4
FAMERP |

ﬁg{é“’ Faculdade de Medicina de S&o José do Rio Preto
&), Programa de P6s-graduacdo em Ciéncias da Salde

Sy o e

Fernando Tadeu Vannucci Coimbra

Implicagdes Clinicas, Endoscopicas e
Eletromanomeétricas da Escleroterapia
Endoscopica de Varizes Esofagicas em

Cirroticos

Sao José do Rio Preto
2012



Fernando Tadeu Vannucci Coimbra

ImplicagOes Clinicas, Endoscoépicas e

Eletromanomeétricas da Escleroterapia

Endoscopica de Varizes Esofagicas em
Cirroticos

Dissertacdo apresentada a Faculdade
de Medicina de S&o José do Rio Preto
para obtencdo do Titulo de Mestre no
Curso de Poés-graduacdo em Ciéncias
da Saude, Eixo Tematico: Medicina

Interna.

Orientador: Prof. Dr. José Victor Maniglia

Co-orientador: Prof. Dr. Valter Nilton Felix

Sao José do Rio Preto
2012



Coimbra, Fernando Tadeu Vannucci

ImplicagBes clinicas, endoscopicas e eletromanométricas da
escleroterapia endoscopica de varizOes esofagicas em cirréticos /
Fernando Tadeu Vannucci Coimbra
Sao José do Rio Preto, 2012
62 p.;

Dissertacdo (Mestrado) — Faculdade de Medicina de S&o José do
Rio Preto — FAMERP
Eixo Tematico: Medicina Interna

Orientador: Prof. Dr. José Victor Maniglia
Co-orientador: Prof. Dr. Valter Nilton Felix

1. Cirrose Hepdtica; 2. Hipertensdo Portal; 3. Varizes Esofagicas;
4. Escleroterapia Endoscopica; 5. Eletromanometria do eséfago.




Fernando Tadeu Vannucci Coimbra

Implicacdes Clinicas, Endoscopicas e
Eletromanomeétricas da Escleroterapia
Endoscoépica de Varizes Esofagicas em

Cirroéticos

Banca Examinadora

Dissertacao para Obtencao do Grau de Mestre

Presidente e Orientador: Prof. Dr. José Victor Maniglia
2° Examinador: Prof. Dr.
3° Examinador: Prof. Dr.
4° Examinador: Prof. Dr.
5° Examinador: Prof. Dr.
Suplentes: Prof. Dr.

Prof. Dr.

S&o José do Rio Preto, _ / /2012



SUMARIO

DEAICALONA ..ot [
Yo | = (o [T o [ 41T o] (01 ii
ERIQrafe ... e iii
IS vz o ST T U = T PPN v
LiSta de TabEIAS.....cci oo %
RESUMIO ... e e e e e e e e e e e e e ra s vii
Y 013 1= Lo iX
I | 1 4 o Yo [ U o= T R RPN 01
2. CasuistiCa € MELOAO .......ccevviiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 07
2.1, CaASUISHICA ..ooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 08
2.2. Exame Endoscopico do Trato Digestivo AltO ........ccceevvvvviiiiiieennenen. 09
2.3. ESClerose ENOSCOPICA .....cceeeeiiiuiiiiiiiieiee e 10
2.4. Exame Eletromanométrico do ESOfago.........cccuvveeiieeeiiiiiiiiiiieeennn. 11
3. RESUITAUOS ..o 14
3.1. Exame Endoscépico do Trato Digestivo AltO ..........ccccceevviiiiiiieenennn. 15
3.1.1. ANtES A EE........cci i 15
3.1.2. DepoiS da EE........cccccuuuuiiiiiiiiiiiiiiiiii e 16
3.2. Esclerose ENdOSCOPICA ........coeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 18
3.3. Exame Eletromanomeétrico do ESOfago.........cccoeeevvviiiiiii, 19
3.3.1. ANtES A EE........cci i 19
3.3.2. DepoisS da EE..........cccuuuuiiiiiiieiieeeeecee e 23

4. DI EY o U EToY (o NPT 31



5.

6.

7.

(OF0] a[od 1T ET0 1T TR

Referéncias BibliografiCas.........ccceeeiiiieiiiiiiicie e

Anexos



Dedicatéria

Aos meus pais pelo exemplo de vida e por estarem presente em todos 0s

momentos da minha vida.

A minha esposa e filhos, pelo apoio, incentivo, carinho e dedicacdo a mim .



Agradecimentos

Ao Prof. Dr. José Victor Maniglia, orientador do presente trabalho, o meu mais

sincero agradecimento.

Ao Prof. Dr. Valter Newton Felix, co-orientador deste trabalho pela sabia

orientacdo e o que me ensinou ao longo destes anos de convivéncia.

A Sra. Lourdes Lopes pela constante dedicacdo, amizade, apoio e paciéncia.

Agradeco, ainda carinhosamente a todas as pessoas que apesar de nédo

citadas, direta ou indiretamente, infundiram energia e valor a este trabalho,

facilitando assim o meu caminhar.

Muito obrigado a todos



Epigrafe |

“A mente que se abre a uma nova idéia jamais volta ao seu tamanho original”.

(Albert Einstein)



Lista de Figuras |

Figural. Sistema empregado para exames e procedimentos

ENAOSCOPICOS. ......uviiiiiiie it 10

Figura 2. Cateter utilizado para o estudo eletromanométrico do eséfago. 11

Figura3. Equipamento dedicado a estudo eletromanométrico do

€SOfag0.....iiiiiii 12

Figura4. Visdo endoscopica de varizes esofagianas de grosso calibre
(a esquerda), completamente erradicadas depois de quatro

sessfes de EE (A direita)..........eevveevevviiiiiiiii e 16

Figura5. Endofotografia de Ulceras esoféagicas superficiais, de aspecto

isquémico, depois de erradicacdo de varizes esofagicas por



Lista de Tabelas |

Tabela 1.

Tabela 2.

Tabela 3.

Tabela 4.

Tabela 5.

Tabela 6.

Tabela 7.

Tabela 8.

Tabela 9.

Tabela 10.

Tabela 11.

Tabela 12.

Tabela 13.

Tabela 14.

Tabela 15.

Tabela 16.

NUmero de sangramentos variCoS0S Prévios.........ccc.ueeeeeeriveeeens. 08
Etiologia da cirrose hepatica e classificacdo child-pugh............... 09
Caracteristicas das varizes eSOfagiCas.........ccccccveveeiiiiiieeeeeeeennnnn, 15
Complicacdes da EE ao exame endoscoépico poés-EE.................. 17
Queixas clinicas api0S @ EE...........cccooiiiiiieiiiiiieeeeieeeen 17
NUmero de sessfes de EE..........cccooviiiiiiiiiiiiiiiieeee i 18
Queixas clinicas durante o periodo de EE..................ccoovvvvnnnnnn, 18
Extensao e pressao de repouso do EIE antesda EE................... 19
Presséo e percentual de relaxamento do EIE antes da EE.......... 20

Degluticdes solicitadas, ondas registradas e percentuais de

peristaltismo antes da EE.................ccccoiiiiiiiiiiiii 21

Duracéo e amplitude dos complexos de degluticdo antes da EE. 22
Extensao e pressao de repouso do EIE depois da EE................. 24
Pressao e percentual de relaxamento do EIE depois da EE........ 25

Degluticdes solicitadas, ondas registradas e percentuais de

peristaltismo depois da EE..............c.cocoiiiiiiii, 26

Duragdo e amplitude dos complexos de degluticdo depois da

Estudo eletromanométrico do esdfago, antes e depois da EE. O

QUE SE AlEra.......eooiiiiiiiiii i 28



Tabela 17. Estudo eletromotor do esofago antes e depois da EE. O que

N0 S AIBIA. e e

Vi



vii

Resumo

Introducdo e Objetivo: O principal objetivo desse estudo € avaliar o
comportamento motor do esb6fago apOs realizacdo de escleroterapia
endoscopica de varizes esofagicas (EE), até sua erradicacdo. Subsidiariamente
interessam as implicacfes clinicas e as endoscopicamente evidenciaveis
movidas pelo procedimento. Casuistica e Método: Foram estudados 14
portadores de cirrose hepatica, com varizes do esdfago, nove homens e cinco
mulheres, com média de idades de 52,57 + 14,58 anos, que ja haviam
apresentado episédio(s) de sangramento varicoso. Em onze, a afeccado tinha
origem alcodlica e, em trés, era de etiologia viral, determinada por virus de tipo
B em dois e do tipo C em um. Doze haviam sido classificados como Child-Pugh
A e dois, como B . Foram submetidos a exame endoscopico, antes da EE, e,
pelo menos, um més depois do procedimento, para listar eventuais
complicacbes, quando também era feito questionamento sobre presenca de
disfagia e dor retrosternal. A EE foi realizada com oleato de etanolamina a 5%
e glicose hipertbnica a 50%, em partes iguais. Eram realizadas injecées
intravasais de 2 a 5ml, a intervalos de 2cm, partindo da transicdo esoéfago-
géastrica, em dire¢cdo cranial, em um a um dos cordbes varicosos, até a
eliminacdo completa das varizes, respeitando o Ilimite de 20 a
30ml/variz/sesséo e cerca de 15 dias de intervalo entre as sessdes. De dois a
trés dias antes do procedimento e, pelo menos, um més depois do final do
tratamento endoscépico, antes do exame endoscépico de controle, foi realizado
estudo eletromanométrico do es6fago. As médias dos resultados foram

comparadas mediante a aplicacdo de teste t de Student, admitindo-se nivel de
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significancia de 5%. Resultados: No exame endoscépico inicial foram
observados corddes varicosos de médio calibre em 11 doentes, e de grosso
calibre, em trés. Red spots foram encontrados em todos 0s casos. Ao exame
endoscopico pos-procedimento, levado a efeito, em média, a 3,07 £ 2,97
meses do final da EE, as varizes estavam erradicadas em todos os pacientes.
Para isso, foram necessarias de duas a quatro sessdes de escleroterapia , no
tempo médio de 1,6 + 0,71 meses. Nao foram constatadas complicacbes em
oito casos. Quatro pacientes apresentavam Ulceras esofagicas superficiais, de
aspecto isquémico, em area de esclerose, enquanto outros dois, além de
Glceras, mostravam ténues sinéquias. O inquérito sobre disfagia e dor
retrosternal revelou que dez pacientes estavam assintomaticos, 0s outros
mantendo sintomas fugazes e de pequena intensidade. A comparacao entre as
médias das varidveis analisadas pela eletromanometria esofagica, revelou,
depois da EE, reducdes significantes de pressao de repouso do esfincter
inferior do esdfago (EIE), percentual de relaxamento do EIE, percentual de
peristaltismo, duracdo das ondas de degluticdo e amplitude dos complexos de
degluticdo. Conclusfes: Concluiu-se que o procedimento pode erradicar
completamente as varizes e que, desde que realizado parcimoniosamente, ndo
produz complicacbes teciduais de monta no es6fago, nem sintomatologia
relevante depois de finalizado, mas determina alteragcbes motoras significativas
do orgao, potencialmente capazes de favorecer refluxo gastroesofagico e
reducdo da capacidade de esvaziamento do orgéao.

Palavras-Chave: 1. Cirrose Hepatica; 2. Hipertensdo Portal; 3. Varizes
Esoféagicas; 4. Escleroterapia Endoscopica;

5. Eletromanometria do Es6fago.



Abstract

Introduction and Objective: The main objective of this study is to
evaluate the motor reaction of the esophagus after undergoing endoscopic
sclerotherapy of esophageal varices (EE) up to its eradication. Clinical
implications and the ones with endoscopic evidence were subsidiarly of interest
driven by the procedure. Casuistic and Methods: Fourteen patients with liver
cirrhosis with esophageal varices; nine men and five women, mean age of
52.57 + 14.58 years, who had already had episode (s) of variceal bleeding were
studied. In eleven, the disease had alcoholic origin and three viral etiology by
virus type B in two, and type C in one. Twelve were classified as Child-Pugh A,
and two as B. They underwent endoscopic examination before the EE, and at
least, one month after the procedure, to list any complications, while also
questioning on dysphagia and retrosternal pain. EE was performed with 5%-
ethanolamine oleate and 50%-hypertonic glucose in equal parts. Intravasal
injections of 2 to 5 ml were performed at 2 cm-intervals , starting from the
esophagogastric transition, towards cranial direction in each one of the
varicose cords up to the complete elimination of varicose veins, according to
the limit of 20 to 30ml/varix / session, and about 15 day-interval between the
sessions. Electromanometric study of esophagus was performed from two to
three days before the procedure and at least one month after the end of the
endoscopic treatment, before the endoscopic examination of control . The
average results were compared by the Student's t test, with a 5%-significance
level. Results: At initial endoscopy, varicose veins of medium caliber in 11

patients, and thick-caliber in three were observed. Red spots were found in all



cases. Varicose veins were eradicated in all patients at endoscopic
examination, after-procedure, carried out on average of 3.07 £ 2.97 months
from the end of EE. Four sclerotherapy sessions, in the mean time of 1.6 £ 0.71
months, were necessary. There were no complications in eight cases. Four
patients had superficial esophageal ulcers of ischemic aspect, in areas of
sclerosis, while two others, in addition to ulcers, showed tenuous synechiae.
The investigation of dysphagia and retrosternal pain showed that ten patients
were asymptomatic, others maintaining evasive and low intensity symptoms.
The comparison between the averages of the variables analyzed by esophageal
electromanometry after EE, revealed significant reductions in resting pressure
of lower esophageal sphincter (LES), percentage of LES relaxation, peristalsis
percent, wave length of swallowing and extent of swallowing complexes.

Conclusions: In conclusion, this procedure can completely eradicate varicose
veins and, if performed moderately , does not produce important=significant
tissue complications in the esophagus, or significant symptoms after finishing,
but provides significant motor abnormalities of the organ, potentially capable of

favoring gastroesophageal reflux and reduced ability to empty the organ.

Keywords: 1. hepatic cirrhosis; 2. portal hypertension; 3. esophageal varices;

4. endoscopic sclerotherapy; 5. esophageal electromanometry.
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O fluxo portal no adulto é de cerca de 1000 a 1200 mi/min, gerando
pressdo portal de cerca de 7 mmHg. A hipertensdo portal € disturbio
hemodinamico, na maioria das vezes decorrente de hepatopatia cronica,
esquistossomose e cirrose hepaticas. Interrupcédo do fluxo portal desencadeia
desvio de aporte sanguineo a vias anastomoéticas naturais, em direcdo a
circulacao sistémica. Tais vias sdo, em regra, a veia umbilical, recanalizada,
conduzindo sangue a vasos da parede abdominal, os plexos hemorroidarios,
que desviam o sangue de tributarias da veia mesentérica inferior para ramos
das veias iliacas internas e pudendas, e as veias esofagocardiotuberositarias,
gue utilizam vasos murais gastricos e esofagicos, além de ramos que correm
ao lado do esb6fago, para descarregar sangue portal nos sistemas &zigos e
hemiazigos, gerando as varizes esofagianas.

O refluxo gastroesofagiano parece implicado no maior risco de
sangramento, embora sem evidéncias definitivas, atualmente sendo mais
valorizada a tensdo na parede da variz, responsavel mais direta pela sua
rotura.’) O sangramento devido & rotura de varizes do eséfago é a mais grave
e mais importante complicacdo dos portadores da sindrome de hipertensao
portal, e ainda esta associada a taxas de mortalidade que variam de 30% a
75% dos pacientes, apesar dos progressos alcancados na sua abordagem
terapéutica.

Metade dos pacientes portadores de cirrose hepatica tem varizes

esofagicas diagnosticadas no primeiro exame endoscoépico, indicado por
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hemorragia varicosa e € elevado o risco de ressangramento nas seis semanas
gue se seguem, especialmente nos pacientes com funcdo hepatica menos
preservada.® Isto faz com que o paciente que ja apresentou episédio de
sangramento por varizes esofagianas, por ter 70% de chance de apresentar
recidiva hemorragica,) deva ser submetido a tratamento eletivo,
principalmente se apresentar corddes varicosos grossos e com manchas
vermelhas (red spots) no terco inferior do eséfago.”

Entre as opcdes terapéuticas, a Unica que visa tratamento da causa é o
transplante hepatico; as demais, fundamentalmente a escleroterapia
endoscopica das varizes esofagianas (EE) e a ligadura eléstica, a desconexao
azigo-portal e a derivacao, cirargica ou por radiologia intervencionista, do fluxo
portal a circulacdo sistémica, atacam exclusivamente a hipertensao portal e
suas consequéncias.®

A esclerose pode ser feita de varias maneiras, por exemplo com aplicacédo
intra ou paravasal de oleato de etanolamina, polidocanol, tetradecilsulfato de
sédio ou alcool absoluto, objetivando trombose e obliteracdo fibrosa das
varizes, suas ramificacbes e perfurantes, enquanto a ligadura elastica visa
apenas atingir segmento venoso garroteado.

Em 1939, Craaford & Frenkner® descreveram a injecdo de solucéo de
quinino a 2,5% no lume de varizes esofagicas, através de esofagoscopia rigida,
em portadora de trombose de veia porta. Dai, até meados da década de 70, a
literatura relatava menos de mil pacientes tratados com a aplicacdo do método,
sempre considerado de efeito temporario, até viabilizacdo do tratamento

cirdrgico da hipertensao portal.”)
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No entanto, mais modernamente, a utilizacdo de agulha injetora através
de endoscopio flexivel® e o desapontamento com os resultados cirlirgicos
imediatos e tardios foram relevantes para a incorporacdo da escleroterapia
endoscopica entre os varios métodos de tratamento das varizes esofagicas
hemorragicas. %

A EE de varizes esofagicas passou a ser utilizada no sangramento atual
ou recente e para prevencao do ressangramento varicoso, atraves de injecées
semanais ou mensais, em regime ambulatorial, em busca de reducdo do
calibre das varizes, ou mesmo de sua erradicacéo.*V

Sakai™® correlacionou a funcdo hepatica aos resultados obtidos com a
EE, na interrupcdo da hemorragia e na prevencao do ressangramento varicoso.
Este foi evitado por longo prazo em quase 95% dos pacientes
esquistossomoticos, com funcdo hepatica preservada, e em cerca de metade
dos portadores de cirrose hepatica avancada.

Todavia, h& aspectos polémicos ou obscuros em relagéo a incidéncia e a
magnitude das complicacées do método. As complicacdes ditas menores séo
as mais frequentes e incluem febre moderada, dor toracica, geralmente
retrosternal, disfagia, odinofagia e bacteremia, todas de curta duracao,
controladas com tratamento sintomatico. Poderiam até ser consideradas efeitos
colaterais da EE, em vez de complicacdes propriamente ditas, por sua grande
frequéncia e seu carater benigno.

Complicagdes maiores incluem sangramento varicoso pelo sitio de
puncédo, Ulcera esofagica pos-esclerose, hemorragia por queda de escaras,

necrose da parede do esofago, perfuracdo esofagica, derrame pleural,
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mediastinite, pneumonite e embolia pulmonar. Estdo associadas a taxas de
mortalidade que variam de 1% a 5%.%%*'® Tem-se, particularmente, que a
trombose nas veias pode ser seguida de necrose local, surgimento de Ulcera e,
depois, de fibrose na parede do es6fago, em graus variados, e até mesmo,
mais raramente, de estenose do terco inferior do 6rgdo, determinante de
disfagia.***"?Y Relato contemporaneo mantém preocupacdes quanto ao
tema.®

Quanto a funcdo esofagiana pOs-EE, nada estd definitivamente
estabelecido. Foram descritas, de forma dispersa, alteracdes de morfologia e
diminuicdo da velocidade da onda peristaltica, perda do peristaltismo, aumento
de interatividade dos complexos de degluticdo, surpreendentemente sem
alteracdes significativas no funcionamento do esfincter inferior do esdfago, %%
5 mas Ogle et al.®® detectaram diminuicdo da presséo basal do esfincter em
relacdo aos individuos controle. Por outro lado, Avgerinos et al.?” relataram
que ligaduras de varizes promoveram aumento de ténus do esfincter esofagico
inferior. Algumas destas alteracbes foram também detectadas através de
estudos radiolégicos contrastados.®®

Sakai, em 1985,%% realizou manometria esofagiana, em onze pacientes,
um ano apos o término da escleroterapia endoscoOpica de varizes, € nao
observou qualquer anormalidade da funcédo esofagiana. Andreollo et al.,*® por
sua vez, efetuaram exame manometrico mais precoce, quinze dias depois do
final da EE, encontrando distor¢des dos complexos de degluticdo ao nivel do

terco inferior do corpo do eséfago, mas referindo funcdo normal do esfincter
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inferior do es6fago. Trabalho mais recente do mesmo Servico refere alteracfes
motoras em muito maior escala.®V

O principal objetivo desse estudo é avaliar o comportamento motor do
esbfago apos realizacdo de esclerose endoscopica de varizes esofagicas, até
sua erradicacdo, ainda mais que, a priori, cirréticos com varizes esofagianas

2 tendo em vista a

nao apresentam distirbios motores relevantes,
inconsisténcia, o desencontro de resultados e o ainda pequeno conhecimento
do assunto espelhado na literatura. Subsidiariamente interessam as

implicacbes clinicas e as endoscopicamente evidenciaveis movidas pelo

procedimento.
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2.  CASUISTICA E METODO

2.1. Casuistica

Foram estudados 14 portadores de cirrose hepética, hipertensdo portal e
varizes do esobfago, encaminhados ao Servigo de Endoscopia Multidisciplinar
do Departamento de Clinica Médica da Faculdade de Medicina de S&o José do
Rio Preto pelo Ambulatério de Hepatologia do Hospital de Base de S&o José do
Rio Preto, para esclerose endoscopica, por ja terem apresentado episodio(s)
de sangramento varicoso (Tabela 1). Foram seguidas todas as normas da
Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa — CONEP. Portanto, todos o0s
pacientes tinham pleno conhecimento da natureza do estudo, do qual

participaram voluntariamente.

Tabela 1. NUmero de sangramentos varicosos prévios.

Numero de Sangramentos Numero de Casos %
1 9 64,2
2 4 28,5
3 1 7,1

Eram nove homens e cinco mulheres, todos de cor branca, com média de
idades de 52,57 £ 14,58 anos, onze em que a afecc¢éo tinha origem alcodlica, e
trés em que era de etiologia viral, determinada por virus de tipo B em dois e do
tipo C em um. Doze haviam sido classificados como Child-Pugh A e dois, como

B (Tabela 2). Todos vinham sendo medicados com omeprazol, na dose Unica
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de 20mg/dia, e propranolol, também em dose Unica, de 50 mg/dia, e ndo

apresentavam quaisquer sintomas digestivos.

Tabela 2. Etiologia da cirrose hepatica e classificacéo child-pugh.

Etiologia N %
Alcoodlica 11 78,6
Hepatite crénica B 2 14,3
Hepatite crénica C 1 7,1

Classificacao N %
Child-Pugh A 12 85,7
Child-Pugh B 2 14,3

2.2. Exame Endoscoépico do Trato Digestivo Alto

Todos os pacientes foram submetidos a exame endoscépico, utilizando-
se video- endoscépio Pentax® (Tokio-Japédo), do tipo EG 2940 (Figura 1),
antes da EE, para comprovar inexisténcia de outras afeccOes
esofagogastroduodenais e aferir as varizes, e, pelo menos, um més depois da
EE, para listar complicacbes do procedimento, quando também era feito
guestionamento sobre presenca de disfagia e dor retrosternal. As varizes de
esbfago foram classificadas de acordo com critérios propostos pela Sociedade

Japonesa de Pesquisa de Hipertens&o Portal.®
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Figura 1. Sistema empregado para exames e procedimentos endoscopicos.

Todos foram examinados apdés jejum de 8h, utilizando-se 40 gotas de
dimeticona para adsorcdo de ar acumulado na camara gastrica, aspersao de
solucéo de lidocaina a 10%, para anestesia topica da orofaringe, e 50mg de
meperidina associados a 3mg de midazolam, por via intravenosa, para

sedacéo.

2.3. Esclerose Endoscopica

Uma vez incluidos no estudo, os pacientes eram preparados para EE da
mesma maneira descrita no item 2.2. O acessorio para injecdo esclerosante
era constituido por cateter de teflon G.F.l. FLEX® de 150cm de comprimento,
1,5mm de didametro externo e 1mm de diametro interno, portando agulha
metélica na extremidade distal, com capacidade de exteriorizagdo de 3mm,
introduzido pelo canal de biépsia do endoscopio.

Seringa de 10cc, contendo oleato de etanolamina a 5% e glicose
hipertbnica a 50%, em partes iguais, era conectada a extremidade proximal do
cateter. Eram realizadas injecdes intravasais de 2 a 5ml, a intervalos de 2cm,

partindo da transicdo esodfago-gastrica, em direcdo cranial, em um a um dos
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corddes varicosos, conforme técnica descrita por Sakai et al.,*® até a
eliminacdo completa das varizes, respeitando o Ilimite de 20 a
30ml/variz/sesséao e cerca de 15 dias de intervalo entre as sessoes.

As medicacbdes de rotina (omeprazol e propranolol) foram mantidas
durante e ap6s o periodo de EE. A cada sessdo se questionava sobre

presenca de disfagia e dor retrosternal.

2.4. Exame Eletromanomeétrico do Eséfago

De dois a trés dias antes da EE e pelo menos um més depois do final do
tratamento endoscopico, antes do exame endoscopico pés-EE, foi realizado
estudo eletromanométrico do esbdfago, com cateter de polivinil Synectics-
Medtronics®, com diametro externo de 4,5 mm e seis canais de medicdo de
presséo (trés distais, radiais, e outros trés, proximais, a 5 cm um do outro)
(Figura 2), perfundidos com &gua destilada, a fluxo constante de 0,6 mL/min,

por meio de bomba pneumo-hidraulica Arndorfer®.

Figura 2. Cateter utilizado para o estudo eletromanométrico do esoéfago.
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Cada canal era conectado a um transdutor externo, e os sinais elétricos
captados eram transferidos a poligrafo conectado a microcomputador, dotado
de programa dedicado, capaz de transformar os dados em grafico, visivel em
monitor, armazenavel e analisavel automaticamente. Utilizaram-se
equipamentos Synectics-Medtronics® para a configuracdo de todo o sistema

eletromanométrico (Figura 3).

Figura 3. Equipamento dedicado a estudo eletromanomeétrico do eséfago.

Notam-se a bomba de infusdo de 4gua de mdultiplos canais, conectados a
transdutor externo, e o poligrafo, que transfere os dados a microcomputador

Apés jejum de 6 horas, com o paciente em posi¢ao supina, o cateter era
introduzido por uma das narinas, apos anestesia topica com Xylocaina® gel a
2%, até o estbmago. Confirmava-se o posicionamento na cAmara gastrica pela
observacdo do padrao respiratério abdominal no grafico eletromanométrico
(deflexdo positiva no tracado com a inspiracdo). Foi empregada a técnica de
retirada estacionaria do cateter, 0,5cm por vez, até escolher o0 momento de

fixacdo do cateter para o estudo funcional pretendido.
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A passagem dos trés canais proximais permitia verificar a extensao do
esfincter inferior do eséfago (EIE). Entdo os trés canais radiais distais eram
posicionados no ponto médio do EIE, para avaliar sua pressao de repouso e a
de relaxamento, absoluta e percentual, em resposta a cerca de dez degluticbes
de bolos de 5mL de agua em temperatura ambiente, respeitando-se intervalo
de 30 segundos entre uma e outra. Enquanto isso, o numero de complexos
gerados pelas degluticbes, o percentual de peristaltismo de tais ondas, sua
amplitude e sua duracdo, bem como a presenca ou ndo de ondas interativas de
pressdo eram observados nos trés canais proximais.

Os valores lancados em tabelas de resultados foram obtidos a partir das
médias de todos os registros a eles correspondentes, em cada caso, e em
cada passo do exame. Tais valores, obtidos antes e depois da EE, foram
comparados mediante a aplicacdo de teste t de Student, admitindo-se nivel de

significancia de 5%.
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3. RESULTADOS

3.1. Exame Endoscdépico do Trato Digestivo Alto

3.1.1. Antes daEE

No exame endoscoépico inicial foi observado que nenhum paciente
apresentava outras afec¢des do trato digestivo alto, nem gastropatia congestiva
relevante, e que havia corddes varicosos de médio calibre em 11 doentes, e de
grosso calibre, em trés.

As varizes se evidenciavam exclusivamente no tergo inferior do es6fago
em sete pacientes, se estendiam ao terco médio em seis e atingiam o terco

superior em um. Red spots foram encontrados em todos os casos (Tabela 3).

Tabela 3. Caracteristicas das varizes esofagicas.

Extenséo dos Corddes Varicosos N %

Terco distal 7 50
Tercos médio e distal 6 42,9
Tercos superior, médio e distal 1 7,1
Calibre dos Cordbes N %
Médio 11 78,6
Grosso 3 21,4
Sinais Premonitérios de Sangramento N %

Red spots 14 100
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3.1.2. Depois daEE

Ao exame endoscopico pos-EE, levado a efeito, em média, a 3,07 £ 2,97
meses do final da terapia endoscopica, as varizes estavam erradicadas em

todos os pacientes (Figura 4).

Figura 4. Visdo endoscoOpica de varizes esofagianas de grosso calibre (a
esquerda), completamente erradicadas depois de quatro sessdes de

EE (a direita)

N&o foram constatadas complicacbes em oito casos. Quatro pacientes
apresentavam Ulceras esofagicas superficiais, de aspecto isquémico, em area
de esclerose (Figura 5), enquanto outros dois, além de ulceras, mostravam
sinéquias, facilmente desfeitas com manobra suave efetuada com o proprio

endoscopio (Tabela 4).
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Figura 5. Endofotografia de ulceras esofagicas superficiais, de aspecto

isquémico, depois de erradicacao de varizes esofagicas por EE.

Tabela 4. Complicacdes da EE ao exame endoscopico pos-EE.

Complicacbes N %
Nenhuma 8 57,1
Ulceras superficiais 4 28,6
Ulceras superficiais e sinéquias 2 14,3

O inquérito sobre disfagia e dor retrosternal revelou que dez pacientes
estavam assintomaticos, os outros mantendo sintomas fugazes e de pequena

intensidade (Tabela 5).

Tabela 5. Queixas clinicas apos a EE.

Queixas Clinicas N %
dor retrosternal 1 7,1
dor retrosternal e disfagia 3 21,4

Nenhuma 10 71,4
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3.2. Esclerose Endoscopica

Foram necessarias de duas a quatro sessdes de escleroterapia (média de

3,42 sessbOes por paciente) para a erradicacdo das varizes (Tabela 6), no

tempo médio de 1,6 £ 0,71 meses.

Tabela 6. NUmero de sessodes de EE.

NUumero de Sessdes N %
2 2 14,3
3 4 28,6
4 8 57,1

Média: 3,42 sessdes/paciente

Durante esse periodo, onze pacientes referiram queixas de disfagia e dor
retrosternal de moderada intensidade, esta controlada com 30 gotas de

dipirona administradas, por via oral, de duas a trés vezes por dia (Tabela 7).

Tabela 7. Queixas clinicas durante o periodo de EE.

Queixas Clinicas N %
dor retrosternal 7 50
dor retrosternal e disfagia 4 28,6

nenhuma 3 21,4




19
Resultados

3.3. Exame Eletromanomeétrico do Es6fago

3.3.1. Antes daEE

Antes da EE, a extenséo e a pressao de repouso do EIE eram normais

(Tabela 8). Testado quanto a relaxamento, em resposta as degluticées, o EIE

também se mostrou normal (Tabela 9).

Tabela 8. Extenséo e pressao de repouso do EIE antes da EE

Paciente Extensédo (cm) Presséo de Repouso (Mmhg)

1 3 18,2
2 4 14,3
3 4 29
4 3 21,2
5 3 22,5
6 3 28,5
7 2 12,8
8 3 13,3
9 3 30,6
10 4 24,6
11 3 24,8
12 4 17,7
13 2 11,2
14 4 31,2

Média 3,21 21,42

Desvio padréo 0,69 6,96
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Tabela 9. Pressao e percentual de relaxamento do EIE antes da EE.
Paciente Presséo de Relaxamento (Mmhg) Percentual de Relaxamento
1 -1,7 177,8
2 -4,6 127,4
3 -5,1 98,2
4 -0,6 145,2
5 -5,9 117.,8
6 -2,3 100,7
7 -0,2 109,6
8 -2,7 137,4
9 9,1 98
10 0,3 102,6
11 -0,4 99,8
12 1,2 107,3
13 -4,8 118,7
14 0,5 97,9
Média -2,95 117,02
Desvio padrao 3,27 23,23

Foram solicitadas 11,71 + 2,05 degluticdes, com registro de 10,5 + 2,76
ondas, sem interatividade, com percentual de peristaltismo, em média, quase
total (Tabela 10); além disto, a amplitude e a duracdo dos complexos de

degluticdo eram normais (Tabela 11).
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Tabela 10. Degluticbes solicitadas, ondas registradas e percentuais de

peristaltismo antes da EE.

NUumero de Numero de Ondas Percentuais de
Paciente Degluticoes Registradas Peristaltismo

Testadas

1 9 10 93

2 12 9 98

3 10 7 89

4 11 12 100

5 14 12 98

6 16 11 96

7 13 9 93

8 12 7 98

9 9 8 87

10 10 12 97

11 12 15 89

12 12 11 87

13 14 16 98

14 10 8 100

Média 11,71 10,50 94,50

Desvio padréo 2,05 2,76 4,76
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Tabela 11. Duracdo e amplitude dos complexos de degluticdo antes da EE.

Paciente Duracéo dos Amplitude dos Complexos
Complexos (Seg.) (Mmhg)
1 6,6 65,4
2 7,8 89,8
3 6,2 90,1
4 5,8 75,4
5 8,9 72,6
6 9,1 62,1
7 8,3 63,9
8 6,3 71,9
9 6,6 89,5
10 5,3 87,6
11 51 72,1
12 9,3 72,5
13 6,1 98,2
14 57 62,9
Média 6,93 76,71

Desvio Padrao 1,45 11,99
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3.3.2. Depois daEE

Depois da EE, modificou-se consistentemente o comportamento motor do
esbfago. A principio, o EIE apresentava reducao discreta de sua extenséo e
expressiva de sua pressdo de repouso (Tabela 12). Quando analisado o
relaxamento do EIE, novamente surgiam valores alterados, em relacdo aos

obtidos antes da EE (Tabela 13).
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Tabela 12. Extenséo e presséo de repouso do EIE depois da EE.
Paciente Extenséo (cm) Presséo de Repouso (Mmhg)
1 2 12,8
2 6 9,7
3 2 27,2
4 2 22,9
5 3 20,1
6 2 19,3
7 2 7,5
8 3 9,6
9 4 12,9
10 3 11,2
11 4 9,6
12 1 20,9
13 2 7,2
14 4 26,3
Média 2,85 15,51

Desvio padréo 1,29 7,02
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Tabela 13. Pressao e percentual de relaxamento do EIE depois da EE.

Paciente Pressao de Relaxamento Percentual de Relaxamento
(Mmhg)
1 -3,3 98,6
2 -3,1 96,3
3 -0,9 87,9
4 -1,2 102,6
5 -3,9 103,9
6 -2,7 86,9
7 -0,8 106,1
8 -2,3 86,7
9 -5,4 87,9
10 -0,9 98,4
11 -1,3 87,2
12 -1,7 101,8
13 -2,4 82,3
14 -0,9 97,9
Média -2,20 94,60
Desvio padréo 1,37 7,82

No exame realizado depois da EE, em resposta a 10,57 + 1,82
degluticbes solicitadas, registraram-se 10,71 + 2,86 ondas, agora com
presenca de ondas interativas em oito pacientes (57,14%), com percentual
meédio de peristaltismo de pouco mais de 74% (Tabela 14); a amplitude e a
duracdo dos complexos de degluticdo passaram a apresentar niveis inferiores

aos obtidos antes do procedimento endoscopico (Tabela 15).
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Tabela 14. Degluticbes solicitadas, ondas registradas e percentuais de

peristaltismo depois da EE.

Paciente Numero de Numero de Percentuais de
Degluticdes Ondas Peristaltismo
Testadas Registradas
1 8 10 82
2 11 8 77
3 10 12 73
4 12 10 89
5 14 16 76
6 9 7 69
7 10 12 82
8 10 9 81
9 9 12 76
10 12 9 54
11 12 15 68
12 10 13 71
13 8 6 65
14 13 11 78
Média 10,57 10,71 74,35

Desvio padrao 1,82 2,86 8,70
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Tabela 15. Duracdo e amplitude dos complexos de degluticdo depois da EE.

Paciente Duracéo dos Amplitude dos Complexos
Complexos (Seg.) (Mmhg)
1 4,3 32,9
2 5,2 27,2
3 4.8 30,7
4 3,1 19,2
5 51 35,1
6 4.8 16,9
7 4,6 32,9
8 51 35,6
9 5,9 30,7
10 3,8 30,1
11 3,9 25,6
12 5,5 23,4
13 5,2 38,3
14 3,6 28,6
Média 4,63 29,08
Desvio padrao 0,79 6,16

Partindo de semelhanca estatisticamente embasada entre o numero de
degluticbes solicitadas antes e depois da EE (P=0,07), a comparacéao entre 0os
valores obtidos a partir dos exames realizados antes e, em média, a 3,07 *
2,97 meses depois da EE, revelou diferencas significantes (Tabela 16) em

relagao a:
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v" Pressao de repouso do EIE;
v' Percentual de relaxamento do EIE;
v' Percentual de peristaltismo;
v" Duracéo das ondas de degluticéo;

v Amplitude dos complexos de degluticao.

Tabela 16. Estudo eletromanométrico do es6fago, antes e depois da EE. O que

se altera.
Média
Variavel P
Antes Depois
Pressédo de repouso do EIE (mmHgQ) 21,42 15,51 0,001
Percentual de relaxamento (%) 117,02 94,60 0,001
Percentual de peristaltismo (%) 94,5 74,36 <0,001
Duracgao das ondas de degluticao (seg.) 6,93 4,63 <0,001

Amplitude dos complexos de degluticdo 76,71 29,08 <0,001
(mmHgQ)

Presenca de ondas interativas (n e % de 0 8 (57,14) <0,001
pacientes)

N&o se demonstrou diferenca significante (Tabela 17) quando se
compararam os valores obtidos antes e depois da EE, correspondentes a:

v’ Extensdo do EIE (P=0,15);

v' Presséo de relaxamento do EIE (P=0,23);

v" Numero de degluti¢cdes solicitadas (P=0,07);

v Numero de ondas registradas (P=0,42).
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Nem quando foram contrapostos:

v" Numero de degluticbes solicitadas x niumero de ondas registradas
antes da EE (P=0,05),

v" Numero de degluticbes solicitadas x niumero de ondas registradas

depois da EE (P=0,41).
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Tabela 17. Estudo eletromotor do esdfago antes e depois da EE. O que nao se

altera.
Média
Variavel P
Antes Depois
Extensao do EIE (mm) 3,21 2,85 0,15
Presséo de relaxamento (mmHg) -2,96 -2,2 0,23
11,71 X 10,5 0,05

Numero de degluticbes solicitadas X
Numero de ondas registradas
10,57 X 10,71 0,41
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4. DISCUSSAO

A cirrose hepatica tem como causas mais destacadas o alcoolismo e as
infeccbes  virais, que determinam  destruicAdo dos hepatdcitos,
descaracterizacdo dos lobulos, com predominéncia de lesdo centrolobular, e,
por for¢ca das cicatrizes que se formam, englobando nddulos de regeneracao,
compressdo sinusoidal do fluxo portal. De inicio, a cirrose alcodlica é
micronodular, mas, com o tempo, transforma-se em macronodular, tal qual a
viral. O aumento do consumo hepatico de oxigénio, a desnutricdo e
mecanismos autoimunes séo fatores determinantes da cirrose hepatica
alcodlica, que acomete cerca de 15% dos alcodlatras cronicos.®”

O diagnoéstico de cirrose hepatica pode ser baseado na existéncia das
complicacBes clinicas como ascite, encefalopatia portossistémica, endoscopia
digestiva alta que demonstra presenca de varizes de esbfago ou
ultrassonografia abdominal com medicbes de fluxo em territério portal,
evidenciando hipertensdo, e € definitivamente estabelecido por biopsia
hepatica.

A etiologia alcéolica € fortemente sugerida por ingestao diaria maior que
80 g de etanol no sexo masculino e 40 g no sexo feminino,** a promovida pelo
virus C, quando o anti-HVC € positivo, pelo virus B, quando o HBS-Ag é
detectado no sangue periférico.®%3®

As infecgdes virais pelos virus B e C podem determinar cirrose ap0s curso

prolongado e, em areas nao endémicas de esquistossomose, as cirroses
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alcoolica e viral representam a principal causa de hipertensao portal, como se
observou nesta série.

A alteracdo vascular mais caracteristica na cirrose, independente de sua
causa, € o aparecimento de anastomoses porto-hepaticas, verdadeiras fistulas
gue encaminham o sangue portal as veias hepaticas, privando os hepatécitos
de adequado aporte de fatores hepatotréficos, como, por exemplo, insulina e
glucagon. Na hepatopatia alcodlica, ocorre acentuado depdsito de coladgeno no
espaco de Disse, principalmente nas areas centrolobulares. A cirrose, definida
como alteracao cronica e irreversivel do figado, processo difuso que envolve
todo 6rgdo,®” pode ser classificada em duas fases, a clinicamente
compensada e a descompensada.

Na compensada, a auséncia de queixas clinicas pode estar confrontada
com achados de exame fisico compativeis com hipertensédo portal (o figado
nao é palpavel, havendo esplenomegalia, bem menos destacada em relagédo a
esquistossomoética) e alteracdes soroldégicas das enzimas hepaticas. O
ultrassom abdominal jA& pode demonstrar atrofia do 6rgéo, irregularidade do
parénquima, esplenomegalia e aumento do calibre portal e a bidpsia hepatica
esta indicada para confirmacéao diagndstica.

Angiograficamente, as veias porta e esplénica ndo séo tédo dilatadas
quanto na esquistossomose, a artéria hepatica € desenvolvida e a
microvasculatura hepatica é rica, havendo aspecto vascular floculado que
chega a periferia do 6rgao, cujo volume global esta reduzido.

Estes pacientes tém 90% de sobrevida de cinco anos, mas aos dez anos

de seguimento, a probabilidade de sobrevivéncia é de 47%, pior ainda para 0s
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que descompensam, cuja probabilidade cai a 16% em cinco anos. E importante
rastrear tais pacientes quanto a possibilidade de surgimento de
hepatocarcinoma, com exames de imagem a cada seis meses e com dosagem
seriada de alfafetoproteina.

As mais frequentes evidéncias de descompensacdo sao ascite, ictericia,
encefalopatia hepatica e sangramento digestivo alto, contando-se também
spiders e flapping.  As alteragbes laboratoriais sdo marcantes, com
hiperbilirrubinemia, elevacdo dos niveis séricos de transaminases, de fosfatase
alcalina e de gamaglutamiltranspeptidase, hipoalbuminemia e hiperamonemia.
A bilirrubina sérica e o tempo de protrombina sdo os mais sensiveis indicadores
laboratoriais de prognéstico.®®3% Com o aparecimento de ascite, o progndstico
de sobrevivéncia de um e cinco anos, passa, respectivamente, a 50% e 20%,
caindo ainda mais se for caracterizada sindrome hepatorrenal.“>*? Ascite
refrataria, assim como hiponatremia, necessidade de tratamento de peritonite
bacteriana primaria e sindrome hepatorrenal constituem indicac¢des clinicas de
transplante hepatico,? tanto como ictericia e encefalopatia.“? A encefalopatia
hepatica se caracteriza por inversdo do ciclo sono-vigilia, irritabilidade ou
alteracdo de humor, confusdo mental e/ou comportamento inadequado.

Enquanto os pacientes sem varizes esofagicas devem ser submetidos a
endoscopia digestiva alta a cada dois anos, aos que apresentam vasos
varicosos, mesmo os de pequeno calibre, indica-se endoscopia anual e deve
ser ministrado betabloqueador profilatico, recomendando-se que a droga so
seja descontinuada se houver absoluta intolerancia pelo paciente,® o que néo

Oocorreu nessa Seérie.
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A hemorragia das varizes, que incide de 15 a 68% nos cirréticos esta
associada com mortalidade de 30 a 50%, com risco de ressangramento de
70% nos sobreviventes no periodo de um ano.®#44%

Considerando-se a classificagdo de Child-Pugh, que inclui ascite,
encefalopatia, hipoalbuminemia, bilirrubinemia e tempo de protrombina como
indices de gravidade, para classificar os pacientes em estadios A, B e C, em
escala crescente de perda da funcdo hepética, o calibre das varizes e a
presenca de red spots, estabelece-se o risco de sangramento,“® mas por
maior que sejam a vigilancia e a orientacdo, muitos desses pacientes acabam
apresentando episodio agudo de hemorragia em determinado momento.

O sistema porta € avalvular e mantém canais de comunicacdo com a
circulacdo sistémica, propiciando hipertensdo portal, quando surgem
obstaculos ao livre fluxo sanguineo. No figado normal, o gradiente pressaérico
entre a veia porta e as veias hepaticas (ou atrio direito) usualmente ndo excede
4 mmHg. A hipertensdo portal é definida por gradiente maior que 6 mmHg;
suas complicagbes ocorrem quando atinge 10-12 mmHg, havendo pacientes
que chegam a té-lo maior que 40 mmHg. O calibre habitual dos sinusoéides
hepaticos € de 7 a 15u, mas pode aumentar até 180u, dependendo de
alteracdes de fluxo e volume, o que atesta sua baixa resisténcia, e que €
necessaria obstrucdo de 80% de sua distribuicdo total para ser instalada
hipertens&o portal.*”

O aumento do gradiente porto-hepatico leva o endotélio a produzir oxido
nitrico e prostaglandinas, que determinam vasodilatacdo e remodelacdo do

leito vascular, recanalizando ramos embrionarios e criando novas
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comunicacdes com a circulacdo esplancnica e a parede abdominal, gerando
condicbes para as complicacbes hemorragicas. O surgimento das varizes
esofagianas coroa a sindrome e representa seu grande fator de risco.
Refeicbes que estimulam producdo de secrecado cloridro-péptica, consumo de
alcool, exercicios fisicos e a propria resisténcia da parede das varizes
possivelmente estdo implicados no risco de sangramento.“®*9 A tensio da
parede da variz € diretamente proporcional a pressao transmural e ao raio do
vaso e inversamente proporcional a espessura de sua parede (Lei de Laplace).

Na casuistica estudada, a grande maioria dos pacientes havia sido
classificada como Child A, portanto, sendo formada por cirréticos
compensados. No entanto, mesmo assim, todos ja haviam tido sangramento
varicoso a0 menos uma vez e, por isto, ja havia sido instituido esquema clinico
profilatico classico de ressangramento, as custas de omeprazol e propanolol, o
primeiro em busca de controle de eventual refluxo acido em direcdo ao
esbfago, e o segundo com o objetivo de reduzir a pressao no sistema portal e,
por conseguinte, a tensdo na parede da variz.®?

Na série, ndo se destacou gastropatia congestiva, que também pode ser
decorrente do aumento local de prostaglandinas, desenvolvimento de
circulacdo gastrica exuberante, de grande fluxo, e que determina 60% de
chance de sangramento no periodo de cinco anos, ou até de 90%, se forem
considerados os sangramentos cronicos, de pequeno volume.“”

A endoscopia digestiva alta confirma a existéncia de varizes esofagicas
por visualizac&o direta, permitindo efetuar avaliacdo de calibre e extensdo dos

corddes varicosos, constatando-se, neste estudo, serem de médio calibre em
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11 doentes, e de grosso calibre, em trés, mantendo-se exclusivamente no terco
inferior do es6fago em sete pacientes, estendendo-se ao terco médio em seis e
atingindo o tergo superior em um. Red spots foram encontrados em todos o0s
casos, representando maior risco de ressangramento.®? Portanto, as
caracteristicas clinicas e endoscoépicas dos pacientes os enquadravam na
indicacdo de procedimento endoscopico terapéutico sobre as varizes
esofagicas e, ao mesmo tempo, preventivo de seu sangramento, como se
procedeu no curso do estudo.

Apesar dos beneficios potenciais proporcionados pelo método, sao
temiveis as complicacdes locais da escleroterapia endoscopica das varizes,
como Ulceras, as vezes hemorragicas, perfuracdes seguidas de mediastinite,
estenoses cicatriciais, ou pulmonares.?°2*3 O objetivo da EE foi erradicacéo
dos cordfes varicosos, mas com a preocupacdo de empregar tantas sessbes
quantas necessarias e com o0 devido espacamento entre elas para nao
comprometer seriamente a vitalidade da mucosa esofagica.

Foram necessarias de duas a quatro sessfes de escleroterapia para a
erradicacao das varizes, com média de 3,42 sessfes por paciente, acarretando
tempo médio de tratamento relativamente longo, de 1,6 + 0,71 meses, mas, ao
exame endoscopico pos-EE, levado a efeito a 3,07 + 2,97 meses do final da
terapia endoscoépica, ndo foram constatadas complicacdes em oito casos.
Quatro pacientes apresentavam apenas Ulceras esofagicas superficiais, de
aspecto isquémico, em area de esclerose, enquanto outros dois mostravam

também sinéquias fibrosas, mas facilmente desfeitas com manobra suave
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efetuada com o préprio endoscopio, todos estes dados gerando publicacéo
antecipada, em funcao de sua relevancia.®?

Os cuidados tomados com a escleroterapia parcimoniosa, seguindo
tendéncia recente, pois sdo descritas até 4,9+3,5 sessbes de escleroterapia
endoscépica para erradicacéo das varizes,®® respeitando limites de atuag&o,
sem agredir extensamente a mucosa de uma sO vez, certamente contribuiu
para evitar as mais temiveis complicacbes do método, cuja agressividade
tecidual € comprovada ao inquirir sobre disfagia e dor retrosternal, bastante
frequentes enquanto as sessfes se sucedem.

O inquérito realizado por ocasido do exame endoscopico de controle, pds-
EE, comprova que tais sintomas se deviam a escleroterapia, pois dez pacientes
ja estavam assintomaticos, o0s outros mantendo sintomas fugazes e de
pequena intensidade.

Mais importante ainda foi atingir o objetivo almejado, de bloqueio
completo de fluxo sanguineo nas varizes, em todos os casos, atestando que a
escleroterapia intravasal, utilizando oleato de etanolamina, realizada por
profissional experiente, atinge indices espléndidos. O uso de adesivos,
histoacril e bucrilato, aplicados no interior da variz, também pode concorrer
com cifras de sucesso expressivas, mas exige igualmente experiéncia do
endoscopista, inclusive para poupar o proprio endoscopio até de
inutilizagéo. %"

Em metandalise envolvendo 23 estudos, totalizando 1.860 pacientes,

concluiu-se que a combinacdo do tratamento endoscopico ao tratamento

medicamentoso € a melhor opcdo para prevenir o ressangramento quando
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comparada a qualquer uma das terapias isoladamente; entretanto, os estudos
nao primam pela homogeneidade, incluindo pacientes com hipertenséo portal
nao cirrdtica e tratamento endoscopico ora por escleroterapia, ora por ligaduras
elasticas das varizes esofagianas.®® Em estudo prospectivo,®® apesar de
ambas as modalidades serem efetivas na prevencdo do ressangramento, o
tratamento farmacoldogico foi inferior ao conduzido com ligaduras elasticas na
reducado das taxas de ressangramento. Todavia, o0 primeiro mostrou-se superior
na diminuicdo da mortalidade a longo prazo, provavelmente porque o0s
enfermos que respondem a terapia medicamentosa, sem apresentar nova
hemorragia, sdo os de melhor progndéstico da doenca hepatica.

Segundo as diretrizes conjuntas das Associacdes Americana e Europeia
para Estudo das Doencas do Figado, deve-se indicar a terapia combinada de
betabloqueador e ligadura elastica como melhor opcdo para prevencédo do
ressangramento varicoso.®® Tais consensos internacionais destacam que,
embora a tradicional escleroterapia endoscoépica tenha sido suplantada, ainda
existe espaco para sua utilizacdo quando nado se dispde de ligadura elastica.
Essa opcdo é curiosa e parte de pretenso maior nimero de complicacbes da
EE em relacao as ligaduras, embora as taxas de prevencao de ressangramento
sejam semelhantes.®®

Levando em consideragcdo que tais estudos constituem relato de
consenso e de metanalise, vé-se que a preferéncia pelas ligaduras ndo €
unanime, mas majoritaria; assim pode decorrer de menor experiéncia com a EE
e maior comodidade na realizacdo das ligaduras. Como o seguimento dos

pacientes € extremamente variado, tal opcdo nao representa qualquer
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evidéncia substancial, sendo que intuitivamente e no dia-a-dia dos que tém
pratica endoscopica relevante, a EE confere muito maior seguranca de controle
de ressangramento, se considerado maior tempo de seguimento; seu potencial
de complicacbes pode ser minimizado com procedimento cauteloso e bem
planejado, como demonstrado em criancas portadoras de hipertensédo portal
acompanhadas por longo periodo.®?

Quanto a funcdo motora do esbfago, a primeira contribuicdo deste
trabalho foi demonstrar, a eletromanometria pré-EE, que a presenca de varizes
esofagicas ndo determina alteracdes funcionais do 6rgdo, o que corresponde
clinicamente a auséncia de queixas que o0s pacientes referiam ao se
apresentarem ao Servico, 0 que se contrapde a publicacbes sobre motilidade
esofagiana em cirréticos com varizes de es6fago, que tratam o tema com
superficialidade e referem reducdo de amplitude e aumento de duracdo dos
complexos peristalticos. %%

Em estudo mais detalhado sobre o tema,®® a eletromanometria esofagica
foi anormal em 44 de 74 pacientes (60%), entretanto sendo a motilidade
esofagiana ineficaz (MEI) e os distarbios motores inespecificos, alteracdes ndo
tdo relevantes, os mais frequentes achados. MEI é denominacdo proposta‘®®
para o disturbio de motilidade mais comumente associado a doencga do refluxo
gastroesofagiano (DRGE); caracteriza-se pelo achado de ondas de pequena
amplitude (<30 mm Hg) no esodfago distal ou auséncia de resposta motora em
mais de 20% das degluticbes, mas muitas vezes reflete artificialismos do

préprio exame.
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A maioria dos pacientes era classificada como Child-Pugh A, como nessa
série, mas 35 pacientes (47%) apresentavam ascite, favorecedora de DRGE,®”
enquanto 32 pacientes (43%) referiam pelo menos um sintoma esofagiano
tipico de DRGE, sendo ainda relatada dor toracica em 12 (16%) e disfagia em 5
(7%), descrevendo-se superposicdo de sintomas em alguns enfermos. As
varizes foram classificadas como de pequeno calibre em 61% dos casos, havia
esofagite erosiva em trés e hérnia de hiato igualmente em trés. A pHmetria
esofégica era anormal em 35% dos testes aplicados.

Varios estudos correlacionam a MEI ao refluxo gastroesofagiano®7? e
também a disfagia e dor toracica.*"™ A MEI é achado comum em pacientes
com gueixas esofagianas, e, portanto, € impossivel desprezar a possibilidade
de que a maior parte da casuistica em questao fosse constituida de individuos
com afeccdo motora primaria do esbéfago, a que foi somada hipertensao portal.

Por outro lado, ja foi demonstrado, € verdade, que o éxido nitrico diminui
a amplitude da onda peristaltica no eséfago distal e a velocidade da onda
peristaltica no eséfago proximal™® e que prolonga o relaxamento transitério do
EIE, fato importante na fisiopatologia da DRGE."” Assim, na cirrose hepética,
em que ha excesso de 6xido nitrico circulante, poderia sobrevir refluxo, em
determinado momento, e, a partir dele, surgiriam alteracbes motoras do
esb6fago. Considerando também que a evolucdo da cirrose promove
vasodilatacado progressiva e surgimento de ascite, comum naquela série, o
refluxo seria entéo considerado secundario a doenca hepatica.

Entretanto, tanto em uma como na outra hipotese, as alteracbes motoras

parecem muito mais relacionadas ao refluxo gastroesofagiano, do que a
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presenca das varizes, que, segundo os achados desse estudo, em cirréticos
compensados e assintomaticos, ndo determinam disfuncdo motora esofagiana.
Por outro lado, justificaria que, embora os inibidores de bomba proténica néo
sejam capazes de prevenir Ulceras esofagicas decorrentes de EE, pois séo
isquémicas, devam ser frequentemente incluidos no tratamento global dos
pacientes,!”® exatamente como nesse estudo, em que foram mantidos durante
e apos a EE, pelo temor a agressao varicosa pelo refluxo gastroesofagiano, em
algum momento.

De fato, estudo baseado em pHmetria de 24h, antes e depois da EE
efetuada em cirréticos,’ demonstrou refluxo acima dos indices normais em
nove de 21 pacientes e em oito de 17, respectivamente, sem diferenca
estatisticamente significante de um momento para outro, mas justificando a
preocupacao nos dois.

A extensao do esfincter inferior do eséfago (EIE), sua pressédo de repouso
e a de relaxamento, absoluta e percentual, em resposta a cerca de dez
degluticdes de bolos de 5mL de agua em temperatura ambiente, respeitando-
se intervalo de 30 segundos entre uma e outra, demonstraram-se normais 8%
nos cirroticos estudados. Da mesma forma seguiam padrdo normal o numero
de complexos gerados pelas degluticdes, o percentual de peristaltismo de tais
ondas, sua amplitude e sua duracdo, ndo se caracterizando interatividade dos
complexos motores. Estes resultados corroboram os encontrados em outras
séries.®283)

Para o exame de controle, p6és-EE, aguardou-se a0 menos um més

depois do término do procedimento terapéutico, para evitar que fenémenos
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inflamatorios agudos interferissem na avaliacdo proposta, e se utilizaram
meédias dos valores numéricos obtidos, assim como na analise pré-EE, para
minimizar erros quantitativos.

Depois da EE, modificou-se consistentemente o comportamento motor do
esbfago. Assim, o EIE apresentou reducéo discreta de sua extensdo (P=0,15),
inconsistente elevacdo de sua pressdao de relaxamento (P=0,23), mas
expressiva queda de sua pressdo de repouso (P=0,001), condicdo que
favorece doenca do refluxo gastroesofagiano,® como foi evidenciado em
trabalhos prospectivos,®® o que também credencia a manutencdo de
administracdo de inibidor de bomba protbnica ao paciente apos a EE.
Contrariamente, Avreginos et al.*” referiram elevacéo significante da presséo
esfincteriana imediatamente apOs escleroterapia de varizes esofagicas,
provavelmente refletindo a inflamacdo aguda assentada no esbdfago distal,
enquanto Gloshal et al.,®® efetuando estudo motor mais tardiamente em 22
pacientes, encontraram alteracfes motoras similares as dessa série, quanto ao
esfincter.

A comparagdo entre outros valores obtidos a partir dos exames
eletromanométricos realizados antes e, em média, a 3,07 £ 2,97 meses depois
da EE, revelou que as degluticbes provocaram numero semelhante de ondas
registradas, tanto antes quanto depois do procedimento (P=0,42). Foram
solicitadas cerca de dez degluticdbes de 5 mL de agua a cada paciente; o
namero programado era quinze, mas era preciso respeitar a tolerancia de cada
um. Ao final a média de solicitacbes se equiparou antes e depois da EE. Nos

dois momentos, a solicitacdo correspondida da degluticdo de agua determinou
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surgimento de complexo motor na grande maioria das vezes (P=0,05 e P=0,41,
respectivamente), demonstrando preservacao de disparo da fase esofagica da
degluticdo.®

Entretanto, a EE desencadeou reducéo do percentual de relaxamento do
EIE (P=0,001), do percentual de peristaltismo (P<0,001), ondas de degluticdo
de menores duracdo (P<0,001) e amplitude (P<0,001), fatores que implicam
maior dificuldade de transito esofagiano e menor capacidade de esvaziamento
de eventuais refluxos, mesmo os fisioldgicos, dando conta da agressao que o
meétodo terapéutico determina nos plexos nervosos intramurais do eséfago e o
significante maior tempo de exposicao ao refluxo acido que pode proporcionar,
0 que também é defendido por Viazis et al.®® Gloshal et al.’® s6 néo
observaram diferenca na amplitude dos complexos.

A EE também implicou surgimento de ondas interativas, representativas
de maior irritabilidade do 6rgdo ou de compensacédo a falta de maior poder de
propulsdo,®” em 57,14% dos casos, indice maior do que o0s ja expressivos
37,9% observados por Viazis et al.®®

Interessante € notar que as alteragbes motoras, tanto nesta série quanto
nos relatos de literatura”®®®) nao promovem relevante quadro clinico de
pirose ou disfagia tardiamente, apos a EE, talvez em decorréncia do proprio
comprometimento nociceptivo do 6rgao pelo método terapéutico, justificando a
maior vigilancia que os pacientes devem merecer, em funcdo de potenciais
complicacbes assintomaticas que se possam instalar, tanto que ha relatos de
que, além de disfuncdes motoras, alteracdes inflamatérias do es6fago distal, a

luz de biépsias, sdo persistentes ao longo do tempo, depois de EE.®®
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O potencial favorecimento ao refluxo gastroesofagiano e ao retardo do
esvaziamento do esdfago certamente estimula prosseguir na pesquisa sobre as

consequéncias tardias da escleroterapia endoscopica das varizes esofagicas.



5. CONCLUSOES
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5. CONCLUSOES

A realizac&o de escleroterapia endoscopica de varizes esofagianas em 14

pacientes cirroticos, com sangramento(s) prévio(s), permitiu concluir que o

procedimento intravasal, com oleato de etanolamina:

1.

2.

Pode erradicar completamente as varizes;

Desde que realizado parcimoniosamente, em varias sessdes, nao
produz complica¢@es teciduais relevantes no eséfago;

Promove dor toracica e disfagia de moderada intensidade, bastante
amenizadas depois do seu término;

Determina  alteracbes motoras significativas do  esofago,
potencialmente capazes de favorecer refluxo gastroesofagico e

reducdo da capacidade de esvaziamento do 6rgao.
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Anexo 1. Parecer do Comité de Etica em Pesquisa.

F&ia™ FACULDADE DE MEDICINA DE SAO JOSE DO RIO PRETO

)\\ 4 Autarquia Estadual - Lei n.° 8899 de 27/09/94

N

Parecer n.° 111/2004

COMITE DE ETICA EM PESQUISA

O Protocolo n.° 2154/2004 sob a responsabilidade de Femnando Tadeu Vannucci
Coimbra com o titulo “Alteragdes motoras do esdfago e varizes esofagicas: implicagdes do
tratamento endoscpico esclerosante” esta de acordo com a Resolugdo CNS 196/96 e foi aprovado
por esse CEP.

Lembramos ao senhor(a) pesquisador(a) que, no cumprimento da Resolugéo
251/97, o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) devera receber relatorios semestrais sobre o
andamento do Estudo, bem como a qualquer tempo e a critério do pesquisador nos casos de
relevancia, além do envio dos relatos de eventos adversos, p ara conhecimento deste Comité.
Salientamos ainda, a necessidade de relatério completo ao final do Estudo.

S&o José do Rio Preto, 04 de junho de 2004.

Prof.? Dr.? Patricia Maluf Cury
CEP/FAMERP

Coordenadora d

Avenida Brigadeiro Faria Lima, 5416 - CEP 15090-000 - Séo José do Rio Preto - SP - Brasil
Tel. (17) 3201-5700 - Fax (17) 3229-1777 - www.famerp.br



