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such as abdominal pain, nausea, vomiting, and intolerance to fat, was administered.
Patients were asked about how many kilograms they had lost and in how much time.
Laboratory parameters were: triglycerides, total cholesterol, high density lipoprotein
(HDL), low density lipoprotein (LDL), aspartate aminotransferase (AST), and alanine
aminotransferase (ALT) levels. Cholelithiasis and hepatic steatosis were diagnosed by
ultrasonography.

Results: cholelithiasis was diagnosed in 6.1% (4/66) of the obese adolescents, most of
whom were female (3/4); hepatic steatosis was identified in 21.2% (14/66). Intolerance
to dietary fat was reported by all patients with cholelithiasis (4/4) and by 17.7% (11/62)
of the group without cholelithiasis (p = 0.001). The average weight loss was 6.0 + 2.9 kg
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= 0.04). However, there was no difference between the two groups regarding the time
of weight loss (p = 0.11).
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PALAVRAS-CHAVE
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Esteatose hepatica;

Conclusions: cholelithiasis and hepatic steatosis are frequent among obese adolescents
and should be investigated systematically in the presence or absence of symptoms.
© 2013 Sociedade Brasileira de Pediatria. Published by Elsevier Editora Ltda.
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Litiase biliar em adolescentes obesos atendidos em ambulatério

Resumo

Objetivo: descrever a frequéncia e os fatores associados a litiase biliar em adolescentes
obesos.

Métodos: estudo descritivo tipo corte transversal com adolescentes entre 10 e 19 anos
atendidos em ambulatério de obesidade infanto-juvenil, no periodo de maio a dezembro
de 2011. A obesidade foi definida como indice de massa corporal > P, e o sobrepeso >
P, para idade e sexo, segundo o referencial OMS 2007. Foi aplicado um questionario
com dados relacionados a presenca de sinais e sintomas, como: dor abdominal, nausea,
vOomito e intolerancia a gordura. Os pacientes foram questionados sobre quantos quilos
perderam e em quanto tempo. As variaveis laboratoriais foram: triglicerideos, colesterol
total, lipoproteina de alta densidade (HDL) e lipoproteina de baixa densidade (LDL),
aspartato aminotransferase (AST) e alanina aminotransferase (ALT). A litiase biliar e a
esteatose hepatica foram diagnosticadas por ultrassonografia.

Resultados: a litiase biliar foi diagnosticada em 6,1% (4/66) dos adolescentes obesos, a
maioria do sexo feminino (3/4); a esteatose hepatica foi identificada em 21,2% (14/66).
Intolerancia a gordura da dieta foi referida por todos os portadores de litiase biliar (4/4)
e por 17,7% (11/62) do grupo sem litiase biliar (0,001). A média de perda de peso foi de
6,0 + 2,9 kg nos pacientes com litiase biliar e 3,2 + 4,8 kg no grupo sem litiase biliar (p
=0,04). Porém, em relacdo ao tempo de perda nao houve diferenca entre os dois grupos

Conclusées: a litiase biliar e a esteatose hepatica sao frequentes entre adolescentes
obesos e devem ser investigadas sistematicamente na presenca ou auséncia de sinto-

© 2013 Sociedade Brasileira de Pediatria. Publicado por Elsevier Editora Ltda.
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Crianca;
Adolescente
(p=0,11).
mas.
Introducao

Aprevaléncia de obesidade em criancas e adolescentes con-
tinua aumentando em varios paises. Nos Estados Unidos, a
obesidade mais do que duplicou em criancas e triplicou em
adolescentes nos ultimos 30 anos."? No Brasil, um estudo
com 4.914 criancas entre quatro e seis anos, realizado nas
escolas publicas do Rio Grande do Sul e de Santa Catarina,
verificou prevaléncias de obesidade de 14,4% e 7,5%, res-
pectivamente, nos dois estados.® Na Bahia, um estudo que
incluiu 1.056 criancas de 0 a 5 anos de idade encontrou uma
prevaléncia de 15,2% de sobrepeso/obesidade.*

Varios estudos descrevem os efeitos deletérios da obe-
sidade, tais como sindrome metabdlica, doenca cardio-
vascular, doenca articular, sindrome de ovario policistico,
esteatose hepatica, litiase biliar, problemas sociais e psico-
logicos.>7 A litiase biliar € uma comorbidade reconhecida
no adulto obeso,® porém pouco estudada na faixa etaria
pediatrica.®' Outro dado epidemioldgico é a maior frequ-
éncia de colecistectomia neste grupo etario que se observa
nos ultimos anos."

Lactentes, criancas e adolescentes com litiase biliar
parecem constituir trés populagoes diferentes em relacao
a patogénese e aos fatores predisponentes.'® Na pré-puber-

dade predominam os calculos pigmentares pretos, que
estao associados a hemolise, nutricao parenteral, cirrose
e reposicao de valvula cardiaca.™ Os calculos de colesterol
sdo os mais frequentes a partir da adolescéncia, quando
as alteracdes no metabolismo do estrégeno podem resultar
em litogenicidade aumentada da bile e formacao deste tipo
de calculo.®

Atencao particular deve ser dada aos adolescentes por-
tadores de obesidade, dislipidemia, gestantes e usuarias
de anticoncepcional oral, pois estes individuos tém mais
chances de desenvolver litiase, além da alta porcentagem
de casos idiopaticos.'® Os adolescentes com sobrepe-
so apresentam o dobro de probabilidade de ter calculos
biliares, quando comparados a adolescentes com indice de
massa corporea (IMC) normal.™ Para os obesos, esta chance
cresce quatro vezes mais, e para aqueles com obesidade
grave, a probabilidade de sofrer dessa condicao € seis vezes
maior.™

A litiase biliar clinicamente silenciosa é cada vez mais
diagnosticada como achado incidental durante exames de
imagem, sobretudo através da ultrassonografia abdominal.
Em adultos, 50% a 70% dos casos sdao assintomaticos,’” e a
progressao para doenca sintomatica é relativamente baixa,
variando de 10%-25%." Por outro lado, a maioria das crian-
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cas e adolescentes apresenta sintomatologia, desde dor
abdominal inespecifica até sintomas biliares, como célica
biliar e ictericia.*%

A ultrassonografia transabdominal superior é o método
diagnostico de primeira escolha, com sensibilidade e espe-
cificidade maior que 95%, e capacidade de demonstrar o
tamanho e a localizacdo do calculo. A imagem é caracte-
rizada por hiperrefringéncia e producdo de sombra acUs-
tica, além da mobilidade aos movimentos de decUbito.
Schweizer et al.'® recomendam observar os pacientes com
obesidade ou com outros fatores de risco para formacao de
calculos biliares através de controles por ultrassonografias
repetidas durante, pelo menos, 10 anos.

Este é o primeiro estudo brasileiro sobre litiase biliar em
adolescentes obesos. O objetivo do presente artigo é des-
crever a frequéncia e os fatores associados a litiase biliar
em um grupo de adolescentes portadores de obesidade.

Métodos

Realizou-se estudo descritivo, tipo corte transversal, no
ambulatério de obesidade infanto-juvenil do Instituto de
Saude Elpidio de Almeida (ISEA), Campina Grande (PB).
Foram incluidos todos os adolescentes de 10 a 19 anos de
idade, atendidos entre maio e dezembro de 2011, com obe-
sidade (IMC > P.;) ou sobrepeso (IMC > P,,), para idade e
sexo, segundo os graficos do referencial OMS 2007."7 O IMC
foi calculado pelo indice de Quetelet (IMC = peso/estatu-
ra?). Foram analisadas as caracteristicas clinicas e labora-
toriais de 66 pacientes de ambos os sexos. Foram excluidos
portadores de anemia, de sindromes genéticas, gravidez,
os usuarios de terapia com corticosteroides, anticoncep-
cional oral ou aqueles que faziam uso habitual ou abusivo
de alcool.

As variaveis clinicas incluiram: circunferéncia abdomi-
nal; presenca de sinais; e sintomas, como dor abdominal,
nausea, vomito e intolerancia a gordura. Os pacientes
foram questionados sobre quantos quilos perderam e em
quanto tempo. As variaveis laboratoriais foram: trigliceri-
deos, colesterol total, lipoproteina de alta densidade (HDL)
e lipoproteina de baixa densidade (LDL), aspartato amino-
transferase (AST), alanina aminotransferase (ALT), além do
diagnostico ultrassonografico de litiase biliar e esteatose
hepatica.

Para as medidas antropométricas foram realizadas uma
Unica afericao do peso em balanca tipo plataforma, calibra-
da, e a medida da estatura em estadidometro. Foram utiliza-
das as técnicas padronizadas pela Organizacdao Mundial de
Salde (OMS).™® O adolescente foi posicionado em posicao
ortostatica, no centro da balanca, descalco, com os calca-
nhares juntos, costas eretas, bracos estendidos ao longo do
corpo e trajando roupas leves.

A circunferéncia abdominal foi medida utilizando-se fita
métrica ndo extensivel, com a qual se circundou o paciente
em posicao ortostatica, tomando por referéncia o ponto
médio entre a Ultima costela e a crista iliaca, no momento
da expiracao. A circunferéncia abdominal foi avaliada em
centimetros, conforme referencial de Taylor et al.™

A litiase biliar foi identificada em ultrassonografia, rea-
lizada em aparelho da marca Medison, modelo SA 8000 EX,

transdutor convexo multifrequencial de 3-7 MHz, por um
Unico médico especialista em diagndstico por imagem.

Ap0s assinatura do termo de consentimento livre escla-
recido (TCLE) pelo adolescente e seu responsavel, a coleta
dos dados foi iniciada por entrevista, e seguiram-se exame
fisico, realizacao dos exames laboratoriais e ultrassonogra-
fia. Os pacientes portadores de litiase biliar foram enca-
minhados ao ambulatorio de cirurgia para avaliacao e con-
duta.

A analise dos dados foi realizada através do programa
SPSS 21.0. Inicialmente, todas as variaveis foram analisa-
das descritivamente. Para a compara¢ao de médias de dois
grupos (presenca ou ndo de litiase biliar) foi utilizado o
teste t de Student. Quando a suposicao de normalidade dos
dados foi rejeitada, foi utilizado o teste nao paramétrico
de Mann-Whitney. Para testar a homogeneidade entre as
proporcoes foi utilizado o teste Qui-quadrado, ou o teste
exato de Fisher, quando ocorreram frequéncias esperadas
menores que cinco. Para o estudo de varios fatores influen-
ciando a ocorréncia de litiase biliar foi utilizado o modelo
de regressao logistica multivariado. O nivel de significancia
utilizado para os testes foi de 5%.

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
com Seres Humanos do Hospital Universitario Alcides
Carneiro (HUAC), sob protocolo n° 20091412-053.

Resultados

Participaram do estudo 66 pacientes, sendo 40 (60,6%) do
sexo feminino, com média de idade de 14,3 + 2,2 anos,
procedentes de Campina Grande (PB) e cidades circunvi-
zinhas.

A litiase biliar foi diagnosticada em trés dos 66 (4,5%)
adolescentes obesos. Ao incluir uma adolescente que havia
sido submetida a colecistectomia, litiase biliar afetou
4/66 adolescentes (6,1%), com predominio do sexo femi-
nino (3/4). A esteatose hepatica foi identificada em 21,2%
(14/66), dos quais 57,1% (8/14) apresentavam a forma
leve, e 42,9% (6/14) a moderada. A esteatose hepatica foi
observada em 75% (3/4) dos pacientes com litiase biliar e
em 17,7% (11/62) daqueles sem litiase, e essa diferenca foi
significante (p = 0,02).

Todos os pacientes portadores de litiase biliar relataram
intolerancia a alimentos gordurosos (4/4) fato que também
foi referido por 11 dos 62 (17,7%) pacientes sem litiase
biliar; diferenca significante (p = 0,001). Outros sintomas
nao apresentaram diferenca significativa entre o grupo
com litiase biliar e sem litiase biliar (tabela 1). A média de
perda de peso foi de 6,0 + 2,9 kg nos pacientes com litiase
biliar, e 3,2 + 4,8 kg no grupo sem litiase biliar (p = 0,04).
Porém, em relacao ao tempo de perda nao houve diferenca
entre os dois grupos (p = 0,11).

Antecedentes familiares de litiase biliar estiveram pre-
sentes em trés dos quatro (75%) pacientes com litiase
biliar, e em 22 dos 61 (36,1%) pacientes sem essa condicao,
porém, essa diferenca nao foi significante (p = 0,28). Um
adolescente era filho adotivo.

No grupo dos portadores de litiase biliar, a média do IMC
(37,9 + 9,1 kg/m?) foi maior do que no grupo sem litia-
se biliar (30 + 4 kg/m?); diferenca nao significante (p =
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Tabela 1 Distribuicao das variaveis de anamnese, segundo presenca de litiase biliar
Variaveis Litiase biliar
Presente n (%) Ausente n (%) Total n (%) p
Sexo 1,000
Feminino 3 (75,0) 37 (59,7) 40 (60,6)
Masculino 1 (25,0) 25 (40,3) 26 (39,4)
Idade (anos) 1,000
10-14 2 (50%) 37 (59,7%) 39 (59,1%)
15-19 2 (50%) 25 (40,3%) 27 (40,9%)
Dor abdominal 0,104
Presente 3 (75,0) 19 (30,7) 22 (33,3)
Ausente 1 (25,0) 43 (69,3) 44 (66,7)
Ndusea 0,195
Presente 2 (50,0) 12 (19,35) 14 (21,2)
Ausente 2 (50,0) 50 (80,65) 52 (78,8)
Vémito 0,323
Presente 1 (25,0) 5 (8,06) 6 (9,1)
Ausente 3 (75,0) 57 (91,94) 60 (90,9)
Intolerdncia a gordura 0,001
Presente 4 (100,0) 11 (17,7) 15 (22,7)
Ausente - 51 (82,3) 51 (77,3)

0,18). A média de circunferéncia abdominal também foi
maior entre os adolescentes com litiase biliar (109,4 + 24,7
cm) do que entre os pacientes com auséncia da mesma
(91,4£10,2 cm); diferenca nao significante (p = 0,14).

Um paciente apresentou glicemia alterada, o qual era
portador de esteatose hepatica moderada e nao tinha litia-
se biliar. Os resultados do perfil lipidico e das aminotrans-
ferases estao apresentados na tabela 2.

Discussao

A frequéncia de litiase biliar neste estudo (6,1%) foi eleva-
da. Até o momento, o Unico estudo sobre litiase biliar em
portadores de obesidade infantil foi realizado na Alemanha
por Kaechele et al.,?° que encontraram uma frequéncia de
2% entre 493 criancas e adolescentes obesos internados.

Em seguida, um estudo de base populacional realizado
no mesmo pais por Kratzer et al.?' encontrou uma frequ-
éncia de 1% entre 307 adolescentes de 12 a 18 anos. Neste
estudo, dos trés adolescentes com calculo na vesicula dois
eram obesos, concluindo os autores que a obesidade parece
ser um fator de risco no desenvolvimento de calculos bilia-
res na infancia e adolescéncia.

A elevada frequéncia do presente estudo possivelmente
esta relacionada a fatores ambientais, como a dieta. Dietas
pobres em fibras com elevada ingestao de aclcares refi-
nados e gorduras contribuem para formacao de calculos e
estao relacionadas ao desenvolvimento da obesidade, que
é considerada como fator de risco para litiase biliar."*2223
Outrossim, em nossa amostra, todos os participantes tém
sobrepeso ou obesidade.

Nos Estados Unidos, um estudo de coorte realizado por
Koebnick et al.™ detectou 766 casos de litiase biliar entre
os 510.816 adolescentes que participaram do estudo, uma
prevaléncia de 0,1%. Os autores observaram que a preva-

léncia de calculos biliares amplia com o aumento do peso,
mas a associacao foi mais forte em meninas do que em
meninos. Nosso estudo corroborou este achado, pois, dos
quatro adolescentes com litiase, trés eram do sexo femini-
no. Varios estudos tém demonstrado maior frequéncia de
litiase biliar no sexo feminino.?®?2

0 sexo feminino esta associado a doenca do calculo
biliar, especialmente durante os anos férteis. Os estrogé-
nios aumentam a secrecao de colesterol e diminuem a de
sais biliares, enquanto progestagénios atuam por reducao
da secrecao de sais biliares e do esvaziamento da vesicula,
levando a estase.?

A frequéncia de esteatose hepatica (21,2%) mostrou-se
menor do que a referida por Lira et al.,?”> que a encontra-
ram em 27,7% dos 172 adolescentes, e maior do que a rela-
tada por Schwimmer et al.,? que encontraram 9,6% entre
criancas e adolescentes.

Estes autores descreveram que a prevaléncia aumenta
com a idade, variando de 0,7% dos dois aos quatro anos, até
17,3% dos 15 aos 19 anos.” No presente estudo, a associacao
significativa de litiase biliar e esteatose hepatica é espuria,
pois a obesidade esta implicada como fator de risco em
ambas,'®? e quanto a fisiopatologia comportam-se como
variaveis independentes."

A presenca de sintoma associado a litiase biliar no pre-
sente estudo foi maior que a referida na literatura, pois
os quatro pacientes eram sintomaticos, no entanto, ape-
nas intolerancia a gordura da dieta foi significante. Ruibal
et al.? analisaram 123 criancas e adolescentes portadores
de litiase biliar, e encontraram 66% de sintomaticos, cerca de
35% com dor abdominal associada a vomitos e 27% com dor
abdominal isolada.

Wesdorp et al." estudaram a apresentacao clinica de
82 criancas e adolescentes com litiase biliar, a maioria,
32/82, com doenca hemolitica, e apenas 3/82 com obesi-
dade, e identificaram: 17% assintomaticos, 52% com sinto-
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Tabela 2 Distribuicao das variaveis de exames complementares, segundo presenca de litiase biliar

Variaveis Litiase biliar
Presente n (%) Ausente n (%) Total n (%) p
Esteatose hepdtica 0,027
Presente 3 (75,0) 11 (17,7) 14 (21,2)
Ausente 1 (25,0) 51 (82,3) 52 (78,8)
AST 0,108
Normal 2 (50%) 53 (86,9%) 55 (84,6%)
Alterado 2 (50%) 8 (13,1%) 10 (15,4%)
ALT 0,251
Normal 2 (50%) 47 (77,1%) 49 (75,4%)
Alterado 2 (50%) 14 (22,9%) 16 (24,6%)
Glicemia 1,000
Normal 4 (100%) 59 (98,3%) 63 (98,4%)
Aumentada - 1(1,7%) 1(1,6%)
Colesterol 0,236
Normal 3 (75,0) 22 (36,1) 25 (38,5%)
Limitrofe 1 (25,0) 16 (26,2) 17 (26,1%)
Aumentado - 23 (37,7) 23 (35,4%)
HDL 1,000
Desejavel - 6 (9,8) 6 (9,2%)
Reduzido 4 (100,0) 55 (90,2) 59 (90,8%)
LDL 1,000
Normal 3 (75,0) 33 (55,9) 36 (57,1)
Limitrofe 1 (25,0) 19 (32,2) 20 (31,8)
Aumentado - 7 (11,9) 7 (11,1)
Triglicerideos 0,057
Normal 3 (75,0) 20 (32,8) 23 (35,4)
Limitrofe 1 (25,0) 8 (13,1) 9 (13,8)
Aumentado - 33 (54,1) 33 (50,8)

AST, aspartato aminotransferase; ALT, alanina aminotransferase; HDL, lipoproteina de alta densidade; LDL, lipoproteina de baixa

densidade.

mas biliares (cdlica biliar e ictericia), 24% dor abdominal
inespecifica e 7% dor abdominal aguda com febre. Entre os
pacientes com sintomas biliares, 10% relataram intoleran-
cia a gordura.

No entanto, certas queixas vagas, como dispepsia a
determinados alimentos, flatuléncia, nauseas e distensao
abdominal, que foram no passado atribuidas a litiase biliar,
nao sao aceitas hoje, principalmente por falta de melho-
ra apos colecistectomia, sendo atribuidas a sindrome do
intestino irritavel ou outra doenca funcional ou organica.
Os dados encontrados em nossa casuistica sugerem que,
nos adolescentes com obesidade, o quadro clinico sinto-
matico é mais expressivo. Porém, novos estudos com maior
casuistica sao necessarios para especificar os sintomas mais
relevantes.

A maior perda de peso nos pacientes com litiase biliar
evidenciada em nosso estudo esta de acordo com a literatu-
ra. Kaechele et al.? constataram que as criancas e os ado-
lescentes obesos com calculos na vesicula biliar perderam,
em média, 10,1 + 7,0 kg, em comparacao com apenas 5,8
+ 5,0 kg perdidos no grupo sem litiase biliar. Entre os dez
pacientes obesos com litiase biliar, nove relataram dieta
para reducao de peso. Quanto ao tempo de perda de peso,
nosso estudo nao encontrou diferenca entre os dois gru-
pos. As melhores evidéncias sao de estudos prospectivos,
demonstrando que a perda de peso rapida, como a obser-

vada em dietas hipocaldricas, aumenta acentuadamente a
formacao de calculos biliares.?

O principal mecanismo de formacao de calculos biliares
em pacientes com ganho de peso ou perda de peso rapi-
da é a reducao da motilidade da vesicula e o aumento da
excrecao de colesterol na bile, tornando-a supersaturada
em colesterol, com posterior formacao de calculos.™

No presente estudo, o relato de antecedentes familiares
em 75% dos adolescentes com litiase biliar esta de acordo
com a literatura. No estudo de Kaechele et al.,? trés dos
10 (30%) pacientes obesos com litiase biliar relataram his-
toria familiar positiva, e a mae foi afetada nos trés casos.
Wesdorp et al.® encontraram uma frequéncia menor, com
antecedentes familiares positivos em sete dos 82 (8,5%)
pacientes portadores de litiase biliar.

Um estudo de coorte? com individuos portadores de liti-
ase biliar sintomatica observou que homens com IMC supe-
rior a 28,5 kg/m? tém chance 2,48 maior de desenvolver
calculos biliares, quando comparados a outros com IMC
menor que 22,2 kg/m?. Outrossim, individuos com circun-
feréncia abdominal superior a 102,6 cm apresentam risco
de desenvolver litiase 2,66 maior do que individuos com
a medida inferior a 86,4 cm. Os autores demonstraram
que a circunferéncia abdominal prediz o risco de calculos
biliares, independentemente do IMC.? Em nosso estudo, os
adolescentes obesos com litiase biliar apresentaram maio-
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res medidas de IMC e de circunferéncia abdominal, quando
comparados com os adolescentes sem litiase biliar.

Metade dos adolescentes obesos com litiase biliar sinto-
matica apresentou alteracoes das aminotransferases, e esse
achado foi compativel com a literatura. Wesdorp et al.’
identificaram 51% de elevacao das enzimas hepaticas entre
os pacientes com sintomas biliares e em 29% dos assintoma-
ticos, além de uma maior elevacdo nos pacientes com barro
biliar do que naqueles com litiase biliar. Em nosso estudo
nao houve diagnodstico de barro biliar. Portanto, os exames
laboratoriais nao oferecem suporte para o diagnodstico e
plano terapéutico, ou seja, as anormalidades laboratoriais
nao contribuem para o diagndstico de litiase biliar e podem
dificultar a decisao de realizar ou nado a cirurgia.

A litiase biliar e a esteatose hepatica sao frequentes em
adolescentes obesos, e os sintomas gastrointestinais devem
ser valorizados, posto que muitas vezes sao subestimados
na adolescéncia, atribuindo-lhes causa psicossomatica ou
outra. Portanto, recomenda-se a busca ativa através de
ultrassonografia para identificacao desta condicao em todos
os adolescentes obesos, sintomaticos ou assintomaticos.
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