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RESUMO

A obesidade leva a disfungdo anatdbmica e funcional da jungdo esofagogastrica
(JEG), podendo levar a doencga do refluxo gastroesofagico (DRGE). O objetivo desse
estudo foi avaliar se ha déficit funcional do diafragma crural (DC) em obesos
morbidos com exposi¢cdo acida aumentada no esbdfago. Foram selecionados
voluntarios sadios e assintomaticos, com IMC<30 (n=26), e obesos com IMC>40
(n=21), todos avaliados por pHmetria 24h e manometria esofagica, através da qual
foram avaliadas as meétricas: pressao inspiratoria maxima (Pmax), intragastrica
(PIG), transdiafragmatica (Pdi), intraesofagica (PIE), o deslocamento axial do
diafragma (DS), considerado como o rebaixamento maximo da JEG, durante uma
manobra respiratoria, e a Pmax atingida por unidade de deslocamento da JEG
(Pmax/DS). Apods, foram submetidos a manobras inspiratérias padronizadas com
cargas progressivas. Os obesos mérbidos foram subdivididos e avaliados de acordo
com (n=7) e sem (n=14) a exposi¢cado acida aumentada (EA>4%) no eséfago. Foi
constatado que a Pmax (76.8+18.5 v 56.2+19.5 p 0.0006), PIG (17.20+4.86 v
6.94+7.37 p<0,0001) e Pdi (22.62+5.33 v 17.41+10.61 p 0.00352) sdo maiores nos
obesos moérbidos em relagdo aos ndo obesos em respiragdo espontanea. Sob
manobras inspiratérias com cargas (12, 24 e 48cmH;0): os obesos morbidos tiveram
maiores Pmax/DS com o aumento da carga em relagdo aos ndo obesos. Entre os
obesos mérbidos, ndo houve diferenga quanto a idade, estatura, presenca de hérnia
de hiato, Pmax, PIG, Pdi e PIE. Em relagdo aos obesos mérbidos sem EA (n=14),
eles tinham maiores Pmax/DS em relagdo aos obesos morbidos com EA (5.85+1.03
v 5.261£0.64 p 0.1261; 6.00+0.98 v 5.34+0.42 p 0.0448; 5.9810.94 v 5.35£0.41 p
0.0444) e aos nao obesos (5.85+1.03 v 5.17+ 0.97 p 0.0510; 6.00+0.98 v 5.19+0.88
p 0.0167; 5.98+0.94 v 5.32+0.87 p 0.0371). E possivel que haja um déficit funcional
do diafragma crural em pacientes obesos moérbidos, que pode contribuir para a
exposi¢ao acida aumentada no eséfago.

Palavras-chave: diafragma; juncdo esofagogastrica; doenga do refluxo

gastroesofagico; manometria; obesidade morbida.



ABSTRACT

Obesity leads to anatomical and functional dysfunction of the esophagogastric
junction (EGJ), which can lead to gastroesophageal reflux disease (GERD). The
objective of this study was to evaluate whether there is a functional deficit of the
crural diaphragm (CD) in morbidly obese patients with increased acid exposure in the
esophagus. Healthy and asymptomatic volunteers were selected, with BMI<30
(n=26), and obese volunteers with BMI>40 (n=21), all evaluated by 24-hour pH
monitoring and esophageal manometry, through which the following metrics were
evaluated: maximum inspiratory pressure (maxP), intragastric (PIG),
transdiaphragmatic (Pdi), intraesophageal (PIE), the axial displacement of the
diaphragm (DS), considered as the maximum lowering of the GEJ, during a
respiratory maneuver, and the Pmax reached per unit of GEJ displacement
(maxP/DS). Afterwards, they underwent standardized inspiratory maneuvers with
progressive loads. The morbidly obese were subdivided and evaluated according to
(n=7) and without (n=14) increased acid exposure (AE>4%) in the esophagus. It was
found that maxP (76.8+18.5 v 56.2+19.5 p 0.0006), SGA (17.20+4.86 v 6.94+7.37
p<0.0001) and Pdi (22.62+5.33 v 17.41£10.61 p 0.00352) are higher in morbidly
obese patients compared to non-obese subjects in spontaneous breathing. Under
inspiratory maneuvers with loads (12, 24 and 48cmH20): the morbidly obese had
higher Pmax/DS with increasing load compared to the non-obese. Among the
morbidly obese, there was no difference in age, height, presence of hiatus hernia,
Pmax, SGA, Pdi and PIE. In relation to the morbidly obese without AS (n=14), they
had higher maxP/DS compared to the morbidly obese with AS (5.85+1.03 v
5.26+£0.64 p 0.1261; 6.00£0.98 v 5.3410.42 p 0.0448; 5.9840.94 v 5.3510.41 p
0.0444) and non-obese (5.85+1.03 v 5.17+ 0.97 p 0.0510; 6.00+0.98 v 5.19+0.88 p
0.0167; 5.98+0.94 v 5.32+0.87 p 0.0371). It is possible that there is a functional
deficit of the crural diaphragm in morbidly obese patients, which may contribute to

increased acid exposure in the esophagus.

Keywords: diaphragm; esophagogastric junction; gastroesophageal reflux disease;

manometry; morbid obesity
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1 INTRODUGAO

A doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE) é resultante de alteracdes
fisiolégicas e anatémicas que permitem o fluxo retrogrado do conteudo do estdmago
em direcado ao esdfago, podendo levar a dismotilidade esofagica e a alteragbes de
mucosa que vao desde esofagite, erosodes, ulceragdes, eséfago de Barrett, estenose
e malignidade (PATEL et al 2022; MARET-OUDA, MARKAR et al 2020). Os
sintomas sao pirose e regurgitacao, considerados sintomas tipicos, enquanto sinais
ou sintomas como tosse seca, rouquidao, desgaste dentario, asma descompensada,
dor toracica nao cardiaca sao considerados como manifestagdes extra-esofagianas,
tidas como atipicas (PATEL et al, 2022).

Fisiopatologicamente a DRGE ocorre quando ha uma disfungcdo da juncao
esofagogastrica (JEG), que age como uma barreira antirrefluxo e é constituida pelo
esfincter esofagico inferior (EEI) e o diafragma crural (DC); o comprimento e a
pressdo de repouso da JEG sao cruciais na prevengao do refluxo gastroesofagico
(PATEL et al, 2022). O EEI é composto por musculatura lisa e o DC por musculatura
estriada (MITTAL e VAEZI, 2020). A disposi¢dao anatébmica do DC constitui o hiato
diafragmatico que se sobrepde ao EEI. Logo, as tensdes de contragdo de ambas as
estruturas podem se somar e evitar o refluxo gastroesofagico, mesmo em condi¢oes
de aumento da pressao abdominal, sendo de fundamental importancia conhecer sua
anatomia e funcionamento (MITTAL et al 2020). Quando ocorre falha mecanica e/ou
funcional da JEG pode ocorrer redugdao do tbnus e/ou aumento no relaxamento
transitorio da JEG, levando a DRGE.

Alteracbes importantes na pressdo intra-abdominal podem influenciar
negativamente na funcao dessa barreira (PATEL et al, 2022), como ocorre com a
obesidade central. Esta também é fator de risco para o desenvolvimento de hérnia
hiatal, onde ocorre uma disruptura na anatomia da JEG (MARET-OUDA et al 2020).

O aumento do IMC esta positivamente associado a DRGE (CORLEY, KUBO,

2006; HAMPEL et al, 2005), como também aumenta o risco relativo de suas
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complicagcbes, como Ulceras, esdfago de Barrett, estenose esofagica e malignidade
(CAMILLERI et al 2017). Pacientes obesos tem 2,4 vezes maior risco de
desenvolvimento de cancer de eséfago, com uma taxa de aumento de concordancia
de 16% a cada 1kg/m? de aumento do IMC (THRIFT, 2014).

A prevaléncia de DRGE no mundo é de 13,3% entre adultos (PATEL et al,
2022), sendo a segunda principal causa de dor abdominal em consultas e
responsavel por custos em cerca de 18 milhdes em saude e 12 milhdes em
medicamentos antiacidos na América do Norte (MITTAL e VAEZI, 2020). Quando
avaliamos apenas a prevaléncia da DRGE entre obesos, esse numero aumenta para
aproximadamente 73% (MARET-OUDA et al 2020).

Anatomia da Jungao esofagogastrica — uma barreira antirrefluxo

O EEI n&o é um cilindro simétrico (MITTAL et al., 2017); € um musculo liso,
constituido por fibras musculares circulares e longitudinais, com diferentes
propriedades fisiologicas e neurais (MITTAL e VAEZI, 2020). As fibras circulares se
cruzam a nivel do angulo de His e se continuam com as fibras do fundo gastrico,
formando uma camada obliqua interna em dire¢ao a curvatura menor do estdmago
(Figura 01). Dessa forma, o EEI torna-se mais longo neste ponto (curvatura menor)
em comparagao a curvatura maior do estbmago, conferindo uma assimetria axial e
circunferencial do EEI (MITTAL et al., 2017).
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Camada longitudinal da tanica
L, muscular do esdfago (cortada)
Camada circular da tinica
muscular do esofago
(mostrada aqui em espiral)

i ardi
Incisura cardica Fundo

gdstrico

“Colar de Helvetius”

Janela cortada na camada circular (média)
da tdnica muscular do estomago

Camada obliqua (interna) da tdnica
muscular do estbmago (em forma de lago, tipoia)

Figura 01: llustra as disposicbes das fibras musculares longitudinais e circulares e a
continuidade destas no estdbmago. As circulares se cruzam a nivel do angulo de His e se continuam
com as fibras do fundo gastrico, formando uma camada obliqua interna em diregéo a curvatura menor
do estbmago. Fonte: Adaptado de NETTER, 2008.

O DC é dividido em dois lados: direito e esquerdo. A crura direita origina-se
das vértebras lombares L1 a L3 e se divide em dois feixes, um feixe ventral-superior
e a outro posterior-inferior (ou direito e esquerdo, nessa ordem), que se cruzam em
forma de tesoura antes de circundar o eséfago e formar quase que totalmente o

hiato esofagico — Figura 02 (MITTAL e VAEZI, 2020; MITTAL, ZIFAN,
LEDGERWOOD-LEE M et al., 2017).
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Forame da veia cava
Diafragma
Centro tendineo do diafragma
Eséfago e troncos vagais
Pilar direito do diafragma
Pilar esquerdo do diafragma
Ligamento arqueado mediano
Aorta e ducto tordcico
Nervos esplancnicos
(tordcicos) maior,
menor e imo
Ligamento arqueado medial
Ligamento arqueado lateral

Tronco simpdtico

Msculo quadrado do lombo

Musculo psoas menor

Misculo psoas maior

Figura 02:Visdo interna e posterior do diafragma e suas relagbes anatdbmicas. O hiato
diafragmatico circunda obliquamente o es6fago distal, que, neste ponto, sofre uma angulagdo para a
esquerda na borda superior do hiato. A figura ilustra também as origens dos pilares diafragmaticos

direito e esquerdo das vértebras lombares. Fonte: Adaptado de NETTER, 2008.

Do lado esquerdo do esbfago, a crura diafragmatica esquerda se junta ao
ramo esquerdo da crura direita, reforcando este ponto (Figuras 03). A crura
esquerda também se origina da coluna lombar (Figura 02). Dessa forma, o hiato
diafragmatico circunda obliqguamente o eséfago distal, que, neste ponto, sofre uma
angulacao para a esquerda na borda superior do hiato- Figura 02. (MITTAL et al.,
2017). Como os pilares diafragmaticos ndo sao estruturas da linha média é possivel
que esta angulagdo possa ser alterada pela forca de contragdo dos mesmos

(MITTAL et al 2020).
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Esofago

Pilar direito do diafragma (parte
que passa a direita do hiato
esofagico)

Pilar direito do diafragma (parte
que passa a esquerda do hiato
esofagico)

Pilar esquerdo do diafragma

Figura 03:Disposi¢cdo anatdmica dos pilares diafragmaticos ao circundar o eséfago. A
subdivisdo do pilar diafragma direito em ramos direito e esquerdo, que se cruzam em forma de
tesoura antes de circundar o eséfago e formar quase que totalmente o hiato esofagico. Do lado
esquerdo do esbfago, a cruradiafragmatica esquerda se junta ao ramo esquerdo da crura direita.
Fonte: Adaptado de NETTER, 2008.

O esfincter esofageano inferior e a crura diafragmatica se sobrepdem
anatomicamente em individuos saudaveis para formar a juncdo esofagogastrica
(MITTAL et al 2020; MITTAL et al., 2017), ambos os componentes s&do ancorados
pelas duas folhas do ligamento frenoesofagico, sendo que uma se origina a partir da
superficie toracica e outra da superficie abdominal do diafragma. As duas folhas do
ligamento se inserem na adventicia do es6fago e no tecido conjuntivo entre os

musculos longitudinais e circulares (KWOK et al 1999).

A crura diafragmatica é inervada pelos dois nervos frénicos, ja o EEl é
inervado pelos nervos vagos (parassimpaticos e inibitorios) e espinhal (simpatico e
excitatorio) (GOYAL, HIRANO, 1996).

O funcionamento da Jungao esofagogastrica

O esfincter esofageano inferior e o diafragma crural constituem uma zona de

alta pressao que impede o refluxo gastroesofagico, mas que relaxam
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transitoriamente para a saida de ar do estdmago e passagem dos alimentos.
Portanto, algum grau de incompeténcia é fisioldgico e representada pelos episddios

de relaxamento transitorio do esfincter esofageano inferior (GYAWALI et al, 2018).

O relaxamento do EEI ocorre durante a degluticdo, mediado pelo complexo
mioentérico, através da liberagédo local de oxido nitrico (MITTAL e VAEZI, 2020),
durando apenas alguns segundos (BOECKXSTAENS, 2010). No entanto, o acumulo
de ar no estbmago, mais precisamente da regiao subcardica, provoca distensao da
JEG, ativacao de vias aferentes do nervo vago e, possivelmente também do nervo
frénico, levando a consequente abertura transitéria do EEI e inibicdo da CD,
permitindo a saida de ar (BOECKXSTAENS, 2010). Quando este relaxamento é
mais longo, podendo durar até um minuto, torna-se o principal mecanismo de refluxo
gastrico (BOECKXSTAENS, 2010). Este é um fenémeno fisioldgico, porém quando
passa a ocorrer com maior frequéncia e leva danos a mucosa esofagica e/ou
sintomas, caracteriza-se a DRGE (GYAWALI et al, 2018; BOECKXSTAENS, 2010).

O diafragma ¢é o principal musculo da respiragdo, que se contrai a inspiragéo,
promovendo um aumento na pressao do EEl em 10 a 20mmHg a inspiragédo normal
(MITTAL, ROCHESTER, MCCALLUM, 1987) e ha muito tempo se sabe que a
pressdao € diretamente proporcional a profundidade da inspiragdo ou a forca de
contragao diafragmatica (MITTAL, ROCHESTER, MCCALLUM, 1988). Assim, a
pressdo da juncdo esofagogastrica sofre influéncia direta da respiragcdo e da
degluticdo (GYAWALI et al, 2018), tendo dominancia relativa entre seus

componentes no ciclo respiratorio (LIN et al, 2017).

A localizagdo e comprimento (morfologia anatémica) e o perfil pressorico (ou
seja, o vigor contratil) da JEG podem ser mensuradas pela manometria de alta
resolucao (MAR), que tem sido usada rotineiramente na pratica clinica (GYAWALI et
al, 2018). Através da MAR, pdde-se notar que o EEIl ndo € um cilindro simétrico e,
consequentemente, apresenta um perfil de forca de contracdo e pressao
circunferencialmente assimétrico, podendo ser avaliada ao final da expiragdo, sem
qualquer contribuicao do diafragma crural (MITTAL et al, 2020; MITTAL et al., 2017).
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Utilizando a MAR foi demonstrado o componente dominante do hiato
diafragmatico na juncéo esofagogastrica a inspiragéo (NICODEME et al, 2015). Vale
salientar que o hiato é formado principalmente pela crura direita do diafragma que se
dispde obliquamente ao longo do eséfago distal, conferindo um aumento
circunferencialmente assimétrico da pressdo da JEG a inspiragdo, sendo maior a
esquerda do que a direita (MITTAL et al, 2020).

E provavel que, pela disposicéo anatémica das fibras longitudinais do EEI que
descem em direcdo a pequena curvatura junto a algumas fibras obliquas do fundo
gastrico, que sdo semelhantes entre si, confiram uma zona de pressdo mais longa,
porém de menor intensidade em diregdo ao lado esquerdo, ou seja, a pequena
curvatura do estdbmago (MITTAL et al, 2017). A leve rotacdo do esdfago para a
esquerda, comecando na borda superior do EEIl e no hiato diafragmatico, pode
também contribuir para esse perfil de forga e presséo, que assume uma forma unica
(MITTAL et al, 2020).

A disfungao da jungao esofagogastrica como barreira antirrefluxo

A principal consequéncia da disfungcado da barreira antirrefluxo € a doenga do
refluxo gastroesofagico. Os mecanismos que levam a esta disfungdo sao
multifatoriais e interagem entre si, conceito que vem se modificando ao longo do
tempo (BOECKXSTAENS et al, 2014).

Inicialmente, a DRGE era atribuida somente a hérnia hiatal, através da qual
pode-se observar uma disjung¢ao entre a crura diafragmatica e EEI, ocasionando em
perda anatbmica e funcional da JEG e intensificando todos os multifatores
associados (BOECKXSTAENS et al, 2014). Posteriormente, a hipotonia do EEI
passou a predominar, mas foi visto que isso ocorre em uma minoria de pacientes
(BOECKXSTAENS et al, 2014; ZACHARIAH, GOO, LEE, 2020), dando espaco as
alteracdes de relaxamento transitério do esfincter esofageano inferior (RTEEI) como
um mecanismo dominante (ZACHARIAH, GOO, LEE, 2020).
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Sabe-se que os episddios de RTEEI ocorrem com mais frequéncia apds as
refeicbes. O alimento ao chegar no estbmago tende a tamponar o pH gastrico,
porém ha uma area, chamada de bolsa acida, localizada logo abaixo da JEG, na
regido da cardia, que nao sofre este tamponamento e se mantem com um pH mais
acido do que o pH do corpo gastrico, tendendo a refluir, pela sua localizagdo, com
maior facilidade para o es6fago durante os episédios de RTEEI. Essa facilidade é
ainda maior em pacientes com HH, nos quais a bolsa acida localiza-se acima do
diafragma, tendo sido visto que quanto maior a hérnia de hiato, maior a bolsa acida
e maior probabilidade de refluxo acido (GYAWALI et al, 2018; ZACHARIAH, GOO,
LEE, 2020).

Fatores como fumo, medicamentos e alimentos (com alto teor de gordura,
chocolate, cafeina, entre outros), podem reduzir o tébnus da JEG por alterar sua
pressdo de repouso (BOECKXSTAENS, 2010; BOECKXSTAENS et al, 2014),
tabagismo pode ainda desencadear episédio de RTEEI (ZACHARIAH, GOO, LEE,
2020); o aumento da presséao intra-abdominal pode superar a pressao da JEG e
também ocasionar refluxo, como pode ocorrer na gestacdo, no levantamento de

peso, na manobra de valsava e na obesidade (CASALE et al, 2016).
DRGE e Obesidade

E bem estabelecido que a obesidade é um fator de risco para DRGE,
havendo uma relacdo diretamente proporcional entre o IMC e a gravidade dos
sintomas de refluxo, bem como aumento do risco de desenvolvimento de Barret e
neoplasia esofagica (MURRAY et al, 2003; LOCKE et al, 1999; NOCON et al, 2007).
Varios sdo os mecanismos propostos para justificar essa relagdo, baseados na
mudanca na estrutura da barreira esofagogastrica (que leva a formagao da hérnia
hiatal) e nas mudancas fisioldgicas da JEG (PATEL et al, 2022).

A estrutura da barreira antirrefluxo pode ser modificada pela obesidade
através da formacao da hérnia de hiato, havendo uma separacgao fisica do EEI e da

crura diafragmatica, facilitando a ocorréncia de refluxo gastroesofagico. Alguns
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estudos demonstram que quase 20% dos pacientes obesos com DRGE apresentam
hérnia hiatal (PARIKH et al, 2016).

Em relacdo as mudancas fisiolégicas da JEG dos obesos foram detectadas
redugdo da pressdao da JEG (consequente principalmente a hérnia de hiato),
aumento dos episodios de relaxamento transitorio do EEI (e aumento dos episodios
de refluxo acido durante esses relaxamentos transitorios), aumento da presséo

intragastrica e da pressao transdiafragmatica (PATEL et al, 2022).

A obesidade central age como uma cinta abdominal aumentando a pressao
intra-abdominal e consequentemente da pressao gastrica, levando ao aumento da
pressao transdiafragmatica, o que facilita a ocorréncia do refluxo gastroesofagico
(LEE et al, 2014).

A disfun¢ao da cruradiafragmatica — novos conceitos e perspectivas

O hiato diafragmatico em condi¢des fisiologicas deve ser um local com
abertura minima (PANDOLFINO et al, 2003) e o prejuizo da fungdo da crura
diafragmatica foi o unico fator preditor independente para DRGE em uma analise por
MAR (PANDOLFINO et al, 2007). Souza et al. demonstrou que pacientes com
esofagite apresentam o diafragma crural direito de menor espessura, principal
responsavel pelo hiato diafragmatico, inferindo em menor massa muscular e
capacidade tensional (NOBRE E SOUZA et al, 2016).

O diafragma por ser um musculo estriado tende a melhorar seu ténus
muscular com o exercicio, como qualquer outro musculo estriado da locomogao sob
treinamento de carga (GUYTON, 2011). Ja esta bem estabelecido que o treinamento
muscular inspiratério fortifica e recruta os musculos da inspiragcédo (REMSOOK et al,
2016). Assim sendo, o treinamento muscular inspiratorio (TMI) tem o potencial de
mudar o aparato contratii da crura diafragmatica por modificar sua relagao
comprimento/tensdo e, deste modo, aumentar o tbnus muscular e,
consequentemente, a pressdo da jungdo esofagogastrica. Baseado nisso, alguns

estudos tém demonstrado que pacientes com DRGE podem apresentar melhora da
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hipotonia do diafragma crural ou a pressao da JEG com o TMI (SOUZA et al, 2013;
SOUZA et al, 2016; CHAVES et al, 2012).

No entanto, estudos neste segmento tem tido selecdo de pacientes bastante
heterogénea, como através da mensuragcdo da espessura diafragmatica por
ecoendoscopia (SOUZA et al, 2016), através da medida da pressao (hipotensdo) do
EEl pela MAR (REMSOOK et al, 2016) e, apesar de terem demonstrado melhor
performance da crura diafragmatica apds treinamento (alguns treinamento
inspiratério), ha ainda necessidade de um estudo multicéntrico, com selegéo de
paciente padronizada, bem como o perfil de treinamento direcionado a crura
diafragmatica (CASALE et al, 2016).
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2 JUSTIFICATIVA

Sabe-se que em pacientes eutréficos com DRGE apresentam menores
pressoes inspiratérias da JEG, que refletem a funcao diafragmatica, do que aqueles
sem a doenga (NOBRE E SOUZA, 2013, PANDOLFINO, 2007). Além disso, pessoas
sadias sdo capazes de aumentar a pressao intraluminal da JEG a medida que se
aumenta a carga inspiratéria, o que nao ocorre em pacientes com DRGE erosiva,
podendo refletir um déficit funcional do diafragma crural. Sintomas de DRGE e a
barreira antirrefluxo melhoram com o treinamento muscular inspiratério (NOBRE E
SOUZA, 2013).

E bem estabelecido que a obesidade é um fator de risco para o
desenvolvimento da DRGE, havendo alguns mecanismos ja propostos para justificar
essa correlagdo, mas dentre esses mecanismos, nao foi elucidado se ha déficit

crural em pacientes obesos.
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3 OBJETIVOS

Geral

Avaliar se pacientes obesos morbidos com exposicdo acida no eséfago

apresentam déficit funcional do diafragma crural.
Especificos

Avaliar a pressdao maxima atingida por unidade de deslocamento da JEG, sob
manobras inspiratérias com cargas, em obesos com IMC>40 com e sem exposi¢ao

acida e nao obesos.

Avaliar a presséao intragastrica, intraesofagica, transdiafragmatica, expiratoria
e a pressao inspiratoria maxima da JEG em pacientes obesos morbidos (com e sem
DRGE) e ndo obesos em respiracdo espontanea e sob manobras inspiratorias com

carga;

Avaliar o deslocamento axial da JEG durante manobras inspiratdrias com

carga em obesos morbidos e ndo obesos;
Avaliar a integral de contratilidade da JEG em obesos mérbidos e ndo obesos;

Avaliar o delta (a diferenca) da pressao inspiratéria maxima da JEG durante

manobras inspiratérias com cargas, em relagdo a respiragao espontanea.
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4 METODOLOGIA

Casuistica

Esse é um estudo observacional, transversal, aprovado pelo Comité de Etica
e Pesquisa da Universidade Federal do Ceara, sob numero 1.765.363, que utilizou
banco de dados levantado por FERREIRA, 2018 durante o periodo de outubro 2016
a outubro 2017 e em consonancia a Resolucao 466/12 do Conselho Nacional de

Saude sobre pesquisas em seres humanos (Brasil, 2012).

Nesse estudo, foram selecionados pacientes do ambulatério de cirurgia
digestiva do Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC), em seguimento para
cirurgia bariatrica, tendo sido convidados a participarem voluntariamente do estudo,
mediante aceitagdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), e

compuseram o grupo de pacientes obesos.
Critérios de Inclusao

Foram incluidos nesse estudo pacientes com IMC>40 kg/m2 entre 18 e 65
anos, que consentiram participar do estudo e a realizar os exames necessarios a

pesquisa.
Critérios de exclusao

Quadro recente de sindrome coronariana aguda, cirurgia ou trauma de vias

aéreas, torax ou abdémen;
Gestacao e lactacao
Consumo de alcool (>40g/dia) ou tabaco (>10 cigarros/dia).
Doencgas neuroldgicas ou psiquiatricas com comprometimento cognitivo.

O grupo de paciente nao obesos, foram selecionados a partir de um banco de
dados do laboratério de pods-graduacédo da Universidade Federal do Ceara (UFC),

laboratério de pesquisa envolvido no presente estudo. Para tanto, os pacientes
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incluidos deveriam ser sadios, sem DRGE, n&o poderiam ser portadores de doencas
cronica graves, ndo deveriam ter diagndstico atual, prévio ou sintomas associados a
doengas do trato gastrointestinal alto, e também tinham que ter consentidos em
participar da pesquisa através do TCLE. Apds também realizaram os exames

necessarios ao estudo.

A selegao dos pacientes incluidos no estudo esta demonstrada na Figura 04.

( \
AMBULATORIO DE CIRURGIA PRE- BANCO DE DADOS DO LABORATORIO
BARIATRICA DE POS-GRADUAGAO DA UFC
1\ 1 J |\ l
(" N\
SELECAO DE PACIENTES COM IMC>40 SELECAO DE PACIENTES COM IMC<30
\_ J L
-TCLE

-CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

|

[ PACIENTES ELEGIVEIS PARA O ESTUDO ]

Figura 04: Fluxograma da selecéo de pacientes incluidos no estudo. IMC: indice de Massa
Corpérea; TCLE: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido; UFC: Universidade Federal do Ceara.

Ferreira et al em 2018 demostrou que pacientes obesos modrbidos
apresentavam JEG com maior vigor contratil, incluindo aqueles com exposicéo acida
aumentada. No entanto, na andlise do incremento da atividade da JEG, os obesos
com IMC>40 e exposi¢cao acida aumentada apresentaram uma tendéncia a terem
uma diferenca em relagdo aos pacientes ndo obesos e obesos morbidos sem
exposicao acida. Dessa forma, o presente estudo realizou um novo estudo voltado
para um possivel déficit da crura diafragmatica, através da pressdao maxima atingida

por unidade de deslocamento da JEG, dando continuidade ao estudo prévio.
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Para tanto, os voluntarios selecionados foram distribuidos em 2 diferentes

grupos, obesos (IMC>30) e n&do obesos (IMC<30). Apds a realizagdo dos exames,

0s pacientes obesos foram subdivididos entre aqueles com (n=7) e sem exposi¢ao

acida aumentada no es6fago (n=14) pela pHmetria 24h (Figura 05).

GRUPO DE PACIENTES OBESOS

GRUPO DE PACIENTES NAO OBESOS E
MORBIDOS (n=21) SEM DRGE (n=26)

/ SUBMETIDOS A REALIZAGAO DE:
-AVALIAGAO CLINICA
-MANOMETRIA ESOFAGICA

-ENDOSCOPIA DIGESTIVA ALTA

KPHMETRIA 24H

~

-MANOBRAS INSPIRATORIAS PADRONIZADAS

/

OBESOS MORBIDOS COM EXPOSICAO
ACIDA AUMENTADA (n=7)

OBESOS MORBIDOS COM EXPOSICAO
ACIDA FISIOLOGICA (n=14)

Figura. 05:Fluxograma de selegao e divisdo (seguido de subdivisdo) dos grupos estudados.

Local do estudo

Esse estudo ocorreu no Laboratério de pds-graduacdo da Universidade

Federal do Ceara.

Delineamento do estudo

Apds selegdo dos pacientes, todos foram submetidos a avaliagdo clinica e

realizacdo de exames, de forma cega para o examinador, que nao tinha

conhecimento dos resultados dos exames em curso.
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Os exames realizados foram a manometria esofagica de alta resolugao
(MAR), com e sem manobras respiratérias com carga, a endoscopia digestiva alta e

a pHmetria ambulatorial de 24h.
Avaliagao clinica

Os voluntarios foram submetidos a uma avaliagdo clinica padronizada,
através de um instrumento elaborado para coletar informagdes gerais sobre o estado
clinico, histérico de doencgas, cirurgias, uso de medicagdes, habitos de vida e
sintomas dispépticos e de constipagao (como rotina do laboratoério de pds-graduacéo
da UFC) — ANEXO 1. Caso o paciente estivesse em uso de inibidor de bomba de
prétons ou inibidores do receptor H2, essas medicagbes eram suspensas por, no

minimo, 14 dias até a realizacdo do exame.

Apds, os pacientes foram submetidos a medidas antropométricas (peso e
altura), seguido do calculo do IMC. Em seguida, respondiam os questionarios acerca
dos sintomas associados a DRGE o Reflux Disease Questionnaire (RDQ) e o indice
de sintomas dor faringo-laringeo (RSI) - ANEXOS 2 e 3.

O RDQ utiliza-se de 6 perguntas sobre pirose, regurgitacdo e dispepsia,
sendo duas de cada, com respostas em escala tipo Likert, que varia de 0 a 5, tanto
para intensidade dos sintomas como para a frequéncia, ambas associadas aos 7
dias que se antecederam (SHAW, 2008).

Ja o RSI, apresenta 9 quesitos a serem respondidos também sobre o quanto
aos sintomas faringo-laringeo incomoda o paciente, recebendo pontuagao de 0 a 5,
também em escala tipo Likert (SALITURE, 2015).

Apds, os voluntarios eram encaminhados para a realizagao dos exames.
Manometria esofagica de alta resolugao

A MAR é constituida por um equipamento capaz de detectar mudancgas
pressoricas desde a transicao faringoesofagica, passando pelo corpo esofagico, pela

JEG area presséo intragastrica. Isso é possivel através de uma sonda com multiplos
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sensores de disposi¢cao circunferenciais, distribuido a cada 1-2cm em toda sua
extensdo. Cada sensor apresenta outros microtransdutores que sao capazes de
detectar sinais pressoricos e transmitir uma média desses sinais aos sensores, com
uma resposta superior a 6.000mmHg/segundo. Foi utilizado um sistema de alta
resolucao de pressao em estado solido (ManoScan, Given Imaging, Yoneam, Israel)

com sensores a cada 1cm.

A sonda utilizada nesse estudo foi a de 36 canais de pressao e 18 canais de
impedancia, com haste flexivel de 4,2mm de didmetro, que era calibrada antes de
cada exame, através do proprio sistema, que gera uma curva linear de 0 a
300mmHg em relagao a pressao atmosférica. Foram realizadas também calibragdes
a cada cinco dias, conforme recomendacgao do fabricante, onde a sonda era imersa
em agua a uma temperatura equivalente a temperatura corpérea (36 a 38 graus
Celsius). Apds, as sondas eram zeradas em relagdo a pressdo ambiente
imediatamente antes de realizar a intubacdo da sonda no paciente, através de uma
das narinas e posicionadas de acordo com os graficos (pressao versus tempo)
gerados pelo sistema, de modo a obter sinais de todo o corpo esofagico, JEG e
estdbmago proximal. sendo possivel identificar e registrar um segundo tipo de grafico,
que incluia a pressdo versus tempo versus localizagdo, sendo registradas as
pressdes intraesofagica, da JEG, intragastrica e suas mudangas conforme a

respiracao e degluticdo do paciente.

Em relagdo ao preparo do paciente para realizagdo da MAR, os pacientes
receberam orientagdes prévias sobre a execugcdo do exame, sendo orientados a
cumprirem um jejum de 4h. Ao chegarem no local, além de reforgo das orientagdes,
0s pacientes também realizaram treinamento das manobras respiratérias que eram
realizadas durante a MAR, que s6 foi iniciada apds execugao correta da sequéncia
de manobras respiratorias. Esse treinamento foi realizado sempre pelo mesmo

examinador.

Para dar inicio ao exame o voluntario permaneceu sentado enquanto era

aplicada anestesia topica (lidocaina spray 10%). A sonda era entdo lubrificada com
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lidocaina gel a 2% e introduzida pela narina, com paciente sentado de frente para o
examinador, de modo a se obter registros da hipofaringe até o estémago, com pelo
menos cinco canais distais, em posig¢ao intragastrica. Apds a localizagédo do EEI o

paciente era colocado em decubito dorsal e a sonda fixada na face com adesivo.

O estudo foi realizado em decubito dorsal com 5 minutos em repouso e 10
degluticdes de liquido. A pressdo da JEG foi avaliada de forma convencional e

durante manobras inspiratérias padronizadas. A sonda foi posicionada

A principio, apos um breve periodo de adaptagdo, foram registradas as
pressdes basais em repouso (sem deglutir e sob respiragdo normal), por 30
segundos, do esfincter esofagico superior, corpo esofagico, da juncao
esofagogastrica e intragastrica. Em seguida, foram realizadas pelo menos dez
degluticdes de 05mL de soro fisiologico 0,9%, a temperatura ambiente, com intervalo
de 30 segundos para cada uma. Caso apresentassem variagbées no padrao motor
eram realizadas 10 degluticbes (KAHRILAS, 2015).

Manobras Respiratéorias durante a Manometria Esofagicas de Alta

Resolucao

No exame de manometria foram adicionadas duas manobras respiratorias
padronizadas, a manobra de Respiragdo profunda controlada por tempo (RCT) e a
manobra com o Threshold IMT (TH) (Threshold® IMT, Respironics, EUA). A RCT é
uma manobra realizada sem resisténcia ao fluxo, onde é solicitado ao voluntario
respiragdo controlada por tempo, sendo cinco segundos de inspiragdo e cinco
segundos de expiragao, totalizando seis ciclos respiratérios. Essa € uma manobra
utilizada tradicionalmente para o estudo da variagao da frequéncia cardiaca durante
a respiragao, quando chamada de manobra arritmia sinusal respiratoria (EWING,

1985), tendo sido adaptada para o estudo da JEG nessa pesquisa.

Outra manobra padronizada foi realizada com o auxilio do Threshold® IMT
(TH), dispositivo com carga linear, composto por uma valvula unidirecional mantida

em posi¢cao por uma mola cuja compressao pode ser ajustada (Figura 06). A carga
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inspiratoria € graduada a partir do ajuste desta compressdo, aumentando ou
reduzindo o esforco inspiratério para o deslocamento da membrana. Neste estudo
foram utilizadas as cargas de 12, 24 e 48cmH,O em ordem crescente durante o
exame. A manobra foi repetida caso o pesquisador observasse falhas na execugéo,
como inspiragao fracionada, prensa abdominal, uso excessivo da musculatura da

face e escape de ar pelas laterais da boca ou nariz.

Membrana

Mola

Figura 06: Dispositivo Threshold® IMT, com carga linear, composto por uma valvula
unidirecional mantida em posi¢do por uma mola cuja compressao pode ser ajustada, tendo sido
graduada de forma progressiva para 12, 24 e 36cmH20 a cada manobra inspiratéria. Fonte: Foto

cedida pelo Laboratério de p6s-graduacgao da Universidade Federal do Ceara.
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O TH é utilizado em fisioterapia respiratoria para fortalecer os musculos
inspiratérios em diversas situacdes clinicas, como pacientes dependentes de
suporte ventilatorios (CUNHA; SANTANA; FORTES, 2008), ja tendo sido utilizadas
durante MAR para estudo das pressdes da JEG durante a inspiracdo (SOUZA et al
2013; 2014).

Analise dos dados manométricos

A andlise das manobras respiratorias, com cargas de 12, 24 e 48cmH-0, foi
realizada com o auxilio da ferramenta DCI, disponivel no software. A sele¢cado da
janela de analise foi feita do ponto de inicio da manobra respiratéria com TH, no
bordo superior do EEI, até um segundo depois que o DC atingiu a posigdo mais

distal, conforme demonstrado na Figura 07.
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Figura 07: Selegdo da janela de andlise no grafico da manometria esofagica de alta
resolucao, durante uma manobra respiratéria com carga, com ponto de inicio no bordo superior do
EEI, até um segundo depois que o DC atingiu a posigdo mais distal. Fonte: imagem cedida pelo

Laboratério de pds-graduacgéo da Universidade Federal do Ceara.
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Foram analisadas as pressdes inspiratérias maximas (Pmax), pressao
intragastrica (P1G), transdiafrgmatica (Pdi), intraesofagica (PIE), presséo expiratoria
(Pexp) e integral da contratilidade da JEG (IC-JEG), em repouso e sob manobras

inspiratérias com cargas progressivas.

A presséo intragastrica foi medida entre 2-5cm distal do bordo inferior da JEG,
livre de aterfatos. A pressao intraesofagica foi obtida como o menor valor de presséo
no corpo esofagico. A pressao transdiafragmatica resultou da diferenca entre a
pressado intragastrica e intraesofagica. A pressdo expiratéria foi menor valor
pressorico atingido pela JEG. A pressao inspiratéria maxima da JEG foi o maior
valor pressorico atingido pela JEG. Todas essas medidas foram obtidas em repouso

e durante cada carga inspiratéria.

Durante as manobras inspiratérias com carga, também foi mensurado o
deslocamento axial do diafragma, considerado como o rebaixamento maximo da
JEG (ou do diafragma crural em caso de hérnia). Todas essas medidas estao

demonstradas na Figura 08.
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Deslocamento axial da JEG(DS) demonstrada no retangulo
acima;

Pressdo inspiratéria maxima da JEG (Pmax) é a pressdo
maxima aferida dentro da drea do retangulo acima;
Vértice “a”: corresponde ao bordo superior da JEG

Vértice “b”: corresponde ao bordo inferior da JEG mais um
segundo

Figura 08: No canto superior esquerdo, vé-se o paciente sendo submetido a uma manobra
respiratoria, utilizando um dispositivo com carga linear, cuja compressao pode ser ajustada, durante a
manometria esofagica de alta resolugdo, sendo demonstrada nos graficos acima a medida do
deslocamento axial da jungdo esofagogastrica e das pressdes intragastrica, intraesofagica e a
pressao inspiratéria maxima da juncao esofagogastrica. Fonte: imagem cedida pelo Laboratério de

pos-graduacgéo da Universidade Federal do Ceara.

Além disso, analisamos a pressao inspiratoria maxima atingida pela JEG por
unidade de deslocamento axial durante cada manobra respiratéria com carga,
através da relagao entre pressao inspiratdéria maxima da JEG e o deslocamento axial

da mesma (Pmax/DS, dado em mmHg/cm).

Apds realizarem a MAR, os pacientes eram encaminhados para realizagédo da
endoscopia digestiva alta. O endoscopista n&o tinha conhecimento dos resultados

dos exames prévios.
Endoscopia Digestiva Alta

Foi realizada em todos os pacientes sob sedacado consciente, com aparelho

convencional de visao frontal de 9,8mm de didametro, sob luz branca, com paciente
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em decubito lateral esquerdo. A presenca de hérnia hiatal por deslizamento, definida
como a disténcia da linha “Z” ao pingamento diafragmatico maior ou igual a 2cm
(AVERBACH, 2018), bem como o seu tamanho, e a presenga de alteragbes
esofagicas, principalmente de esofagite erosiva, graduada conforme a classificagéo
de Los Angeles (LACY, 2010), foram registradas em laudo e no banco de dados do

estudo.

Apds a realizagdo da EDA, os pacientes foram encaminhados para a
realizacao da pHmetria de 24h, sem que o examinador tivesse conhecimento da
EDA.

PHmetria

O exame de pHmetria do es6fago de 24 horas foi realizado com aparelho
multicanal intraluminal (AL-4 - Alacer Biomédica, Sao Paulo). O sistema inclui um
coletor de dados portatil e um cateter flexivel. O cateter é constituido por duas
partes, sendo a primeira a referéncia (cloreto de prata), fixada externamente na pele,
e a segunda o corpo da sonda, que contém um sensor de pH (antiménio) e oito
eletrodos de aco inox para a medida da impedancia. Os eletrodos estao distribuidos
ao longo da sonda e cada par adjacente representa um canal de gravacédo de

impedancia.

A medida do bordo superior do EEI foi localizada por meio da MAR para
fixacdo da sonda utilizada no exame de pHmetria de 24 horas, que foi realizado
imediatamente apos a MAR. Os voluntarios recebiam orientagdes acerca do exame
e sobre o preenchimento do diario de sintomas. No diario foram anotados os
horarios de todas as refeicbes, as mudancas de postura (deitado ou em pé) e os
sintomas que vieram a sentir durante as 24 horas com o aparelho. Foi recomendada
a manutengao dos habitos alimentares e da rotina diaria. Em seguida, era aplicada
nova anestesia topica (Lidocaina em gel), o cateter era introduzido via nasal e o
transdutor de pH posicionado 5cm acima do bordo proximal do EEI. A gravacéao era
entdo iniciada e o voluntario liberado. Apds 24 horas o voluntario retornava para o

local de realizagdo do exame para retirada da sonda. Ao final do exame os dados do
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aparelho eram transferidos para um computador. Foi considerado episddio de
refluxo acido a queda rapida do pH esofagico para valores abaixo de quatro por pelo
menos quatro segundos e do tempo total de exposi¢cao acida aumentada acima de
4% (GYAWALI et al, 2018).

Analise estatistica

Para analise estatistica foi utilizado o software SPSS (StatisticalPackage for
the Social Sciences, Chicago, IL, USA). Para avaliar a distribuicdo de normalidade
das variaveis foi utilizado o teste Kolmogorov-Smirnov. Para variaveis ndo normais
foram normalizadas por transformagao pela raiz quadrada. A correlagao entre elas
foi avaliada através do teste t de Student. O valor de p<0,05 foi considerado

significativo.
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5 RESULTADOS

Perfil dos voluntarios
Os grupos estudados, obesos e ndao obesos, cujos dados demograficos como
peso, altura, IMC, idade e género feminino descritas na Tabela 01. Os grupos

apresentaram idades distintas entre si, porém da mesma faixa etaria biologica.

Tabela 01: perfil dos pacientes, divididos entre os grupos obesos e nao obesos, quanto ao

género, idade e estatura.

Nao obesos (n=26) Obesos (n=21) Valor de p
Género feminino — n (%) 15 (57,70) 20 (95,24)
Idade (em anos) 32,58+11,83 43,43+11,73 0,0030
Peso (em kg) 68,65+11,96 112,61+15,31 p<0,0001
Altura (em metros) 1,65+0,07 1,58+0,07 p 0,0006
IMC (em kg/m?) 24,92+3,24 45,30+5,63 p<0.0001

Variaveis quantitativas apresentadas em média e desvio padrao; IMC: indice de massa corpérea;

Entre os obesos, todos apresentavam alguma comorbidade, sendo 57,14%
(n=12) hipertensos e 42,86% (n=9) diabéticos. Pacientes n&o obesos nao
apresentavam sintomas associados a refluxo gastroesofagico e ndo faziam uso de
IBP previamente ao estudo.

Ao avaliar os obesos com exposi¢cao acida aumentada (n=7) e exposicao
acida normal (n=14), metade do primeiro grupo e 54,5% (n=6) do segundo faziam
uso prévio de IBP (que foi suspenso antes do inicio do estudo, conforme critérios de
inclusdo). Quanto aos sintomas, a mediana do RDQ total foi de 11,14+10,65 no
grupo com aumento da exposi¢ao acida e de 6,85+12,72 no grupo com exposicao
acida fisiolégica (p=0,4295) e, na mesma ordem, apresentaram RSI total de
14,85+11,55 e 8,5+8,65 (p=0,2287), sendo, portanto, ambos o0s escores
semelhantes entre os grupos.

E importante salientar que entre os voluntarios, nenhum apresentaram hérnia

de hiato durante a avaliacdo e, entre os obesos, um com exposicdo acida
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aumentada apresentou uma hérnia de 3cm e outro sem aumento na exposigao acida
apresentou uma hérnia de 2cm. Dois pacientes apresentaram esofagite erosiva grau
A de Los Angeles em cada grupo de obesos mérbidos com e sem exposi¢ao acida
aumentada.

Entre os pacientes obesos, ndo houve diferenca de IMC (p=0,682) entre eles,

sendo uma amostra considerada homogénea quanto a estatura.

Resultados da avaliagcao da JEG conforme variagdes respiratorias sem
carga

A Pmax da JEG, a PIG e a Pdi, durante respiragcdao espontanea, foram
significativamente maiores entre os obesos, ndo havendo diferengca em relagdo a

PIE, conforme demonstrado na Tabela 2.

Tabela 02: Comportamento dos niveis pressoéricos associados a jungao esofagogastrica em

respiragdo espontanea entre obesos e nao obesos.

Niveis pressoricos Nao obesos Obesos Valor de p
Intragastrico 6,94+7,37 17,20+4,86 <0,0001
Transdiafragmatico 17,41+£10,61 22,62+5,33 0,00352
Intraesofagico -10,47+13,44 -5,41 5,79 0,0923
Maximo da JEG 56,2+19,5 76,8+18,5 0,0006
Expiragao 20,14+10,6 19,81+£10,81 0,9171

Valores expressos em média e desvio padrao, em cmH,O. JEG: jungéo esofagogastrica.

Quando avaliados sob RCT, os obesos apresentaram PIG e a PIE
significativamente maior (menos negativa), ja a Pdi passou a nao ter diferenga entre

os grupos. Esses dados encontram-se na Tabela 03.
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Tabela 03: Comportamento dos niveis pressoricos associados a juncdo esofagogastrica sob

respiracao controlada pelo tempo.

Niveis pressoricos Nao obesos Obesos Valor de p
Intragastrico 10,0545,47 17,8915,25 <0,0001
Transdiafragmatico 34,211£14,62 35,31+8,39 0,7485
Intraesofagico -24,16+14,34 -17,41+6,35 0,0383
Maximo da JEG 144,78+54,03 177,80+53,39 0,0419

Valores expressos em média e desvio padrao, em cmH;O. JEG: jungio esofagogastrica.

Em relagdo a integral de contratilidade JEG, ndo houve diferenca entre os
grupos em respiragdo espontanea (p=0,3305), porém quando realizada manobra
respiratéria controlada pelo tempo, o0s obesos apresentaram valores
significativamente maiores (p=0,055) quando comparados aos nao obesos:
131,08+118,61 e 77,36x30.46 mmHg/cm, respectivamente (dados em média e

desvio padrédo).

Resultados da avaliagao da JEG conforme variagées respiratorias com
carga

Ao serem submetidos a respiragbes com cargas progressivas, a PIE e a PIG
permaneceram significativamente maiores (ou tenderam a isto) entre os obesos, ndo

havendo diferenca em relacédo a Pmax da JEG (Tabela 04).
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Tabela 04: comportamento dos niveis presséricos associados a juncdo esofagogastrica

conforme respiragées com carga.

Niveis Carga inspiratoria

pressoricos (em cmH;0) Néao obesos Obesos Valor de p

Maximo da JEG 12 164,86+52,06 183,03152,17 0,2414
24 167,78+54,71 176,70152,24 0,5718
48 161,86+47,31 171,55+44,10 0,4725

Intragastrico 12 19,43+10,34 23,6419,12 0,1448
24 18,4347,35 23,79+1,74 0,0225
48 18,57+10,18 25,2949,70 0,0256

Intraesofagico 12 -34,72+14,36 -26,0716,62 0,0096
24 -39,28+13,17 -30,1717,15 0,0044
48 -45,69+13,83 -36,5+10,42 0,00127

Valores expressos em média e desvio padrao, em mmHg; JEG: jungao esofagogastrica.

Ao aumentar a carga nas manobras inspiratorias os obesos ndo sao capazes
de aumentar a sua Pmax, durante a inspiragdo com carga (em relagdo a respiragéo
espontanea), quando comparados aos nao obesos, chegando até mesmo a
reduzirem a Pmax em relagdo a uma manobra com carga inferior, conforme

demonstrado na Tabela 05.

Tabela 05: a diferenca da pressao maxima atingida pela JEG, conforme o aumento da carga

(12, 24 e 48 cmH;0) durante manobras respiratérias em relagdo a respiragao espontanea.

Carga inspiratéria (em cmH.0) Nao obesos Obesos Valor de p
12 20,08+28,68 5,22+30,00 0,0478
24 23+35,72 -1,10+30,04 0,0151
48 17,08+35,08 -6,25+31,90 0,0432

Valores em média e desvio padrdo, em cmHO.

O DS da JEG apresentou um comportamento diferente entre os grupos
conforme a carga utilizada durante manobras respiratérias: com carga menor

(12cmH20) n&o houve diferenca, mas com o aumento para 24cmH;0O, os obesos
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apresentaram menores deslocamentos da JEG e uma tendéncia a menores

deslocamentos com carga de 48 cmH,0. Ver Tabela 06.

Tabela 06: deslocamento axial da jungido esofagogastrica conforme manobras respiratérias

com carga.
Carga inspiratéria (em cmH.0) Nao obesos Obesos Valor de p
12 6,18+1,16 5,75+1,02 0,1779
24 6,19+1,07 5,29 +0,96 0,0039
48 5,74+1,10 5,21+1,01 0,0934

Valores expressos em média e desvio padrao, em cm.

Ao avaliar a pressdo inspiratéria maxima atingida por cada unidade de
deslocamento axial da JEG (Pmax/DS), sob uma manobra respiratéria com carga,
nota-se diferenga significativa entre os grupos, com os obesos atingindo niveis
pressoéricos maiores por cada unidade de deslocamento da JEG em relagao aos nao

obesos. Ver Tabela 07.

Tabela 07: Avaliacdo da relagao entre pressao inspiratoria maxima e deslocamento axial da
JEG (Pmax/DS) entre obesos mérbidos e ndo obesos, demonstrando diferencas significativas entre
0s grupos, com obesos morbidos atingindo de maiores niveis pressoéricos por cada unidade de

deslocamento axial da JEG.

Carga inspiratéria (em cmH.0) Nao obesos Obesos Valor de p
12 5,17+ 0,97 5,66 +0,94 0,0889
24 5,19+0,88 5,77+0,88 0,0285
43 5,32+0,87 5,77 +0,85 0,0773

Valores expressos em média e desvio padrao, em mmHg/cm.

Quando passamos a avaliar apenas os obesos morbidos com aumento da
exposicao acida aumentada(n=7) e com exposi¢cado acida fisioldgica (n=14), nao
houve diferenca de idade, peso, altura e IMC, conforme Tabela 08, havendo apenas

um homem entre 0s grupos, que apresentou exposicao acida aumentada.
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Tabela 08: Perfil dos pacientes obesos mérbidos com e sem exposi¢gao acida aumentada,

conforme género, idade e estatura.

Obesos com EA Obesos EA
Valor de p
fisiologica (n= 14) aumentada (n=7)
Género feminino—n (%) 14 (100) 6 (85,71)
Idade (em anos) 44,141+11,54 42+12,91 0,5754
Peso (em kg) 113,57+£16,43 110,7£13,78 0,7653
Altura (em metros) 1,57+0,06 1,59+0,09 0,6536
IMC (em kg/m?) 46,19+6,58 43,511+2,51 0,6544

Variaveis quantitativas apresentadas em média e desvio padrao; IMC: indice de massa corpdrea.

Esses dois grupos de obesos moérbidos eram semelhantes entre si quanto a
presenca de hérnia de hiato (cada grupo apresentou uma hérnia, como descrito
anteriormente), quanto as pressdes intragastrica, transdiafragmatica, intraesofagica,
pressdes inspiratorias maximas e expiratéria (minima), conforme demonstrado na
Tabela 09.

Tabela 09:Comportamento dos niveis pressoricos associados a jungao esofagogastrica em
respiragdo espontanea entre obesos com exposi¢cao acida aumentada ou nao.
Obesos com EA Obesos EA

Niveis pressoricos Valor de p
fisiolégica (n= 14) aumentada (n=7)
Intragastrico 16,415,18 18,81+4,02 0,4118
Transdiafragmatico 22,38+5,60 23,1£5,14 0,7652
Intraesofagico -5,9846,29 -4,29+4 87 0,6543
Maximo da JEG 76,15+13,97 78,14+26,85 0.7091
Expiragao 18,86+9,89 21,71+13,08 0.5757

Valores expressos em média e desvio padrao, em cmH,O. JEG: juncéo esofagogastrica.

Ao subdividir o grupo de obesos entre aqueles com exposigcdo acida
aumentada (n=7) e fisiolégica (n=14), observa-se que os pacientes com maior

exposicao acida apresentaram menores pressoes inspiratorias maximas por cada
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unidade deslocamento axial, em todas as manobras respiratorias independente da

carga utilizada, conforme demonstrado na Tabela 10 e no Grafico 01.

Tabela 10: Avaliagdo da relagao entre pressao inspiratoria maxima e deslocamento axial da
JEG (Pmax/DS) entre obesos com exposi¢ao acida aumentada e fisioldgica, demonstrando menores
niveis pressoricos atingidos para cada unidade de deslocamento axial entre pacientes com exposigao
acida aumentada.

Carga inspiratodria (em Obesos com EA Obesos EA
Valor de p
cmH;0) fisiolégica (n= 14) aumentada (n=7)
12 5,85+1,03 5,26+0,64 0,1261
24 6,00+0,98 5,34+0,42 0,0448
48 5,98+0,94 5,35+0,41 0,0444

Valores expressos em média e desvio padrao, em mmHg/cm.

Grafico 01: Pacientes com aumento da exposi¢ao acida (n=7; EA>4%) apresentam menores
Pmax/DS durante as manobras respiratérias com carga, mesmo tendo IMC, PIG e Pdi similar a

pacientes obesos sem aumento da exposi¢ao acida.
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Exposicao acida
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Apds correlacionar a pressdo maxima por unidade de deslocamento da JEG,
sob manobras inspiratérias com cargas progressivas, constatamos que ha diferenca
significativa entre os pacientes obesos mérbidos com exposigdo acida fisioldgica
(EA<4%) e os pacientes com IMC<30 (saudaveis), com maiores valores entre os
componentes do primeiro grupo citado, conforme pode-se observar na Tabela 11 e
Grafico 02.

Tabela 11: Avaliagdo da relagao entre pressao inspiratoria maxima e deslocamento axial da
JEG (Pmax/DS) entre obesos mérbidos com exposigéo acida fisioldgica (n=14; EA<4%) e n&o obesos
(sem exposicdo acida alterada), demonstrando maiores niveis pressoricos atingidos para cada

unidade de deslocamento axial entre pacientes obesos moérbidos, sem exposi¢éao acida alterada.

Carga inspiratéria (em Obesos com EA
Nao obesos Valor de p
cmH,0) fisiolégica (n= 14)
12 5,85+1,03 5,17+ 0,97 0,0510
24 6,00+0,98 5,19+0,88 0,0167
48 5,98+0.94 5,32+0,87 0,0371

Valores expressos em média e desvio padrdo, em mmHg/cm. **Valor de p considerado como

tendéncia significativa; *Valor de p considerado significativo.
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Grafico 02: Pacientes obesos marbidos, sem refluxo acido (n=14; EA<4%), apresentam
maiores Pmax/DS durante todas as manobras respiratérias com carga, em relagdo a pacientes nao

obesos, sem exposigcdo acida aumentada.
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6 DISCUSSAO

Esse estudo avaliou o comportamento pressorico da JEG e préximo a ela em
pacientes obesos moérbidos e nao obesos em respiracdo espontdnea e sob
manobras inspiratorias padronizadas e sua associagdo com o aumento da exposicao
acida no es6fago em obesos mérbidos. Foi encontrado maiores PIG, Pdi e Pmax da
JEG e menores DS da JEG em os obesos morbidos, em relagdo aos ndo obesos, e
menores Pmax por unidade de deslocamento (Pmax/DS) entre obesos mdrbidos

com exposigao acida aumentada em relagcao aos demais.

No grupo dos pacientes obesos com exposi¢do acida aumentada, houve
apenas um unico voluntario do género masculino, o que poderia ter influenciado no
resultado, porém o mesmo foi mantido, pois os seus valores de Pmax/DS foram
maiores do que a média dos demais voluntarios do género feminino, e mesmo assim
este grupo de exposi¢cdo acida aumentada apresentou Pmax/DS menor do que o
grupo com exposi¢ao acida normal, composto apenas por mulheres. Além disso,
quando excluimos esse unico individuo do género masculino, o resultado nao se
altera.

Um ponto importante sobre a metodologia desse estudo foram as manobras
executadas pelo préprio paciente, exigindo esforgo préprio, contudo elas foram
realizadas de forma padrao e cega para o examinador, que nao tinha conhecimento
dos resultados da analise da MAR, da pHmetria e da endoscopia, realizadas apos as
manobras.

Sabe-se que competéncia da barreira antirrefluxo é traduzida pela pressao da
juncao esofagogatrica, composta pela pressao do esfincter esofagico inferior e pela
pressdo do componente crural do diafragma, variando, portanto, com a inspiracéo. A
inspiracdo habitual, ocorre a contragdo diafragmatica e consequentemente do seu
componente crural, reforcando a pressdao da JEG em 10 a 20mmHg (pressao
inspiratéria maxima), impedindo o refluxo gastroesofagico com o aumento da
presséao intragastrica durante a inspiragao.

A pressao intragastrica pode aumentar de forma persistente na obesidade. A

obesidade central age como uma cinta abdominal, aumentando a pressao
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intragastrica, tendo sido claramente identificado nesse estudo os valores superiores
da PIG em pacientes obesos mérbidos seja em respiragdo espontanea, conforme
outro estudo com obesos (PANDOLFINO et al, 2006), ao realizar manobras
respiratorias controladas pelo tempo e sob manobras inspiratérias com cargas
progressivas, quando comparados aos nao obesos.

O aumento da PIG pode levar a um gradiente de pressé&o positivo, resultando
em maiores Pdi entre obesos, mesmo em respiragao espontdnea (PANDOLFINO et
al, 2006; BOECKXSTAENS, 2010), dado também corroborado em nosso estudo.
Algo semelhante ocorre ao realizar um esforco abdominal, com consequente
aumento da pressao intra-abdominal e da PIG (BOECKXSTAENS, 2010), por isso
esperava-se 0 mesmo durante as manobras respiratérias com carga, tendo sido
confirmado.

Como o diafragma € um musculo esquelético, que apresenta a caracteristica
de hipertrofia quando submetido a trabalhos repetitivos e com cargas progressivas
(GUYTON, 2011), como o trabalho muscular inspiratorio (SOUZA et al, 2013). Dessa
forma, o aumento da PIG em obesos impde maior pressao ao diafragma, incluindo
seu componente crural (PANDOLFINO, 2006), que deve vencer a pressao intra-
abdominal para expansibilidade toracica, levando possivelmente a um maior trabalho
diafragmatico (e da crura), com consequentemente aumento da for¢a de contragao
de forma repetitiva, elevando também a pressao inspiratoria maxima da JEG.

Provavelmente por isso, os obesos morbidos em respiragdo espontanea
também apresentaram maiores pressodes inspiratorias maximas e atingiram maiores
pressdes inspiratérias a cada unidade de deslocamento do diafragma crural em
relacdo aos nao obesos desse estudo.

Em respiragdo espontanea, ndo houve diferenga da integral de contratilidade
da JEG e da pressao intra-esofagica entre os grupos em respiragdo espontanea.
Este primeiro parametro traduz o grau de competéncia, de contracéo, da barreira
antirrefluxo. No entanto, quando avaliados sob respiragédo controlada pelo tempo, os
obesos mérbidos passam a apresentar maiores integrais de contratilidade da JEG,

PIE mais negativas, o que possivelmente reflete no fato de apresentarem também
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maiores pressdes inspiratorias maximas (maior vigor contratii do diafragma em
respiragao habitual, sem carga, com maior expansibilidade toracica).

Dessa forma, pode-se afirmar que a avaliacdo manométrica da JEG em
respiracao espontanea pode apresentar limitagdes, por ndo ter um padrao tipico de
avaliacdo, sendo importante haver também a avaliagdo padronizada de forma
complementar.

Quando passamos a avaliar apenas os obesos mérbidos e os subdividamos
em pacientes com aumento da exposigdo acida ou nao, vimos que eles nao
apresentam distingdo em respiracao espontanea quanto a idade, estatura, quanto a
presenca de hérnia de hiato (ha um paciente com hérnia de hiato em cada grupo,
nao sendo os grupos distintos por este motivo), PIG, Pdi, PIE e Pexp (ou pressao
minima, que reflete a pressdao do esfincter esofagico inferior). No entanto,
constatamos que os obesos morbidos sem exposicao acida aumentada apresentam
maiores pressoes inspiratérias maxima por unidade de deslocamento durante
manobras inspiratérias com cargas, demonstrando maior competéncia da mesma
em relagdo aos pacientes obesos moérbidos com exposicdo acida aumentada e a

pacientes ndo obesos saudaveis.

A pressao transdiafragmatica é tida como principal métrica que traduz a forga
do diafragma em sua fungdo muscular inspiratoria. No entanto, como ela resulta da
subtragao entre a pressao intragastrica e intraesofagica, quando ambas se elevam,
a presséao transdiafragmatica ndo se altera, havendo, portanto, limitagdes (RICOY J,
RODRIGUEZ-NUNEZ N, ALVAREZ-DOBANO JM et al, 2019). Além disso, quando
avaliamos pacientes obesos moérbidos sem distingdo entre as Pdi, mas uns com
exposi¢cao acida aumentada e outros ndo, essa métrica também seria limitante para
a avaliacéo do papel do componente crural do diafragma na competéncia da JEG, ja
que sao semelhantes.

Como a competéncia da JEG resulta da sobreposicdo das pressdes do
esfincter esofagico inferior e da pressdo do componente crural do diafragma,
sabendo que esses pacientes apresentam pressdes expiratérias mininas, que

traduzem a pressao do esfincter esofagico inferior, também semelhantes entre si, é
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possivel que este ndo seja o fator determinante do aumento da exposicédo acida do
esb6fago. Isso levanta a possibilidade de que haja uma contribuicdo da crura
diafragmatica nesse tipo de alteragdo em alguns pacientes obesos madrbidos, o que
foi demonstrado pelas maiores pressdes inspiratérias maxima por unidade de
deslocamento durante manobras inspiratérias com cargas entre obesos morbidos
sem exposigcao acida alterada.

O diafragma é capaz de adaptar-se a diversas situagbes, como recuperagao
de sua fungao apos paralisia hemidiafragmatica, melhora da disfuncéo diafragmatica
apos reabilitacdo precoce em pacientes submetidos a ventilagdo mecanica
prolongada (DONG Z, LIU Y, GAI'Y et al, 2021), melhora da func&o diafragmatica na
determinacao na resposta muscular respiratéria em pacientes com doenca pulmonar
obstrutiva grave submetidos a treinamento muscular com elevagao do brago
(MARTINEZ FJ, STRAWDERMAN RL, FLAHERTY KR et al 1999), entre outras
situagcdes. Sabe-se também que pacientes com doenga pulmonar restritiva
clinicamente significativa consequentes a esclerose sistémica, apresentam maiores
pressodes inspiratérias maximas da JEG, apesar do comprometimento esofagico pela
doenga, em comparagao a voluntarios saudaveis (SOUZA MAN, BEZERRA PC,
NOBRE RA et al, 2015).

Em todas as situagdes citadas acima o diafragma é capaz de adaptar-se as
situacdes diversas para compensar um dano ou uma alteragao fisiopatoldgica. Nao
ha estudos que avaliem as alteragcbes diafragmaticas na obesidade. Sabe-se que a
obesidade promove alteracbes restritivas na expansibilidade toracica, assim como
pacientes com esclerose sistémica e comprometimento pulmonar. Logo, acreditamos
que o diafragma é capaz de adaptar-se as alteragdes mecanicas impostas pela
obesidade, através de maior forga de contragao diafragmatica traduzida por maior
competéncia da JEG durante manobras inspiratérias com carga. Aqueles pacientes
obesos morbidos que ndo se adaptam as alteragdes fisiopatoldgicas da obesidade,
apresentam tendéncia ao aumento da exposicao acida do eséfago.

Além disso, apesar desse estudo nao ter testado a fatigabilidade do

diafragma, sabe-se que o diafragma humano ¢ fatigavel durante periodos
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prolongados de respiragcdo com carga (BELLEMARE, BIGLAND-RITCHIE, 1984;
JOHNSON et al, 1993; WELCH, ARCHIZA, GUENETTE, 2018; HUNTER, 2014).
Sabendo, portanto, que a obesidade central, aumenta a pressao intragastrica, que
deve ser vencida pelos musculos inspiratorios para expansibilidade toracica, mesmo
em respiragao espontanea o diafragma ja atua sob trabalho respiratério com carga
supra fisiolégica, possivelmente por ndo ter uma reserva contratil, proximo a
fatigabilidade, pois ao aumentar ainda mais esse esforgo diafragmatico através de
manobras inspiratérias com cargas progressivas, nao foi visualizado aumento da sua
Pmax como ocorre em ndo obesos, mas sim menores deslocamentos axiais da JEG
e maiores PIE(menos negativas) entre os obesos mérbidos em relagdo ao grupo
com IMC<30.

Vale ressaltar dois importantes pontos: sabemos que a fadiga de um
determinado musculo depende essencialmente do tipo, intensidade e velocidade de
contracdo (HUNTER, 2014) e todos os participantes foram submetidos a manobras
padronizadas (em tipo, intensidade e velocidade de execugdo da mesma), avaliadas
pelo mesmo examinador com as mesmas cargas inspiratérias. O segundo ponto
aborda o fato de que ambos o0s grupos estudados sdo compostos
predominantemente por mulheres, que parecem ser menos predispostas a fadiga
em uma variedade de musculos esqueléticos (HUNTER, 2014), incluindo o
diafragma (WELCH, ARCHIZA, GUENETTEN 2018; GUENETTE et al, 2010).

Quando avaliamos a diferenga da pressao inspiratéria maxima da JEG
durante cada manobra em relagdo a respiragao espontanea: ao aumentar a carga
nas manobras inspiratérias os obesos ndo sdo capazes de aumentar a sua Pmax a
cada aumento da carga inspiratoria, quando comparados aos nao obesos, chegando
até mesmo a reduzirem a sua Pmax em relagdo a uma manobra com carga inferior,
reforgando a idéia de possivel tendéncia a fatigabilidade dos musculos inspiratérios,
principalmente do componente crural do diafragma, principal responsavel pela
pressao inspiratdéria maxima da JEG.

Possivelmente, os obesos modrbidos com exposicdo acida aumentada

apresentam um déficit funcional relativo do diafragma crural, que os levam a
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menores adaptagdes a carga imposta pela obesidade central e menor capacidade
em manter a barreira antirrefluxo sob manobras inspiratérias com carga, podendo
estarem mais predispostos ao refluxo gastroesofagico e, consequentemente, DRGE.
E possivel que isso esteja relacionado a capacidade de cada diafragma possui de
adaptar-se e hipertrofiar-se ao aumento da pressao intra-abdominal com o aumento

do peso corporal ou a velocidade desse ganho de peso.
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7 CONCLUSOES

Obesos com IMC>40 atingem maiores pressées maximas atingida por
unidade de deslocamento da JEG em relagdo aos ndo obesos sob
manobras inspiratérias com cargas progressivas;

Obesos morbidos com aumento da exposicdo acida apresentam
maiores pressdées maximas por unidade de deslocamento quando
comparado ao obesos morbidos sem aumento de exposicdo acida e
nao obesos;

Obesos morbidos apresentam maiores pressdes intragastrica e
transdiafragmatica em relagcdo aos n&o obesos, em repouso, bem
como maiores pressdes inspiratérias maximas da jungao
esofagogastrica;

Em repouso, ndo ha diferenga entre os grupos de obesos e ndo obesos
quanto a as pressdes intraesofagica e expiratoria minima;

Sob manobras inspiratérias com cargas progressivas, os obesos com
IMC>40 permanecem com maiores pressodes intragastrica e passam a
apresentar maiores pressdes intraesofagica (menos negativas), nao
havendo diferenga quanto as pressbes maximas da JEG entre os
grupos.

O deslocamento axial da JEG avaliado durante manobras inspiratorias
com carga apresentou um comportamento diferente entre os grupos
conforme a carga utilizada: com carga menor (12cmH.0) ndo houve
diferenca, mas com o aumento para 24cmH;O, o0s obesos
apresentaram menores deslocamentos da JEG e uma tendéncia a
menores deslocamentos com carga de 48 cmH,0.

Em respiracdo espontdnea, nao houve diferenga da integral de
contratilidade da JEG. No entanto, quando avaliados sob respiragao
controlada pelo tempo, os obesos morbidos passam a apresentar

maior integral de contratilidade da JEG;
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e Quando avaliamos a diferenca da pressao inspiratéria maxima da JEG,
durante cada manobra em relagdo a respiragao espontanea, os nao
obesos apresentaram maiores elevagcbes da Pmax em relagcdo aos

obesos moérbidos.
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APENDICE A:PARECER DO COMITE DE ETICA DA UFC.

UNIVERSIDADE FEDERAL DO Plataforma
CEARA/ PROPESQ arsil

Continuagio do Parecer: 1,765.363

individuos que apresentem sintomas tipicos da DRGE, pirose e regurgitagdo, com frequéncia minima de
duas vezes por semana, esofagite erosiva grau B, na escala de Los Angeles, podendo ou ndo apresentar
hérnia de hiato; e o grupo B, voluntarios sem sintomas tipicos da DRGE, sem esofagite ou hérnia hiatal.
Para cada inclusao no grupo A sera incluido um voluntario no grupo B com caracteristicas semelhantes para
as variaveis género, faixa etaria e IMC.

Objetivo da Pesquisa:

Avaliar o aspecto anatdomico, funcional e as alteragies moleculares na porgéo crural do musculo diafragma
em individuos obesos

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Os voluntarios serdo submetidos a realizagdo de exames com a passagem de sonda nasal e oral que
podem provocar leve desconforto, no entanto, os pesquisadores apresentam experiéncias nos
procedimentos.

Beneficios:

Entender a relago entre as duas patologias, obesidade e DRGE, contribuindo dessa forma para o avango
do conhecimento na area.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

O protocolo de estudo se apresenta com o delineamento "ensaio clinico”, no entanto, por néo ter
intervengdo clinica, tratando-se de um estudo transversal. Estudo relevante e com beneficéncia clara.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagiao obrigatéria:
Os termos estéo adequados e foram apresentados.

Recomendagbes:
Atualizar cronograma de coleta de dados, lembrando que s6 pode iniciar a pesquisa apos aprovagao do
sistema CEP/CONEP.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequagobes:
Protocolo de estudo aprovado, salvo melhor juizo do conselho.

Considerag6es Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Enderego: Rua Cel. Nunes de Melo, 1000

Bairro: Rodolfo Tedfilo CEP: 60.430-275
UF: CE Municipio: FORTALEZA
Telefone: (85)3366-8344 E-mail: comepe@ufc.br

Pisgina 02 da 03



APENDICE B - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TITULO DA PESQUISA:
PESQUISADORES: Miguel Angelo Nobre e Souza e Juliete Vaz Ferreira

O senhor (a) estd sendo convidado (a) a participar de um estudo para avaliar a
funcionalidade do musculo diafragma que ¢ um importante componente da barreira anti-
refluxo, auxiliando na redugdo de sintomas como azia e refluxo. A sua participagdo sera
totalmente voluntaria.

Caso vocé deseje participar, isso implica a realizagio de um estudo da motilidade
esofdgica, através da manometria de alta resolugdo, impedanciopHmetria por 24 horas,
avaliagio da capacidade respiratoria, pela espirometria, além de responder questiondrios que
abordam a frequéncia e intensidade dos sintomas, nivel de atividade fisica e perguntas sobre
qualidade de vida.

A manometria ¢ realizada através da colocagdo de um fino tubo de plastico flexivel
pelo nariz. A narina ¢ a cavidade oral serdo anestesiadas com lidocaina spray, que dd uma
sensagdo de dorméncia na garganta por aproximadamente quinze minutos. E um
procedimento indolor, podendo ocasionar apenas leve desconforto ou nauseas na maioria das
pessoas. O exame ¢ realizado com um jejum preévio de quatro horas, com o paciente deitado.
Durante o procedimento o paciente ¢ orientado a realizar manobras respiratorias. A
impedanciopHmetria ¢ outro exame que exige a passagem de uma sonda ainda mais fina, 2
milimetros de didmetro, que avaliard os sintomas de azia durante 24 horas, nesse periodo vocé
podera se alimentar normalmente, e devera anotar o horario das refeigdes, do deitar e levantar,
¢ dos sintomas.

Os aparelhos utilizados na realizagido dos exames serdo limpos com agua corrente ¢
sabio, escorridos e colocados em solugdo apropriada (glutaraldeido 2%) por trinta minutos,
sendo esta a mesma limpeza que ¢ utilizada em aparelhos de endoscopia digestiva, aprovado
pela ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria).

Ao senhor (a) sera assegurado (a):

e Receber resposta a qualquer pergunta ou esclarecimento a cerca dos procedimentos,
riscos e beneficios com a pesquisa a que sera submetido.

e A liberdade de retirada de consentimento a qualquer momento ¢ deixar de participar
do estudo sem que isso traga qualquer prejuizo a seu tratamento na instituigao.

» A seguranga de que ndo serd identificado sendo mantido o carater confidencial da
informagdo relacionada com a sua privacidade.
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* O compromisso de lhe proporcionar informagéo atualizada durante o estudo, ainda que
esta possa afetar a sua vontade de continuar participando.
Nao havera despesas pessoais, nem compensagio financeira relacionada a sua

participagdo. Em qualquer etapa do estudo, vocé tera acesso aos profissionais responsaveis

pela pesquisa para o esclarecimento de eventuais dividas, entrando em contato com:

Pesquisador responsavel: Juliete Vaz Ferreira
Telefone: 85 986055208
E-mail: juliete.vazi@gmail.com
Endereco: Rua 610, 21 — Conjunto Ceara — Fortaleza/CE.

Se vocé tiver alguma consideragdo ou divida sobre a ética da pesquisa, entre em
contato com o Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal do Ceara — Rua Coronel
Nunes de Melo, 1127, Rodolfo Teofilo — Fortaleza/CE. Telefone (85) 3366-8344.

Caso vocé se sinta suficientemente informado a respeito das informagées que leu ou
que foram lidas para vocé sobre os propésitos do estudo, os procedimentos a serem
realizados, seus desconfortos e riscos, possibilidade de esclarecimentos permanentes, cariter
voluntario da participagio, onde ndo havera remuneragdo para participar do estudo, se vocé
concordar em participar solicitamos que assine no espago abaixo:

Eu,

portador do RG abaixo assinado, tendo recebido as informagoes

acima, ¢ ciente dos meus direitos acima relacionados, concordo em participar desta pesquisa.

Fortaleza, de de

Assinatura do Voluntario

Assinatura do Pesquisador

Assinatura do Aplicador do Termo

62



ANEXOS

63



64

ANEXO 1 - AVALIAGAO CLINICA PADRONIZADA DE DISFUNGOES DO

APARELHO DIGESTIVO

AVALIACAO CLINICA PADRONIZADA
SINTOMAS DRGE/DISPESIA
COMORBIDADES

Diabetes: Nio( ) Sim( ) DPOC: Ndo( ) Sim( )
Asma: Ndo( ) Sim( ) Cirrose: Ndo( ) Sim( )
Insuf Renal: Nao( ) Sim( ) Insuf Card: N&do( ) Sim( )
Tx: Nao( ) Sim( ) Pressdoalta: Ndo( ) Sim( )
Artrite Reumatoide: Ndo( ) Sim{( ) LES: Nao( ) Sim( )
Hipotireoidismo: N3o( ) Sim( )

TEM ALGUMA OUTRA DOENCA? Nio( ) Sim( )

Qutras quais?)

CIRURGIA ABDOMINAL PREVIA? Ndo( ) Sim( )

Qual

(is)?

MEDICAMENTOS

FAZ USO DE MEDICACOES?? Ndo( ) Sim( )

Qual (is)?(antidcido, omeprazol, para pressao, para diabete, AAS)

TOMA OMEPRAZOL (ou outro IBP)? Nao ( ) Sim( )

MELHORA COM OMEPRAZOL (ou outro IBP)? Ndo( ) Sim( )

QUANTO MELHORA?

Quase nada( ) Pouco( ) Moderadamente ( ) Muito (
TRATOU H PYLORE NO PASSADO? Nio( ) Sim( )

QUANDO:

ENDOSCOPIA

TEM ENDOSCOPIA? (Anotar data, local e resultado) Nao ( )Sim( )

TESTE DE UREASE:  Negativo( ) Positivo ()
HERNIA HIATAL: Ndo( ) Sim{( )
TAMANHO DA HERNIA HITAL (EM CM):
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TEM ESOFAGITE EROSIVA (0 = ndo; 1 — Grau A; 2 — Grau B; 3 - Grau C; 4 — Grau D)

Nao( ) GrauA( ) GrauB( ) GrauC( ) GrauD( )
TEM ESOFAGITE NAO EROSIVA: Nao( ) Sim( )

TEM ULCERA: Nio( ) Sim( )

BIOPSIA GASTRICA COM H PYLORI? Nao( ) Sim( )

HABITOS

FUMA? Ndo( )Sim( )N2de

cig/dia

BEBE (bebida alcodlica)? Nao( ) Sim( ) <20g/dia( ) >20g/dia ( )

CONSTIPACAO

O INTESTINO E PRESO?

Ndo( )Sim( )

FREQUENCIA DE EVACUACAO: menos que 1/sem ( ) 1/sem ( ) 2/semana( ) 3/semana
()

mais que 3/semana ( )
HA QUANTO TEMPO? 1-2 anos ( ) entre 2-5 anos ( ) entre 5-10 anos ( ) >de 10 anos { )

A EVACUACAO E INCOMPLETA? (QUANDO FAZ COCO SENTE QUE FICOU ALGUMA COISA?)
Nao ( ) Sim ()

AS FEZES SAO RESSECADAS E DURAS?
Nao () Sim( )

FAZ MUITO ESFORCO PARA EVACUAR (FAZER COCO)?
Nao ( )Sim( )

AS FEZES SAEM EM BOLAS (PEDACOS RESSECADOS)?
Nao( ) Sim( )

DISPEPSIA
FICA MUITO CHEIO APOS UMA REFEIGAO TAMANHO NORMAL (EMPACHAMENTO,

EMPAZINAMENTO)?

Ndo( ) Sim( )

FREQUENCIA: < 1/sem( ) 1/sem( )2-4/semana( ) 5-7/semana( )
INTERROMPE UMA REFEIC;E;O DE TAMANHO NORMAL PORQUE FICOU CHEIO?
Ndo( )Sim{( )

FREQUENCIA: < 1/sem( ) 1/sem( )2-4/semana( ) 5-7/semana( )



ANEXO 2 - Reflux Disease Questionnaire (RDQ)

1.Pensando nos seus sintomas ao longo dos ultimos sete dias, quantas vezes voceé teve

0s seguintes?

Néo
teve

Menos de 1
dia por
semana

1 dia por
semana

2-3 dias por
semana

4-6 dias por
semana

Diariamente

Sensagdo de queimacgdo
no meio do peito

Dor no meio do peito

Sensagdo de queimagado
no meio do estdmago

Dor no meio do estémago

Gosto acido na sua boca

Movimento desagradavel

do de liquido ou alimento

do estémago em diregdo a
boca

TOTAL

2.Pensando nos sintomas ao longo dos ultimos sete dias, como vocé avaliaria os

seguintes?

Nao
teve

Muito leve

Leve

Moderadament

Moderada )
e intensa

Intensa

Sensagdo de queimacgdo
no meio do peito

Dor no meio do peito

Sensagdo de queimacgao
no meio do estdbmago

Dor no meio do estédmago

Gosto acido na sua boca

Movimento desagradavel

do de liquido ou alimento

do estémago em diregdo a
boca

TOTAL

TOTAL GERAL
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ANEXO 3 - indice de sintomas dor faringo-laringeo (RSI)

Indique abaixo se vocé apresentou algum(s) dos sintomas referidos no ultimo més e
de que forma isto afetou vocé:

Marque (0) zero, se o sintoma ndo é um problema e (5) cinco se é um problema severo.

1. Rouquidado ou problema com sua voz 0 1 2 3 4 5
2. Pigarro 0 1 2 3 4 5
3. Secregdo excessiva na garganta ou no nariz 0 1 2 3 4 5

4. Dificuldade para engolir comida, liquidos ou
comprimidos

5. Tosse apos ter comido ou despois de deitar-se 0 1 2 3 4 5

6. Dificuldades respiratérias ou episddios de

engasgos
7. Tosse incémoda ou irritante 0 1 2 3 4 5
8. Sensagado de alguma coisa parada na garganta 0 1 2 3 4 5

9. Azia, dor no peito, indigestdo ou 4cido voltando
do estdbmago

TOTAL
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