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RESUMO

De acordo com a organizacdo mundial de saide (OMS), define-se obesidade como
uma acumulagdo excessiva ou anormal de gordura que se traduz por um Indice de Massa
Corporal (IMC) igual ou superior a 30 Kg/m®.

Acompanha-se de estado pro-inflamatdrio, combinado com elevado risco metabélico,
cardiovascular e tromboembolico, potenciando o desenvolvimento de doengas
multissistémicas e consequente diminui¢do da qualidade e esperanga média de vida.

Este trabalho visa consciencializar a comunidade médica e cientifica, para a
importancia da diminui¢do da gordura corporal e, em casos obesidade com IMC superior a 40
kg/m?, da necessidade de intervengdo cirGrgica na melhoria da qualidade de vida das
sociedades atuais, reduzindo o risco e 0s eventos vasculares.

Foi realizada uma revisdo da literatura existente desde 2006, referente ao tema “A
cirurgia bariatrica e o risco vascular”, disponivel nas bases de dados PubMed, B-on e
ClinicalKey.

O tratamento da obesidade pode consistir em intervengdes higieno-dietéticas,
comportamentais, farmacoldgicas ou cirurgicas.

Verifica-se uma melhoria nos diferentes fatores de risco vascular apds cirurgia
bariatrica, nomeadamente, normalizacdo da pressdo arterial sistdlica e diastolica, alteragdes
positivas nos parametros lipidicos, melhoria da resisténcia a insulina, do estado pro-
inflamatoério ¢ da funcao endotelial, reducdo do risco de doenca cardiaca coronaria e da taxa

de mortalidade geral e cardiovascular.

PALAVRAS-CHAVE: OBESIDADE; CIRURGIA BARIATRICA; RISCO VASCULAR.



ABSTRACT

Obesity is an epidemic affecting entire world and, according OMS, is defined as
abnormal or excessive fat accumulation that may impair health, and can be classified using
the body mass index (BMI). A BMI greater than or equal to 30 kg/m? is obesity.

There is a strong relationship between obesity and traditional cardiovascular risk
factors. Obesity is associated with an increased metabolic burden of hypertension,
dyslipidemia and diabetes mellitus, an inflammatory status and a significantly higher
coronary heart disease risk, which translates into elevated rates of metabolic, vascular and
cardiac diseases and diminished quality and expectancy of life.

This article aims to clarify medical and scientific community, about the importance of
decrease body fat and sometimes the beneficial impact of surgical intervention in improving
the quality of life of modern societies, reducing the vascular risk and future complications.

A review of existing literature was conducted since 2006 on the theme "Bariatric
surgery and vascular risk," available in the databases PubMed, B-on and ClinicalKey.

Treatment options for obesity include non-surgical treatment and bariatric surgery.
The first one includes behavioral therapy, dietary changes, and various pharmacotherapies.

After bariatric surgery occurs a significant decreases in the prevalence of
cardiovascular risk factors, including decreases in systolic and diastolic blood pressure to
within normal ranges, as well as positive alterations in lipid parameters, improved insulin
resistance, pro-inflammatory status and endothelial function, reduction of risk for coronary

heart disease and reduce mortality rate.

KEYWORDS: OBESITY; BARIATRIC SURGERY; VASCULAR RISK.

VI



INDICE

LISTA DE ABREVIATURAS ..o e I
RESUMO .o e e \Y%
ABSTRACT oo e e VI
T INTRODUGAO ..., 8
2. MATERIAL E METODOS .o e 9
3. RESULTADOS oo e e 9
3.1 AOBESIDADE ........oovvvvvvciviisisisssssssss s 9
3.1.1. DEFINICAO/DIAGNOSTICO ... 9
3.1.2. EPIDEMIOLOGIA ..o 11
3.1.3. FISIOPATOLOGIA ..o e 13
3.1.4. FATORES DE RISCO ..o, 24
3.1.5. COMPLICACOES ...ttt 32

3.1.6. TRATAMENTO ..o e e 38
3.1.6.1. TRATAMENTO NAO FARMA,COL(')GICO ................................................ 39
3.1.6.2. TRATAMENTO FARMACOLOGICO ..o 42
3.1.6.3. TRATAMENTO CIRURGICO ..o 44

3.2. A CIRURGIA BARIATRICA ..o, 46
3.2. 1. INDICACOES. ... 46
3.2.3. CONTRA-INDICACOES ... 47
3.2.4. TIPOS DE CIRURGIA BARIATRICA ......oooeoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeer e, 48
3.2.5. PRINCIPAIS ENTRAVES ..o, 52
3.2.6. RESULTADOS POS-CIRURGICOS ....oovoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeer e enes s 58

B, CONCLUSAO oo e e e, 68
AGRADECIMENTOS ..o e 69
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ..o 70

VII



1. INTRODUCAO

A obesidade atingiu, atualmente, propor¢des epidémicas', com uma incidéncia
crescente em criangas ¢ adolescentes,” sendo considerada um grave problema de saude
publica mundial,** especialmente nos paises desenvolvidos, afetando qualquer sexo, raga,
idade ou estrato social."”’” Esta doenga comporta implicag¢des significativas no risco vascular,’'
relacionando-se com a ocorréncia crescente de enfartes agudos do miocardio® ou acidentes
vasculares cerebrais’ e condicionando elevada morbilidade® e mortalidade,8 mas sendo,
contudo, passivel de prevencio.’

No sentido de controlar este flagelo, varias atitudes terap€uticas sdo preconizadas,
desde medidas educacionais e comportamentais, até intervencdes cirurgicas, passando por
agentes farmacologicos.”'® A cirurgia baridtrica constitui a técnica mais vantajosa no
tratamento da obesidade morbida (IMC > 40K g/m2)"', visto que, além do impacto na redugdo
do peso corporal, parece apresentar efeitos benéficos no controlo da tensdo arterial, do perfil
lipidico e dos niveis de glicemia,*'* na diminui¢do do stress oxidativo® e dos pardmetros
inflamatorios,” associando-se a redu¢do da incidéncia de doencas neoplétsicas2 e/ou

, 2,13 . . 2,7,14
cardiacas™ ~ e beneficio do risco vascular™"”

- 2
e as taxas de mortalidade.
A primeira intervengao cirurgica para tratamento da obesidade foi realizada em 1953 e
consistutiu numa derivacao jejunoileal (Minnesota), visando induzir a perda de peso a partir
r ~ 8 . x| .
da mé absor¢do.” Contudo, este procedimento apresentou multiplos efeitos adversos em
.. .8 , . . .
termos nutricionais, -~ pelo que, nas décadas seguintes, pretendeu modificar-se e aperfeigoar a
técnica para reduzir a gravidade das suas complicagcdes, mantendo a perda de peso e os
. g . ~ ey y e . 8 .
beneficios no perfil lipidico. Destacam-se a derivagao biliopancreatica (Scopinaro)” e o switch

8 . . . - ..
duodenal (Marceau)”, seguindo-se o desenvolvimento de intervencdes restritivas como o

o 15  ppinlS g 15
sleeve gastrico (Manson), ~ a banda géstrica ~ e o bypass gastrico.



Esta tese objetiva correlacionar a cirurgia bariatrica com as modificagdes do risco

vascular, em doentes obesos apds intervengado cirurgica.

2. MATERIAL E METODOS

Elaborou-se uma revisdo da literatura existente desde 2006, referente ao tema “A
cirurgia bariatrica e o risco vascular”, recorrendo-se ao contetido disponivel nas bases de
dados PubMed, B-on e ClinicalKey, de acordo com as palavras-chave "obesity”, "bariatric
surgery” e “vascular risk”. Foram analisados os artigos disponiveis e selecionados os que se

relacionam mais diretamente com o objectivo do trabalho.

3. RESULTADOS
3.1. A OBESIDADE

3.1.1. DEFINICAO/DIAGNOSTICO

A obesidade ¢ uma doenga cronica, bioldgica, prevenivel e tratavel, resultante de um
desequilibrio entre o aporte nutricional e as necessidades energéticas de cada individuo,
mediantes determinadas variantes ambientais, genéticas ou hormonais.”"

Para o diagnostico de obesidade ¢ estabelecida a relacdo entre o peso corporal e a
altura, a qual se traduz por um valor tnico e simplificado, denominado indice de massa
corporal (IMC).'® Com base nesses resultados, sdo possiveis quatro classificagdes distintas,

porém interrelacionadas: excesso de peso, obesidade grau I, obesidade grau II e obesidade

grau III, de acordo com os dados da tabela 1.



DIAGNOSTICO DE OBESIDADE
IMC (kg/m” CLASSIFICACAO
25,0—29,94 Excesso de peso4
30,0—34,94’3’10 Obesidade grau 410
35,0—39,94 Obesidade grau i
> 40,0"" Obesidade grau II1*"

Tabelal: Classifica¢do da obesidade de acordo com o IMC

Embora estas entidades clinicas sejam frequentemente identificadas como um
continuum do excesso de peso, assumindo-se como um agravamento da mesma patologia, t€ém
surgido dados que sustentam a existéncia de um perfil distinto de adipocitocinas, lipidos e
metabolismo glucidico, associados a um estado inflamatorio sistémico que caracteriza a
obesidade grau I e II (IMC>30-39,9 kg/m2)4’3’10 e a obesidade moérbida (IMC>40 kg/m2)4’3’15
como duas entidades patologicas diferentes.’

Nao obstante a sua assaz utilidade, os valores de cut-off do IMC para diagnostico de
obesidade possuem alta especificidade, mas baixa sensibilidade para identificar adiposidade,’
podendo assim gerar falsos positivos ou falsos negativos, em virtude das oscilagdes de massa
magra/muscular e dos niveis de gordura'®. A titulo de exemplo, individuos com quantidade
reduzida de massa magra, mas com excesso de massa de gorda serdo, com base no valor
obtido pelo calculo do IMC, classificados como ndo obesos.'® Na avaliagio dos doentes
obesos, deve-se, sempre que possivel, diferenciar o teor de massa magra do de massa gorda,
sobretudo para identificar possiveis casos de gordura visceral excessiva, negligenciaveis pela
analise isolada do valor do IMC.”

Para complementar o diagnostico, os valores respeitantes ao perimetro abdominal e a
relacdo cintura-anca sdo frequentemente aplicadas como medidas antropométricas para

identificar e caracterizar a obesidade abdominal, contribuindo para estabelecer o risco
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metabolico do individuo, sendo esta informagdo especialmente util e informativa se avaliada
sequencialmente, dai a importancia de uma reestratificacdo de risco periddica em todos os
individuos com excesso de peso ou obesidade.’”

A obesidade visceral encontra-se frequentemente associada a anomalias metabolicas,
especialmente resisténcia a insulina, hemodinamicas e renais, levando ao aparecimento da
designacdo "sindrome cardiometabdlica," resultante da estreita relagdo entre as doengas
metabolicas e cardiacas.'’

A obesidade surge geralmente num contexto de sindrome metabdlica, a qual ¢ definida

pelos seguintes parametros:

o Perimetro da cintura: >102c¢m nos homens; >88cm nas mulheres; 912,18

* Pressdo arterial: >130/85 mmHg ou recurso a medicagdo antihipertensiva;”'>'®
. Glicémia em jejum: >110 mg/dL ou resisténcia a insulina; *'*'®

i Trigliceridemia: >150 mg/dL; 912,18

. Niveis de colesterol de elevada densidade de lipoproteinas (HDL): <40 mg/dL

9,12,18
nos homens; <50 mg/dL nas mulheres.” ~

Os estados pro-inflamatorios e pro-tromboticos estdo incluidos na definicdo de
sindrome metabdlica, mas os marcadores para esses fatores de risco ndo sdo incluidos nos

. ’ . . 7.12
exames diagnoésticos de rotina.”

3.1.2. EPIDEMIOLOGIA
A obesidade apresenta uma prevaléncia crescente em todo mundo, ndo s6 entre
adultos, mas afectando cada vez mais criancas ¢ adolescentes, com uma evidente tendéncia

para o agravamento, assumindo-se, atualmente como um dos maiores problemas de satde
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publica, em termos psicossociais e socioeconémicos, tanto em paises desenvolvidos como em
desenvolvimento,' 71219

As implicacdes desta pandemia sdo identificadas em todas as idades, sexos, niveis
socioecondmicos, racas ou etnias, tornando-se um dos principais contribuintes para a
incidéncia crescente de doengas cronicas, incluindo doengas do sistema cardiovascular (cv)
com aumento da morbilidade e custos de cuidados de satde relacionados.*"*!

A obesidade ¢ um dos maiores desafios de satide publica na atualidade, com mais de
2,6 milhdes de pessoas que morrem anualmente em consequéncia de excesso de peso ou
obesidade, sendo a taxa de mortalidade, a longo prazo, menor para os pacientes com
obesidade mérbida que se submetem a cirurgia.** A mortalidade por doenga CV ¢é trés vezes
superior em individuos com obesidade moérbida, especialmente devido a coexisténcia de
outros fatores de risco vascular.’

A prevaléncia de excesso de peso e obesidade ronda os 60%' e 30%' respetivamente,
afetando, em 2008, cerca de 1,5 bilides'® de adultos com excesso de peso, dos quais 500
milhdes'® eram obesos, prevendo-se, para 2015, que estes numeros atinjam os 2,3 bilides'® de
excesso de peso e 700 milhdes'® de adultos obesos, de acordo com dados da OMS.

Contudo, os individuos americanos de ascendéncia chinesa apresentam taxas
significativamente mais baixas de obesidade.' Mais ainda, verifica-se uma relagdo paradoxal
na sobrevida destes doentes, visto que os pacientes com IMC mais elevado, muitas vezes
mostram uma sobrevida inesperadamente superior aos homologos de peso normal, porém,

esta associacdo desaparece quando o factor de referéncia considerado ¢ o perimetro

abdominal, em alternativa ao mcC.*
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Os custos de saude significativos associados a obesidade advém sobretudo das
comorbilidades associadas, como diabetes mellitus, hipertensdo arterial (HTA) e doengas
. ~ . r : 1 2
cardiovasculares, que, ndo raras vezes, exigem tratamento cronico.
O impacto da cirurgia bariatrica no controlo e corre¢ao das complicagdes da obesidade
. . . ) A
permite que este procedimento compense, em larga medida, os seus custos iniciais.” Trés anos
, . . . ~ , .7
apos a cirurgia, o seu custo foi compensado por uma redu¢do nas despesas de saude totais.
Em seis anos, os doentes submetidos a intervencdo cirurgica apresentam uma reducgdo

o . a4 2
significativa nos encargos com medicacao diabética e CV.

3.1.3. FISIOPATOLOGIA

O hipotalamo ¢ o principal centro de controlo do balango energético e da producdo de
tecido adiposo, sendo auxiliado por outras regides cerebrais, na regulagdo da frequéncia e
volume das ingestdes alimentares.’

A restrigio calorica pré-operatoria pode alterar a expressdo génica do tecido adiposo.?!

Os mecanismos através dos quais a cirurgia bariatrica melhora a fisiologia e reduz o
risco CV podem incluir efeitos mecanicos diretos de perda de peso, diminui¢do da
inflamacado, alteracdo de adipocinas, com aumento da adiponecitna e reducdo da relagdo
leptina/adiponectina e liberagdo do hormonas intestinais, associadamente a reducdo de alguns
sinais adipogénicos.”?°

A obesidade estd associada com anomalias lipidicas em jejum e pds-prandiais,

podendo advir desta alteragio a relagdo entre a obesidade ¢ a aterosclerose (fig.1)."
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Figura 1: Relagdo entre aterosclerose, obesidade e cirurgia bariatrica. Fonte: Hutan Ashrafian, Carel CV. le Roux, Ara Darzi, et al.

“Effects of Bariatric Surgery on Cardiovascular Function” Circulation, 2008.

As alteracdes do perfil lipidico verificadas apos cirurgia baridtrica resultam da perda
de peso, mas também da redugdo acentuada do stress oxidativo, por meio do fosfato de
dinucleotido de nicotinamida e adenina (NADPH) oxidase, das alteragdes da oxidagao e do
teor de colesterol de baixa densidade de lipoproteina (LDL), bem como, dos efeitos benéficos
do aumento do colesterol HDL e da auséncia de oposicdo da enzima 6xido nitrico sintetase,
que gera, consequentemente, um desequilibrio positivo que melhora a func¢do endotelial e,
desta forma, se associa a uma normalizag¢do da funcdo circulatoria coronaria.'>

Mais ainda, a redugdo nas concentragdes poOs-prandiais de triglicerideos (TGQ),
provavelmente advinda da melhoria do controlo dos seus niveis séricos, reflete uma
diminui¢do do niimero de particulas remanescentes, que se traduz numa reducao significativa
do risco CV. "

Um componente proteico do colesterol HDL ¢ a apolipoproteina (Apo) A4, que ¢é
segregada, principalmente, pelo jejuno e, em menor, proporcdo, pelo figado, tendo a
capacidade de estabilizar esta fragdo lipidica.'' Mais ainda, a expressdo hepatica de ApoA4
determina uma reducdo significativa de lesdes arteriais sob condi¢des aterogénicas, assim
como estimula o efluxo do colesterol a partir dos macrofagos, reduzindo, assim, o risco

fni o 11
aterogenico.

Sabe-se, atualmente, que o polimorfismo ApoA4 + 347T/A (T347S) esta associado
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com a diminui¢ao dos niveis de colesterol HDL, com transmissao hereditaria dominante,
encontrando-se a variante génica ApoA4 S347 associada com um risco aumentado de doenga
cardiaca coronaria e niveis plasmaticos reduzidos de ApoA4."!

Apos intervengdo cirurgica, o esvaziamento gastrico acelerado, com a passagem de
nutrientes diretamente pelo jejuno, pode estimular a secre¢do de ApoA4 e secundariamente
induzir o aumento das concentragdes plasmaticas de colesterol HDL."' A ApoA4 pode
também interferir com o comportamento alimentar, com capacidade de induzir saciedade,
existindo, uma relacfo estreita e inversa entre a perda de peso ¢ as alteragdes da ApoA4. !

No pds-operatoério, a alteracdo da relacio ApoB100/ApoA-1 esta correlacionada com a
variagao do colesterol total, do colesterol LDL, dos niveis de TG, ¢ com a melhoria da
reatividade do endotélio."”

O metabolismo dos esfingolipidos, que sdo os principais reguladores do metabolismo
lipidico, ¢ ativado por marcadores proé-inflamatérios e pelas adipocitoquinas segregadas pela
gordura visceral, tendo nas ceramidas um dos seus produtos. '’ As ceramidas estdo envolvidas
na regulagdo transcricional da lipogénese, nomeadamente da familia de factores de transcri¢ao
das proteinas de ligagdo dos elementos reguladores do esterol (SREBP), induzindo respostas
inflamatorias, lesdes ateroscleroticas, tais como a proliferacdo de células do musculo liso,
contribuindo, desta forma, para a instabilidade e ruptura das placas ateroscleroticas. '’

Embora ndo haja nenhuma evidéncia direta que interligue os niveis de ceramida e
lipoproteinas, € intuitivo que, como as ceramidas afetam os niveis de colesterol na fase de
transcri¢do, os niveis de lipoproteinas refletem, igualmente, propriedades da ceramida e do
metabolismo dos esfingolipidos.'’

Niveis elevados de ceramidas plasmaticas e apolipoproteinas estdo implicados no
desenvolvimento da doenga CV aterosclerodtica, pelo que as modificacdes induzidas pela

cirurgia bariatrica, dependentes ou independentes da perda de peso, promovem a diminui¢do
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da atividade das vias dos esfingolipidios e da ceramida, podendo, desta forma, reduzir o risco
de doenga CV e, mais ainda, promover a melhoria da sensibilidade a insulina e do estado pro-
inflamatorio.'’

A acumulacdo de massa gorda provoca alteragdes fisicas (adiposidade), metabdlicas e
hormonais, devido a mudangas psicologicas e & disfungio do tecido adiposo.’

A disfuncdo do tecido adiposo leva a hiperinsulinemia, hiperleptinemia,
hipoadiponectinemia, desregulacdo dos péptidos intestinais, incluindo o glucagon semelhante
ao péptideo-1 (GLP-1) e a grelina, desenvolvimento de um estado pro-inflamatorio e risco
elevado de doenca vascular.’

O tratamento da disfun¢do do tecido adiposo baseia-se na reducdo da relacdo de
estimulos orexigenos e anorexigenos, que atingem o hipotdlamo e outras regides cerebrais,
favorecendo uma menor ingestdo caldrica, de modo que, a perda de peso advinda da cirurgia
bariatrica, pode mediar a redugio do risco vascular.”*

Os adipdcitos nao apenas proporcionam o armazenamento de energia, como
apresentam fungdes enddcrinas e metabolicas, com efeitos neuro-humorais e vasoativos,
sendo uma fonte importante de citoquinas, tais como, leptina, adiponectina, resistina,
angiotensinogénio, renina, interleucina-6 (IL-6) e factor de necrose tumoral-alfa (TNF-a),
cujos niveis plasmaticos se encontram significativamente mais elevados em individuos
obesos, podendo indicar uma associagdo entre o teor destas citocinas, a resisténcia crescente a
insulina e a disfuncio cardiaca, nomeadamente através do "eixo adipocardiaco”. %2191

A obesidade promove um aumento no tamanho e numero de adipocitos, que, assim,
interferem nos mecanismos imunitarios e inflamatorios, estando implicados na aterosclerose e
na patogénese, evolucdo e prognodstico de varias doencgas, incluindo diabetes, HTA, doenca

, . - . 9,7.2021
CV, sindrome metabdlica e certas doengas malignas e renais.” """
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Os adipdcitos intra-abdominais sdo mais lipoliticamente ativados, o que conduz a um
influxo de relativamente grandes quantidades de acidos gordos livres para a circulagdo portal
e, consequentemente, para o figado, possivelmente relacionado com o aumento da ativagdo
dos receptores p3-adrenérgicos, que constitui o fundamento da lipotoxicidade.

A acumulagdo de tecido adiposo visceral induz efeitos metabolicos mais deletérios,
tais como resisténcia a insulina, estado pro-inflamatério e disfung¢do endotelial, do que a
acumulacdo de gordura subcutadnea, principalmente devido a desregulacdo metabodlica
relacionada com o aumento do efluente venoso de 4cidos gordos e/ou
citocinas/adipocitoquinas para o figado.” Em contrapartida, a acumulagio de tecido adiposo
subcutaneo pode ser ligeiramente protetora, dado existir uma menor resposta lipolitica as
catecolaminas, uma sensibilidade antilipolitica superior a insulina e uma atividade da lipase
lipoprotéica aumentada. ">

O excesso de gordura epicardica, secundéria, em 3% dos casos de obesidade morbida,
a metaplasia de tecido conjuntivo, surge em 95% dos individuos obesos, sendo que, em 40%
destes, ja ocorreu infiltragdo ventricular, uma vez que ndo existe qualquer fascia discernivel
nem distin¢do no suprimento sanguineo das cavidades cardiacas e da gordura que envolve e
infiltra 0 miocardio.” Os adipécitos localizados em torno do coragdo podem modular tanto a
morfologia como a fung¢ado cardiaca, estando envolvidos na mediacdo da cardiotoxicidade que
pode culminar na cardiomiopatia da obesidade.*’ Associadamente, a sensibilidade aumentada
da gordura epicardica a hipoxia pode promover a fibrose do miocardio através da secrecao de
adipofibrocinas, como a activina A.>

A cirurgia bariatrica demonstra efeitos benéficos nos indices de massa do ventriculo
esquerdo (VE) e nas fungdes cardiacas diastolica e sistolica, os quais sdo indicadores do

. 7
remodelamento ventricular.
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A susceptibilidade relativamente elevada a vasorreatividade corondria permite que o
aumento moderado dos niveis glicémicos, mesmo quando dentro da normalidade, possa
promover uma diminui¢do do fluxo sanguineo no miocardio hiperémico na obesidade, pelo
que um estado glicémico alterado associado a disfuncdo do tecido adiposo e sindrome de
inflamacdo cronica podem refletir um importante determinante da homeostase vascular
corondria e periférica, em individuos obesos ndo diabéticos.*”

A obesidade nem sempre resulta na sindrome metabdlica clinica, considerando-se a
existéncia de disfun¢do do tecido adiposo como um requisito fundamental para a sua
manifesta¢do.”’

A sindrome metabolica pode ser descrita como uma associacdo de doengas
metabodlicas e vasculares, cujo elo de unido ¢ a resisténcia a insulina, associando-se a um risco
CV  superior, promovido pelo desenvolvimento de aterosclerose, e a alteragdes
neurocognitivas, com diminui¢do do desempenho cognitivo, em adultos, mesmo perante
disturbios metabolicos com curto periodo de evolugdo, evidenciadas por diminuicdo do
volume do hipocampo cerebral, aumento do liquido cefalorraquidiano e compromisso da
integridade microestrutural da substancia branca.®”*!

O perfil pro-inflamatorio associado ao risco aumentado de doenga CV na obesidade
grave traduz-se por diminui¢do da adiponectina, aumento da leptina ¢ TNF-0.?° Portanto, é
possivel que uma combinagdo distinta de adipocitocinas pro- e anti-inflamatérias atue como

mediador da disfuncio do tecido adiposo.*

A leptina (fig.2) atua sobre o hipotalamo,

& ’37‘ &
Problema
Qleptma [j
? @) desempenhando um papel ativo na homeostase da
Tecido ad|poso

Hipotalamo

energia, ao funcionar como sinalizador de
Neuropepi(deo y

Peptidegy/anorexigenos suficiéncia energética, reduzindo a ingestdo

. 20
Figura 2: Fungdo da leptina e desregulacdo do seu alimentar.

metabolismo. Fonte: Carla Eduarda Machado
Romero; Angelina Zanesco. “The role of leptin and
ghrelin on the genesis of obesity.” Revista de
Nutrigao, 2006.
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Aludindo ao facto de que os niveis circulantes de leptina se relacionam, de modo mais
estreito, com o tecido subcutaneo total do que com o tecido adiposo visceral, os valores desta
adipocitocina sdo geralmente mais elevados nas mulheres, visto que estas desenvolvem mais
gordura subcutinea do que os homens.”

A diminuicdo dos niveis séricos de leptina estdo associados a uma redugdo da
hiperplasia da intima, enquanto que niveis elevados estdo relacionados com o aumento da
espessura intima-média vascular, formagéo de placas de ateroma e enfarte do miocardio.’

A obesidade encontra-se comummente associada a niveis circulantes elevados de
leptina, indicando que a obesidade pode ser um possivel estado de resisténcia a leptina e que a
HTA associada a disfungio do tecido adiposo pode advir de um estado de hiperleptinemia.*

A adiponectina, uma das adipocitocinas mais produzidas, possui propriedades anti-
inflamatorias, anti-diabéticas e anti-aterogénicas, podendo mediar a produg¢do de oxido
nitrico, inibir a apoptose das células endoteliais e bloquear a proliferacdo de células do
musculo liso arterial, afetando a vasoreatividade endotelial.”*** Contudo, os seus niveis
encontram-se, paradoxalmente, diminuidos na obesidade e estados de resisténcia a insulina,
provavelmente, como consequéncia do stress metabolico associado ao aumento de
catecolaminas, glicocorticéides e insulina, os quais exercem efeitos inibidores sobre a
expressio e libertagdo de adiponectina no tecido adiposo.”*""

O aumento no nivel de adiponectina ¢ susceptivel de explicar, pelo menos em parte, as
modificagdes no metabolismo TG associados com a perda de peso."

A razdo leptina/adiponectina ¢ melhorada apds cirurgia bariatrica, associando-se,
fortemente, com a redugdo do risco de doenga CV em individuos com obesidade grave,
predominantemente do sexo feminino.*’

O TNF-a esta correlacionado positivamente com a resisténcia a insulina, devido a

reducdo da insulina e estimulacdo da captacdo de glicose nos tecidos.”
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O aumento do peso corporal ¢ geralmente acompanhado por um aumento leve, mas
progressivo, dos endocanabindides, nomeadamente anandamida (AEA) e 2-
araquidonoilglicerol (2-AG), os quais se encontram inversamente relacionados com disfuncdo
circulatoria coronéria.’

Apesar de alguns mediadores, como o polipeptideo YY (PYY), GLP-1 e grelina, ja
terem sido reconhecidos, os mecanismos de perda de peso e alteracdes do apetite apos a
cirurgia baritrica ndo sdo totalmente compreendidos."'

O GLP-1 ¢ uma molécula que aumenta a saciedade e a captagdo de glicose do
miocardio, melhora a secrecao de insulina, a hemodinamica sistémica e do VE, verificando-se
um aumento dos seus niveis apos cirurgia bariatrica.’

A grelina (fig.3) ¢ uma hormona orexigena sintetizada principalmente pelo estdmago,

Cérebro mas também pelo pancreas, rim, placenta e
pituitaria \ - Liberacdo de GH
// | - Aumento do apetite tirdide, que, a semelhanca da leptina, atua
Grelina \

.

>’ Sistema cardiovascular como um 'informante' do sistema nervoso

- Sistema metabdlico . ., .
- central (hipotdlamo e hipodfise), relativamente

Figura 3: Fungdo da grelina. Fonte: Carla Eduarda L. . . ..
ao balanco energético, influenciando a atividade

Machado Romero; Angelina Zanesco. “The role of leptin

and ghrelin on the genesis of obesity.” Revista de SIMpatica € cujos niveis plasmaticos se encontram

Nutrigdo, 2006 2

reduzidos, até 60%, apds cirurgia bariatrica.”'*.
Mais ainda, interage com o receptor da hormona do crescimento, constituindo o ligante
endogeno para o receptor secretagogo desta hormona, induz vasodilatacdo em artérias
desprovidas de endotélio, afectando a susceptibilidade e a tolerdncia a doenca arterial
coronaria.”'***

A expressdo elevada de grelina ¢ identificada no fundo géstrico, diminuindo

gradualmente do corpo do estdbmago para o colon.'
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A insulina ¢ um modulador fisiologico e dinamico da grelina plasmética e medeia o
equilibrio entre o estado nutricional e energético, constatando-se que niveis circulantes
elevados de grelina inibem a secregdo de insulina, afectando o metabolismo da glicose.”'

Por outro lado, verifica-se que a concentracdo de grelina diminui de forma mais
acentuada ap6s uma refeigio rica em hidratos de carbono do que rica em gorduras.'

A obesidade ¢ caracterizada pela presenga da uma resposta inflamatéria de baixo grau,
mediada, em parte, pelos mediadores pro-inflamatorios produzidos pelos adipdcitos,
nomeadamente IL-6 e TNF-a, bem como, pela vasculariza¢do insuficiente do tecido adiposo
e, consequente, hipoxia.'’"

A relagdo entre obesidade, resisténcia a insulina, diabetes mellitus tipo 2 e doenca CV
advém, possivelmente, deste estado inflamatorio, dado que a inflamag¢do ¢ um importante
fator de inducdo e progressdo da aterosclerose e um dos principais determinantes da ruptura
da placa aterosclerotica.'®!®!"1

A proteina C reativa (PCR) desempenha um papel na inflamagdo celular,
aterosclerose, e, subsequentemente, no risco de doenca arterial periférica, enfarte do
miocérdio e morte subita, verificando-se que os seus niveis séricos se relacionam diretamente
com o IMC.*'" Ndo obstante, constata-se ainda, uma contribuigdo significativa da gordura
corporal para a inflamagdo vascular subclinica, mesmo na populagdo com IMC normal.'®No
entanto, este estado inflamatdrio € passivel de reversdo através da reducdo do peso corporal e
consequente diminuigdo do tecido adiposo, por via cirrgica ou nio cirargica.'’

Além das citocinas pro-inflamatdrias, as adipocitocinas, moléculas de adesdo e células
imunes, tais como mondcitos, macrofagos e linfocitos T também contribuem para a
inflamagio tecidual.”'® Alguns estudos relacionam os niveis plasmaticos elevados de

moléculas de adesdo dos leucocitos, com a espessura da intima da carodtida, inflamacdo da

parede arterial, distensibilidade arterial e com eventos cardiovasculares posteriores, pelo que a
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sua diminuigdo, apds cirirgica bariatrica, pode ser um mecanismo através do qual o risco CV
¢ beneficamente modulado, diminuindo as taxas de eventos isquémicos e a mortalidade.”"®

A perda de peso atenua a ativagdo de células circulantes do sistema imune inato e
adaptativo, reduzindo substancialmente a expressdo, na superficie celular, de marcadores pro-
inflamatorios, receptores de mondcitos, granulocitos e linfocitos T (CD4 + e CD3 +),
juntamente com uma queda de 80% nas células T-helper.'®"

A reducdo acentuada de peso corporal pode ter um efeito benéfico e ateroprotetor
sobre a parede arterial coronaria, mediado pela producdo e libertacdo endotelial de 6xido
nitrico.’

Desta forma, a biologia do tecido adiposo pode influenciar a resposta arterial apds
reducdo de peso, de modo direto ou através de intermediarios, como as células do sistema
imunolégico.'®

A sintese de hepcidina ¢ estimulada pela inflamagdo e sobrecarga de ferro. Como a
obesidade se associa a um aumento do processo inflamatdrio, serd esperado que estes doentes
apresentam aumento dos niveis séricos de hepcidina, diminui¢do do ferro sérico e,
consequente, diminuigdo da eritropoiese.'” Por outro lado, a reducio da eritropoiese também
estd associada a perda de peso, dado haver uma diminuicdo da massa de globulos
vermelhos."

A obesidade morbida estd associada com niveis elevados de fibrinogénio, fator VII,
fator VIII, fator de Von Willebrand e inibidor do ativador do plasminogénio-1 (PAI-1),
existindo, alguns estudos que defendem a existéncia de uma ligacdo entre os mediadores
inflamatérios, a obesidade central e um estado pro-coagulante.”

O efeito da obesidade sobre a proteinuria esta diretamente relacionado com o aumento

21 . . . . . - . . L.
do IMC.” Mais ainda, diversos factores, tais como ativacdo do sistema nervoso simpatico e

do sistema renina-angiotensina-aldosterona, com aumento da aldosterona; aumento da leptina,
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resistina, acidos gordos livres, TNF- a, endotelina, inibidor do activador do plasminogénio e
da ingestao de sal; desenvolvimento de resisténcia a insulina; diminui¢do da adiponectina e da
proteina natriurética cerebral; alteracdo do padrdo de infiltragdo macrofagica; encontram-se
implicados na patogénese da doenga renal cronica na obesidade.”’

O gene do nefroblastoma sobreexpressado (NOV/CCN3), detectado no cortex supra-
renal, rim, coragdo, vasos sanguineos e sistemas nervoso central e muasculo-esquelético, ¢ um
dos componentes de uma familia de proteinas matriciais de multitarefa —a qual inclui fator de
crescimento do tecido conjuntivo (CTGF), proteina rica em cisteina (Cyr6l) e NOV,
designada pelo acronimo CCN, que regulam vérias fungdes celulares, como a migracao,
proliferacdo, diferenciacdo, sobrevivéncia e apoptose celulares, sendo elementos
fundamentais da organogénese, inflamacgao, reparacao lesional e remodelacdo local de tecido
adiposo, relacionando-se com doengas fibroticas e neoplasicas.”

Os adipdcitos e os macrofagos tém capacidade de sintetizar e secretar NOV, tendo este
a capacidade de regular a expressdo de quimiocinas nos astrocitos e, sobretudo, nas células
endoteliais e do misculo liso vascular.”

O IMC e a massa de gordura sdo os principais determinantes da concentragdo
plasmatica de NOV, sugerindo que a sua expressdo no tecido adiposo pode desempenhar um
papel critico no desenvolvimento da obesidade, interferindo, também, no componente
inflamatério da aterosclerose.”” A expressdo local e sistémica de NOV correlaciona-se
positivamente com a PCR e ¢ regulada por citocinas, incluindo o TNF-0, que se encontra
localmente aumentado na obesidade e medeia a inducdo de factores relacionados com a
obesidade, tais como factor de transformac¢do do crescimento-f (TGF-B), PAI-1 e a
quimiocina ligante 2 (CCL-2).”

A idade e o sexo também influenciam os niveis plasmaticos de NOV, verificando-se

que as mulheres apresentam um nivel mais elevado de NOV circulante em comparagdo com

23



os homens, provavelmente devido & maior propor¢do de teor de gordura nas mulheres e a
. 23 . o g ~ p

factores hormonais.” Apesar da prostaglandina E2 inibir a expressdo de NOV, ¢ relevante

considerar que o efeito especifico e significativo do género sobre os niveis de NOV ndo

. L . 23
parece estar relacionado com os niveis de prostaglandina E2.

3.1.4. FATORES DE RISCO
A obesidade ¢ principalmente definida como a presenca de massa de gordura em

. . 1. . 16
excesso com risco cardiometabdlico elevado (diagrama 1).

Anomalias Ateros
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. cardio-
estruturais e . ) metabélico
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da circulagdo oy
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vascular OBESIDADE | Dislipidémia
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Diagrama 1: Fatores de risco para Obesidade

= Fatores de risco cardiovascular tradicionais';

- HTA sistolica e diastdlica, hipertrofia ventricular esquerda (HVE), disfuncdo do
sistema nervoso simpatico, disfuncdo endotelial, estado inflamatorio, apneia obstrutiva do
sono, resisténcia a insulina, diabetes mellitus tipo 2, anormalidades lipidicas e inflamacao
sistémica, sdo todos contribuintes para o perfil de risco CV aumentado, associado a

. 1,13,14
obesidade.”
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. ~ . 1
- Estreita relacdo com a obesidade ;
. . 1
- Risco semelhante em todas as ragas, etnias ou sexo;
- Associagdo da obesidade com a doenga CV subclinica, persiste apds o ajuste para
. .. .1
fatores de risco tradicionais;
- Morbilidade e mortalidade cardiovasculares relacionadas com fatores de risco
19,19,20

classicos.

= Sindrome Metabolica:

- Obesidade extensamente relacionada com a diabetes mellitus, resisténcia a insulina,
. A oo . Cge g, e . . 9.7 20
intolerancia a glicose, hta, dislipidémia e certos tipos de carcinoma; "
- Obesidade ¢ um factor evitavel dominante que promove distirbios do metabolismo da

- 21
glicose;

~ Anomalias da tolerancia & glicose e da glicemia de jejum predispde a eventos CV;"'®

- Sindrome metabodlica confere alto risco de desenvolver doenga CV (3 a 4 vezes
superior) e diabetes mellitus;°

— Idade avangada contribui para o aumento da resisténcia a insulina;’

- Diabetes mellitus ou resisténcia a insulina podem levar a uma resposta lipidica pos-

. . . . . . ret 10
prandial alterada, contribuindo para um maior risco CV em doentes diabéticos.

= Dislipidémia

- Hiperlipidemia e hiperlipoproteinemia constituem fatores de risco independentes para
a doenca CV;'*!7

- Elevagdes nos niveis séricos de colesterol LDL, apo-B, hipertrigliceridemia e reducao
do colesterol HDL favorece a iniciagdo e desenvolvimento de doenca aterosclerética.’

— Baixos niveis de colesterol HDL estdo associados tanto com o risco como com a

. . - , ; . .11
gravidade da doenga arterial coronaria, doenga carotidea e reestenose pos-angioplastia;

25



- Cada reducdo de 1 mg/dL nos niveis plasmaticos de colesterol HDL esta associada
com um risco aumentado de doenca CV, de 2% a 3%;11

- Cada aumento de 1mg/dL HDL estd associada com uma redugdo de 6% do risco de
morte coronaria, que ¢ independente das concentra¢des de LDL;"!

- Metabolismo pos-prandial das lipoproteinas desempenha um papel importante na
aterogénese; 10

- Pessoas obesas estdo em estado pos-prandial na maior parte do dia, pelo que a
concentragdo de lipoproteinas pode aumentar dramaticamente apods as refei¢des, podendo
demorar mais de 12 horas para retomar os niveis de jejum; '°

- Concentragdo pos-prandial de TG tem sido associada com eventos cardiovasculares e
um potencial aterogénico independente;'

- Os esfingolipidos derivados de ceramida constituem um fator de risco independente de
doencas cardiovasculares e estdo envolvidos na sindrome cardiometabélica;'’

~ Niveis de ApoA-1 inversamente relacionados com o risco de eventos cardiacos;'’

- Relacdo ApoB100/ApoA-1 ¢ um dos mais fortes fatores de risco para a doenga
cardiaca corondria, podendo ser mais informativo do que os niveis reais de qualquer
lipoproteina isolada;'’

- Niveis anormais de ceramidas plasmaticas ou ApoB100 e da relacdo ApoB100/ApoA-
1, presentes em individuos obesos, estdo correlacionadas com o grau de resisténcia a insulina

. ~ 17
e a inflamacao.

= Excesso de gordura corporal:

- Marcadores de excesso de tecido adiposo visceral: relacdo cintura/anca, gordura

. . — ,. ., 3

central e distribuicdo de gordura andréide/gindide;
- Acumulacdo de depdsitos de gordura intra-abdominal ou visceral intimamente

) - . 3
associado com complicacdes cardiovasculares;
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- Fatores ambientais, desequilibrio de hormonas sexuais ou do crescimento, factor de
crescimento semelhante a insulina 1 (IGF-1), insulina, ingestdo excessiva de sacarose e
gorduras saturadas e falta de atividade fisica sdo fundamentais na determina¢do da quantidade
de tecido adiposo visceral;’

~ Metabolismo lipidico varia de acordo com distribui¢io dos depésitos de gordura;'®

- A acumulacdo de gordura intra-abdominal encontra-se associada com elevacdes nos
niveis séricos de colesterol LDL, apo-B, hipertrigliceridemia e redugdo do colesterol HDL;’

- Padrao de distribuicdo da gordura corporal assume maior relevo que percentagem de
gordura corporal, na determinagio do risco CV;’

- Padrdo de gordura gindide associado a menor risco CV, em comparagdo com padrdo
de gordura androide, mesmo na populagdo pediatrica;’

- Gordura visceral ¢ preditiva de alteragdes na tolerancia a glicose e insulinémia em
jejum (aumento da glicémia em jejum e da resisténcia a insulina no tecido adiposo e
hepético), bem como, se associa a acumulagdo de gordura epicardica, mesmo na auséncia de
quaisquer alteragdes no peso corporal ou na gordura corporal total;’

~ Tecido abdominal visceral é o melhor pardmetro de risco metabélico;’

- Obesidade periférica nao altera a homeostasia da glicose e pode conferir menor
mortalidade CV e relacionada com a diabetes mellitus;3

- Gordura central intra-abdominal potencializa a aterogenicidade, enquanto os depdsitos
de gordura periférica a contrabalangam; >

- Gordura da perna relacionada com fatores hormonais, como o aumento das
concentragdes plasmaticas de estrogénios, que medeiam, preferencialmente, a acumulagdo de

-~ 3
gordura na regido da anca e da coxa.
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= Adipocinas:

- Hiperleptinemia crénica induz aumento da frequéncia cardiaca, hipertrofia e
hiperplasia da intima carotidea e insuficiéncia cardiaca (IC) crénica;’

- Niveis elevados de adiponectina constituem um preditor de mortalidade na IC

SO 7
cronica,

Resistina desempenha um papel na aterogénese, pela ativagdo das células endoteliais;’

L. .. . . ~ , LT
Niveis aumentados de resistina associados a calcificacdo da artéria coronaria.

= Aterosclerose/Arteriosclerose:

. - L 16,7
Aumento da gordura corporal ¢ um fator de risco estabelecido; ™

. ;o1 ’ . ;. y e 1
Promove maior espessura da camada média e intima da artéria carétida;

Medicao da espessura da intima-média da cardtida constitui um método diagnostico
para sub-arteriosclerose clinica e para identificagdo de individuos com risco CV baixo ou
rnoderado;14

- A medicdo da espessura da intima-média carotidea ¢ uma varidvel continua,
influenciada pela idade, sexo e raca do doente, aumentando com a idade a uma progressao
normal, de 0,01 a 0,02 rnilimetros/ano;14

- Reversibilidade da espessura da parede da carétida relaciona-se inversamente com a
idade e envolvimento metab(')lico;14

- A arteriosclerose/aterosclerose prediz mortalidade e morbilidade cardiovasculares,
independentemente dos fatores de risco convencionais;'®

- A arteriosclerose ou a aterosclerose, como consequéncia do envelhecimento ou doenga
arterial, respetivamente, pode resultar em diminui¢cdo da perfusdo coronaria diastolica e

. 18
aumento do trabalho cardiaco.

= Inflamacao vascular:

(116
- Por vezes, subclinica;
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- Gordura visceral pode ter um maior efeito prejudicial comparativamente a gordura
Aevan.16
subcutanea;
- Pode ser diagnosticada com recurso a tomografia por emissdo de positroes (PET) ou a
- 16
tomografia computorizada (TC);
. . . 19
Niveis de PCR constituem o marcador mais poderoso;
- Mecanismos inflamatorios desempenham papel vital na iniciacdo, manutencdo e a
~ Ly .19
progressao da doencga vascular aterosclerdtica;
Inflamagdo vascular subclinica pode ser causada por sinais inflamatérios diretos ou
. . . . . ., . . 8
indiretos do tecido adiposo em individuos obesos, sobretudo se obesidade visceral;
Lesdes inflamatérias graves podem resultar num evento CV clinicamente
. .16
significativo;

. ) . 1
Doenga vascular subclinica associa-se a um risco aumentado de doenga CV.

= Doencas cardiacas/cardiovasculares:

. . o 8,6,7,20,14
- Obesidade ¢ um fator de risco independente; "

~ Obesidade é um fator de risco para IC clinica®;

- Risco de IC sintomdtica aumenta 5% para os homens e 7% para as mulheres, por
unidade (1 kg/m2) de aumento do IMC;*

- Risco aumentado nos individuos que apresentam uma percentagem de gordura

- 16
corporal excessiva, apesar de IMC normal;

i . - i 16
Pode existir predisposi¢do genética;

. . . ., 7
Risco de desenvolver IC duplica nos individuos obesos;

, . . . , 7
Excesso de peso € o terceiro principal factor de risco para doenga cardiaca;

Pacientes obesos sdo 30% mais propensos a desenvolver IC, em compara¢do com
. ~ 7
pacientes ndo obesos;

~ A obesidade é considerada um fator de risco para doenga CV prematura;’
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- Niveis séricos de peptideo natriurético tipo B (BNP) sd@o mais baixos em pacientes
- 7
com excesso de peso ou obesidade;
- Prevaléncia excepcionalmente elevada de doengas cardiovasculares sob tratamento
T
meédico;
. . . , . 4
- IMCs mais baixos podem ser um marcador de caquexia cardiaca e IC mais avancada;
. , . 16
- Obesidade ¢ uma causa bem conhecida de doenga CV.

= Anomalias cardiacas estruturais e funcionais:

— IMC ¢ um preditor independente do volume diastolico final e pressido do VE;’

~ Obesidade associa-se a um aumento da pressio diastolica final do VE;’

- Gravidade da obesidade positivamente relacionada com o grau de hipertrofia e
dimensdes do VE;’

— Massa epicardica e adiposidade relacionadas com a quantidade de gordura visceral;'’

- Dimensdes de gordura do epicardio para a sindrome metabodlica sdo 9,5mm para os
homens e 7,5mm para as mulheres;’

- Tecido adiposo epicardico produz e liberta substincias bioactivas, tais como
mediadores inflamatorios, adipocitocinas e acidos gordos livres, que se difundem através da
parede arterial corondria e interagem com as células vasculares;’

— Aumento da gordura epicardica associada a disfungdo circulatoria coronéria;’

- Gordura epicardica estreitamente relacionada com alteragdes funcionais e/ou
estruturais da parede arterial;’

- Teor de triglicéridos do miocardio assume-se como um preditor de disfuncio
ventricular esquerda, no inicio de obesidade.’

= Anomalias da circulaciio coronaria:

- IMC entre 30 e 35 kg/m® associa-se ao funcionamento anormal da circulagdo

coronéria;3
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- Circulagdo coronaria ¢ normalizada apds uma diminui¢do do IMC de 45 para 30
kg/m?;’

- Resisténcia a insulina, inflamacdo crénica, desequilibrio enddgeno entre
endocanabinoides, adiponectina e leptina podem representar determinantes da disfun¢do
circulatoria coronaria na obesidade;"

- FElevada susceptibilidade da vasoreatividade corondria a elevag¢do da glicemia, mesmo
quando dentro da normalidade, pode ser um importante determinante da homeostase vascular
corondria e periférica.’
= Doenc¢a renal:

- Obesidade ¢ um factor de risco independente para o inicio, agravamento e/ou

~ . 120
progressao para doenca renal terminal;

. 2 . . ~
- IMC superior a 25 kg/m” aos 20 anos associa-se a um risco trés vezes aumentado para
. , - . 21
o desenvolvimento de doenca renal, mesmo apds correcdo de comorbilidades,

- Coexisténcia de diabetes e obesidade pode duplicar o risco de aparecimento de doenga

21
renal;

- Coexisténcia de obesidade e doenca renal crénica associa-se a mortalidade e

o . 21
mobilidade superiores;

) i . ) . , . 21
— Obesidade esta associada a um risco aumentado de carcinoma de células renais.

= Tromboembolismo venoso:

~ Obesidade é um preditor independente de tromboembolismo venoso recorrente;”

- Relagdo diretamente proporcional entre IMC e risco tromboembolico venoso, apos
cirurgia abdominal;?

- Risco elevado independentemente da dosagem de agentes anticoagulantes

profilaticos.?
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= Neutrofilia/neutropenia:

~ . . ~ I4 19
- Alteracdes no IMC correlacionam-se com variagdes na contagem de neutrofilos.

3.1.5. COMPLICACOES (fig.4)

= Hipertensao arterial>!**':

| - Doentes com excesso de peso ou
Ftge
obesidade  necessitam  frequentemente  de

Deprson Soepapne

A
\ medicagio anti-hipertensiva;'
/\ - Maior prevaléncia de HTA em individuos

- 14,12
com excesso de peso ou obesidade; ™

(0) \’ I ] i - Complicagdo a longo prazo da obesidade.”
MSUIIN FESIStan
Low estoserone AV FESSANGE

=

= Diabetes mellitus™'""**":
0 h HypermSUhnemla - Maior prevaléncia de intolerdncia a
Seoartr
glicose, resisténcia a insulina ou diabetes mellitus
Figura 4: Complicagdes da Obesidade. Fonte: . em individuos com excesso de peso ou obesidade,
Michael Gonzalez-Campoy, Bruce Richardson,
Conor  Richardson, et al, “Bariatric 14

Endocrinology: Principles of Medical Practice,” independentemente da raca, etnia ou SE€XO0,;
International Journal of Endocrinology, 2014,
- Aumento moderado nos niveis de glicose

observados quando se compara 3 grupos populacionais distintos: excesso de peso, obesidade

. L. 3
ou obesidade morbida;

~ , e . T . . 16

- Desregulacdo metabolica maior em individuos com obesidade visceral;
- Recurso a agentes hipoglicemiantes ou insulina ¢ maior nos individuos com excesso

de peso ou obesidade;1

A R . . . s e At 9
- Resisténcia a insulina e hiperinsulinémia interfere com a resposta terapéutica;
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- Marcadores plasmaticos da sindrome de resisténcia a insulina e inflamagdo cronica
aumentam simultaneamente com o aumento do peso corporal;’
= Dislipidémia:

~ Obesidade tem efeitos adversos no perfil lipidico;"* >'?

— Diminui¢io do colesterol HDL relacionada com a obesidade;'

- Niveis de colesterol total e LDL apresentam valores similares nos individuos com
excesso de peso, obesidade e obesidade m(')rbida;3

- HDL diminui e TG aumentam progressivamente entre o excesso de peso e a
obesidade, embora estas alteracdes ndo sejam encontradas quando se compara a obesidade
com a obesidade m(')rbida;3

- Obesidade associada a hipertrigliceridemia, sem, no entanto, existir nenhuma relacao

clara entre IMC e TG."

= Adiposidade/ Tecido adiposo disfuncional:

- Adiposidade consiste nas alteracdes fisicas advindas da acumulagio de massa gorda;’

- Tecido adiposo disfuncional manifesta-se por um conjunto alteragdes metabdlicas,
como adipogénese diminuida e consequente hipertrofia dos adipdcitos; distribuicdo
heterogénea do tecido adiposo; respostas imunes e enddcrinas patogénicas do tecido adiposo;
aumento da libertacdo de acidos gordos livres para a circulagdo, devido a lip6lise aumentada
dos adipdcitos; aumento da inﬂamagéo;9’20

- Tecido adiposo ¢ metabolicamente ativo na regulacdo do metabolismo e tem
capacidade de produzir adipocitocinas, citocinas e marcadores inflamatdrios, envolvidos nas

complicagdes advindas da obesidade."”

= Aterosclerose:

~ . sy 1
- Progressao acelerada em individuos obesos;

— Disfuncio endotelial encontra-se fortemente relacionada com a obesidade.'
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= Doenca cardiaca coronaria'’:

~ Risco de Framingham significativamente superior na obesidade;’

- Calcifica¢do da artéria corondria apresenta uma prevaléncia 1,2 vezes superior nos
individuos obesos, a qual se mantém apds correcdo dos factores de risco tradicionais para
doenca CV;'

0

~ Principal fator para o aumento da mortalidade em individuos obesos.'

= Cardiomiopatia da obesidade:

- Qualquer doenca ou disfun¢do do miocardio em individuos obesos, inexplicavel por
outro causas de IC;’

~ Manifesta-se por disfungio diastolica do VE;’

- Relagio E/A desfavoravel e piores tempos de relaxamento isovolumétrico;’

- Fragdo de ejecdo diminuida e aumento das dimensdes e volumes do VE, podem
traduzir disfungio sistolica esquerda leve;’

- Alteracdes morfologicas conduzem a deterioragdo da funcdo contractil ventricular e
distor¢do da cavidade, acompanhadas de remodelagdo mal-adaptativa do VE, que pode
progredir para cardiomiopatia dilatada ndo isquémica;’

- Mudangas estruturais também ocorrem para o ventriculo direito (VD), mas geralmente
em menor grau.’

= Hipertrofia ventricular esquerda:

~ Hipertrofia do VE é uma complicagdo a longo prazo da obesidade;’

- Risco duplicado de massa do VE superior ao percentil 80 na populagdo obesa,
persistindo apos correcio dos factores de risco tradicionais para doenga CV;'

- Associagdo significativa entre o tamanho corporal e massa do VE, independentemente

o
da raca ou etnia;
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- Progressdo acelerada da hipertrofia ventricular esquerda encontra-se intimamente
relacionada com a obesidade, sobretudo se presente por um longo periodo de tempo;'

- Gravidade da obesidade correlaciona-se positivamente com o grau de hipertrofia e
dimensdes do VE.

= Insuficiéncia cardiaca:

- Taxas elevadas de IC e doengas cardiovasculares sdo identificadas na populacdo
obesa: 51221

~ Complicagio a longo prazo da obesidade;’

- IC associada a obesidade revela um aumento da prevaléncia da fibrose do miocardio, a
qual ¢é proporcional a extensdo da obesidade e ¢ tipicamente acompanhada por uma
degeneracao tecidual e inflamacdo;’

~ Obesidade contribui independente para a IC.’

= Doenca psiquiatrica:

- Acumulacdo de massa de gordura e a disfuncdo do tecido adiposo induzem mudangas
L, . . e 491222
psicoldgicas e potenciam o aparecimento de quadros 35iperinsuliné.

~ s AL 9
- Depressdo interfere com a resposta terapéutica;

= Doenca renal crénica:

~ Primeira manifestagio clinica da lesdo renal pode ser o aumento da albuminuria;*

- Excesso de peso e obesidade favorecem o aparecimento de doenca renal e aceleram
progressio para insuficiéncia renal terminal; 2

~ Melhoria da sobrevida apés instituigio de hemodialise;*

- Obesidade associa-se ao aparecimento precoce de glomerulomegalia e, consequente
glomerulopatia, alteracdes renais hemodindmicas e aumento da proteintria e albuminuria,

: o 12,22
potencialmente reversiveis com a perda de peso;

35



- Excesso de peso e obesidade correlacionam-se com diversas alteracdes renais, a nivel
hemodindmico (aumento do fluxo sanguineo, aumento da taxa de filtragdo efetiva, aumento
da fra¢do de filtracdo glomerular e aumento da albumindria); estrutural (aumento do peso
renal em cerca de 40%, lesdo dos pododcitos e expansdo mesangial) e patologico
(glomerulomegalia, glomeruloesclerose e glomerulopatia relacionada com a obesidade);”!

- Glomeruloesclerose segmentar focal pode desenvolver-se em individuos com
obesidade mérbida que apresentam proteiniria maciga;*

- Carcinoma de células renais foi a primeira complicagdo renal a ser associada com a
obesidade;22

- Obesidade associa-se a aumento do faléncia do enxerto em receptores de transplante

)
de rim;

22

Nefrolitiase ¢ uma complicacao renal do excesso de peso;

= Apneia do sono:

10,12,22

Frequentemente diagnosticada em individuos obesos;

At 9
Interfere com a resposta terapéutica;

Complicagio mecanica da hipertrofia ou hiperplasia de massa gorda;’

Apneia obstrutiva do sono e sindrome obesidade-hipoventilacio além de serem

comorbilidades associadas com a obesidade, contribuem para a patologia cardiaca,

provavelmente devido a supressao da respiracdo e ventilacdo adequadas, resultante dos efeitos
A s 7

mecanicos de excesso de peso.

= Patologia respiratoria:

Complicagio frequente da obesidade.'’

= Distiarbios musculo-esqueléticos:

Complicag¢io mecanica da hipertrofia ou hiperplasia de massa gorda;’

. o S 5,10,12,22
Osteoartrite constitui uma complicacdo frequente;™ ™~
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oo At g 9
- Osteoartrite interfere com a resposta terapéutica.

= Niveis baixos de testosterona: ’

At 9
- Interfere com a resposta terapéutica.

= Esteatose Hepz’ltica.lz’22
= Refluxo gastro-esofz’lgico.12
. , o 1022
= Patologia da vesicula biliar.
)
= Pancreatite.
= Disfuncao cognitiva/Deméncia:

. . . . 10
- Obesidade associada a quadros demenciais;
. L 1 : 18
- Por vezes secundaria a complicagdes médicas da obesidade;
- Doenga metabolica associada a obesidade pode ser mecanicamente ligada a

diminui¢do do potencial académico e profissional e, em idades mais avangadas, a disfun¢do

. . 18
cognitiva;

- Sindrome metabdlica relacionada com valores significativamente inferiores em

aritmética, ortografia, aten¢do, flexibilidade mental e menor capacidade intelectual, sobretudo

. , s 18
relacionados com défices mnésicos;

- Adolescentes obesos revelam volume do hipocampo reduzido, aumento do volume

global de liquido cefalorraquidiano e diminui¢do da integridade microestrutural da substancia

18
branca;

- Modificagdes no desempenho cognitivo podem relacionar-se apenas com a obesidade

ou HTA, ao passo que as mudangas estruturais do cérebro requerem uma desregulagdo

£ .. . . c . .. 18
metabolica mais intensa, como uma marcada 37iperinsulinémia de jejum.

= Carcinomas >!%%;

. . . . )
- Obesidade relaciona-se com carcinomas gastro-intestinais.
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= Diminuicao da esperanca média de vida:

~ Expectativa de vida aos 20 anos, diminui 13 anos se IMC superior a 45 kg/m2.

Concluindo, ¢ cada vez mais claro que a populacdo obesa nio ¢, necessariamente, uma
entidade unica, mas pode ser classificada como um grupo heterogéneo de individuos com

subtipos de obesidade complicada e ndo complicada.’

3.1.6. TRATAMENTO

A meta principal do tratamento reside no retorno a normalidade da fun¢do do tecido
adiposo em pacientes com excesso de peso e obesidade, através da perda de peso eficaz
associada a uma diminui¢do da massa gorda, e na corregio de possiveis complicagdes.’

A terapia para a disfun¢do do tecido adiposo depende efetivamente da reducdo da
relacdo dos sinais orexigenos e anorexigenos que chegam ao hipotdlamo e a outras regides
cerebrais relevantes, de modo a promover uma menor ingesto calorica.’

A primeira linha para o tratamento da obesidade baseia-se em modificagdes de estilo
de vida, recomendando-se uma alimentagdo saudavel e a pratica regular de atividade fisica."
A farmacoterapia ¢ considerada a segunda linha terapéutica se o paciente ndo responde ao

tratamento primario. Finalmente, e caso as medidas anteriores ndo surtam efeito, opta-se pela

terapia cirlrgica (cirurgia bariatrica ou da obesidade) (diagrama 2)."
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Dieta e
Exercicio
Fisico
- Perda de peso

Farmacos - Normalizagdo da
funcdo do tecido
adiposo

- Correcdo de

Cirurgia comorbilidades

Bariatrica

Diagrama 2: Abordagem terapéutica na obesidade

Contudo, importa realcar que, em doentes obesos, com IMC > 40 kg/m”, abordagens
ndo-cirargicas, como dietas com baixo aporte caldrico, modificagdes comportamentais e
farmacoterapia ndo sdo bem sucedidas a longo prazo no que diz respeito 2 manutengdo da
perda de peso e diminuigdo das comorbilidades relacionadas & obesidade morbida.> "

As lesdes inflamatorias muito significativas podem assumir-se como alvos
terapéuticos em individuos com obesidade visceral.'®

Quer o tratamento médico, quer o cirtirgico podem ser eficazes na reducao da pressao
arterial e do peso corporal, contudo em doentes com obesidade de grau III (IMC> 40kg/m®) a

cirurgia apresente resultados mais significativos, tanto na perda de peso como na melhoria do

perfil lipidico."'

3.1.6.1. TRATAMENTO NAO FARMACOLOGICO

A reducdo da obesidade e do risco vascular ¢ um imperativo de saude publica primaria
dada a significativa morbilidade e mortalidade associadas com a doenca, sendo as alteracdes
do estilo de vida (medidas dietéticas e atividade fisica regular) o meio ndo farmacologico

. .. .. 8
mais eficaz para atingir esse objetivo.
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Uma diminui¢do ligeira do peso corporal, entre 5 a 10%, revela-se benéfica na
prevencdo da diabetes mellitus tipo 2, da intolerancia a glicose e no controlo da tensdo
arterial, com subsequente redu¢do do risco CV, ao longo de periodos prolongados de
seguimento.*®

O intuito da terapéutica ndo farmacologica ¢ reduzir estimulos orexigenos e aumentar
0s sinais anorexigenos ao hipotalamo e outras regides cerebrais relevantes, de modo a permitir
a saciedade em um ponto de ajuste mais baixo.’

Diversas recomendacdes e sua elucidagdo sdo de extrema importancia para a educagao
dos pacientes, de modo a que compreendam como alcangar as metas terapéuticas, tais como:’

1. E possivel atingir a saciedade com menos calorias, aumentando o volume das
refei¢des com alimentos que tém uma densidade calérica inferior.’

2. Substituir os refrigerantes, que tém alto valor caldrico, por &gua, por vezes
aromatizada com limao; ?

3. Utilizar um prato de menor didmetro para as refeigdes permite que as porgdes
ingeridas sejam menores.’

4. O exercicio fisico, visando o gasto energético, ndo necessita ser efetuado com elevada
intensidade e pode ser intervalado.’

5. Deve ser instituida uma alimentagdo sauddvel e feito um planeamento das refei¢des e
da atividade fisica que sejam viaveis, realistas e sustentdveis, evitando-se o recurso as
palavras "dieta" e "exercicio", pela conotacdo negativa associada, substituindo-as por
“alimentagdo saudavel” e “atividade fisica”, respetivamente.’

6. Envolvéncia de todos aqueles que rodeiam o doente no seu programa de perda de

9
peso, quer em casa, quer no trabalho.
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7. Em situacdes de sensacdo de fome fora do periodo de refei¢des, deve tentar fazer
.. . 9 . . .
qualquer atividade fisica.~ Por exemplo, subir e descer dois lances de escadas em vez de ir

) D o , . 9
para a cozinha preparar alguma refei¢do vai tornar muito improvavel que a fome impere.

Os habitos alimentares sdo de grande importancia em estatisticas de obesidade,
estando intimamente relacionados com o padrdo de vida e o estatuto econdmico. Portanto a
intervengdo ndo farmacologica reside também na modifica¢do da dieta, recomendando-se uma
ingestao reduzida de sal e calorias (15 kcal/kg de peso corporal que contém 55% de hidratos
de carbono, 30% de lipidios e 15% de proteinas), aliada a uma pratica regular e didria de
exercicio fisico, objetivando o aumento do gasto energético, devendo, estas medidas, ser
mantidas ao longo de toda a vida do doente.'"*'%%

As mudancas no estilo de vida e da dieta demonstraram alguns beneficios
cardiovasculares, nomeadamente no controlo da pressdo arterial, perfil lipidico, glicémia,
resisténcia a insulina e marcadores inflamatorios.®”*!

Em doentes obesos com doenga renal cronica concomitante a restricdo proteica e
calérica encontra-se expressamente recomendada, uma vez que auxilia na reversdo da
hiperfiltragdo glomerular, albumintria e proteintria.*

No tratamento da obesidade morbida ¢ dos fatores de risco CV associados, as medidas
nao farmacolédgicas para a perda de peso, tais como dieta, alteracdo de estilo de vida e pratica

regular de exercicio fisico, revelam-se ineficazes a longo prazo, com taxas de reincidéncia de

. 427,14
aproximadamente 100%."""
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3.1.6.2. TRATAMENTO FARMACOLOGICO
Os efeitos do tratamento

farmacoldgico sdo dependentes da
Lorcaserina

Fentermina

et Fentermina adesdo a terapéutica e os resultados
alcangados geralmente persistem
; Anti
Rimonabanto F /4 depressivos 8
armacos apenas durante a terapia’.

na
Benzfetamina Ob e S 1 dade Orlistat

A farmacoterapia potencia
significativamente os beneficios da

intervencao médica nao
Dietilpropiona Sibutramina

Fendimetrazina

farmacoldgica, sendo benéfica na
maioria dos doentes, porém
Diagrama 3: Farmacoterapia da obesidade nenhum agente terapéutico
disponivel é capaz de retirar definitivamente o apetite (diagrama 3).’

A monoterapia deve ser a abordagem inicial com qualquer um dos agentes
disponiveis, sendo a escolha baseada, frequentemente, no custo.” Caso a monoterapia se
revele ineficaz, deve adoptar-se uma terapéutica combinada.’

O orlistato atua por inibigdo competitiva da lipase pancreética e intestinal e bloqueia a
absor¢do de aproximadamente 30% da gordura da dieta, resultando numa perda de peso de
aproximadamente 7,6% por ano, sendo autorizado em Portugal para o tratamento da
obesidade.>” Este farmaco normalmente fornece uma perda adicional de peso de 2 kg sobre a
terapia comportamental isolada, bem como, beneficios metabolicos significativos.” Os efeitos
colaterais resultam sobretudo da esteatorreia.’

A lorcaserina ¢ um agonista seletivo do receptor 5-hidroxitriptamina T2C que

r . 9 , .
promove a perda de peso através da saciedade precoce.” Este farmaco foi aprovado para o

tratamento da obesidade, nos Estados Unidos da America, em 2012, demonstrando uma
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diminui¢do do perimetro abdominal, pressdo arterial, colesterol total, colesterol LDL e TG,
sem interferir com a frequéncia cardiaca nem com o colesterol HDL.” Os eventos adversos
mais frequentes sio cefaleias, tonturas e nduseas.’

A sibutramina inibe a recaptacdo de serotonina, norepinefrina e dopamina e, desta
forma, suprime o apetite, associando-se a uma perda média de peso de 5,5% do peso total ao
ano.” Este farmaco foi retirado do mercado em 2010 porque se relacionava com um aumento
do risco de eventos cardiovasculares graves.’

O rimonabanto revela-se eficaz na perda de peso, no entanto associa-se com depressao
e ideagdo suicida, ndo sendo, atualmente, comercializado em Portugal. ?

A combinacdo fentermina-topiramato causa perda significativa de peso, reducdo do
perimetro abdominal e melhorias na glicemia, perfil lipidico, marcadores inflamatorias e
tensdo arterial, no entanto, pode provocar parestesias, boca seca, obstipag¢do, disgeusia, e
insonia.’

A fentermina ¢ um agonista do receptor 1 associado a amina (TAAR1) - um receptor
acoplado a uma proteina Gs e Gq activado por amina - localizado na membrana pré-sinaptica
neural.” A fentermina aumenta o tonus adrenérgico, levando a libertagdo adrenal de
catecolaminas e subsequente lipolise, promovendo, em doses clinicamente relevantes, a
libertagdo de serotonina e dopamina, mas em muito menor grau do que de norepinefrina.” O
efeito adrenérgico deste fairmaco exige monitorizagdo cuidadosa da pressdo arterial e a sua
interrupgo leva a perda do efeito terapéutico.’

A principal limitacdo para o tratamento prolongado de medicamentos de a¢do central
reside no receio de potencial dependéncia ou tolerancia.’

Benzfetamina, fendimetrazina e dietilpropiona sdo atualmente aprovados pela Food
and Drug Administration (FDA) para o tratamento da obesidade, através da promoc¢ao de uma

: : : ~ [z » 9
saciedade precoce, embora constituam uma prescri¢cao “off-label” em Portugal.
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A bupropiona, fluoxetina, e outros antidepressivos sdo, por vezes, uteis no tratamento

da obesidade, embora permanega por esclarecer se o efeito dos antidepressivos no peso ¢é
. . . ~ - 9
devida ao proprio medicamento ou ao tratamento da depressao subjacente’.

Metformina, exenatida, liraglutida, pramlintida, canagliflozina, dapagliflozina e

topiramato induzem, secundariamente, perda de peso, contudo nenhum deles tem uma

indicaco clinica formal aprovada para a perda de peso.’

3.1.6.3. TRATAMENTO CIRURGICO (cirurgia bariatrica)

A cirurgia bariatrica ou cirurgia da obesidade refere-se a todos os procedimentos
cirirgicos utilizados para conseguir a reducdo do excesso de peso, assumindo-se como a
estratégia mais eficaz e duradoura para a perda de peso em individuos com obesidade
moérbida, com resultados significativamente mais satisfatorios que as estratégias de prevengao

2,4,6,8,7,10,15 . . o
250 Desta forma, a cirurgia bariatrica tornou-se o tratamento de

primdria e secundaria.
escolha para a obesidade moérbida e o inico comprovado no controlo de peso a longo prazo,
permitindo melhorar ou até mesmo resolver certas comorbilidades associadas, como diabetes
mellitus, dislipidemia e HTA.*"

Uma vantagem significativa face as outras terapéuticas reside no impacto fisiologico
relativamente constante, apos a intervengdo.®

Previamente a intervengdo cirurgica ¢ importante proceder-se a uma avaliagdo
completa e multidisciplinar no sentido de identificar quaisquer contraindicag¢des cirurgicas ou
possiveis comorbilidades passiveis de controlo ou resolugio pré-cirurgica.”’
Os efeitos da cirurgia ndo podem, contudo, ser explicados apenas pela perda de peso

por si s0, podendo incluir outros mecanismos, tais como melhorias da tolerancia a glicose,

perfil de lipidico e HTA, induzidas cirurgicamente.’
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Torna-se importante real¢ar que a cirurgia bariatrica ndo ¢ uma solucdo rapida e nao
deve ser encarada como um procedimento estético, mas sim como uma medida de salvagao e
melhoria da qualidade de vida, que, conjuntamente com escolhas alimentares adequadas e
atividade fisica, permite reducdo do peso corporal e prolongamento da esperanca média de
vida dos doentes obesos.>™'> Os pacientes devem ser capazes de compreender as mudangas
significativas do estilo de vida necessdrias apos a cirurgia, adjuvadas por um programa pos-
operatorio de dieta, suplementagdo vitaminica e vigilancia periodica.’

Além do efeito na reducdo do peso corporal, a cirurgia da obesidade ¢ igualmente
eficaz na correcdo, ou pelo menos no controlo, de algumas comorbilidades relacionadas com
a obesidade, sendo porém a Unica intervencdo terapéutica com efeito tdo holistico,
especialmente no que concerne ao beneficio CV.>7 '

Os efeitos cardioprotetores associados aos procedimentos advém da sua interferéncia
nas hormonas dos adipocitos.’

As técnicas de cirurgia baridtrica mais utilizados sdo o bypass gastrico em Y de Roux,
o sleeve gastrico e a banda géstrica ajustdvel por via laparoscopica. Estas diferem
consideravelmente no que diz respeito as alteragdes de peso que induzem, aos efeitos
metabolicos e as taxas de complicagdes associadas.™’

O bypass gastrico em Y de Roux ¢ o procedimento baridtrico mais frequentemente
realizado, seguido pela banda gastrica ajustavel por via laparoscopica.” O sleeve géstrico
(desenvolvido entre 1970 e 1980) ¢ apenas realizado em 5% dos casos.’

A taxa de mortalidade em 5 anos no grupo submetido a cirurgia baridtrica foi de
0,68% em comparagio com 16,2% nos pacientes sob tratamento médico.”

Com recurso a cirurgia laparoscopica ¢ possivel alcangar-se uma perda de peso

gradual e continua, com um aumento da qualidade de vida no pés-operatorio e reduzindo as

comorbilidades em mais de 75% dos pacientes."’
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Encontram-se em investigacdo, abordagens endoluminais para a cirurgia bariatrica

utilizando endoscopia flexivel no tratamento futuro da obesidade.’

3.2. A CIRURGIA BARIATRICA

3.2.1. INDICACOES

Os candidatos a cirurgia bariatrica sdo os que apresentam perda de peso sem €xito com
intervengdes dietéticas e de exercicio, e: *?

~ IMC de pelo menos 40 kg/m*, ou pelo menos 35 kg/m* com doengas significativas
relacionadas com a obesidade como a diabetes mellitus tipo 2, HTA ou apneia do sono; "> 2

~ IMC de 30-34,9 kg/m* com diabetes mellitus tipo 2 e incapacidade de atingir os
valores de glicemia preconizados, com um regime clinico otimizado. Esta torna-se uma
indicagdo cada vez mais forte;*’

~ Risco cirtrgico aceitavel;’

~ Falha documentada dos programas nio-cirtrgicos de perda de peso”

- Doentes psicologicamente estdveis com expectativas realistas, bem-informados e
motivados ;2

— Apoio da familia e do ambiente social; >

~ Auséncia de transtorno psicotico ou depressivo agudizado;’

’ A -2
- Sem abuso de alcool ou outra substancia;

O beneficio CV substancial que advém da cirurgia bariatrica através da modulagao

metabolica e correcdo da obesidade pode motivar uma extensdo das indicacdes deste

procedimento terapéutico, englobando-se, neste sentido, casos de obesidade menos grave
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associados a sindrome metabdlica ou disfuncao cardiaca concomitante, constituindo assim,

. ~ e 7
um meio de prevengao de doenga corondria isquémica e IC.

, . 4 . , . . .

Esta abordagem ¢ mais frequente em mulheres™ e a faixa etdria mais representativa

) . .
encontra-se entre os 18 e 60 anos.” No entanto, pacientes mais idosos e adolescentes
. . . .2
cuidadosamente selecionados também podem beneficiar.

Embora nd3o existam recomendacdes especificas quanto a tromboprofilaxia
perioperatoria de rotina para a cirurgia da obesidade, esta est4 indicada em doentes com risco
cirGrgico aumentado, entre os quais se encontram alguns doentes obesos, tendo sido
demonstrada uma menor ocorréncia de eventos tromboembolicos quando a profilaxia ¢é
iniciada em ambiente hospitalar.” Mais ainda, em doentes com fatores de risco conhecidos
para tromboembolia pulmonar, como estase venosa, sindrome de hipoventilacdo relacionado

i 2 : ..
com a obesidade, IMC de pelo menos 60 kg/m”, tromboembolismo prévio ou estado de
hipercoagulabilidade conhecido, pode ser considerada a colocacdo pré-operatoria de filtros na

veia cava inferior.’

3.2.3. CONTRA-INDICACOES
= Anestésicas devido a:
- Doenga cardiaca’;
~ Doenga pulmonar’;
— Insuficiéncia hepatica;’
= Abuso de substaincias;2

. e, . . , 2
= Doenga psiquidtrica instavel.
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3.2.4. TIPOS DE CIRURGIA BARIATRICA
Os procedimentos bariatricos sdo classificados em 3 tipos de acordo com o seu

. - .. . . - . . 2.7
mecanismo de acdo: restritivos, mal-absortivos ou uma combinagao dos dois (Fig.5).”

Restrictive procedures

Vertical banded Laparoscopic
gastroplasty adjustable gastric

Small gastric
pouc

Roux-en-Y
gastric bypass

Restrictive gastric
pouch

Pancreatic

A small pouch restricts the volume of food
enzymes

intake, causing early satiety while allowing
the normal absorption of fat, protein, and
carbohydrates.

Malabsorptive procedures

Biliopancreatic Biliopancreatic diversion
diversion with duodenal switch

/\— N
F> s
A f digestive
N _/ ) enzymes mix

Enzyme interaction
and absorption

Through surgical alteration of the intestinal tract,
food bypasses the portions of the small intestine
where normal digestion and absorption occur.

Figura 5: Procedimentos bariatricos. Fonte: Stacy A. Brethauer, Bipan Chad, Philip R. Schauer, “Risks and benefits of bariatric
surgery: Current evidence.” Cleveland clinic journal of medicine, 2006, Vol. 73.

Os procedimentos restritivos baseiam-se na alteracdo das dimensdes do estomago,
restringindo a quantidade de alimentos passiveis de serem ingeridos em cada refeigdo,
condicionando uma saciedade mais precoce e perda de peso.”’” Os dois procedimentos
restritivos mais realizados sdo o sleeve gastrico e a banda gastrica ajustavel por via
laparoscopica, sendo que o ultimo se associa a menores efeitos secundarios e uma perda de
peso mais eficaz.”’ Apesar da perda de peso apos sleeve gastrico ser obtida por métodos

restritivos, existe uma importante modulacdo hormonal envolvida.'
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Nos procedimentos malabsorptivos estabelece-se um bypass de um segmento do
intestino delgado, impedindo a passagem de alimentos nesse local e, assim, diminuindo a
absor¢do.” Os principais procedimentos mal-absortivos sdo a derivagio biliopancreética e o
switch duodenal, ambos realizados por via aberta ou laparoscopica.”’ O switch duodenal
constitui uma modificacdo da derivagdo biliopancreatica, tendo sido desenvolvido com intuito
de reduzir a incidéncia de sintomas de dumping e de ulceragdo da anastomose.”

O bypass gastrico em Y de Roux constitui o exemplo mais tipico de um procedimento
de combinacdo, em que ambos 0os mecanismos — restritivo € malabsortivo — sdo associados
para obter a perda de peso.”’ Neste procedimento, realizado tanto por laparoscopia como por
via aberta, a ingestdo de alimentos esta limitada pela diminui¢do da capacidade gastrica (15 a
30 mL) e da absor¢do, devido a existéncia de um bypass ao nivel do intestino proximal
(envolvendo a porg¢do distal do estdbmago, o duodeno e uma pequena por¢ao do jejuno) com
uma anga de Roux, cuja dimensdo padrio se encontra entre 75 a 150 cm de comprimento.”
Contudo, como mais de 95% do intestino delgado permanece intacto, os efeitos colaterais
relacionados com a ma absor¢do, como diarreia € méa absor¢do proteica, sdo extremamente
raros.”

O bypass gastrico em Y de Roux € considerado o gold standard da cirurgia bariatrica e
¢, atualmente, o procedimento mais comummente efetuado, em todo o mundo.’

Os procedimentos de ma absor¢do, isolados ou combinados, como a derivacio
biliopancredtica e o bypass gastrico em Y de Roux, resultam numa perda de peso mais
significativa (69% e 65%, respectivamente) e maior impacto metabolico, nomeadamente, a
recuperagdo mais acentuada dos perfis séricos normais de glicose, adipocitocinas e hormonas
intestinais, comparativamente aos métodos restritivos puros.>*"> Além disso, a cirurgia de
derivacdo biliopancredtica com swifch duodenal, apresenta uma relagdo risco/beneficio

, 13
favoravel.
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Apesar da maior perda de peso a curto prazo e beneficios mais significativos na
resolug¢do da diabetes mellitus tipo 2, ser advinda do bypass gastrico em Y de Roux por via
laparoscopica, a banda gastrica ajustavel laparoscopica € a que apresenta menor taxa de
mortalidade e de complicagdes pos-operatorias.”'*'?

No que concerne aos procedimentos restritivos, qualquer procedimento tem impacto
significativo na reducdo das comorbilidades relacionadas com a obesidade, porém a perda de
peso foi indubitavelmente maior ap0s sleeve gastrico (66-73%), em comparagdo com a banda
gastrica ajustavel por via laparoscopica (53-54%), porém, esta ultima apresenta um tempo de
permanéncia intra-hospitalar pos-operatorio, significativamente mais curto (3,5 dias versus
6,8 dias). '*'> Mais ainda, o sleeve gastrico possui uma maior percentagem de reoperagdes
(36% versus 28%), hérnia incisional (16% versus 0%), bem como, um ligeiro, mas nao
significativo aumento de peso apos 2 e 7 anos (73% apos 2 anos € 69% apos 7 anos). Ao
passo que, nos doentes a quem foi colocada uma banda géstrica ajustavel, a perda de peso,
embora mais demorada, permanece inalterada, mesmo 7 anos apos a intervengdo cirirgica
(55% apds 2 anos e 54% apos 7 anos)."”

A banda gastrica ajustavel ¢ um procedimento cirirgico seguro ¢ menos complicado
para o tratamento da obesidade morbida, comparativamente as intervengdes mais invasivas e
ndo-reversiveis, como o bypass gastrico em Y de Roux e a derivacdo biliopancreatica, sendo
mais frequentemente realizada em mulheres, sem casos de mortalidade perioperatoria
associados e com uma taxa de mortalidade a longo prazo de 3,7%.'*!>"

Tanto a banda géstrica ajustavel como o sleeve géstrico, por via laparoscopica, sdo
capazes de causar perda de peso e levar a alteracdes na concentragdo de grelina, melhoria do
metabolismo da insulina, glicose, colesterol e TG, possibilitando a reducdo da sindrome

metabdlica e de multiplas comorbilidades da obesidade.'” Contudo, as correlagdes entre
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glicose ou insulina e redu¢do do IMC, bem como, os beneficios globais a longo prazo (> 1
ano) sdo mais favoraveis nos doentes submetidos a sleeve gastrico por via laparoscopica.'?

A banda gastrica ajustavel associa-se a apenas 1% de inibicdo da producdo de grelina,
em contraste com os 90% relativos ao sleeve gastrico por via laparoscopica, sendo estes
valores independentes da idade ou sexo dos doentes. No entanto, verifica-se um aumento no
nivel de grelina ap6s o primeiro procedimento, simultaneamente a reducdo de apetite, pelo
que esta variacdo hormonal se relaciona mais com as mudangas nos habitos alimentares do
que com as alteragdes nas concentragdes de grelina periféricas.”> A redugdo dos niveis de
grelina pode influenciar a perda de peso, mas ndo € o Unico fator que determina a eficacia do
sleeve gastrico por via laparoscopica. 2

O sleeve gastrico por via laparoscopica pode ser o primeiro passo para o tratamento de
pacientes com obesidade moérbida ou de alto risco, sobretudo idosos, dado tratar-se de uma
operacio isolada e definitiva.'” Este procedimento proporciona uma maior perda de peso e
melhor controlo da glicose (em 12 e 18 meses) do que banda géastrica ajustavel, sugerindo que
a ressec¢do do fundo e corpo gastricos desempenha um importante papel, possivelmente
relacionado com a diminui¢do do consumo de hidratos de carbono e gorduras, embora se trate
de uma questdo ainda ndo totalmente explicada.'” A melhoria dos pardmetros metabélicos
resulta essencialmente da perda de peso e ndo do procedimento bariatrico em si."?

Comparando os efeitos do sleeve gastrico e do bypass gastrico, ambos por via
laparoscopica, na redugdo da glicemia e da resisténcia a insulina, ndo foram identificadas
diferengas significativas, o que permite pressupor que o intestino delgado ndo medeia
significativamente os beneficios na homeostasia da glicose.”” Porém, no que respeita aos
efeitos na correcdo da sindrome metabolica em particular, as melhorias foram mais
significativas ap0s bypass gastrico laparoscopico, apesar de a modificagdo do perfil lipidico

. ‘o R £ g o 12
ser mais notdria apos sleeve gastrico.
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3.2.5. PRINCIPAIS ENTRAVES

As complicagdes da cirurgia bariatrica ndo sdo triviais, mas sdo aceitaveis, tendo-se
verificado uma alta ocorréncia de complicagdes tardias apds procedimentos restritivos,
nomeadamente em doentes submetidos a sleeve géstrico, com exigéncia de conversdao
subsequente noutro procedimento cirtrgico. ">

A morbilidade e mortalidade peri-operatorias diminuiram consideravelmente com a
adogdo generalizada da laparoscopia, sendo a taxa de mortalidade em 30 dias de 0,3%". A
idade mais avancada, o sexo masculino e a menor experiéncia do cirurgido encontram-se
associados a um maior risco de morte prematura apds cirurgia, verificando-se uma taxa de
mortalidade trés vezes superior em doentes com mais de 55 anos submetidos a cirurgia
bariatrica, resultando, maioritariamente, de quadros sépticos.** A fistula e a embolia pulmonar
sdo duas das mais frequentes causas de morte apds bypass gastrico em Y de Roux, sendo esta
Gltima responsavel por 50% das mortes pos-operatorias.”

A cirurgia por laparotomia resulta em maior dor pds-operatoria, recuperacao lenta da
atividade normal, maiores taxas de esplenectomia iatrogénica e de complica¢cdes da parede
abdominal (até 20% dos pacientes tém hérnia incisional).”

A cirurgia laparoscopica apresenta uma taxa de conversdo em cirurgia a aberta entre
5% e 8% dos casos, sendo a hepatomegalia, inadequagado dos equipamentos, lesdo do célon ou
de um grande vaso sanguineo e hemorragia, as razdes mais comuns para a converso.’

Durante a cirurgia laparoscopica, o peritoneu ¢ insuflado, o que aumenta a pressdo
abdominal e dificulta o retorno venoso, aumentando o risco de trombose venosa profunda.’
Por outro lado, visando a diminuicdo desse risco os doentes podem deambular mais

. L2
precocemente apds a cirurgia.
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A abordagem laparoscopica apresenta, comparativamente a cirurgia aberta, maiores
taxas de estenose da anastomose (4,7% versus 0,7%), hemorragia gastrointestinal (1,9%
versus 0,6%), oclusdo intestinal tardia (3,1% versus 2.1%) e ﬁstula;2 no entanto, a dor pds-
operatéria, a alteracdo da fung@o pulmonar e as complicagdes da ferida cirtrgica, sdo
menores.”

Uma das consequéncias cirargicas a longo prazo da cirurgia da obesidade consiste em
deficiéncias nutricionais que, em alguns casos, se podem verificar logo apds a intervengao
cirrgica. Advém da ma-absor¢do de ferro, vitamina B12 e outras deficiéncias de
micronutrientes, especialmente nos procedimentos de bypass gastrico e derivagdo
biliopancredtica, em que algumas porcdes gastricas e intestinais sdo eliminadas do trajeto

2,5.8,15

alimentar. Estas complicacgdes cirtirgicas sdo muito menos comuns apos procedimentos

puramente restritivos porque o trato gastrointestinal permanece intacto, sendo a absor¢do
normal."”

A deficiéncia de ferro ocorre em 13 a 52% dos pacientes dentro de 2 a 5 anos apds a
cirurgia, sendo a suplementagdo oral uma maneira util de a reduzir significativamente.’
Hipocalcémia pode ocorrer em até 10% dos doentes, ao passo que o défice de vitamina D
pode atingir 51%, dependendo do comprimento do segmento de bypass, podendo levar a
hiperparatiroidismo secundario, aumento do metabolismo ¢sseo e diminuicao da massa Ossea,
3 a 9 meses apds a cirurgia.” Niveis reduzidos de acido folico constituem a principal
indicagdo para suplementagio vitaminica apos cirurgia bariétrica restritiva."> A deficiéncia de
vitamina B12 constata-se mesmo sob prescri¢do multivitaminica (37%).> Em virtude destas

alteracdes, a monitorizagdo e suplementagdo vitaminica ¢ obrigatoria apds bypass géastrico em

Y de Roux."
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Os riscos perioperatorios significativos associados ao bypass gastrico em Y de Roux,
por via laparoscopica, incluem reoperagdo por hemorragia (2%), fistulas (2%), ulcera
anastomoética (8%), obstrugdo intestinal (5%), estenose da anastomose (5%) e morte (0,3%)."

As complicagdes imediatas da cirurgia de bypass gastrico sdo hemorragia, fistula,
infeccdo da ferida cirtirgica, tromboembolismo e estenose da anastomose, enquanto que a
longo prazo podem surgir tlceras marginais, oclusdo intestinal, calculos biliares e deficiéncias
nutricionais.

A fistula ¢ uma complicacdo temida apos sleeve gastrico ou bypass géstrico em Y de
Roux, por via laparoscopica, ocorrendo em 54% ou 4,4% dos casos, respetivamente e, quando
presente neste ultimo grupo, apresenta uma taxa de mortalidade até 30%.>"

O extravasamento da fistula de anastomose gastrojejunal pode ser contida ou
complicar-se de peritonite difusa.” A faléncia técnica da anastomose manifesta-se, no pos-
operatério imediato, por rapida deterioracdo clinica, mas a maioria dos casos ocorrem em
torno do quinto dia apds a cirurgia e resultam de perfuracdo de uma darea isquémica
anastomotica.”

Deve avaliar-se, exaustivamente, qualquer ocorréncia, no pos-operatorio, de febre,
taquicardia ou taquipneia. A taquicardia ¢, muitas vezes, o Unico sinal de apresentacdo de uma
fistula, por outro lado, por vezes, as manifestacdes clinicas podem consistir em taquipneia ou
diminui¢do da saturacdo de oxigénio, podendo, desta forma, tornar-se clinicamente
indistinguivel de uma embolia pulmonar.’ Perante uma elevada suspeita clinica de
extravasamento de uma fistula anastomotica, aliada a exames complementares inconclusivos,
deve proceder-se a reintervengao cirirgica. No entanto, confirmada pela TC ou pelo estudo
gastrointestinal (endoscopico), a existéncia de extravasamento anastomotico contido e caso o
doente se encontre estavel, pode optar-se por uma abordagem menos invasiva, baseada numa

drenagem adequada, repouso intestinal e antibioterapia.’
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Em menos de 5% das intervengdes laparoscopicas de bypass gastrico em Y de Roux,
verifica-se infeccdo da ferida cirtirgica no local de entrada dos trocares, sendo facilmente
controlaveis e solucionaveis com recurso a um ciclo curto de antibioterapia e cuidados de
feridas, sendo menos graves do que as infecgdes verificadas nas feridas abertas.” A
abordagem laparoscopica elimina o risco de deiscéncia da ferida ou evisceragdo.’

A trombose venosa profunda apds bypass gastrico em Y de Roux ou colocagdo de
banda gastrica, por via laparoscopica, depois de instituida tromboprofilaxia varia de 0% a
1,3% e de 0,01% a 0,15%, respetivamente, podendo ocorrer embolia pulmonar em 1,1% ou
0,1% dos casos, respetivamente.” Os resultados mais favoraveis em relagdo & banda gastrica
podem relacionar-se com a sele¢cdo mais cuidadosa dos pacientes ou com a menor duragdao do
tempo operatdrio.”

A estenose da gastrojejunostomia apoOs bypass gastrico em Y de Roux por via
laparoscopica manifesta-se em 2% a 16% dos casos, geralmente 3 meses apos a intervencao,
por nauseas e vomitos, sendo mais prevalente nos casos em que a anastomose ¢ feita com
recurso a um agrafador cirurgico (GIA - gastrointestinal anatomosis) e resultando de
isquemia na anastomose devido a tensdo no membro de Roux ou desenvolvimento de ulcera
marginal.” Cerca de 85% das estenoses da anastomose sdo solucionadas com uma unica
dilatagdo endoscdpica, podendo, em 17% dos casos, ser necessario recorrer a uma segunda
dilatagdo.”

Ulceras marginais sdo lesdes ulceradas pos-ciriirgicas que ocorrem na
gastrojejunostomia, geralmente na ansa jejunal, variando a sua incidéncia de 0,7% a 5,1%
apos bypass géstrico em Y de Roux por via laparoscopica e manifestando-se por dor
abdominal, vomitos, hemorragia ou anemia.” Podem estar relacionadas com a tensio ou
isquémia na anastomose € também tém sido associados com materiais estranhos (agrafos ou

suturas ndo absorviveis), uso de anti-inflamatorios ndo esteroides, tabagismo e exposicao
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acida excessiva na bolsa gastrica devido a fistula gastrogastrica.” A terapéutica destas
situacdes consiste na interrup¢do da exposi¢do ao agente agressor € no recurso a agentes
antiacidos, raramente necessitando de revisdo cirtrgica.”

A obstrucdo intestinal, apos bypass gastrico em Y de Roux, pode resultar de
aderéncias ou hérnias internas, ocorrendo em 3% dos casos.™ A cirurgia laparoscopica
associa-se a menor incidéncia de aderéncias intra-abdominais e, consequentes, obstrucdes
adesivas, presumivelmente porque ha menos trauma tecidual e manipulacdo intestinal,
contudo associa-se a uma maior ocorréncia de herniacdo, face ao verificado nas cirurgias por
laparotomia.”

Geralmente, a instalacdo de um quadro de dor abdominal intermitente ou colica, meses
ou anos apods bypass gastrico, exige uma avaliacdo cuidadosa, realizando-se, frequentemente,
cirurgia laparoscopica exploratéria para procurar defeitos da artéria mesentérica ou hérnias
internas.” Neste sentido, e para reduzir a incidéncia de hérnias internas, os defeitos
mesentéricos sido cuidadosamente encerrados durante o procedimento bariatrico.’

Em 27% dos doentes submetidos a sleeve gastrico verifica-se o desenvolvimento, a
longo prazo, de hérnia incisional, carecendo de intervengdo cirirgica por via aberta para
colocacdo de malha."

Dos pacientes submetidos a cirurgia bariatrica, 38 a 52% desenvolvem calculos
biliares num periodo de um ano, sendo que 15 a 28% de todos os doentes, independentemente
do seu estado de litiase biliar no momento de bypass géstrico, exigem colecistectomia urgente
apos de 3 anos.””

As complicagdes hemorragicas ocorrem em menos de 4% dos doentes e podem advir
dos vasos mesentéricos, do omento, da anastomose ou da linha de sutulra/aglrafos.2 Em termos
de tratamento, a hemorragia pos-operatdria da gastrojejunostomia ¢ passivel de intervenc¢ao

endoscopica, enquanto que se o foco hemorragico se localiza na cavidade géstrica residual, o
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diagnostico e terapéutica constituem um desafio impar, visto que o acesso endoscopico direto
¢ eliminado ap6s bypass gastrico.”

No caso de colocacdo de banda gastrica ajustavel por via laparoscopica, a ocorréncia
de um evento hemorragico ¢ extremamente rara (0,1%) e, tendo em conta que ndo sdo
formadas anastomoses, ndo hé risco de ocorréncia de fistula, sendo a perfuracdo intestinal
iatrogénica a principal complicagdo, embora, ainda assim, pouco significativa (0,5%).> Porém,
apesar da baixa incidéncia de complica¢des precoces (1,5%), a banda gastrica ajustavel
laparoscépica apresenta taxas mais altas de complicagdes tardias, nomeadamente dilatagdo da
bolsa (21%), deslizamento anterior (17%), erosdo ou perda da banda, as quais exigem,
frequentemente, reintervencao cirdrgica, designadamente refixagdo ou substitui¢do da banda
(33%) ou conversao para outro procedimento cirargico (1 1%).2"

A ocorréncia de complica¢des minor (vomitos, refluxo gastroesofagico e disfagia) ¢
particularmente frequente apds procedimentos restritivos, nomeadamente sleeve géstrico e
banda gastrica ajustavel por via laparoscopica, persistindo, por vezes, por longos periodos de
tempo (superiores a 7 anos). A ocorréncia de vomitos foi referida por 41% a 42% dos doentes
submetidos a sleeve géstrico e banda géstrica ajustavel por via laparoscopica, respetivamente,
a disfagia encontra-se presente em 6% e 2%, respetivamente e o refluxo foi referido por 6%
dos doentes, independentemente do procedimento cirirgico usado."

O sleeve gastrico apresenta taxas muito elevadas de faléncia cirargica (cerca de 65%),
necessitando, geralmente, de conversdo em bypass gastrico em Y de Roux, sendo o intervalo

T ~ 15
de tempo entre a operagdo primaria e a re-operagao, de 6 meses a 7 anos.
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3.2.6. RESULTADOS POS-CIRURGICOS

APOS CIRURGIA BARIATRICA

DRGE
Resolugdo: 72-98%7

Enxaqueca
Resolugao: 57%7

Hipertensdo Arterial
Resolu%éo: 35-92%
7,10,12,13,15

Hirsuitismo
Resolugdo: 78%7

Reducdo da patologia
respiratoria’

Sindrome Metabdlica
Resolucdo:
80%7,11,12,15

Pseudotumor
cerebral

Resolugio: 96%7

Reducdo do estado
pré-inflamatério’

Disfun¢do menstrual
Resolugdo: 100%7

Asma
Resolugio: 82% 7

Resolugdo da
disfuncdo do tecido
adiposo 13

Incontinéncia
urinaria
Resolugio: 44-88% 7

Dislipidémia
Resolugdo:
45-74047.10,11,12,133

Esteatose Hepatica
Resolugdo: 90%7

Doenga de estase
venosa

Resolugdo: 95% 7

Doenca
cardiovascular

Redugdo de risco:
82% 712

Diminui¢do do
perimetro
abdominall!

Doengas infecciosas
Resolugdo: 77%7

Apnéia obstrutiva do
sono

Resolugio: 74-98%7

Inflamagdo Hepatica
Resolugdo: 37%7

Qualidade de vida
Melhoria: 95%711

Cancro
Redugio: 76%7

Excesso de peso
Resolugdo:
30-409%710.11,12

Patologia musculo-
esquelética
Resolucdo: 41-76% 7

Diabetes mellitus
Resolugdo:
48-86%7.10.11,12,13

Fibrose Hepatica
Resolugdo: 20%7

Depressao
Resolugdo: 55% 7

Taxa de mortalidade
Reducdo: 89% em 5
anos’

Diagrama 4: Resultados da cirurgia bariatrica

Embora o tratamento ideal para a obesidade morbida (IMC>40kg/m?) ainda ndo se
encontre definido, a cirurgia bariatrica apresenta resultados mais favoraveis (diagrama 4), na
perda de peso sustentada, correcdo dos parametros antropométricos e comorbilidades,
melhoria da qualidade de vida, morbilidade e mortalidade associadas.**'%>!®

Cada vez mais se tem adoptado o conceito de cirurgia metabolica, uma vez que os
procedimentos bariatricos demonstram um papel fisioldgico mais amplo do que simplesmente

a perda de peso, revelando melhoria do estado metabdlico, da bioquimica sérica, do perfil

lipidico, da HTA e da diabetes mellitus tipo 2, diminuindo assim o risco vascular. Assim
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sendo, encontra-se cada vez mais indicada para pacientes com obesidade menos grave,
revelando resultados satisfatorios.” Mais ainda, a cirurgia metabolica possibilita a melhoria da
inflamacao histologica hepatica, em casos de esteatose hepatica ndo alcoodlica, a qual constitui
um componente da sindrome metabolica, associada a doenga arterial coronéria ou em virtude
do aumento do stress oxidativo.’

O tratamento bariatrico tem um impacto diretamente benéfico sobre o estado de saude
dos pacientes, reduzindo ou mesmo solucionando os sintomas das comorbilidades (diabetes
mellitus tipo 2, resisténcia a insulina, HTA ou apneia obstrutiva do sono) e permitindo a sua
manuten¢do ao longo do tempo (pelo menos, 6 meses), dependendo, porém, da perda de peso
e do tipo de cirurgia.'*'>"?

O principal objetivo da cirurgia bariatrica ¢ a perda de peso, considerando-se bem
sucedida se permite a manutengio da redugio da perda de peso de pelo menos 50%.*"

A intervencdo bariatrica conduz a uma diminuicao significativa no excesso de peso,
podendo rondar 25% na obesidade morbida, apés um periodo de acompanhamento de 22
meses, ou mesmo atingir 47-70% em casos de menor gravidade.*'** Contudo, na obesidade
morbida a perda de peso pré-operatdria constitui um pré-requisito essencial, caso contrario, ha
um aumento de risco de lesdo hepatica e complicagdes intra e peri-operatorias.”!

Uma redu¢do modesta de peso em obesos morbidos e com alteragdes do perfil
glicémico reduz a rigidez arterial em 20%, em apenas 12 semanas, melhora a disfuncdo
endotelial e o fluxo mediado pela dilatacdo arterial, associando-se a mudangas benéficas na
pressdo arterial e nos niveis circulantes de citocinas, independentemente da redugdo na
resisténcia a insulina e do niimero e ativagio das células imunes circulantes.”!

A perda de peso, de apenas 25% do IMC inicial, em individuos inicialmente com

obesidade morbida pode levar a uma normalizacdo da funcdo circulatéria corondria, com

. . . 321
redugdo de eventos cardiovasculares e da mortalidade em cerca de 50%.™
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A perda de peso ¢ mais notoria em individuos com um IMC, previamente a cirurgia,
de pelo menos 40kg/m?, quando comparada com aquela que se verifica nos doentes com IMC
inferior a 40 kg/m.>* Porém, esta relagio inverte-se quando sdo considerados individuos com
IMC superior a 50kg/m2, nos quais o excesso de peso perdido € inferior, comparativamente
aqueles que apresentam IMC mais baixo.”

Os individuos submetidos a cirurgia bariatrica apresentam maiores redugdes na
quantidade de massa livre de gordura (cerca de menos 5 kg) e de massa gorda
(aproximadamente menos 18 kg), que apods tratamento ndo-cirtrgico. A derivacio
biliopancredtica ¢ a intervencdo que apresenta valores mais elevados de diminui¢do do peso
corporal (70%), seguida pelos sleeve e bypass gastricos (68% e 62%, respetivamente), e, por
ultimo, a banda géstrica (48%).%"

A perda de peso mais eficaz advinda da cirurgia baridtrica, relaciona-se com a
diminuicdo da mortalidade (CV e geral) nos doentes obesos, em grande parte devido as
consequéncias marcantes da intervengao cirurgica nas condi¢des comodrbidas individuais, tais

como diabetes mellitus, HTA e hiperlipidemia.®”*°

Particularizando, apés intervencao
cirirgica, constata-se uma redu¢do de 40% de todas as causas de mortalidade (até 15 anos
apos cirurgia), 56-59% na mortalidade por doenga arterial coronaria, 50% nos casos de
enfarte agudo do miocardio fatal, 92% na mortalidade associada a diabetes mellitus tipo 2 e
60% nas mortes secundérias a tumores malignos.**”*' Contudo, verifica-se um aumento de
58% na mortalidade no causada por doenga, como acidentes ou suicidio.*

A reducdo da mortalidade alcancada apods cirurgia baridtrica, possibilita, uma
diminui¢do dos custos de cuidados de saude, a longo prazo.” Consequentemente, estas
cirurgias tém encontrado um papel na redugdo do risco vascular em pacientes obesos

assintomaticos, mas também pode reduzir a morbilidade e mortalidade cardiaca em pacientes

. ] LT
obesos com patologia cardiaca estabelecida.
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A perda de peso apos a cirurgia bariatrica pode induzir redugdes significativas nos
fatores de risco CV, remissdo ou melhoria da HTA, diabetes e dislipidémia, normalizagdo da
pressdo arterial sistdlica e diastélica, menor nimero de eventos cardiovasculares inaugurais,
enfartes do miocardio totais ou fatais, edema pulmonar secundario a IC congestiva, melhoria
do fluxo arterial e da arterioesclerose, bem como, melhoria da esperanca média de vida. 247821

A diminuic¢ao de risco CV produzido pela cirurgia bariatrica ¢ evidenciado por uma
reducdo no score de risco de Framingham para a doenga coronaria de 33% nos homens e 43%

%12 pacientes submetidos a bypass gastrico

nas mulheres, a curto prazo, e de 40% em 10 anos.
em Y de Roux apresentam uma reducdo no score de Framingham para o risco de eventos de
doenca cardiaca coronaria em 10 anos, de 5,4% para 2,7%.4 A cirurgia de derivagdo
biliopancredtica apresenta, igualmente, resultados significativos na reducdo do risco de
doenca coronaria. °

Independentemente da técnica usada, verificaram-se taxas de remissdo ou reducao de
HTA, diabetes mellitus e dislipidémia superiores a 50%, redugdo de 30% na incidéncia de
eventos cardiovasculares e de 50% nas mortes cardiovasculares, apds 15 anos de

2,13 . . e, e . , 7
*” Em 5 anos, o risco de doenga CV e circulatéria ¢ diminuido em 72%.

seguimento.
O impacto na normalizacdo e/ou corre¢do dos factores de risco CV ¢ mais evidente
apos bypass gastrico em Y de Roux, associando-se a uma resolu¢do de 67-97% dos casos da
diabetes mellitus, dislipidémia ¢ HTA.%*
A cirurgia bariatrica ¢ o tratamento mais eficaz para a obesidade e para o estado de
desordem metabdlica associado, podendo a resolucdo da sindrome metabdlica ser
comprovada em 80% dos individuos obesos cirurgicamente tratados.>"’

Nos segundo e terceiro graus de obesidade, a cirurgia da obesidade tem resultados

surpreendentemente positivos na reversibilidade das consequéncias da sindrome metabdlica,
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principalmente através da perda de peso, sendo que a cirurgia laparoscopica melhora
significativamente todos os componentes da sindrome metabolica.**'

Um dos efeitos mais notdveis da cirurgia bariatrica na sindrome metabolica ¢ a
modulacdo da sensibilidade a insulina, que pode ser melhorada em duas a trés vezes, poucos
dias apds a cirurgia, antes de qualquer perda de peso notdvel; e a resolucdo da diabetes
mellitus, a qual pode ocorrer em 76,8% dos casos, provavelmente por um mecanismo
independente de perda de peso que pode envolver o papel de hormonas intestinais
intrinsecamente moduladas através do denominado eixo enteroinsular.”

O bypass gastrico em Y de Roux pode ser considerado o tratamento de escolha para
pacientes com obesidade moérbida que tém um elevado risco CV, uma vez que, além da perda
de peso substancial, permite melhorias draméticas no controle glicémico, sensibilidade a
insulina e risco de doencas cardiovasculares.®!”

Os procedimentos baridtricos causam perda de peso corporal, melhoram o
metabolismo da glicose e reduzem a resisténcia a insulina, o que explica os resultados na
remissdo da diabetes mellitus tipo 2, sendo estes mais significativos quando a doenca
enddcrina tem uma duragdo inferior a 5 anos.>?"'%2°

Tanto a reduc¢do da glicemia como dos niveis de hemoglobina glicosilada (HbA1c) sdo
mais notorios nos doentes submetidos a cirurgia bariatrica, do que apods tratamento nao
cirargico.” As concentragdes de glicose e insulina de jejum diminuem significativamente logo
um més apds a cirurgia e continuam o seu declinio ao longo do tempo, atingindo um plato
apos 6 meses, sendo que a linha basal do grau de resisténcia a insulina, mais do que o IMC
inicial ou a quantidade de peso perdida, é, geralmente, mais preditiva de beneficio CV.*"!

A resisténcia a insulina e a diabetes mellitus sdo solucionadas em 78% dos casos de
obesidade cirurgicamente tratados, verificando-se uma melhoria da glicemia em 87% dos

doentes com diabetes mellitus tipo 2, apds procedimentos bariatricos.'*"”
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De acordo com a técnica cirtirgica utilizada, a resolucdo da diabetes mellitus pode
verificar-se em 99% dos doentes, caso tenham sido submetidos a derivagdo biliopancreética
com switch duodenal, em 84% dos pacientes com bypass gastrico, em 72% dos doentes apos
sleeve gastrico e em 48% dos individuos obesos apos colocagio de banda géstrica.” Assim
sendo, o bypass gastrico em Y de Roux, o sleeve géstrico e a derivacdo biliopancreatica sdo
intervengdes mais eficazes na reducdo dos niveis de glicose, que a banda gastrica
ajustavel.!'>"?

A cirurgia baridtrica permite a regressdo da hipertrofia ventricular esquerda com
reducdes significativas na espessura da parede e na massa do VE, um ano apoés a cirurgia, €
modulagdo benéfica dos marcadores ecocardiograficos de disfungdo diastolica, verificando-se
um aumento significativo da relacdo E/A no pods-operatorio, com reducdo da onda A e
encurtamento do tempo de relaxamento isovolumétrico, sendo estas ultimas medidas mais
perceptiveis nos pacientes que tém sido obesos por um longo periodo de tempo.*’

A cirurgia bariatrica ¢ um tratamento eficaz para a cardiomiopatia da obesidade, visto
que pode diminuir a cardiotoxicidade associada a obesidade e demonstra um decréscimo
significativo na espessura da gordura epicardica, assim como, reduz em 20% a incidéncia de
enfarte do miocardio em pacientes obesos com diabetes mellitus tipo 2.""""?' A diminui¢do da
gordura epicardica é menos pronunciada que a verificada para a gordura adiposa visceral.’

Nos doentes com cardiomiopatia da obesidade ou hipertensdo pulmonar ¢ de extrema
importancia ponderar a relacdo risco/beneficio da intervengdo cirirgica, dado existir um
aumento do risco operatério nestes casos.’

As melhorias na fung¢do sistélica ocorrem apenas em individuos obesos cuja fungdo
sistolica foi significativamente reduzida no pré-operatério, como no caso da obesidade
moérbida com longo tempo de evolugdo, visto que a disfun¢do sistélica secundaria a obesidade

; e 4T
¢ frequentemente subclinica.™
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Constata-se uma diminui¢do nos niveis de pro-BNP, relacionada com o esbatimento

da disfun¢do cardiaca no pos-operatdrio, permitindo inferir que a cirurgia bariatrica auxilia,
. ~ 7
também, na prevengao de IC (fig.6).
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of Bariatric Surgery on Cardiovascular Function”, Circulation. 2008

A perda de peso obtida apoOs a cirurgia bariatrica estd associada com uma redugdo
significativa na espessura das camadas intima e média da cardtida (um fator indireto de
aterosclerose subclinica), sendo que a maioria dos individuos submetidos a intervengdo
cirargica atinge valores inferiores ao percentil 5 da populagio de referéncia.'*

A melhoria da funcdo endotelial e do fluxo arterial relaciona-se ndo apenas com a
reducdo do peso corporal, mas também, com a correcdo do perfil de risco vascular,
nomeadamente, da diabetes mellitus, HTA e hipercolesterolemia.3’8
Em 85,7% dos doentes obesos verifica-se resolucdo da apneia obstrutiva do sono, da

sindrome de hipoventilagdo e de complicacdes cardiorrespiratdrias, tais como hipoxémia,

. ~ . . . ~ . ’ . g . 7
hipertensao pulmonar, hipercapnia e fibrilagao auricular, apds tratamento cirurgico.
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Em termos laboratoriais, a cirurgia baridtrica permite, associadamente a perda de peso
e consequente redu¢do do IMC, uma diminui¢do da volémia, do indice de produgdo de
reticuldcitos e da contagem de leucdcitos, neutrofilos e linfocitos, com diminui¢do da relagao
neutrofilos: linfocitos e aumento total dos niveis séricos de bilirrubina indireta e direta.’ Mais
ainda, comprova-se uma atenuacdo do stresse oxidativo e diminuicdo dos marcadores
inflamatdrios sistémicos, tais como PCR, acido sialico, inibidor do ativador do
plasminogénio- 1, malondialdeido e fator de Von Willebrand.”*'>?

A cirurgia de bypass géstrico em Y de Roux induz redugdes significativas nas
ceramidas plasmaticas, marcadores pro-inflamatorios, apolipoproteinas e outros indicadores
de doenca vascular.'’

As apolipoproteinas e os esfingolipidos derivados da ceramida podem constituir
potenciais mediadores da reducdo do risco de doenga CV aterosclerdtica, induzidos pelo
bypass gastrico, ocorrendo as modificacdes destes parametros logo apds a cirurgia, mesmo
antes da perda de peso ser significativa.'’

Embora os niveis de 6xido nitrico e endotelina-1 sejam paradoxalmente reduzidos e
aumentados, respectivamente, apos a cirurgia, ha, contudo, uma melhoria na resposta
vasodilatadora dependente do endotélio. Mais ainda, ocorre diminuicdo dos valores de E-
selectina, P-selectina e molécula de adesdo intracelular-1 (ICAM-1).

O tratamento cirirgico da obesidade possibilita a recuperagdo de algumas alteracdes
endocrinas associadas a disfun¢do do tecido adiposo, verificando-se um aumento significativo
da adiponectina em relagdo a perda de peso, mantendo-se até um ano de pds-operatorio,
enquanto que os niveis de resistina e leptina diminuem consideravelmente, persistindo até 1
ou 2 anos apds a cirurgia, respetivamente.”*

A modulagdo da leptina pode promover um efeito favoravel sobre a doenca CV,

porque a diminui¢do dos seus niveis encontra-se associada a reducdo da hiperplasia da intima,
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ao passo que os niveis elevados relacionam-se com o aumento da espessura intima-média,
formagdo de placas de ateroma e ocorréncia de enfarte do miocéardio.”” Dada a relacdo da
leptina com a massa total de gordura e com o IMC, verifica-se uma maior diminui¢do nos
seus niveis apos bypass gastrico em Y de Roux.”

Assim, as mudancas no perfil de adipocitocinas ap6s cirurgia bariatrica podem indicar
uma recuperacdo da disfuncdo do tecido adiposo, contribuindo para a diminui¢do pos-
cirirgica de eventos aterosclerdticos e auxiliando na monitoriza¢do do risco de doenga CV,
em resposta a perda de peso.”*’

As alteracdes pos-cirurgicas na adiponectina e na relacdo leptina — adiponectina,
correlacionam-se significativamente com a mudanga de TG, colesterol total/HDL, LDL/HDL
e TG/HDL.”*"

A cirurgia bariétrica permite, em trés meses, uma melhoria dos niveis de lipidios em
jejum, bem como do metabolismo lipidico pos-prandial e da sensibilidade a insulina, em
individuos com obesidade morbida."

A melhoria do perfil lipidico traduz-se por diminuicao significativa (cerca de 20%)
nos niveis séricos de colesterol total, LDL e TG, entre trés a nove meses apos a intervengao
bariatrica, resultando, principalmente, da redu¢do das concentragdes em jejum; e aumento do
colesterol HDL (5,5%), com consequente melhoria da sensibilidade hepatica a insulina, e dos
niveis plasmaticos de apolipoproteina A4 (ApoA4), um ano apoOs bypass géstrico em Y de
Roux 3-511:10.19.20

As melhorias no metabolismo lipidico, advindas da mobilizacdo lipidica significativa

apds a cirurgia de bypass gastrico, podem dever-se a efeitos independentes do peso,

. . . .17
relacionados, sobretudo, com o componente malabsorptivo da cirurgia.
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A derivagdo biliopancredtica e o bypass géstrico em Y de Roux apresentam efeitos
mais favoraveis na corre¢do da dislipidémia (99% e 97%, respectivamente), em comparagao
e gt o 220

com a banda géstrica e o sleeve gastrico.

A cirurgia bariatrica possibilita, ainda, melhoria na esteatose, inflamacdo e fibrose

I 2
hepéticas.

Os valores de endocanabinodides foram menores apds a perda de peso induzida pelo
bypass gastrico, que pode explicar, pelo menos em parte, a normalizacdo da fungdo
. .. , - 3 , . L, . . .. , ,
circulatoria corondria.” Além disso, os niveis circulantes NOV diminuiram 28% e 48%, apods

. . N . L3
3 e 6 meses, respectivamente, secundariamente a drastica perda de peso apds a cirurgia.

A cirurgia bariatrica, especialmente o sleeve gastrico, induz mudangas na secre¢do e
concentragdo das hormonas incretinas, resultando na alteracdo da motilidade gastro-
intestinal.

O metabolismo do ferro apresenta alteragdes pos-cirirgicas, nomeadamente, aumento
da saturagdo e diminuicdo dos niveis séricos de transferrina, elevagao do ferro sérico ¢
absorcdo mais eficaz de ferro, provavelmente relacionadas com a diminui¢do dos niveis de
hepcidina, consequentemente a diminui¢do do processo inflamatdrio, relacionada com a perda

19
de peso.

O tratamento cirirgico da obesidade permite normalizagdo tanto da pressdo arterial

1 e 2
sistolica, como diastolica.
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4. CONCLUSAO

A obesidade ¢ uma doenga cronica e multifatorial que se assume atualmente como um
problema de saude publica mundial, comportando elevada morbilidade e mortalidade, advinda
do facto de esta desregulacdo metabolica constituir um importante factor de risco para varias
doencas como, diabetes mellitus, HTA, doencas cardiovasculares, litiase biliar, entre outras.

Com a prevaléncia crescente da obesidade a nivel mundial, torna-se fundamental a
determina¢do dos procedimentos terapéuticos mais vantajosos, ndo apenas para a reducdo do
peso corporal e diminuicdo da massa gorda, mas também com impacto favoravel nos
diferentes fatores de risco vascular.

Neste sentido, a cirurgia bariatrica tornou-se o tratamento de escolha para a obesidade
moérbida (IMC>40 kg/m®), pois permite um controlo do peso a longo prazo, permitindo
melhorar ou até mesmo resolver certas comorbilidades associadas, nomeadamente
relacionadas com a desregulacdo metabdlica, motivo pelo qual este procedimento também se
designa por cirurgia metabodlica, e auxilia, significativamente, na correcao de diversos fatores
de risco vascular, associando-se assim, a uma diminui¢ao da ocorréncia e da mortalidade de
diversos eventos vasculares.

A cirurgia da obesidade revela-se eficaz na correcdo das anomalias do perfil lipidico e
glucidico, na normalizacdo da tensdo arterial, na reducdo da incidéncia de patologia tumoral e
respiratéria, com impacto na melhoria da aterosclerose, das fun¢des cognitiva, psiquica e
gastrointestinal, assumindo, desta forma, um indubitével auxilio para a melhoria da qualidade

de vida das populagdes.
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