiores a 20 ppm. Essa propor¢ao foi um pouco menor do que a constatada em nosso
estudo (7,5%). Nos dois trabalhos citados anteriormente, as criangas com niveis de hidrogénio
acima de 20 ppm ndo foram excluidas da analise, diferentemente do que ocorreu nos estudos
de TING et al. (1987), de TADESSE et al. (1992) e de VELIGATI et al. (1994).

Conforme ja comentado, niveis elevados de hidrogénio em jejum podem significar
supercrescimento bacteriano, jejum inadequado ou refei¢do muito rica em carboidratos antes
do inicio do jejum. SOLOMONS & VITERI (1978) demonstraram que a excre¢ao de hidrogé-
nio aumenta durante o sono e que niveis altos no inicio da manha podem representar uma per-
sisténcia do padrao noturno de excrec¢do. Tais niveis teriam uma tendéncia decrescente nas
primeiras horas da manha.

Em nosso estudo, ndo interferimos na dieta dos participantes na noite anterior ao
exame, o que pode ter sido um dos fatores responsaveis pela propor¢ao de testes com niveis

elevados de hidrogénio em jejum. STROCCHI et al. (1993) demonstraram uma diferenga
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significativa nos niveis de hidrogénio em jejum comparando dois grupos de individuos cuja
ultima refeicdo na noite anterior ao exame foi restrita em carboidratos em um dos grupos e
normal no outro. A média dos niveis de hidrogénio em jejum foi de 5,2 = 0,9 ppm nos indi-
viduos com dieta restrita e de 15 + 3,8 ppm no outro grupo.

A excrecao aumentada de hidrogénio na amostra coletada em jejum pode dificul-
tar a interpretacdo do exame ja que o resultado ¢ baseado no incremento das concentragdes de
hidrogénio em relagdo ao nivel basal (nivel do jejum ou menor valor obtido durante o exame).
FLATZ et al. (1984), ao discutirem a interpretacdo de exames com niveis altos de hidrogénio
em jejum, recomendam que sejam obtidas, no minimo, 3 amostras de ar expirado, sendo a pri-
meira em jejum e as seguintes aos 120 e 150 a 160 minutos apos a lactose. Caso seja possivel
a coleta de uma 4* amostra, esta deve ser aos 30 minutos. Se a amostra dos 30 minutos apre-
sentar um nivel menor de hidrogénio que a amostra em jejum, deve ser considerada como ni-
vel basal para o célculo do delta Hs.

Neste estudo, as coletas foram realizadas aos 60, 120 e 180 minutos ap6s ingestao
da lactose. Em algumas ocasides, o valor da concentragdo de hidrogénio obtido aos 60 minu-
tos foi menor do que o valor em jejum e considerado como nivel basal. Isto ocorreu nos exa-
mes com valor em jejum acima de 20 ppm. Em nenhum destes casos as concentracdes de hi-
drogénio das amostras subseqiientes excederam 20 ppm, de forma que nao foi feito diagnods-
tico de ma absor¢do de lactose nestes individuos. No entanto, questionamos se uma tendéncia
a diminui¢do dos niveis altos do jejum ndo poderia obscurecer um possivel aumento induzido
pela ma absorcao de lactose.

Em virtude desta duvida, excluimos estes casos e analisamos novamente os dados.
Nao houve diferenca nos resultados em relagdo a associacdo de ma absorcao de lactose e cor

ou idade dos alunos.
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6.6 - Consideracoes Finais

Apesar de nao fazer parte dos objetivos do estudo, comparamos o estado nutricio-
nal dos alunos com testes positivos e negativos e ndo encontramos associacdo desta variavel
com a presenca de ma absorcdo de lactose (tabela 10). Nossos achados estdo de acordo com
os dados da literatura (BROWN et al., 1979; WITTENBERG & MOOSA, 1990; REIS et al.,
1999; FIGUEIREDO, 2000).

Uma limitacdo do estudo foi o fato de ndo testarmos a capacidade de producao de
hidrogénio pela flora bacteriana dos individuos incluidos. Como o trabalho envolvia um nu-
mero grande de participantes, julgamos que seria inviavel testar a amostra em duas ocasides
diferentes. No entanto, conforme j& comentado anteriormente, ha autores que demonstram
uma propor¢do de até 9,2% de criancas colonizadas por flora incapaz de produzir hidrogénio
(DOUWES et al., 1985).

Nosso estudo analisou a prevaléncia de mé absorcao de lactose e sua associagdo
com a cor ¢ a idade dos alunos. Na faixa etaria incluida, a causa mais comum de ma absor¢ao
de lactose ¢ a hipolactasia primaria do tipo adulto. Nao podemos descartar, entretanto, que al-
guns casos diagnosticados nesta pesquisa também possam ser devidos a deficiéncia secun-
déria de lactase. Contudo, a maioria das criancas e adolescentes estudados ndo apresentava
desnutri¢ao ou doencas cronicas e os casos de diarréia foram excluidos.

Consideramos alta a prevaléncia de 8,4% de ma absor¢do de lactose encontrada
com a utilizagdo de 250 ml de leite, porém, esta propor¢do, tendo em vista que a maioria dos
alunos incluidos eram saudaveis e ndo apresentavam desnutricdo, aparentemente nao se reves-

te de expressao clinica.
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7 - CONCLUSOES

Os dados do presente trabalho permitem que se estabelecam as conclusdes abaixo.

. A prevaléncia de mé absor¢do de lactose em alunos de escolas publicas de Por-
to Alegre ¢ alta (8,4%) se considerarmos as doses fisioldgicas utilizadas para o diagnostico.

« A mad absor¢do de lactose foi mais freqiiente nas criangas e adolescentes de cor
ndo-branca (15,5%) do que nas criangas de cor branca (5,2%).

. Nao houve diferenga estatisticamente significativa nas taxas de ma absor¢ao de

lactose entre as faixas etarias de 8 a 12 e de 13 a 18 anos.
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ANEXO 1

Termo de Consentimento Informado

A escola de seu filho foi selecionada para participar de um estudo sobre a digestdo do
leite. Muitas criangas, apesar de beberem leite, ndo conseguem digerir totalmente o aguicar que existe
nele, chamado lactose. Para saber se isto esta acontecendo, podemos utilizar um exame simples, no
qual a crianga bebe leite e depois de algumas horas vai assoprar em um saquinho plastico. Este ar que
a crianga soprou sera levado até o Hospital de Clinicas, onde sera examinado, e entdo poderemos saber
se o acucar do leite foi ou ndo bem absorvido. Este estudo ndo oferece riscos para o seu filho e se vo-
cés desejarem mais informagdes sobre o assunto, poderdo comparecer junto com seu filho na escola,
no dia do exame, que sera:

Para participar do estudo, seu filho deve comparecer a escola em jejum de 8 horas, ou
seja, pode jantar na noite anterior, mas ndo deve tomar café¢ , nem comer nada de manha. Assim que
ele chegar na escola, vai receber um copo de leite.

Se vocé concorda com que seu filho participe do exame, responda as seguintes perguntas
e assine o termo de consentimento.

1. Seu filho esta com diarréia ou apresentou diarréia nos ultimos 7 dias?
()sim ( )ndo
2.Seu filho usou algum remédio nos tltimos 15 dias?
()sim ( )ndo
Se a resposta for sim , qual o remédio?
3. Seu filho tem alguma doenga?
()sim ( )ndo
Se a resposta for sim, qual a doenga?

Fui informado a respeito do estudo que sera realizado na escola de meu filho. Sei que,
para isso, ele devera comparecer em jejum e, na escola, recebera um copo de leite e depois fard um
exame no qual ele tera que assoprar em um recipiente plastico. Sei também que este exame ndo ofe-
rece nenhum risco & saide de meu filho e ndo terd nenhum custo. Além disso, ¢ permitido aos alunos
desistirem do exame a qualquer momento. Sera garantido anonimato na divulgagdo dos resultados.

Nome do Aluno: Série:

Nome do responsavel:
Assinatura do responsavel:

Data: /]
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ANEXO 2

Ficha de registro dos dados

Nome:

Turma:

Idade:

Cor:( ) branca

( ) outras:

Peso:

Altura:

Niveis de H,
Jejum:
1 hora:
2 horas:

3 horas:

Conclusao do exame: ( ) absorvedor

( ) ndo-absorvedor

Ficha n%:

Data:

/

84

/
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ANEXO 3

Niveis de hidrogénio expirado nos 19 alunos com testes positivos

Caso n® Jejum 1 hora 2 horas 3 horas || delta-H,
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ANEXO 4

Dados de identificacao e resultados dos exames

N Sexo Idade Cor A/l P/1 Teste H, Jejum
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N Sexo
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Sexo

Idade
(anos)

Cor

A/l
(escore z)

P/1
(escore z)

Teste

H, Jejum
(ppm)
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N Sexo

Idade
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N Sexo

Idade
(anos)

Cor

A/l
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(ppm)
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N Sexo Idade Cor A/l P/1 Teste H, Jejum
(anos) (escore z) (escore z) (ppm)
14,42 - 1,41 0,13
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N = numero de pacientes
Cor: B = branca
N = ndo-branca
Teste: N negativo
= positivo
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