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1. RESUMO

A obesidade é caracterizada por aumento de peso excessivo acompanhado de uma
elevacdo na taxa de gordura corporal. Esse aumento afeta diversos 6rgdos do corpo
humano, com destaque para as doencas hepaticas como formas mais brandas de
esteatose hepética que podem evoluir e, até mesmo, levar ao desenvolvimento de um
carcinoma hepatocelular (CHC), consideradas como formas mais graves da doenca.
Assim, o método mais eficiente de tratar a obesidade mdrbida é a cirurgia bariatrica
com o objetivo de levar a reducdo de peso. Neste trabalho, objetivou-se caracterizar a
presenca da doenca hepatica em pacientes obesos que foram submetidos a gastroplastia
redutora. Para tal, foram analisados e descritos os achados laboratoriais e resultados
histolégicos de bidpsias hepéticas de 895 pacientes que foram submetidos a
gastroplastia redutora com Bypass Gastrico em Y de Roux (RYGB). Foi realizada uma
analise retrospectiva de prontuarios de pacientes que foram submetidos a gastroplastia
redutora com o foco nos seguintes fatores clinicos: hemoglobina glicada, insulinemia,
triglicérides, colesterol, aspartato aminotrasnferase (AST), alanina aminotransferase
(ALT), fosfatase alcalina, gama-glutamil transferase e bilirrubina. Os resultados
anatomopatologicos das biopsias hepaticas foram analisados utilizando-se o escore
histopatologico recomendado pela Sociedade Brasileira de Patologia. Esse estudo
possibilita melhor caracterizacdo da doenca hepatica entre a populacdo de pacientes
obesos, para 0s quais sao indicados a cirurgia bariatrica.

Palavras-chaves: obesidade, esteatose hepatica, gastroplastia redutora, achados
laboratoriais, analise histologica de bidpsias hepaticas.

2. INTRODUCAO

A obesidade ja é tida como uma epidemia pela Organizacdo Mundial da Saude (1)
por atingir contingentes populacionais cada vez maiores em diversos paises do globo. A
obesidade se da em graus diferentes, podendo ser classificada com base no indice de
Massa Corporal (IMC) sendo dividida em trés niveis. Sao eles: tipo | (IMC entre 30 e
34,9 kg/m?), tipo Il (IMC entre 35 e 39,9 kg/m?), e tipo Il (IMC maior do que 40
kg/m?) (2).

Como a obesidade € caracterizada como o aumento do IMC (3), ela traz como
consequéncia a alteracdo da distribuicdo da gordura corporal. A distribuicdo do excesso
de gordura corporal esta relacionada com o envio excessivo de &cidos graxos livres ao
figado, levando a problemas como a dislipidemia, intolerancia a glicose e inflamacao.

Além disso, uma série de comorbidades podem ser associadas a condi¢do obesa nos



seres humanos (4) com destaque, nesse trabalho, para as patologias hepaticas, como
esteatose hepatica, esteato-hepatite e cirrose (3). A bidpsia do figado é o método padréo
ouro para o diagnostico de esteatose, entretanto, apresenta as desvantagens de ser
altamente invasiva e dificil de ser realizada em ambientes clinicos. Dessa forma, outros
métodos menos invasivos tém sido buscados como preditores de alteracbes hepaéticas,
dentre eles a elastografia transitoria (ET) —baseada no estabelecimento de um parametro
de atenuacdo controlada (PAC) (3). A Cirurgia bariatrica com o propoésito de perda de
peso tem como base fundamental a determinacdo de que a obesidade ¢ uma patologia
que apresenta efeitos adversos na salude o0s quais podem ser atenuados ou revertidos
com a perda de peso através de um procedimento cirdrgico de sucesso em pacientes que
ndo obtiveram éxito em garantir a perda de peso através de métodos ndo cirdrgicos
(comportamentais ou farmacoldgicos). A cirurgia bariatrica se mostra benéfica na
reversdo de casos de obesidade, visto que a qualidade de vida é melhorada, as
comorbidades e as causas de mortalidade s@o reduzidas. (4) Em outras analises,
observou-se reducdo nos niveis de AST (aspartatoaminotransferase) e ALT
(alaninaaminotransferase), enzimas hepaticas do sangue que retratam 0
comprometimento da funcdo hepatica (5). Assim, melhoras em pacientes com esteatose
hepatica sdo observadas ap0s a realizacdo da cirurgia bariatrica (4).

3. OBJETIVOS

3.1. Objetivos Gerais

-Avaliar os achados laboratoriais e histologicos de pacientes submetidos a
gastroplastia redutora.

- Avaliar os achados histologicos de bidpsias hepaticas em pacientes submetidos a
gastroplastia redutora.

3.2. Objetivos Especificos

-Correlacionar os exames laboratoriais pré-operatorios e os achados histologicos
das biopsias hepaticas intraoperatorias nos pacientes submetidos a cirurgia bariatrica.

4.  CASUISTICA E METODOS

O estudo foi realizado em um hospital de grande porte do interior de Séo Paulo, no
Ambulatoério de Cirurgia/Obesidade. A pesquisa consistiu em uma andlise avaliativa, de
forma retrospectiva, de todos os prontudrios de pacientes que foram submetidos a
gastroplastia redutora na instituicdo, no periodo compreendido entre janeiro de 2000 e
dezembro de 2016, sendo analisados 895 pacientes. Os critérios para inclusdo na

pesquisa foram: pacientes desse hospital universitario que foram submetidos a



gastroplastia redutora, com idade entre 18 e 65 anos; indice de Massa Corporal (IMC)
superior ou igual a 35kg/m2,

A andlise teve como foco avaliar os seguintes fatores clinicos e laboratoriais: IMC,
sexo, idade, glicemia em jejum, hemoglobina glicada, insulinemia, triglicérides,
colesterol, aspartato aminotrasnferase (AST), alanina aminotransferase (ALT), fosfatase
alcalina, gama-glutamil transferase e bilirrubina.

Para isso a realizacdo da analise histologica, foi realizada uma anéalise retrospectiva
das bidpsias hepaticas desses pacientes. Nesta etapa tem-se o resultado da analise
macroscadpica e a conclusdo histologica acerca da amostra analisada pelo departamento
de Anatomia Patoldgica do mesmo hospital. Dentro dessa conclusdo foram avaliados 0s
seguintes critérios de acordo com a proposta da Sociedade Brasileira de Patologia,
2006. Assim, a avaliacdo dos laudos dos achados anatomopatologicos da bidpsia
hepatica intraoperatoria, em cunha, realizada no segmento Il hepético, foi realizada de
acordo com a classificacdo validada pela Sociedade Brasileira de Patologia (SBP),
fundamentada no escore histologico de Bedossa et al. (6). Os resultados dessa analise se
encontram na tabela 2.

Por fim, foi realizado a classificacdo da DHGNA de acordo com as diretrizes da
Sociedade Brasileira de Patologia e da Sociedade Brasileira de Hepatologia, seguindo os
parametros adotados pela Nonalcoholic Steatohepatitis Clinical Research Network. De
acordo com esta metodologia, os achados histoldgicos foram divididos em Esteatose
Isolada e em Esteato-Hepatite, além disso, os pacientes foram incluidos no grupo “sem
dano hepatico” e no grupo “cirrose”.

5. ASPECTOS ETICOS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CAAE:
58184516.2.0000.5404)

6. RESULTADOS E DISCUSSAO

O estudo incluiu dados clinicos e demograficos de 895 pacientes com obesidade,
seguindo os valores de referéncia adotados pelo SUS, de um hospital de grande porte do
interior de Sdo Paulo de um total de 945 pacientes que foram submetidos ao Bypass
gastrico em Y de Roux com bidpsia hepatica coletada durante o procedimento cirirgico
realizado no periodo compreendido entre janeiro de 2000 e dezembro de 2016. Vinte e
um pacientes com colangite esclerosante, 17 pacientes com hepatites virais, 4 pacientes
com esquistossomose, 1 paciente com hemocromatose, 1 paciente com cirrose biliar

primaria e 15 pacientes com IMC menor do que 30 foram excluidos desta andlise.



Nossas andlises no momento da realizacdo dos exames antes da cirurgia bariatrica
mostraram 23% dos pacientes apresentaram valores alterados de AST, 21% de ALT,
17% em relacdo aos valores de referéncia de GLI, 13% de INSUL, 12% de ALB, 11%
de Bl e GGT, 10% de HBGLI, 9 de COL e TRIG e, por fim, 4% dos pacientes
analisados apresentaram valores alterados de PROT e FALC.

J& a respeito das andlises histopatologicas das bidpsias hepéticas, seguindo a
pontuacdo sugerida pela Sociedade Brasileira de Patologia (SBP), os 895 pacientes
foram incluidos. Nessa perspectiva 415 (46,36%) pacientes apresentaram esteatose
macrovacuolar diferente de 0, presente em diferentes graus, 144 (16,08) pacientes
apresentaram esteatose microvacuolar igual a 1, 378 (42,23%) pacientes apresentaram
balonizacdo hepatocelular diferente de 0, 281 (31,39%) apresentaram valores de
inflamacéo acinar diferente de 0, 412 (46,03%) paciente apresentaram inflamacao portal
diferente de 0, 308 (34,41%) pacientes apresentaram valores de pseudo inclusdo de
glicogénio maior que 0, 606 (67,7%) maior que 0, 665 (74,30%) apresentaram
estadiamento maior que 0 e, por fim, 145 (16,2%) pacientes apresentaram valores
referentes a sobrecarga de ferro superiores a 0. Seguindo os critérios da Sociedade
Brasileira de Patologia e da Sociedade Brasileira de Hepatologia, 480 pacientes
(53,63%) se encontravam sem dano hepatico, 47 pacientes (5,25%) possuiam esteatose
isolada, 365 (40,78%) apresentaram esteato-hepatite e, por fim, 3 pacientes (0,03%) se
encontravam em estagio cirrotico da DHGNA.

Em relacdo as analises histoldgicas, Souto et. al (7) desenvolveu um estudo
publicado em 2017, analisando, com base nos critérios do NASH-CRN (8) - similares
aos adotados no presente estudo na classificacdo da esteatose macrovacuolar e do
estadiamento da fibrose-, bidpsias hepaticas coletadas no intraoperatério da cirurgia
bariatrica realizada em pacientes com obesidade. Nesse estudo, foram analisados 0s
achados histologicos de 393 pacientes dos quais 352 (89,7%) apresentaram esteatose
macrovacuolar, comparados com 415 pacientes do nosso estudo (representando
46,36%), o que indica uma diferenca percentual de mais de 40%. Além disso, a
esteatose microvacuolar foi detectada em 124 pacientes no estudo de Souto, enquanto o
nosso grupo detectou a presenca desse parametro em apenas 144 pacientes (16,08%). Ja
a respeito dos graus de estadiamento da fibrose enquanto o estudo de Souto apresentou
resultados de 23,9%, 7,9% e 6,3%, respectivamente para os estagios la, 1b e 1c do
estadiamento da fibrose, enquanto o estudo deste trabalho apresentou 32,96%, 0,2% e

4,13%, respectivamente, para 0s mesmos parametros, nota-se, nesse caso, uma maior



confluéncia entre os resultados. Ja para os estdgios 2, 3 e 4, Souto demonstrou
resultados iguais a 21,7%, 5,6% e 3,6%, respectivamente, enquanto 0 nosso estudo
apresentou os seguintes resultados, 20,94%, 3,91% e 0,3%, respectivamente, 0 que
sugere uma semelhanga entre os achados dos dois estudos. Por fim, o projeto tragado
neste estudo permitiu uma analise abrangente no que diz respeito ao perfil laboratorial e
histologico da DHGNA em pacientes com obesidade submetidos a gastroplastia
redutora. Um dos principais diferenciais deste estudo quando comparado com outros
semelhantes a ele presentes na literatura é o grande nimero de pacientes incluidos na

analise.

Tabela 1. Caracterizacdo da casuistica dos pacientes incluidos no estudo.

Pacientes pré-bariatrica Valores de Referéncia

(adulto) H/M
NUmero 895 -
Género (M/F) 156/739 -
Idade (Anos) 38 (17,8-79,3) -
IMC (Kg/m?) 36 (30,0 -49,2) *
ALB (g/dL) 4,5 (2,2-5,4) 3,4 24,8 gldL
ALT (U/L) 23 (7-374) <50U/L/<34U/L
AST (U/L) 23 (7-183) <33 U/L/<27 UL
Bl (mg/mL) 0,6 (0,15-2,84) < 1,0 mg/dL
COL (mg/dL) 169 (84-350) <200 mg/dL
FALC (U/L) 65 (11-227) <129 U/L /<104 U/L
GGT (U/L) 19 (4-438) <71U/L/<42U/L
GLI (mg/dL) 83 (47-485) 60 - 100 mg/dL
HBGLI (%) 5,5 (3,6-12,8) 3,9a6,1%

INSUL (nUI/mL) 10,5 (0,2-168,2) 6,0 A 28,4 uUl/mL

PROT (g/dL) 7,2 (5-9,5) 6,4 - 8,3 g/dL

TRIG (mg/dL) 99 (5-559) > 150 mg/dL

Legenda da Tabela 1. ALB: Albumina, ALT: Alanina Aminotransferase, AST:
Aspartato  Aminotransferase, Bl: Bilirrubina, COL: Colesterol, FALC: Fosfatase



Alcalina, GGT: Gama-glutamil transferase, GLI: Glicemia em Jejum, HBGLI:
Hemoglobina Glicada, INSUL: Insulinemia, PROT: Proteinas Totais, TRIG:
Triglicérides. Valores de Referéncia adotados seguindo os padrGes do hospital
analisado. Os valores de referéncia do IMC adotados pelos DATASUS sdo: <18,5=
adulto com baixo peso; < 18,5 e <25,0= adulto com peso adequado (eutréfico); <25,0 e
<30,0= adulto com sobrepeso; <30,0: adulto com obesidade.

Tabela 2- Estadiamento da DHGNA nos pacientes submetidos & gastroplastia

redutora
EMa EMi BH 1A 1P PING FP E SF
Escal NUMERO DE PACIENTES DE ACORDO COM AS ALTERACOES HISTOPATOLOGICAS
scala 3
ENCONTRADAS (NUMERO TOTAL DE PACIENTES AVALIADOS = 895)
74
0 480 749 | 515 583 477 587 289 229 6
1A (n=295)
1 309 144 | 184 229 334 159 449 1B (n=18) 97
1C (n=37)
2 86 -- 177 93 77 143 61 277 38
3 20 -- 16 4 1 0 0 35 7
4 -- -- 0 0 0 0 -- 3 3
Nao
Inform -- 2 3 31 6 6 96 1 4
ado
HEPATITE
Observ
agéo CIRURGICA
(n=0)

Legenda da Tabela 2 — Estadiamento da Doenca Hepatica Gordurosa N&o
Alcodlica (DHGNA). EMa: Esteatose Macrovacuolar, EMi : Esteatose Microvacuolar,
BH : Balonizacdo Hepatocelular, 1A : Inflamacdo Acinar (intensidade), IP : Inflamacéo
Portal (intensidade), PING : Pseudo-Inclusdo Nuclear de Glicogénio (intensidade), E :

Estadiamento, SF : Sobrecarga de Ferro.




7. CONCLUSAO

Como conclusdo, o presente estudo descreve de maneira abrangente a situagédo
hepética de pacientes obesos a serem submetidos a gastroplastia redutora, permitindo
que, com base nesses resultados, se tenha uma ideia mais especifica das alteracdes que
podem ser encontradas nesses pacientes, resultando em progndsticos mais precisos.
Além disso, a bidpsia hepatica durante a cirurgia bariatrica se mostra muito importante
para o devido acompanhamento desses pacientes, fato que evidencia a importancia de
sua realizagéo.
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