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RESUMO

PERDA DE PESO PRODUZ MELHORA SINTOMATICA EM PACIENTES COM DRGE:

ESTUDO PROSPECTIVO, CONTROLADO E RANDOMIZADO

Objetivo: Avaliar o efeito da intervencao dietética para perda de peso, na melhora dos sintomas da
doenca do refluxo gastroesofégico e na qualidade de vida em pacientes com sobrepeso ou obesidade.

Metodologia: Estudo prospectivo, controlado e randomizado com individuos em acompanhamento
ambulatorial. Os pacientes realizaram avaliacdo antropométrica (peso, altura, IMC) e foram
randomizados em um grupo que recebeu orientacéo de dieta hipocalérica individualizada (n=31), com
acompanhamen to ambulatorial mensal durante seis meses, ou para um grupo-controle que recebeu
orientacdes para alimentacdo saudavel, porém sem seguimento orientado (n=31). Foram aplicados os
questionarios QS-DRGE para sintomas da DRGE e o SF-36 para qualidade de vida, abordando o
dominio Estado Geral de Saude em ambos os grupos em dois momentos.

Resultados: A intervencao dietética propiciou uma perda de peso média de 4,4 kg (5,3, p<0,001),
representando 5% do peso inicial, redu¢cdo média do IMC 1,7 kg/m? (2,9, p< 0,023) e diminui¢&o de
sintomas de 6,8 pontos (+5,5 p < 0,001). Os individuos do grupo controle tiveram piora dos seus
sintomas com aumento de 3,3 pontos (£ 4, p< 0,001) e ganharam em média 2,1 kg ( £4,4 p< 0,001). O
grupo intervengdo apresentou melhora consistente no dominio Estado Geral Saude, 56, 6 vs 64 ( p<
0,001).

Conclusdes: a intervencdo dietética por 6 meses com dieta hipocalérica individualizada, produziu
perda de peso com reducdo significativa dos sintomas relacionados a DRGE, bem como melhora na
qualidade de vida.

Palavras chaves: Doenca do refluxo gastroesofagico, obesidade, intervencdo nutricional, qualidade de

vida.



1. INTRODUCAO

O Consenso de Montreal definiu a DRGE como uma condicdo desenvolvida
quando o refluxo do conteldo gastrico causa sintomas incomodativos e/ou
complicagées™®- Estudos demonstram uma prevaléncia estimada de 20% na populacédo
adulta dos EUA e taxas similares na Europa. Na Asia, a incidéncia é baixa, porém
ascendente, ao redor de 5% @,

Existem poucos estudos nacionais sobre a epidemiologia da DRGE, entretanto é
notéria a recente elevacdo de sua prevaléncia. Esse aumento € atribuido a varios
aspectos, dentre eles: a elevacdo media da idade da populacdo, maus habitos
alimentares, obesidade ou sobrepeso, fatores genéticos, utilizacdo frequente de terapia
de reposicdo hormonal e estresse(®),

Estudos epidemioldgicos internacionais apontam a obesidade como um fator de
risco para a DRGE em adultos @ 4 e em criangas®. A prevaléncia de obesidade esta
aumentando em todo o mundo, com a condi¢cdo de predisposicdo para afetar mais de um
bilhdo de pessoas em 2030 ©). A Organizagdo Mundial da Saude (WHO 2009) estima que
mais de 400 milhdes de adultos estejam obesos de acordo com o indice de massa
corporal (IMC = 30 kg/m?).

A observacdo de um aumento na frequéncia de obesidade e DRGE nos paises
ocidentais sugere uma possivel ligacdo patogenética entre estas duas doencas, e tem
gerado grande interesse em elucidar os mecanismos que demonstram esta associacao.
No entanto, embora esta relacao tenha sido objeto de varios estudos, os resultados tem
sido conflitantes(.

Investigacdo endoscopica, acompanhada ou ndo de informacdes sobre sintomas
especificos, foram obtidos por meio de questiondrios estruturados com o objetivo de
avaliar a possivel correlacdo entre os distarbios relacionados a DRGE, tais como
esofagite, e obesidade(). A perda de peso parece reduzir os sintomas da DRGE ®1, mas
mais estudos sdo necessarios para entender melhor o mecanismo exato pelo qual a
obesidade causa a doencga do refluxo, a fim de identificar e estabelecer novas abordagens

terapéuticas.

2 REVISAO BIBLIOGRAFICA
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2.1 Doenca do Refluxo Gastroesofagico

A doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE) foi definida pelo Consenso Brasileiro
como “uma afecgdo crbnica decorrente do refluxo retrogrado de parte do conteudo
gastroduodenal para o es6fago ou 6rgdos adjacentes a ele, acarretando um espectro
variavel de sintomas e/ou sinais esofagianos e/ou extra-esofagianos, associados ou nao a
lesGes teciduais® 9,

Em 2006, 44 conceituados especialistas de 18 paises tiveram um grau de
entendimento baseado em evidéncias da DRGE o qual foi denominado Consenso de
Montreal, que definiu esta doenca como uma condi¢cdo desenvolvida quando o refluxo do

contelido gastrico causa sintomas incomodativos e/ou complicagdes®.

DRGE é uma doenga multifatorial em que fatores anatdbmicos e funcionais
desempenham um papel patogénico. O principal mecanismo patogénico da DRGE é
considerado o relaxamento transitério do esfincter esofagico inferior (EEI) 19 o que pode
explicar a maioria dos episédios de refluxo em pacientes com esofagite e naqueles com
doenca ndo-erosiva. Um aumento do numero de episodios de relaxamento do EEI,
combinado ou ndo com um ténus basal ineficaz do EEI ou com disfuncdo motora gastrica

ou esofagica, pode levar a DRGE, mas as causas subjacentes desses disturbios

funcionais sdo ainda parcialmente desconhecidas™.

O carater cronico e recorrente e o0 amplo espectro da apresentagdo clinica da
DRGE podem levar a importante comprometimento da vitalidade, satisfacdo de viver,
alegria e bem estar nos individuos acometidos®?,

As principais manifestacfes clinicas séo pirose e regurgitacdo acida. Os

pacientes que apresentam sintomas com frequéncia minima de duas vezes semanais, por

um periodo de 4 a 8 semanas, devem ser considerados como provaveis portadores de

DRGE e considera-se realizar o teste terapéutico. Estes podem apresentar manifestacdes
atipicas, como dor toracica nao cardiaca, asma, tosse crbnica, hemoptise,
bronquiectasias, rouquidao, pigarro, laringite posterior cronica, sinusite crbnica, otalgia,
halitose ou aftas®.

Um dos exames mais utilizados para investigacdo de DRGE é a endoscopia
digestiva alta (EDA), a qual confirma o diagnéstico de DRGE quando apresenta o
diagnostico de esofagite erosiva. Outro exame muito importante € a pHmetria esofagica
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prolongada, que na presenca de exposicao esofagica ao acido define o diagnostico de
RGE patologico. Aléem destes, mais recentemente a impedanciopHmetria tem possibilitado
também o diagnéstico de RGE levemente &cido ou néo &cido (314,

Pode-se dividir a abordagem terapéutica em medidas comportamentais e
farmacoldgicas, que deverdo ser implementadas concomitantemente em todas as fases

da enfermidade (*9. Estas medidas sédo apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1 Medidas comportamentais e ndo farmacologicas

Elevagao da cabeceira da cama (15 cm)

Moderar a ingestdo dos seguintes alimentos, na dependéncia da correlagdo com o0s

sintomas: gordurosos, citricos, café, bebidas alcoolicas, bebidas gasosas, menta, hortela,

produtos de tomate, chocolate,
Cuidados especiais para medicamentos potencialmente “de risco”: anticolinérgicos,
teofilina, antidepressivos triciclicos, bloqueadores de canais de calcio, agonistas beta

adrenérgicos, alendronato.

Evitar deitar-se nas duas horas apds as refeigoes.

Evitar refeicoes copiosas.

Reducao drastica ou cessagao de fumo.

Reducao do peso corporal (emagrecimento)

Intervencdes no estilo de vida fazem parte da terapia para a DRGE. Muitas vezes
o aconselhamento é realizado em relacdo a perda de peso, elevacdo da cabeceira da
cama, cessacdo do tabaco e alcool, evitar refeicbes tarde da noite, e cessacdo de
alimentos que potencialmente pode agravar os sintomas de refluxo, incluindo cafeina,
café, chocolate, alimentos picantes, alimentos altamente acidos, como laranjas e tomates,

12



e alimentos com alto teor de gordura®),

Entretanto, Kaltenbach T. e colaboradores, em uma revisdo de literatura, néo
encontraram evidéncias que suportem uma melhoria destas medidas da DRGE apos
cessacdo de tabaco, &lcool ou outras intervencfes dietéticas. Apenas perda de peso e
elevacao da cabeceira da cama foram demonstradas como intervengdes de estilo de vida

eficazes para a DRGE®7),

2.2 Questionérios de Qualidade de Vida e Sintomas

Grande parte dos estudos de DRGE, na ultima década foram baseados na

presenca e evolucdo das alteracGes endoscépicas da mucosa esofagica*®, porém, com a

adocdo do Consenso de Montreal, tornou-se necessaria a confirmagdo do carater
desconfortavel dos sintomas.

Com a evolucao tecnolégica e o prolongamento da sobrevida dos portadores de

doencas cronicas, a normalizacdo ou melhora de exames clinicos e laboratoriais sé&o

considerados insuficientes para a avaliacdo do paciente, pois ndo demonstram o real

impacto da melhora ou da cura nas atividades cotidianas e no bem estar individual. 19

Estudar a Qualidade de Vida Relacionada a Saude (QVRS) é de grande utilidade,
pois permite avaliar o impacto da doenca e do seu tratamento, pela 6tica do paciente@?,
A QVRS é um método que se baseia na aplicacdo de questionarios®) e também pode ser
aplicada para estratificar individuos com a mesma moléstia, assim como comparar o
impacto de doencas diferentes. E, portanto, 6tima opcdo para enfermidades crénicas que
ndo tém marcador biolégico ou evolutivo ideal %2 23), como é o caso da DRGE @4,

O Medical Outcomes Study 36 - Item Short Form Health Survey (SF-36) € um
questionario genérico que engloba oito dominios @5 26) e foi amplamente testado e
validado em diversas populagdes @7 28 inclusive no Brasil, permitindo a comparacéo

entre populacdes diferentes. O significado de cada dominio esta resumido na Tabela 2.

Tabela 2: Significado dos oito dominios do SF-36.

Dominios Pior resultado possivel Melhor resultado possivel

13



Capacidade

Funcional

Grande limitagao para

realizar todas as atividades

fisicas, incluindo tomar

banho ou vestir-se.

Realiza todas as atividades

fisicas, inclusive as mais
vigorosas, sem limita¢des

pela saude

Limitagéo por

Aspectos Fisicos

Problemas com o trabalho ou

outras atividades regulares

como resultado da saude

fisica.

Problemas com o trabalho ou

outras atividades regulares

como resultado da saude

fisica.

Dor

Dor muito intensa e

extremamente limitante.

Auséncia de dor ou

limitagdes por sua causa.

Estado Geral

Avaliagédo pessoal da prépria

Avaliagdo pessoal da prépria

atividade diaria regular

causados por problemas

emocionais

Saude . L .
saude como péssima e saude como excelente.
acreditando que vai piorar.

Vitalidade Sente-se cansado e exausto Sente-se cheio de energia o
0 tempo todo. tempo todo.

Aspectos Problemas no trabalho ou Sem problemas emocionais

Emocionais no trabalho ou atividade

diaria regular.

Saude Mental

Sente-se nervoso ou

deprimido todo o tempo.

Sente-se feliz, em paz,

calmo, todo o tempo

Nos ensaios clinicos randomizados, a avaliacdo da qualidade de vida foi
acrescentada como uma terceira dimenséo a ser avaliada, além da eficacia e seguranca.
A avaliacdo da satisfacdo dos pacientes tratados com DRGE foi descrita através de
diversas ferramentas na literatura. Alguns autores desenvolveram questionarios proprios

sem validacao, aplicados de acordo com as observacdes de cada investigador 9
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Com o objetivo de desenvolver uma ferramenta pratica, concisa e confiavel para
avaliacdo do tratamento com pacientes com DRGE, seja clinico, cirdrgico ou mesmo de
novas modalidades terapéuticas, Velanovich e cols, construiram e validaram em 1996 o
GERD-HRQL, uma escala baseada em sintomas tipicos para a DRGE. 9. Fornari e cols.
traduziram, adaptaram e validaram este questionario de qualidade de vida para a lingua

portuguesa, além de torna-lo mais abrangente ao adicionar a variavel regurgitacéo. @9,

Tabela 3: QS-DRGE Questionario de avaliacao de sintomas da doenca do refluxo

gastroesofagico

1. Quanto o incomoda a azia? |0 1 2 3 4 5
2. Sente azia quando esta 0 1 2 3 4 5
deitado?

3. Sente azia quando esta de 0 1 2 3 4 5
pé~?

4. Sente azia apds as 0 1 2 3 4 5
refeicbes?

5. A azia altera seus habitos |0 1 2 3 4 5

de alimentagao?

6. A azia acorda vocé durante |0 1 2 3 4 3
0 sono?
7. Vocé sente dificuldade para 0 1 2 3 4 5
engolir?

15



2.3 A epidemiologia da DRGE

1= sinto, mas nao me incomoda.

3=sinto e me incomoda todos os dias

2=sinto e me incomoda, mas nao todos os dias.

5= sinto e os sintomas nao me deixam fazer nada.

4=sinto e isto e atrapalha o que eu fago durante o dia

8. Vocé sente dor para 0 1 2 3 4 5
engolir?
9. Se vocé precisa tomar 0 1 2 3 4 5
remédios, isto atrapalha vocé
no seu dia-a-dia?
10. Volta liquido ou alimento | © 1 2 3 4 5
do estbmago em diregéo a
boca?
11. Qual o seu grau de Muito Satisfeito Neutro Insa- Muito Incapacita
satisfagdo com a situagéo satis-feito tisfeito Insatis- | do
Feito

atual?

0= nao sinto

A DRGE tem grande importancia médico-social pela elevada e crescente

individuos acometidos(®? 32:33),

incidéncia e por determinar sintomas de intensidade variavel, que se manifestam por

tempo prolongado, condicionando significativa diminuicAo na qualidade de vida dos

A falta de consenso na definicho da DRGE limitou a obtencdo de estudos
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epidemioldgicos comparaveis. Por exemplo, na ultima década, a prevaléncia de DRGE
variou de 5% até 42%32-34)-

Estudos demonstram uma prevaléncia estimada de 20% na populacdo adulta
dos EUA e taxas similares na Europa. Na Asia, a incidéncia € baixa, porém ascendente,
ao redor de 5% @,

A taxa de incidéncia relatada por dois estudos longitudinais foi de 4,5 e 5.4/1000
pessoas por ano, respectivamente(,

Existem poucos estudos nacionais sobre a epidemiologia da DRGE, entretanto
€ notdria a recente elevacdo de sua prevaléncia. Esse aumento € atribuido a varios
aspectos, dentre eles: a elevacdo media da idade da populacdo, maus habitos
alimentares, obesidade ou sobrepeso, fatores genéticos, utilizacdo frequente de terapia
de reposicado hormonal e estresse.

Pereira-Lima e col. estimaram a prevaléncia de sintomas do refluxo em uma
amostra aleatéria de 818 individuos de 15 a 88 anos utilizando um questionario validado.
A presenca de pirose e regurgitacdo de forma semanal foi de 22.5%. Os autores néo
encontraram associagdo entre os sintomas do refluxo e sexo, idade ou tabagismo.
Nader e col conduziram um estudo populacional com 1.263 individuos maiores de 20
anos, utilizando questionario validado. A prevaléncia de pirose semanal foi de 18.2%,
mais alta em mulheres do que homens. A ingestdo de alimentos que provocou a pirose foi
informada por 14.3% dos participantes (9.

No Brasil estudo populacional abrangendo 22 cidades representativas das
diferentes regibes, entrevistou 13.959 individuos, e foi observado que a pirose uma vez
por semana estava presente em 4,6% da amostra. Quando a ocorréncia de pirose era de
duas ou mais vezes por semana - probabilidade maior de diagnéstico da doenca — a
prevaléncia aumentava para 7,3%. Estima-se que cerca de 10 % da populacéo brasileira
tenha a DRGE®9).

A figura 1 demonstra a distribuicAo no mundo da obesidade e prevaléncia de
DRGE em alguns paises. A prevaléncia de obesidade esta codificada pelas cores. As
percentagens indicam a prevaléncia de DRGE.
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Figura 1: Mapa mundial de obesidade e prevaléncia de DRGE G,

2.4 Obesidade

A obesidade constitui um problema de saude publica na maioria dos paises
industrializados, comprometendo a salde e a qualidade de vida. E um dos principais

fatores de risco para doencgas cronicas e morte prematura ©8),

E definida como uma condi¢éo de acimulo excessivo de gordura no tecido
adiposo, numa extensdo tal qual possa ocasionar prejuizos a saude, resultante do
balanco energético positivo e consequente ganho de peso. Entretanto, individuos obesos
diferem entre si ndo somente quanto ao excesso de tecido adiposo estocado, mas

também na distribuicéo regional da gordura pelo corpo. 8.

De acordo com Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica, Antropometria e
estado nutricional de criangas, adolescentes e adultos no Brasil- IBGE, em 2008-09 o
excesso de peso atingiu cerca de metade dos homens e das mulheres na faixa etaria
adulta, excedendo em 28 vezes a frequéncia do déficit de peso no caso masculino e em

13 vezes no feminino. Eram obesos 12,5% dos homens (1/4 dos casos de excesso) e

18



16,9% das mulheres (1/3). Ambas as condi¢cdes aumentavam de frequéncia até a faixa de
45 a 54 anos, no caso dos homens; e de 55 a 64 anos, entre as mulheres, para depois

declinarem, conforme demonstra abaixo a Figura 2 9

Mais brasileiros obesos

- 1989
_— 2008 - 2009 Dados por falea etdria da Pesquisa de Oramentos Familiases
(POF) do 1BGE revelam o crescimento do problema em 20 anos
EXCESSO DE PESO OBESIDADE
15,0 - d 14,
343 _—
5a9%anos
N9 9 124
20 11,8
A 1.5
21,7 m— d' ‘=
9a19anos
B9 . Q 122
19,45 I _ LX)
v - nsA
00— O i
20 anos ou mais
44— Q - 13,2
42 I W 5.9

Figura 2. Dados de excesso de peso e obesidade por faixa etaria IBGE 2008-09

A prevaléncia de obesidade estd aumentando em todo o mundo, com a condicdo de
predisposicdo para afetar mais de um bilhdo de pessoas em 2030 ®. A Organizagdo
Mundial da Saude (WHO 2009) estima que mais de 400 milhdes de adultos estejam
obesos de acordo com o indice de massa corporal (IMC = 30 kg/m?). Em paises como
Australia e Reino Unido, aproximadamente 25% da populacéo € obesa. Taxas igualmente
altas s&@o observadas em paises em desenvolvimento, como México, Africa do Sul e Egito,
mas nos ultimos dois especialmente mulheres®?. Nos Estados Unidos de acordo com a
tltima avaliacdo nacional 2011-2012 (National Health and Nutrition Examination Survey,

NHANES), mais de um terco dos adultos norte-americanos (34.9%) eram obesos®d.

Projecbes recentes indicam que se as tendéncias de aumento de obesidade
continuarem, seus efeitos negativos sobre a salude da populacdo irdo superar 0s
beneficios ganhos com o declinio nas taxas de fumo, causando um prejuizo no padrao de

ganho na expectativa de vida observado ao longo do ultimo século®?,

A antropometria é indicada como o método mais util para identificar pessoas como
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obesidade, pois tem baixo custo, € um método ndo invasivo e de facil utilizacdo,
universalmente aplicavel e cm boa aceitacdo pela populacdo. Para o diagnostico da
obesidade, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) recomenda a utilizacdo da relacéo
peso-altura, denominada de indice de Massa Corporal (IMC). O célculo é realizado
utilizando-se o peso em quilogramas divididos pela altura em metros ao quadrado. Em
ambos 0s sexos, os valores de IMC para sobrepeso encontram-se entre 25 e 29,9Kg/m2 e
para obesidade encontra-se acima de 30,0Kg/m2, podendo ser divididos em diferentes

grupos (grau | — 30 a 34,9Kg/m2; grau Il — 35 a 39,9Kg/m2 e grau Il acima de 40kg/m2 (38),

A medida que o IMC aumenta, 0 mesmo ocorre com o risco de desenvolvimento
das comorbidades relacionadas com a obesidade, como diabetes melito, hipertenséo
arterial, dislipidemia, DRGE, esteatose hepatica n&o alcdolica e céalculos biliares“3).

Medidas regionais de obesidade, entre as quais a circunferéncia da cintura, sao
capazes de fornecer estimativas de gordura centralizada, que, por sua vez, esti
relacionada a quantidade de tecido adiposo visceral. Assim, essa medida vem sendo
largamente utilizada em estudos de base populacional como indicador de gordura
abdominal, e desempenha um papel fundamental na determinacdo dos sintomas da

DRGE e suas complicacdes “4),
2.5 Relacéo entre obesidade e DRGE

Estudos epidemiolégicos apontam para a obesidade como um fator de risco para a
DRGE em adultos @4 e em criancas®.

A observacdo de um aumento na frequéncia de obesidade e DRGE nos paises
ocidentais sugere uma possivel ligacdo patogenética entre estas duas doencas, e tem
gerado grande interesse em elucidar os mecanismos que demonstram esta associacao.
No entanto, embora esta relacéo tenha sido objeto de véarios estudos, os resultados tem
sido conflitantes(.

Resultados de uma revisdo publicada recentemente, demonstram evidéncias do
aumento da DRGE e de disturbios motores do es6fago em obesos. Consequentemente
complicacbes como esodfago de Barrett e adenocarcinoma gastroesofagico sao mais
comuns nestes individuos®®).

Dois grandes estudos populacionais “® e um estudo caso-controle encontraram

uma associagdo positiva entre IMC e sintomas de refluxo “9. Os mesmos resultados
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foram obtidos anteriormente em um grande estudo de base populacional realizado na
Noruega, autores encontraram uma associacdo mais forte entre as mulheres,
especialmente na menopausa, onde o uso da terapia hormonal reforca a associacao, e
sugere que os estrégenos podem desempenhar um papel importante na etiologia da
DRGE®D,

Meta-andlise de quatro estudos encontraram uma associacdo entre IMC> 25 e
hérnia de hiato, a principal anatdmica que promove o refluxo do conteiddo gastrico e,
portanto, esta associada a DRGE “2).

Savarino et al demonstrou que o sobrepeso € importante fator de risco para
esofagite erosiva e DRGE n&o erosiva®”:

Em um estudo ndo controlado em pacientes selecionados com um IMC> 25 kg /
m? verificou-se que a perda de peso, induzida por aconselhamento dietético, apresentou
um efeito benéfico sobre os sintomas da DRGE, avaliado por um questionario estruturado
(35).

Resultado diferente foi obtido por Kjellin A. et al nha Suécia em que pacientes
obesos com doenca do refluxo foram submetidos a uma dieta hipocal6rica, no qual ndo
houve reducdo nos sintomas de refluxo ou mudancas nos episédios de refluxo
mensurados pela pHmetria 24h“8),

Em individuos obesos submetidos a perda de peso, o efeito das mudancas na
composicdo da refeicdo nos sintomas de refluxo também foi investigado, embora em
estudos com poucos individuos. Em um estudo sobre oito voluntarios obesos, uma dieta
com baixo teor de carboidratos reduziu os sintomas e episédios de refluxo, que foram
avaliados através do monitoramento do pH®9. A maior frequéncia de sintomas de refluxo
com uma dieta rica em gordura, em comparacao com uma dieta hipolipidica também foi
demonstrada em 15 pacientes com DRGE. Além disso, a exposi¢do acida esofagica foi
maior com a dieta de alto teor calérico, em comparacdo com a dieta hipocaldrica 49,

Estudo multicéntrico envolvendo 5.289 pacientes, o ProGERD, avaliou fatores de
risco associados a esofagite e, atraves de analise de regressao logistica, identificou varios
fatores de risco independentes para esofagite erosiva, sendo 0os mais importantes: idade
maior que 60 anos, sexo masculino e excesso de peso D,

Uma metanalise com nove estudos foi realizada para verificar a associacdo entre o
IMC e sintomas da DRGE, esofagite erosiva, es6fago de Barret e carcinoma de esb6fago,
em uma base de dados do periodo de 1996-2004. Resultados encontrados mostraram
gue a obesidade estd associada a um aumento estatisticamente significativo de esofagite
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erosiva, carcinoma de esofago e sintomas da DRGE 2,
Véarias meta-analises sugerem uma associacdo entre IMC, circunferéncia da
cintura, ganho de peso e a presenca de sintomas e complicacbes da DRGE.

Estudos da Asia utilizam um corte diferente para definir obesidade (IMC> 25 kg/m),
devido & composicdo de gordura diferente de acordo com a raga. Nestes estudos, o IMC é
também um fator de risco para a DRGE ©3),

De acordo com as Diretrizes para o Diagnoéstico e Tratamento da Doenca do
Refluxo Gastroesofagico a existéncia de IMC acima de 25kg/mz2 constitui um fator de risco
para DRGE erosiva. Nesse mesmo documento, a perda de peso é relatada como
relacionada a melhora do refluxo pés-prandial e redugdo do tempo de pH < 4 (19,

A maioria dos estudos epidemioldgicos demonstraram que a doenca de refluxo
gastroesofagico é mais comum em obesos do que em magros e esta relacionada com o
risco aumentado de doencas do es6fago, incluindo adenocarcinoma de eséfago, esofago
de Barret e DRGE %),

Entretanto, o potencial efeito da perda de peso em melhorar os sintomas da DRGE

na literatura € limitado, heterogéneo e em parte contraditério.

2.6 Fisiopatologia da obesidade na DRGE

A razdo pela qual a DRGE é comum em pacientes obesos € incerta, e varios
mecanismos séo investigados. Parece haver uma relacdo dose-dependente entre DRGE
e obesidade, ou seja, quanto maior o IMC e circunferéncia da cintura, maior a pressao
intragastrica e o gradiente de pressao gastroesofagico, que por sua vez, seria
responsavel pelo aumento da exposi¢do acida esofagica e por defeitos (encurtamentos,
hipotonia) do esfincter esofagico inferior (EEI)®% %6)- Qutros autores advogam que, com 0
aumento do IMC ocorreria aumento da frequéncia dos relaxamentos transitorios (ou
espontaneos) inapropriados do EEI (44 57-60),

A ideia de que a obesidade pode ser uma das causas da DRGE é plausivel do
ponto de vista fisiopatolégico. Em um estudo, El-Serag et al. fornece mais evidéncias da
associacdo entre obesidade e DRGE, demonstrando como a exposi¢do acida foi maior
em pessoas obesas. Um achado interessante foi que o efeito da obesidade sobre a
exposicao esofagica acida foi atenuada pelo ajuste para circunferéncia da cintura, o que
indica que a associacao entre obesidade e DRGE pode ser mediada pela circunferéncia
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da cintura. Esta informacdo d& algumas pistas sobre o mecanismo biolégico da
associacdo entre IMC e DRGE19),

Com base na literatura pesquisadores exploraram 0s potenciais mecanismos
responsaveis pela associacdo entre a doenca do refluxo e obesidade que ainda néo
foram completamente elucidados ¢1) Tabela 4.

Tabela 4.Propostas de mecanismos pelos quais a obesidade causa a DRGE

Fatores mecéanicos Aumento da pressao intra-gastrica e do gradiente de
presséo gastro-esofagico.
Aumento do risco de hérnia hiatal
Ocorrencia de relaxamento transitorio do EEI.

Pressao diminuida do EEI

Fatores humorais Aumento do nivel de adipocitocinas incluindo

interleucina 6 e fator alfa de necrose tumoral

Alteracbes motoras Taxa de esvaziamento gastrico e tempo de clearence

esofagico retardado

Além disso, uma area média de gordura visceral maior avaliada por tomografia
computadorizada foi encontrada em pacientes com esofagite erosiva em relacdo aos
controles®?. E possivel que o tecido adiposo em torno do estdmago crie uma compressao
extrinseca gastrica, que por sua vez leva ao aumento da pressao intra- gastrica e, em
consequéncia, um gradiente de pressdo gastro - esofagico permissivo ao RGE®3),

Outro fator sugerido é o possivel papel da dieta no aparecimento ou agravamento
da DRGE em obesos. Refeicédo rica em gorduras leva a diminuicdo da presséo basal do
esfincter esofagiano inferior, aumento nos relaxamentos transitérios e retardo no
esvaziamento do estbmago (16),

Apesar das evidéncias consideraveis confirmando o importante papel do gradiente
da pressédo es6fago-gastrica aumentada, e de producéo de mediadores inflamatorios pelo
tecido adiposo abdominal na patogénese da DRGE, a inter-relacdo entre obesidade e
DRGE ainda néo é clara.

Além disso, a perda de peso parece reduzir os sintomas da DRGE, mas mais
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estudos sao necessarios para entender melhor o mecanismo exato pelo qual a obesidade
causa a doenca do refluxo, a fim de identificar e estabelecer novas abordagens

terapéuticas.

2.7 Tratamento dietoterapico para Obesidade

A intervencédo nutricional tem como objetivo auxiliar no tratamento, na prevencgéo de
doencas, na protecdo e promo¢do de uma vida mais saudavel, conduzindo a um bem
estar geral de um individuo. A educacdo ou aconselhamento nutricional € um processo
gue objetiva a mudanca de comportamento. Essa mudanca deve ser especifica em
relacdo as necessidades e a situagdo de saude de cada individuo G

A realidade das possibilidades de tratamento do paciente obeso frequentemente
entra em conflito com as expectativas do paciente. Os pacientes quase sempre tém um
ponto de vista cosmético, com objetivos que vdo muito além dos factiveis 5 a 15% de
perda de peso que levam a melhora da maior parte das comorbidades associadas a
obesidade. Portanto, resultados abaixo de 5% com recuperagdo de peso, podem ser
considerados insatisfatérios e perdas maiores que 15%, com manutencdo do peso séo
excepcionais. (¢4

Pessoas com diagnéstico de pré-obesidade (IMC de 25 a 29,9 kg/m?) assim como
aquelas com obesidade grau | (IMC de 30 a 34,9 kg/m?) devem reduzir 500 kcal / dia na
ingestdo calorica. Esse déficit de energia resultara em perda aproximada de
0,5kg/semana e cerca de 10% do peso inicial em 6 meses. Pessoas com obesidade grau
Il (IMC de 35 a 39,9 kg/m?) ou lll (IMC acima de 40 kg/m?) devem direcionar o tratamento
para déficits mais agressivos (500 a 1000 kcal/dia) para conseguir perder cerca de 500g a

1 kg/semana e atingir cerca de 10% de perda em um periodo de 6 meses ©5).
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3 JUSTIFICATIVA

Considerando a prevaléncia da obesidade na populacdo brasileira, e, mesmo com
um crescente namero de trabalhos demonstrando uma correlacdo dessa doenca com a
DRGE, nao existem relatos consistentes que demonstrem que, a perda de peso corporal
possa melhorar parametros subjetivos em pacientes com sobrepeso ou obesidade com
DRGE. Portanto, torna-se necessaria a realizacdo de estudos que busquem acrescentar

conhecimento objetivando elucidar essa questao.

4 QUESTAO DE PESQUISA

A perda de peso melhora os sintomas na doenca do refluxo-gastroesofagico?

5 HIPOTESE

A nossa hipotese é que a perda de peso através da intervencdo dietética, em
pacientes com sobrepeso e obesidade, melhora os sintomas da doenca do refluxo-
gastroesofagico.
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6 OBJETIVOS

O objetivo principal desse estudo é avaliar se a perda de peso através da
intervencao dietética reduz os sintomas dos pacientes acometidos pela DRGE.

Como objetivo secundario, buscou-se avaliar a qualidade de vida relacionada a

saude, através do dominio “Estado Geral de Saude (SF-36)” em relacdo ao resultado da
intervencgéo dietética.
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RESUMO

PERDA DE PESO PRODUZ MELHORA SINTOMATICA EM PACIENTES COM DRGE:
ESTUDO PROSPECTIVO, CONTROLADO E RANDOMIZADO

Objetivo: Avaliar o efeito da intervencdo dietética para perda de peso, na melhora dos
sintomas da doenca do refluxo gastroesofagico e na qualidade de vida em pacientes com
sobrepeso ou obesidade.

Metodologia: Estudo prospectivo, controlado e randomizado com individuos em
acompanhamento ambulatorial. Os pacientes realizaram avaliacdo antropométrica (peso,
altura, IMC) e foram randomizados em um grupo que recebeu orientacdo de dieta hipocalérica
individualizada (n=31), com acompanhamen to ambulatorial mensal durante seis meses, ou
para um grupo-controle que recebeu orientacBes para alimentacdo saudavel, porém sem
seguimento orientado (n=31). Foram aplicados os questionarios QS-DRGE para sintomas da
DRGE e o SF-36 para qualidade de vida, abordando o dominio Estado Geral de Saude em
ambos 0s grupos em dois momentos.

Resultados: A intervencdo dietética propiciou uma perda de peso média de 4,4 kg (5,3,
p<0,001), representando 5% do peso inicial, redu¢cdo meédia do IMC 1,7 kg/m? (£2,9, p< 0,023)
e diminuicdo de sintomas de 6,8 pontos (5,5, p < 0,001) . Os individuos do grupo controle
tiveram piora dos seus sintomas com aumento de 3,3 pontos (+ 4, p< 0,001) e ganharam em
média 2,1 kg (¥4,4 p< 0,001). O grupo intervencdo apresentou melhora consistente no
dominio Estado Geral Saude, 56, 6 vs 64 ( p< 0,001 ).

Conclusbes: a intervencdo dietética por 6 meses com dieta hipocalérica individualizada,
produziu perda de peso com reducdo significativa dos sintomas relacionados a DRGE, bem
como melhora na qualidade de vida.

Palavras chaves: Doenca do refluxo gastroesofagico, obesidade, intervenc¢éo nutricional.
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INTRODUCAO

O Consenso de Montreal definiu a DRGE como uma condi¢éo desenvolvida quando o
refluxo do conteldo gastrico causa sintomas incomodativos e/ou complicacées? Estudos
demonstram uma prevaléncia estimada de 20% na populacdo adulta dos EUA e taxas
similares na Europa. Na Asia, a incidéncia é baixa, porém ascendente, ao redor de 5% @

Estudos epidemioldgicos internacionais apontam a obesidade como um fator de risco
para a DRGE em adultos & 4 e em criangas®. - A Organizacdo Mundial da Saude (WHO
2009) estima que mais de 400 milhdes de adultos estejam obesos de acordo com o indice de
massa corporal (IMC = 30 kg/m?).

A observacdo de um aumento na frequéncia de obesidade e DRGE nos paises
ocidentais sugere uma possivel ligacdo patogenética entre estas duas doencas, no entanto,
embora esta relacdo tenha sido objeto de varios estudos, os resultados tem sido
conflitantes®. A perda de peso parece reduzir os sintomas da DRGE (), entretanto, mais
estudos sdo necessarios para entender melhor o mecanismo exato pelo qual a obesidade
causa a doenga do refluxo, a fim de identificar e estabelecer novas abordagens terapéuticas.

Neste estudo avaliamos se a perda de peso através da intervencao dietética reduz os
sintomas dos pacientes acometidos pela DRGE e tambem investigamos a qualidade de vida
relacionada a saude, através do dominio “Estado Geral de Saude (SF-36)” em relacdo ao

resultado da intervencao dietética.

METODOS

Foram incluidos pacientes com DRGE do Ambulatério de Gastroenterologia e
Hepatologia da Irmandade da Santa Casa de Porto Alegre, no periodo de outubro de 2012 a
outubro de 2013 e foram divididos em 2 grupos:

Grupo Intervencédo: Receberam intervencdo nutricional intensiva e dieta hipocalorica. O

acompanhamento, com nutricionista, foi realizado mensalmente por um periodo de 180 dias.

Grupo Controle: Receberam atendimento nutricional, sem intervencdo dietética

individualizada, com orientacbes sobre alimentagcdo saudavel, e foram acompanhados
também mensalmente pelo mesmo periodo de 180 dias. Baseou-se apenas na orientacao
sobre quais sao os alimentos mais saudaveis, sem estabelecer a quantidade e qualidade da
escolha dos alimentos.
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Os pacientes foram randomizados e todos tiveram seus dados analisados — intention-

to-treat. O estudo foi aprovado pelo comité de ética local.

Critérios de incluséo:

« Idade superior a 18 anos; IMC superior a 25kg/m?; pacientes que apresentaram
sintomas tipicos de DRGE (pirose ou regurgitacdo) pelo menos uma vez por semana;
presenca de esofagite, confirmada através de endoscopia digestiva; pacientes em vigéncia de
tratamento da DRGE com Bloqueador de Bomba de Protons 20mg; e concordancia voluntaria
em participar do estudo.

Critérios de exclusao:

e Pacientes hospitalizados; mulheres gravidas/lactantes; pacientes que foram
submetidos a cirurgias do es6fago e/ou estdbmago; incapacidade cognitiva de entendimento
das orientacdes; paciente portador de doencas crbnicas como: neoplasias ou diabetes;
presenca de DRGE complicada com esofagite grau C ou D, ou esofago de Barrett; paciente
que durante o estudo tenha tido indicacdo para procedimento cirdrgico sobre esdfago ou
estbmago.

Os participantes tiveram suas informacdes demogréficas, presenca de comorbidades,
consumo de alcool e tabagismo, uso de medica¢des, habitos como: uso de cabeceira elevada,;
intervalo entre a ultima refeicdo e horario de deitar e pratica de atividade fisica registrados no
momento de sua inclusdo no estudo e nas visitas de acompanhamento. Para classificacdo do
IMC foram utilizadas as seguintes definicées: < 25 (peso normal), IMC 25-29,9 (sobrepeso), e
IMC = 30 (obesidade). Para a estimativa das necessidades energéticas foram utilizadas as
taxas preconizadas pela FAO/OMS®), e para redugao caldrica foi utilizado método “VEMTA”,
conforme recomendacé&o pelo Ministério da Satde do Brasil®,

Foi fornecida dieta por equivalentes por grupo de alimentos.

Todos participantes responderam aos questionarios: QS-DRGE Questionario de
Sintomas da Doenca do Refluxo Gastroesofagico (QS-DRGE) de Velanovich, modificado e
validado para o uso no Brasil por Fornari et al , no qual a pontuagdo maxima é 55 pontos.9 E
0 Questionario SF36 - Questionario de Qualidade de Vida Genérico. Para interpretacdo do SF-
36 foram adotadas as regras do manual de interpretacdo deste instrumento, sendo
considerado clinicamente significativas, variagbes de escores iguais ou superiores a 5
unidades dentro do dominio avaliado ™ Inicialmente foi realizado um piloto com 10 pacientes
para verificar o nivel de compreensao dos termos e perguntas, em relacdo as 36 questbes do
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guestionario. Observamos que os individuos atendidos ndo apresentavam entendimento
satisfatorio para aplicacdo do questionario completo. Optamos por avaliar somente um
dominio do SF36: Estado geral da saude (5 itens), que consiste na avaliacdo pessoal da
propria saude.

Para andlise estatistica consideraram-se a primeira e Ultima avaliacdo a qual cada
paciente foi submetido. As variaveis continuas foram descritas por média e desvio padrdo e as
categoricas foram descritas por frequéncias absolutas e relativas. A comparagdo entre os
grupos foi realizada pelo teste t-student. Para controle de fatores confundidores, a Analise de
Covariancia (ANCOVA) foi aplicada. Para avaliar a associacao entre a perda de peso e a
melhora dos sintomas pelo QS-DRGE, o coeficiente de correlacdo de Pearson foi utilizado. O
nivel de significancia adotado foi de 5% (p < 0,05) e as analises foram realizadas no programa
SPSS versao 17.0.

RESULTADOS

Caracteristicas dos grupos

Foram incluidos inicialmente 64 pacientes. No decorrer do estudo dois pacientes
precisaram alterar a dose da medicacao para o tratamento do refluxo, e foram excluidos. Na
analise por intencéo de tratamento, todos os restantes 62 pacientes completaram o protocolo.

Em relacdo a idade, no grupo intervengdo a média foi de 59,1 anos, variando entre 39 e
70 anos. No grupo controle a média etéaria foi de 59,7 anos e variou entre 42 e 75 anos, sem
diferenca estatistica significativa entre os grupos (p= N.S.). Os grupos apresentam
caracteristicas semelhantes, com predominio absoluto de mulheres em ambos os grupos. Em
relacdo ao estilo de vida e habitos alimentares que podem interferir nos sintomas da DRGE,
0s grupos mostraram homogeneidade. Nenhum paciente do estudo ingeria alcool ou era

tabagista.
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Tabela 1 — Caracterizagcdo da amostra na primeira consulta

Variaveis Grupo Intervencéo Grupo Controle P
(n=31) (n=31)
Idade (anos) — média £ DP 59,1+84 59,7 +10,4 0,778
Sexo — n(%) 0,671
Masculino 4 (12,9) 2 (6,5)
Feminino 27(87,1) 29 (93,5)

Habitos — n(%)

Cabeceira elevada 20 (64,5) 17 (54,8) 0,605
Deita apds as refei¢cdes 10 (32,3) 9 (29,0) 1,000
Cafeina 9 (29,0) 9 (29,0) 1,000
Chimarréo 18 (60,0) 16 (51,6) 0,688
Atividade Fisica 6 (19,5) 5(16,5) 1,000

Intervencéo dietética e melhora dos sintomas da DRGE

O efeito da intervencdo € demonstrado na Tabela 2. A maioria dos individuos do grupo
intervencdo (94%) perderam peso no periodo de acompanhamento de 6 meses , com uma
perda média de peso de 4,4 kg ( + 5,3) e uma reducdo média do IMC de 1,7 kg/m2 ( + 2,9) .
Em comparacdo aos valores basais, houve diminuicdo significativa na prevaléncia de
sintomas da DRGE (22.5 vs 15.7 pontos, p< 0,001), com melhoria na pontuacdo geral. A
reducdo média no escore de sintomas foi de 6.8 (+ 5,5 p <0,001). Por outro lado, os individuos
do grupo controle tiveram aumento no escore do QS-DRGE de 3.3 pontos (= 4) e também

aumentaram o peso corporal de 2,1kg (+ 4,4). (p < 0,001).
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Tabela 2. Efeito da intervencdo dietética no escore de sintomas da DRGE .

Grupo Controle P
(n=31) Média + DP

Variaveis Grupo Intervencéo
(n=31) Média + DP

Peso (kg)
Pré 86,8 + 15,3 81,1+ 13,9 0,131
Pés 82,4+138 83,2+x124 0,810
A (P6s-Pré) bruta -4,4 +53 21+43 <0,001
A (P6s-Pré) ajustada* 4,0+ 4,4 1,7+4,4 <0,001
IMC (kg/m?2)
Pré 344+55 329+51 0,287
Pés 32,7+4)9 342+6,5 0,326
A (P6s-Pré) -1,7+£29 1,3+6,3 0,023
A (P6s-Pré) ajustada* -1,5+477 1,1+47 0,042
Escore DRGE/QS
Pré 225+10,4 27,1+11,3 0,102
Po6s 15,7+9,7 30,4+11,6 <0,001
A (Pbs-Pré) -6,8+£5,5 3,3£4,0 <0,001
A (Pos-Pré) ajustada** -6,9+4.8 3,4+438 <0,001
Estado geral de saude — SF-36
Pre 56,6 + 18,6 46,1 + 11,7 0,010
Pbs 64,0 £ 13,6 45,3+ 10,0 <0,001
A (P6s-Pré) 74+72 -0,8+8,.2 <0,001
A (Pos-Pré) ajustada* 9,4+6,1 -2,8+6,1 <0,001

* ajustado pela medida basal e escore DRGE/QS e SF-36 inicial através da Analise de

Covariancia ANCOVA);

** gjustado pela medida basal e pelo peso inicial através da Andlise de Covariancia (ANCOVA)
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Correlagao entre o grau de perda de peso e pontuagio do QS-DRGE
Houve associagao positiva entre a perda de peso e a redugdo no escore de sintomas
QS - DRGE (r = 0,49; p < 0,001). Essa associacao foi observada independente mente do

grupo ao qual o paciente pertencia, conforme demonstra a Figura 1.

grupo
® hiervencdo
& Controle
T Intervengao
S, Controba

ha
(=]
=
i

10,00

0,00

Variagdo no escore de sintomas (Pré-Pos)

-10,00

T T T T
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Variagdo de peso (Pre-Pos; kg)

Figura 1. Correlagédo entre o grau de perda de peso e a pontuagcéo do QS-DRGE.

DISCUSSAO

Ao longo das ultimas décadas, houve um aumento expressivo da prevaléncia da DRGE
(12.13) e varios estudos recentes tém sugerido uma associacao significativa desta doenca com
a obesidade (1420 A relacdo observada entre o ganho de peso e um aumento nos sintomas
relacionados a DRGE % 22) | assim como a reducédo de peso e a melhora dos sintomas 2329 |

representam uma evidéncia adicional na estreita relacéo entre estas duas condi¢des clinicas.
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No entanto, os resultados dos estudos de perda de peso e controle dos sintomas de refluxo
em individuos obesos n&o séo ainda conclusivos.

O primeiro passo para o tratamento DRGE € a modificacdo de estilo de vida, com as
cuidados dietéticos que estimulem a perda de peso ®. No nosso estudo a intervencéo
nutricional utilizada foi a reducdo de peso através da dieta hipocaldrica. As dietas para
reducdo de peso representam a base para o tratamento da obesidade. Nos ultimos anos, tem
se tornado cada vez mais claro que uma perda de peso, ainda que modesta (entre 5% a 7%
do peso), esta associada a significativos beneficios para a sadde. Em uma revisdo
sistematica feita por Avenell et al., os autores encontraram poucos estudos randomizados que
demonstrem o efeito positivo do uso de dietas para perda de peso em adultos ?7),

Os resultados aqui apresentados demonstraram que a perda de peso promoveu uma
melhora significativa dos sintomas da DRGE, demonstrando assim que a perda de peso é
uma importante modificagdo do estilo de vida para o tratamento destes pacientes. Neste
ensaio clinico, a maioria dos individuos do grupo intervencao (94%) tiveram uma reducao dos
sintomas da DRGE. Para avaliar a melhora dos sintomas optamos por utilizar um questionario
especifico e validado previamente no nosso meio®® , o que torna a informagédo mais préxima
daquela que estamos buscando. Com este objetivo foi estudada uma populacdo composta por
individuos portadores de DRGE, comprovado pela presenca de sintomas e alteracbes na
EDA.

Recente estudo prospectivo, publicado por Singh M. et al , avaliou uma coorte de 332
individuos os quais participaram de um programa de emagrecimento, onde avaliou-se a
resolucdo dos sintomas do DRGE através de um programa estruturado de perda de peso
(dieta, atividade fisica e mudancas comportamentais). Ao final de 6 meses a maioria dos
individuos (97%) perderam peso em comparacao com 0s valores basais. Houve também uma
diminuicdo significativa na prevaléncia da DRGE (15 vs 37%). Ficou demonstrado que a
maioria dos individuos obteve a resolucdo completa dos sintomas da DRGE ),

Em outro estudo néo controlado em pacientes selecionados com um IMC> 25 kg/m2,
Fraser-Moodie et al ?¥ observaram que a perda de peso, induzida pelo aconselhamento
dietético, teve um efeito benéfico sobre os sintomas da DRGE, avaliada através de um
questionario estruturado. Dos 27 pacientes que perderam peso, foi observada uma diminui¢ao
dos sintomas de 75% em comparagdo com o grupo de referéncia utilizando o questionério de
DeMeester modificado. Por outro lado, Kjellin A. et al, avaliaram 20 pacientes obesos com
doenca do refluxo que foram submetidos a uma dieta hipocaldrica, no qual nao houve reducéo
nos sintomas de refluxo ou mudancas nos episddios de refluxo mensurados pela pHmetria
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24h 29),

Alguns estudos ndo randomizados sugerem que a perda de peso apds a cirurgia
bariatrica para obesidade moérbida esta associada a uma melhoria nos sintomas da DRGE ©%
31), Porém, ainda precisa ser esclarecido qual foi o0 mecanismo de ac&o para a melhora dos
sintomas, se a propria técnica cirlirgica, e /ou a perda de peso ().

Estes resultados heterogéneos em varias publicacdes da acédo da perda de peso sobre
os sintomas da DRGE podem ser devidos ao pequeno tamanho da amostra, diferencas de
género, uma grande variagdao no IMC dos sujeitos (23 vs 43) , ou ao uso de mecanismos
geradores de perda de peso diferentes (mudancas de estilos de vida versus abordagens
cirdrgicas ).

Na revisdo da literatura sobre o tema, observamos que sdo escassos estudos atuais
avaliando o efeito da perda de peso em individuos com DRGE. No estudo aqui apresentado
avaliamos 62 individuos, os quais foram alocados em grupo intervencéo e controle de forma
randomizada. O objetivo do nosso estudo foi avaliar se a perda de peso através de
intervencao dietética reduz os sintomas dos pacientes acometidos pela DRGE em individuos
com sobrepeso ou obesidade, e estimar se existem mudancas na qualidade de vida
relacionadas a essa intervencdo. Os principais resultados foram: a melhora dos sintomas da
DRGE em individuos com sobrepeso ou obesidade que obtiveram a perda de peso e uma
correlacdo positiva entre a perda de peso e a reducdo dos escores do questionario de
qualidade de vida especifico para DRGE, ou seja, a intervencdo nutricional proporcionou
inequivoca melhora da Qualidade de Vida.

Algumas evidéncias em outros estudos sugerem que mudancas de peso também
podem afetar o risco da DRGE e suas complicacdes. Nilsson e colaboradores ©2 descobriram
gue um aumento superior a 3,5 kg/m2, foi associado a um aumento de 2,7 (IC 2,3 a 3,2 vezes)
para risco de desenvolvimento de novos sintomas de refluxo.

No estudo atual, os grupos eram semelhantes em relacdo as caracteristicas
epidemioldgicas, como atividade fisica e tabagismo, porém a contribuicdo de cada modalidade
separadamente em sintomas de DRGE nao foi avaliada. Embora tenha sido utilizado um
questionario validado (QS-DRGE) para acompanhamento de sintomas de DRGE, exames
objetivos como endoscopia e / ou pHmetria néo foram realizados. Talvez essa seja a principal
limitacdo de nosso estudo, pois ndo pudemos mensurar esses resultados com essas variaveis
objetivas. Apesar destas limitacdes, os resultados deste ensaio clinico sdo bastante claros no
sentido de que a obesidade é um dos principais contribuintes para a DRGE e que a perda de
peso moderada pode levar a diminuigéo dos sintomas.
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Optamos por nos utilizar do questionario de qualidade de vida porque questionarios de
QVRS sao ferrramentas extremamente Uteis, ndo somente identificando o acometimento na
vida dos pacientes, mas também permitindo a criacéo de indices que sejam discriminatorios e
evolutivos. Por outro lado, alguns questionarios podem criar alguma confusdo, sdo muito
extensos e de dificil interpretacdo pelo paciente. Para evitar que o questionario por nés
utilizado nao tivesse os problemas supracitados, nos realizamos um estudo piloto com 10
pacientes aplicando o questionario SF-36. Observamos que os individuos atendidos nao
apresentavam entendimento satisfatorio para aplicagdo do questionario completo. Optamos
por avaliar somente um dominio do SF36: Estado geral da salude, que consiste na avaliacdo
pessoal da propria saude. Nos pareceu que essa opc¢ao seria de mais facil entendimento aos
pacientes envolvidos no estudo. Nao encontramos na literatura estudos utilizando o SF-36 em
individuos com DRGE antes e apds intervencdo dietética e sim antes e apls tratamento
medicamentoso ou por fundoplicatura laparoscopica.

O dominio avaliado no nosso estudo apresentou melhora no grupo intervencao no valor
pré-tratamento, com significancia estatistica. Em contrapartida o grupo controle diminuiu a
pontuacao, significando piora em relacdo ao valor pré-tratamento, também com significancia

estatistica.

CONCLUSOES E PERSPECTIVAS

Conseguimos demonstrar neste estudo que o0 uso de um programa estruturado para
perda de peso, com orientacdo nutricional adequada, produz perda de peso significativa em
pacientes obesos. Nos pacientes com DRGE e que tinham sobrepeso ou obesidade, a perda
de peso observada levou a melhora dos sintomas e da qualidade de vida, neste grupo de
pacientes. Esses resultados tém implicacdes clinicas significativas. Sabendo-se que cerca de
50% da populacao brasileira tem sobrepeso ou obesidade, e que cerca de 20% desta mesma
populacdo tem RGE, a utilizacdo de programas publicos de incentivo a perda de peso
moderada, como um tratamento de primeira linha para a DRGE em pacientes com excesso de
peso, poderia resultar em economia significativa no tratamento médico, prevenir as
complicagbes da DRGE, bem como melhorar a qualidade de vida e estado de saude geral

deste subgrupo de pacientes.
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10. CONCLUSOES E PERSPECTIVAS

O uso de um programa de perda de peso estruturado, com orientacdo nutricional
adequada leva a perda de peso significativa em pacientes obesos. Nos pacientes com
sobrepeso ou obesidade e que tinham DRGE, a perda de peso observada levou a
melhora dos sintomas e da qualidade de vida relacionados a DRGE, neste grupo de
pacientes. Esses resultados tém implicacbes clinicas significativas. Sabendo-se que
cerca de 50% da populagéo brasileira tem sobrepeso ou obesidade, e que cerca de 20%
desta mesma populacdo tem RGE, a utilizacdo de programas publicos de incentivo a
perda de peso moderada, como um tratamento de primeira linha para a DRGE em
pacientes com excesso de peso, poderia resultar em economia significativa no tratamento
médico, prevenir as complicagbes da DRGE, bem como melhorar a qualidade de vida e

estado de saude geral deste subgrupo de pacientes.
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ANEXO A - PARECER CONSUBTANCIADO DO CEP
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Plataforma Brasd - Ministerio da Salde

Imandade da Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre - ISCMPA

PROJETO DE PESQUISA

Titulo: INFLUENCIA ENTRE A PERDA DE PES0 E MELHORA DOS SINTOMAS E PACIENTES
COM DOENGA DO REFLUXO GASTROESOFAGICO.

Area Tematica:
Pesquisador: DAIEMI FERMAMNDES Versao: 2
Instituigio: IRMANDADE D& SANTA CASA DE CAAE:03558112.0.0000.5335
MISERICORDLA DE PORTO ALEGRE
{PAVILHAO PEREIRA FILHO)

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

Humero do Parecer: 81265
Data da Relatoria: 19072012

Apresentagido do Projeto:

Ensaio clinico randomizade.Serao avaliados os pacientes com DRGE no Ambulatorio de gastroentenologia e
Hepatelogia da Immandade da Santa Casa de Porto Alegre.

PROCEDMMENTOS: Apés inclusdc no estudo 05 pacientss serdo sorteados e divididos em 2 grupos. Grupo A
{Intervengio) Receberdo intervengdo nutricional intensiva e dieta hipocaldrica por 180 dias. O
acompanhamento sera realizado mensalmente por 150 dias.

Grupo B (controle): Receberdo atendimento nutricional convencional. Todos os pacientes responderdo aos
questionarios. Ao final dos 130 dias de acompanhamento, serSo reaplicados: Questionario de avaliagao de
sintomas da DRGE, Questionario SF26, medidas antropométricas.

Critérios de inclusdo: Ambos os sexos; |dade superior a 18 anos; IMC superior a 25mkg; Que apressntarem
sintomas tipicos (pirose ou regurgitacao) 1 x por semana ou mais. Presenca de diagndstico, confirmado através
da endoscopia digestiva e em fratamenio da DRGE. Concordanca woluntaria em participar do estudo.

Critério de Exclusao:

Pacientes hospitalizados; Mulheres gravidas! lactantes Pacientes que foram submetidos a cirurgias do estfago
efou estdmago. Incapacidade cognitiva de entendimento das orientagdes. Portador de doengas crinicas coma:
neoplasias e diabetes melito. Presenga de hémia hiatal.

Refratariedade ao tratamento medicamentoso. Presenca de DRGE complicada com esofagite grau C ou DU
Presenca de esdfagoe de Barrett. Desejo do paciente de optar pelo tratamento cinlrgico.

Objetive da Pesquisa:
Objetive Primaric:
Awaliar se a intervengao dietética reduz os sintomas dos pacientes acometidos pela DRGE.
Objetive Secundarnio:
Ayaliar a gualidade de vida relacionada 3 salde, atraves do instrumento (Medical outcomes study 38-item short
form (SF38))

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos minimos inerentes a pesquisa.

Beneficios para pacientes com DRGE apds conclus3o do estudo, com a redugde dos sintomas.
Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Oz questionarios viilizados est30 em anexo A B e C.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagac obrigatoria:

O termo de compromisso para utlizagio dos dados e prontuarios (termo de confidencialidade dos dados)e o
termo de consentimento livre e esclarecido estio adequados.



O termo de compromisso para utlizag3o dos dados e prontuarios (termo de confidencialidade dos dados)e o
termo de consentimento livre e esclarecido estio adequados.

Recomendagies:

Mio se aplica.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagtes:

Conforme analisado acimawo TCLE & o Termo de confidencialidade dos dados foram adequados & os
questionanos anexados.

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Mecessita Apreciagao da COMEP:
Mao

Consideragbes Finais a critério do CEP:

Apods reavaliagio do protocolo acima descrite, o presente comit® ndo encontrou obices quanto ao
desenvolvimento do estude em nossa Instituigdo e podera ser iniciado a partir da data deste parecer.

Obs.: 1 - O pesquisador responsavel deve encaminhar & este CEP, Relatirios de Andamento dos Projetos
desenvolvidos na ISCMPA. Relatorios Parciais (pesquisas com duragdo superior 3 @ meses), Relatdnios Finais
{ao término da pesquisa) & os Resultados Obtidos (copia da publicagso).

2 ; Para o inicio do projeto de pesquisa, o investigador devera apresentar a chefia do servigo (onde sera
realizada a pesquisa). o Parecer Consubstanciado de aprovagdo do protocolo pelo Comité de Etica.

PORTO ALEGRE, 24 de Agosio de 2012

Assimado por
Claudio Teloken
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Data:

DADOS DEMOGRAFICOS:

N° PRONTUARIO ;

ENDERECO:

CIDADE: TELEFONE:

PROFISSAO:

DATA DO NASCIMENTO

SEXO 1. Feminino 2. Masculino
ESCOLARIDADE: 1. Analfabeto 2. Primario Incompleto 3. Primario Completo 4. Secundario
5. Superior

DADOS ANTROPOMETRICOS

PESO ATUAL (kg): PESO USUAL (kg):
PESO IDEAL (kg): ALTURA:
IMC;

Classificagdo: (1) Sobrepeso (2) Obesidde Leve  (4) Obesidade Moderada (5) Obesidade Grave
Circunferencia cintura: (1) Baixo risco (2) Risco Moderado (3) alto risco
- Vocé usa cebeceira elavada ao dormir? (15cm) (1) SIM  (2) NAO

- Vocé fuma? (1) SIM (2) NAO Se resposta SIM: Qual a frequéncia:

ANAMNESE ALIMENTAR

Quantas refeicdes faz ao dia?
(1) 2x/dia  (2) 3x /dia (3) 4x/dia  (4) 5x /dia (5) 6x dia

Com que frequéncia vocé come alimentos gordurosos?
(1) Diariamente  (2) 3x por semana (3) Nunca

Vocé ingere ebidas alcodlicas? (1) SIM (2) NAO Se resposta SIM: Qual?
Quantas vezes por semana?
Vocé ingere café preto (1) SIM (2) NAO Se aresposta SIM:Quantas vezes por semana?

Vocé ingere chimarrdo? (1) SIM (2) NAO Se resposta SIM: Quantos litros/dia.
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Historico de doencgas:

Medicac¢des em uso:

RECORDATORIO ALIMENTAR — R24H

Refere-se a qual dia?
Data: _ / /

HORARIO LOCAL TIPO DE REFEIGAO

ALIMENTO

QUANTIDADE
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ANEXO C - Questionario de avaliacao de sintomas da doenca do refluxo
gastroesofagico. (QS-DRGE)
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1. Quanto o incomoda a 0 1 2 3 4 5
azia?

2. Sente aziaquando esta | 0 1 2 3 4 5
deitado?

3. Sente aziaquando esta | O 1 2 3 4 5
de pé?

4. Sente azia ap0s as 0 1 2 3 4 5
refeicdes?

5. A azia altera seus 0 1 2 3 4 5
habitos de alimentagéo?

6. A azia acorda vocé 0 1 2 3 4 5
durante o sono?

7. Vocé sente dificuldade | O 1 2 3 4 5
para engolir?

8. Vocé sente dor para 0 1 2 3 4 5
engolir ?

9. Se vocé precisa tomar 0 1 2 3 4 5
remédios, isto atrapalha

vocé no seu dia-a-dia?

10. Volta liquido ou 0 1 2 3 4 5
alimento do estdbmago em

direcdo a boca?

11. Qual o seu grau de Muito | Satisfeito | Neutro Insa- Muito Incapacitado
satisfacdo com a situacdo | satis- tisfeito Insatis-
atual? feito Feito

0= ndo sinto 1= sinto, mas ndo me incomoda 2=sinto e me incomoda, mas ndo todos os dias.
3=sinto e me incomoda todos os dias 4=sinto e isto e atrapalha o que eu fago durante o dia

5= sinto e os sintomas nao me deixam fazer nada.
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ANEXO D - Questionario de Qualidade de Vida (SF-36)
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1. Em geral vocé diria que sua saude é: (circule uma)

Excelente Muito boa Boa Ruim Muito ruim

2. Comparada a 1 ano atras, como vocé classificaria sua saude em geral, agora?
(circule uma)

Muito melhor | Um pouco melhor | Quase a mesma Um pouco pior Muito pior

1 2 3 4 5

3. Os seguintes itens serao sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante um dia

comum. Devido a sua saude, vocé teria dificuldade para fazer estas atividades? Neste caso, quanto?

(Circule 1 numero em cada linha)

Atividades Sim, Sim, N&o, ndo
dlflf:ulta dificulta dificulta de
muito. pouco.

modo
algum.
a) Atividades vigorosas, que exigem muito 1 2 3

esforgo, tais como correr, levantar objetos
pesados, participar de esportes arduos.

b) Atividades moderadas, tais como mover 1 2 3
uma mesa, passar aspirador de p0, jogar
bola, varrer a casa.

c) Levantar ou carregar mantimentos 1 2 3
d) Subir varios lances de escada 1 2 3
e) Subir um lance de escada 1 2 3
f) Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar-se. 1 2 3
g) Andar mais de 1 quilometro 1 2 3
h) Andar véarios quarteirOes 1 2 3
i) Andar 1 quarteirdo 1 2 3
j) Tomar banho ou vestir-se 1 2 3

4. Durante as ultimas quatro semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com o seu trabalho

ou alguma atividade diaria regular, como consequéncia de sua saude fisica? (circule um em cada
linha)

Sim | N&o
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que dedicava-se ao seu 1 2
trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas que gostaria? 1 2
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c) Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou a outras atividades? 1 2

d) Teve dificuldade de fazer seu trabalhou outras atividades? 1 2

5. Durante as ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com o seu trabalho ou

outra atividade re gular diaria, como consequéncia de algum problema emocional (como sentir-se
deprimido ou ansioso)? (circule uma em cada linha)

Sim N3o
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que dedicava-se ao seu 1 2
trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas que gostaria? 1 2
c) Nao trabalhou ou ndo fez qualquer das atividades com tanto 1 2
cuidado geralmente faz?

6. Durante as ultimas 4 semanas, de que maneira sua saude fisica ou problemas emocionais

interferiram nas suas atividades sociais normais, em relagao a familia, vizinhos, amigos ou em
grupo? (Circule uma)

De maneira Ligeiramente Moderadamente Bastante Extremamente
Nenhuma
1 2 3 4 5

7. Quanta dor no corpo vocé teve durante as ultimas 4 semanas? (circule uma)

Nenhuma Muito leve Leve Moderada Grave Muito Grave

1 2 3 4 5 6

8. Durante as ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com o seu trabalho normal (incluindo

tanto, o trabalho fora de casa e dentro de casa)?
(circule uma)

De maneira Um pouco Moderadamente Bastante Extremamente
Alguma
1 2 3 4 5

9) Estas questdes sao sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com vocé durante as
ultimas 4 semanas. Para cada quest&o, por favor dé uma resposta que mais se aproxime da maneira

como vocé se sente. Em relag&o as ultimas 4 semanas: (circule 1 numero para cada linha).

Todo A Uma Alguma | Uma Nunca
tempo | maior | boa parte pequen
parte | parte do a parte
do do tempo do
tempo | tempo tempo
a) Quanto tempo vocé tem se |1 2 3 4 5 6

sentido de vigor, cheio de
vontade, cheio de forga?

b) Quanto tempo vocé tem se 1 2 3 4 5 6
sentido uma pessoa muito
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nervosa?

Quanto tempo vocé tem se
sentido tdo deprimido que
nada pode animé-lo?

d)

Quanto tempo vocé tem se
sentido calmo ou tranquilo?

e)

Quanto tempo vocé tem se
sentido com muita energia?

f)

Quanto tempo vocé tem se
sentido desanimado ou
abatido?

g)

Quanto tempo vocé tem se
sentido esgotado?

h)

Quanto tempo vocé tem se
sentido uma pessoa feliz?

Quanto tempo vocé tem se
sentido cansado?

A maior parte do
tempo

Alguma parte do
tempo

Uma pequena
parte do tempo

Nenhuma parte
do tempo

1 2

3

4

5

11) O quanto é verdadeiro ou falso é cada uma das afirmagdes para vocé? (circule 1 numero em

cada linha)
Definitivamente A maioria N3o | A maioria Definitivamente
verdadeiro das vezes sei das vezes falso
verdadeiro falso

a)Eu costumo adoecer um 1 2 3 4 5
pouco mais facilmente que
as outras pessoas

b)Eu sou tdo saudavel 1 2 3 4 5

quanto qualquer pessoa
que eu conhego.
c)Eu acho que minha salde 1 2 3 4 5
vai piorar.

d)Minha salde é excelente 1 2 3 4 >

10) Durante as ultimas 4 semanas, quanto do seu tempo a sua saude fisica ou problemas emocionais

interferiram com suas atividades sociais (como visitar amigos, parentes, etc.)? (circule uma)
Todo o tempo
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