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RESUMO

A Hepatite crénica pelo virus C (VHC) é uma das principais causas de doenca hepatica
crénica em todo o mundo. Os pacientes com VHC apresentam diversas comorbidades, dentre
elas a Doenga Hepatica Gordurosa N&o Alcotlica (DHGNA). Ainda ndo esta bem
estabelecido se as caracteristicas metabdlicas e nutricionais do paciente com VHC podem
aumentar o risco para DHGNA. Objetivo: O objetivo do presente estudo foi identificar
alteracbes no Gasto Energético em Repouso (GER) de pacientes com VHC. Material e
Meétodos: Estudo de corte transversal incluindo pacientes do ambulatério de Hepatologia do
Complexo Hospitalar Universitario Professor Edgard Santos (C-HUPES) da Universidade
Federal da Bahia, no periodo de mar¢o de 2011 a dezembro de 2012. Foram selecionados para
0 estudo individuos com diagnostico de VHC, sem outra doenca hepatica associada, que ndo
estivessem em tratamento antiviral e com ingestdo de etanol < 140g/semana. Um questionario
com dados de identificacdo, informagdes clinicas e antropométricas foi aplicado. A presencga
de esteatose foi avaliada pela biopsia hepatica. Para afericdo do GER o0s pacientes realizaram
teste de calorimetria indireta e para avaliacdo da composicao corporal foi realizado o teste de
bioimpedancia elétrica. Os resultados foram analisados entre os pacientes com VHC e
DHGNA, comparados aqueles com VHC sem DHGNA. Resultados: Dos 39 pacientes com
VHC avaliados, 11 (28,2%) apresentaram DHGNA, entre estes a maioria era do sexo
feminino (63,6%), idade superior a 50 anos (72,7%), tinha sobrepeso (63,6%), circunferéncia
da cintura aumentada (81,8%) e ndo praticava atividade fisica (90,9%). Estas foram as
mesmas caracteristicas encontradas nos pacientes com VHC sem DHGNA. O GER dos
pacientes com DHGNA foi semelhante quando comparado ao dos pacientes sem DHGNA
(1100+361,5Kcal/dia e 1207,5+319,7Kcal/dia, respectivamente p=0,37). Nao houve diferenca
entre 0s dois grupos de pacientes quanto a classificacdo do IMC e composicdo corporal.
Conclusdo: A energia desprendida para realizacdo do metabolismo corporal em pacientes
com VHC e DHGNA néo difere daqueles com VHC sem DHGNA, considerando que estes
dois grupos de pacientes apresentaram as mesmas caracteristicas antropométricas e de

composicao corporal.

Palavras-chaves: Hepatite cronica pelo virus C, Doenca Hepatica Gordurosa Ndo Alcodlica,

Gasto Energético em Repouso, Calorimetria Indireta.



ABSTRACT

The Chronic hepatitis C virus (HCV) is a major cause of chronic liver disease worldwide.
Patients with HCV have several comorbidities, among them Non-alcoholic fatty liver disease
(NAFLD). It is not yet established whether the nutritional and metabolic characteristics of
patients with HCV may increase the risk for NAFLD.Objective: The aim of this study was to
identify changes in Resting Energy Expenditure (REE) of HCV patients. Methods: Cross-
sectional study including patients from the service Hepatology, Hospital Complex University
Professor Edgard Santos (C-HUPES) Federal University of Bahia, from March 2011 to
December 2012. Were selected subjects diagnosed with HCV without other associated liver
disease who were not on antiviral treatment and ethanol ingestion < 140g/semana. A
questionnaire containing identification data, clinical information and anthropometric was
applied. The presence of fatty liver was evaluated by bidspia. To compare the GER the
patients performed a test of indirect calorimetry and body composition assessment was
performed bioelectrical impedance testing. Data were compared between patients with HCV
and NAFLD over those with HCV without NAFLD. Results: Of the 39 patients with HCV,
11 (28,2%) had NAFLD, among these the majority were female (63,6%), older than 50 years
(72,7%) was overweight (63,6% ), increased waist circumference (81.8%) and did not
practice physical activity (90,9%). These were the same features found in patients with HCV
without NAFLD. The GER patients with NAFLD was similar when compared to patients
without NAFLD (1100 + 361,5 Kcal/day and 1207,5 + 319,7 kcal/day, p = 0,37 respectively).
There was no difference between the two groups of patients regarding the classification of
BMI and body composition. Conclusion: The energy released to perform the body
metabolism in patients with HCV and NAFLD does not differ from those with HCV without
NAFLD, whereas these two groups of patients had the same anthropometric characteristics

and body composition.

Keywords: Chronic hepatitis C virus, nonalcoholic fatty liver disease, Resting Energy

Expenditure, Indirect Calorimetry
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1 INTRODUCAO

O virus da hepatite C (VHC) é um virus RNA (&cido ribonucléico), envelopado, da
familia Flaviridae. Uma das caracteristicas do VHC é a habilidade de evadir do sistema
imune do hospedeiro infectado (ASSELAH et al, 2010, VASCONCELOQOS et al, 2006). A
infeccdo pelo VHC é uma das principais causas de doenga hepatica em todo o mundo. Os
principais fatores de risco séo: transfusdo de hemoderivados de doadores ndo rastreados com
anti-VHC, transplante de érgdos, hemodialise, uso de drogas intravenosas, exposi¢cdo sexual e
ocupacional, além de transmisséo vertical, de mée para filho (MARTINS et al, 2011).

Estima-se que em média 150 milhdes de pessoas estejam infectadas pelo VHC (FUNG
& YUEN, 2012; WHO, 2011). Aproximadamente 70% dos casos de hepatite cronica e 40%
dos casos de cirrose sdo decorrentes da infeccdo pelo VHC em paises industrializados
(VASCONCELOS et al, 2006). Apesar dos estudos que avaliam a prevaléncia da infeccéo
pelo VHC no Brasil serem escassos e pouco precisos, estima-se que a infeccdo atinge 1,5%
dos individuos, para todas as idades, encontrando-se um percentual de 2,5% na populacéo
adulta (KERSHENOBICH et al, 2011; FERREIRA & SILVEIRA, 2004).

A presenca de Doenca Hepatica Gordurosa Ndo Alcodlica (DHGNA) é frequente nos
pacientes com VHC, a qual influencia na progressdo da doenca, com aumento da atividade
necroinflamatoria e fibrose. A DHGNA acomete individuos, sem histéria importante de
consumo de alcool, definida como ingestdo inferior a 20g de etanol/dia (PEREIRA et al,
2006).

A obesidade é fator de risco para o acimulo de gordura nos hepatdcitos tanto na
DHGNA como na infeccdo pelo VHC. Em pacientes com VHC e DHGNA observa-se maior
frequéncia de excesso de peso quando comparados a pacientes sem DHGNA (ADINOLF et
al, 2001; CZAJA et al, 1998).

Atualmente, o mecanismo exato que induz o desenvolvimento de DHGNA em
pacientes com VHC, ainda ndo esta bem estabelecido, mas sabe-se que a interacdo entre
fatores ambientais, individuais e fatores virais apresentam mecanismos importantes nesse
processo como a obesidade central, metabolismo lipidico e genétipo 3 do VHC (PATEL et al,
2012). Alteracbes no metabolismo energético destes pacientes podem justificar o acumulo de
peso e outras alteracdes metabdlicas. A calorimetria indireta (Cl) pode ser empregada na
mensuracao do gasto energético (GE) utilizado para a realizagdo de processos metabolicos no

organismo. A CI mensura o GE por meio da quantificacdo do oxigénio consumido (VO,) e do
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gés carbdnico produzido (VCO,) (DIAS et al, 2009; GOTTSCHALL et al, 2004; MELO et al,
2008).

Até o presente momento, os resultados sobre o comportamento do Gasto Energético
em Repouso (GER) no desenvolvimento da DHGNA em pacientes com VHC ainda s&o
limitados nas bases de dados pesquisadas. Portanto, avaliar o GE em pacientes portadores de
VHC pode ajudar a compreender melhor as alteracbes metabdlicas no desenvolvimento da
DHGNA e estabelecer condutas nutricionais mais adequadas a condicdo clinica desses
pacientes. A maioria dos estudos realiza avaliacdo isolada de pacientes com VHC
comparando a pacientes com DHGNA (CAPRISTO et al, 2005; FIORAVANTE et al, 2012;
GOTTSCHALL et al, 2004). Entdo o presente estudo permitird a comparacdo de dados
nutricionais entre pacientes com VHC que tenham desenvolvido ou ndo DHGNA.
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2 REFERENCIAL TEORICO
2.1 Virus da Hepatite C

A viremia pelo VHC persiste em 85% a 90% dos individuos infectados,
aproximadamente 70% dos quais desenvolvem algum grau de lesdo hepatica crénica, com
potencial de progresséo para cirrose e carcinoma hepatocelular (CHC) (VASCONCELOQOS et
al, 2006). O VHC tem uma taxa de prevaléncia baixa, na maioria dos paises, em torno de 1%
a 2%. Os paises com maiores taxas sdo Egito (15%), Paquistdo (4,8%) e China (3,2%), porém
a prevaléncia apresenta divergéncias regionais devido aos fatores de risco relacionados a
contaminacéo pelo VHC (FUNG & YUEN, 2012; WHO, 2011).

Em média 150 milhdes de pessoas sdo infectadas pelo VHC e mais de 350 milhdes
morrem a cada ano devido a hepatite C e complicacfes hepaticas. Aproximadamente 60% a
70% dos individuos infectados desenvolvem doenca hepatica cronica, 5% a 20%
desenvolvem cirrose e 1% a 5% morrem de cirrose ou CHC (FUNG & YUEN, 2012; WHO,
2011). A estimativa é que a infeccdo pelo VHC ja atinge 2,5% da populagdo adulta no Brasil
(KERSHENOBICH et al, 2011).

O meio de transmissdo mais freqiiente do VHC é por meio do contato sanguineo, a
exemplo de exposicdo sexual e ocupacional, transfusdo de hemoderivados de doadores ndo
rastreados com anti-VHC, transplante de 6rgédos, hemodialise, drogas injetaveis, e transmissdo
vertical (MARTINS et al, 2011). O virus ndo pode ser transmitido por compartilhamento de
bebidas e alimentos com individuo infectado, agua, abraco, beijo (FUNG & YUEN, 2012;
WHO, 2011).

O periodo de incubacgdo é bem variavel, 2 a 6 semanas, sendo que aproximadamente
80% dos individuos ndo apresentam sintomas apds a infeccdo inicial. Alguns individuos
podem apresentar perda de apetite, nauseas, vomitos, dor abdominal, febre, fadiga, ictericia,
coldria e dores nas articulagcbes. Como a maioria dos individuos é assintomatica o diagnostico
ndo é frequente. O diagndstico para hepatite C crénica ocorre quando anticorpos para o0 VHC
estdo presentes no sangue por um periodo superior a seis meses. Os métodos mais utilizados
para deteccdo de anticorpos ndo sdo suficientes para distinguir uma infeccdo aguda de uma
crénica. O diagndstico precoce é imprescindivel para o tratamento da infeccdo pelo VHC e
consequentemente reduzir os riscos de transmissdo (FUNG & YUEN, 2012; WHO, 2011).
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O VHC é classificado em seis genotipos e diferentes subtipos. O gen6tipo 1 (subtipos
la e 1b) é mais comum na Europa, seguida pelos genotipos 2 e 3. Os gendtipos 4 e 6 sdo
menos frequentes, porém devido a diversidade cultural estdo comecando a ser mais
observados (ASSELAH et al, 2010). Em alguns estudos realizados no Brasil, no nordeste do
pais, foi observado o predominio do gendtipo 1 seguido pelo gendtipo 3 (BEZERRA et al,
2007; PEREIRA et al, 2006). Os diversos genétipos podem reagir diferentemente ao
tratamento, por isso, antes de selecionar o melhor tratamento para o individuo infectado é
necessario uma triagem minuciosa. Para a prevencdo de individuos infectados pelo VHC
ainda ndo existe vacina, porém a infeccdo pode ser evitada controlando os fatores de risco
(ASSELAH et al, 2010).

Atualmente para o tratamento da hepatite C tem-se utilizado a terapia antiviral
combinada com interferon peguilado (PEG-IFN) e ribavirina, porém o interferon possui
algumas particularidades: ndo é bem tolerado por alguns pacientes impedindo que o
tratamento seja finalizado, ndo possui ampla disponibilidade e resposta diferenciada em
alguns gendtipos do virus a droga. Além disso, essa terapia antiviral combinada nédo traz
beneficios em 50% dos pacientes (WHO, 2011; ASSELAH et al, 2010). O objetivo do
tratamento é estabelecer uma resposta virologica sustentada (SRV), a qual é determinada
quando o VHC-RNA torna-se indetectdvel no soro apos 24 semanas do pos-tratamento
(ASSELAH et al, 2010).

Com os avancos cientificos o tratamento para VHC apresentou grande evolugdo nos
altimos anos e novas drogas antivirais estdo sendo desenvolvidas, visando melhorar as
dificuldades encontradas com o uso das drogas existentes. Dois novos agentes, o telaprevir e o
boceprevir, foram licenciados recentemente em alguns paises, porém é necessaria a garantia
de acesso mundial, pois apresentam custo elevado (WHO, 2011, ASSELAH et al, 2010). Os
dois agentes em combinacdo com ribavirina ou interferon, denominada terapia tripla,
apresentam melhores resultados quando comparado a terapia combinada (ribavirina +
interferon), principalmente naqueles individuos com o genétipo 1, porém os critérios para
definicdo dos pacientes candidatos a nova terapia ainda estdo em discussdo (MESSORI et al,
2012).
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2.2 Virus da Hepatite C e Doenca Hepética Gordurosa Nao Alcodlica

Em individuos com VHC é frequiente a presenca de Doenca hepética Gordurosa Néao
Alcoodlica (DHGNA), definida pelo acimulo de gordura no figado excedendo 5% a 10% do
peso do 6rgdo. A DHGNA ocorre em individuos com histéria negativa ou ocasional de
consumo de alcool, definida por ingestdo menor ou igual que 140 g/semana para 0s homens e
menor ou igual que 70g/semana para as mulheres (ANGULO & LINDOR, 2001).

A DHGNA afeta 40% a 86% dos pacientes com VHC, percentual significativamente
maior quando comparado aos 30% de DHGNA néo relacionado com VHC. A presenca de
DHGNA concomitante com VHC interfere na resposta da terapia antiviral uma vez que reduz
a resposta ao tratamento com interferon, além de ser fator de risco para o desenvolvimento do
CHC (KUROSAKI et al, 2008; BLONSKY & HARRISON, 2008; OHATA et al, 2003;
PATEL et al, 2012). A DHGNA pode ocorrer em qualquer genotipo nos pacientes com VHC,
no entanto no gendtipo 3 o grau de esteatose apresenta correlacédo direta com a viremia (VHC-
RNA), sendo assim determinante no desenvolvimento da DHGNA (ADINOLFI et al, 2001;
KUMAR et al, 2002).

A presenca de fatores de risco metabolicos € comum tanto a pacientes com VHC
quanto a pacientes com DHGNA, mas parece ter papel fundamental na DHGNA (CZAJA et
al, 1998). Os principais fatores de risco relacionados com a DHGNA e VHC séo: gendtipo 3
do VHC, obesidade, diabetes, hiperlipidemia, resisténcia a insulina, ingestdo alcodlica,
drogas e toxinas (ASSELAH, et al, 2006; PATEL et al, 2012). A DHGNA nesses pacientes
estd associada ao indice de massa corporal (IMC), sendo que a obesidade central parece ser o
fator determinante para o seu desenvolvimento (HOURIGAN et al, 1999; ADINOLFI et al,
2001).

A patogénese da DHGNA tem sido proposta pela hipétose “Dois-Hit” ou “Multi-hit”,
a qual leva a incorporacdo de trés fatores: resisténcia insulina, estresse oxidativo e cascata
inflamatéria (JOU et al, 2008).

“Dois-Hit” da DHGNA:

O Primeiro hit compreende o acumulo de lipidios hepaticos e é resultante de um
desequilibrio no metabolismo normal de lipidios hepaticos gerando grande influxo de lipidios,
reducdo da depuracdo lipidica, ou ambos. Nesse caso, a esteatose hepatica (EH) € reversivel e
ndo gera dano hepatico permanente (COTRIM, 2006). A resisténcia a insulina promove o

aumento da liberacdo dos &cidos graxos livres dos depositos de gordura. Esses acidos graxos
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no figado podem ser oxidados e gerar ATP ou podem formar triglicérides por meio do
processo de esterificagdo. Os triglicérides por sua vez, podem ser armazenados ou
incorporados a lipoproteinas de muito baixa densidade para exportacdo. Algum defeito em
uma das vias pode levar a EH (MIRZA, 2011).

O segundo hit, € menos comum, ocorre em 5% dos individuos com esteatose, porém é
mais agressivo, € resultado de estresse oxidativo, peroxidacdo lipidica e acdo de citocinas,
gerando um processo inflamatério, promovendo apoptose e morte hepatocelular, e
consequentemente, gerando cicatrizes e progressdo para DHGNA, fibrose e CHC (COTRIM,
2006).

2.3 Avaliacdo Histopatoldgica

Nos pacientes com VHC a biopsia hepética é indicada para avaliacdo da natureza e
gravidade da doenca, assim como a indicacdo de tratamento. A biopsia hepatica € um método
seguro, apenas 2% a 3% dos pacientes necessitam de hospitalizacdo devido a complicagdes,
como hemorragia, perfuracao acidental de érgéos adjacentes que geralmente ndo constitui um
problema sério, peritonite biliar que ocorre em 1:1000 biospias. A complicacdo mais
frequiente é dor no local da puncéao, que ocorre em 25% dos casos (SMITH, 1991; FARREL et
al, 1999; BRAVO et al, 2001).

A ultrassonografia € a técnica de imagem mais comumente utilizada para avaliar a EH,
por quantifica-la sem ser invasiva, ser de baixo custo e de larga disponibilidade (YAJIMA et
al, 1983). Varios outros métodos por imagem, como tomografia computadorizada e
ressonancia magnética, ja foram realizados com objetivo de obter um procedimento menos
invasivo do que a bidpsia hepatica. No entanto, apesar desses métodos terem melhor
sensibilidade e especificidade para EH em relacdo a bidpsia hepatica, ndo conseguem
identificar niveis de fibrose (BYDDER et al, 1981; MEHTA et al, 2008; KALRA et al, 2009).
A bidpsia hepética ainda é considerada padrdo ouro para o diagnostico e prognostico da EH
tanto na DHGNA como na infeccéo pelo VHC (SAADEH et al, 2002; MENDEZ-SANCHEZ
et al, 2003).

Para avaliacdo dos fragmentos histologicos provenientes da bidpsia hepética sdo
utilizadas algumas classifica¢des, sendo mais utilizada a classificacdo de METAVIR, a qual

avalia semi-quantitativamente a fibrose do figado e atividade necroinflamatéria. O critério
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METAVIR classifica a EH em leve quando atinge (10-30% hepatdcitos), moderada (30-60%
dos hepatdcitos) e grave (quando mais de 60% dos hepatdcitos estdo comprometidos)
(FRAQUELLI et al, 2007; ASSELAH et al, 2003).

2.4 Gasto Energético

O Gasto Energético Total (GET) corresponde ao Gasto Energético Basal (GEB), mais
efeito térmico dos alimentos e o dispéndio com atividade fisica (DIENER, 1997). O GEB
representa de 60% a 75% do dispéndio energético diario, o efeito térmico dos alimentos
representa de 5% a 7% e o dispéndio da atividade fisica corresponde 15% a 30%, esse Ultimo
é influenciado pelo nivel de atividade fisica realizada (DIAS et al, 2009).

A Taxa Metabolica Basal (TMB) corresponde ao nivel minimo de energia para manter
as fungdes vitais do organismo, entre as quais o sistema respiratorio, cardiovascular e
mecanismos termorregulatorios (DIAS et al, 2009). A TMB é aferida pela manhd, apos jejum
de 12 horas, em um ambiente termicamente neutro, além disso, é influenciada pela massa
magra, sexo e idade (DIENER, 1997). Porém, por ser realizada durante o sono sua afericéo €
dificil, sendo mais utilizado o Gasto Energético em Repouso (GER), pois o individuo pode
estar acordado devendo permanecer em repouso. O dispéndio em repouso tende a ser 10%
maior quando comparado ao basal (DIENER, 1997; MELO et al, 2008).

As enfermidades clinicas geralmente elevam o gasto energético (GE) como uma
resposta ao estresse metabolico gerado pela patologia. O GE eleva-se, dentre outros fatores,
em funcdo da gravidade da doenca, presenca de febre e complicacGes a exemplo da sepse.
Porém, em algumas situacbes o GE do paciente € menor que o previsto, a exemplo de
pacientes com doenca hepatica avancada os quais apresentam hipometabolismo (DIENER,
1997).

Vérias equacdes matematicas foram criadas para permitir identificar a TMB de
qualquer individuo, a partir de 1919 foram desenvolvidas equacdes de predicdo de TMB, a
partir do estudo de Harris e Benedict. Porém, com mudancas de informacdes referentes a
estimativa de GE sugerido pelo FAO/OMS, as equacdes de predicdo passaram por revisoes, e
observou-se que a maioria delas tende a superestimar a TMB, sendo a calorimetria indireta
um meétodo mais preciso (HARRIS & BENEDICT, 1919; WHARLICH & ANJOS, 2001).
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A calorimetria indireta (CI) mensura o GE por meio da analise do oxigénio consumido
(VO,) e do gas carbbnico produzido (VCO;) apontando assim a quantidade de energia
necessaria para a realizacdo dos processos metabdlicos. A Cl é considerada uma técnica de
custo razoavel, ndo invasiva e com grande reprodutibilidade (MELO et al, 2008).

Os valores de VO, e CO, séo utilizados na formula de Weir, obtendo-se 0 GER (DIAS
et al, 2009): GER = [3,941(VO,) + 1,106 (VCO,)] x 1440

Tendo-se como principio que o total de oxigénio consumido € utilizado na oxidagao de
substratos energéticos e que o gas carbdnico produzido é eliminado totalmente pela
respiracdo, é possivel calcular a quantidade de energia produzida. A CI se baseia em alguns
pressupostos: a troca de gases ocorre somente pelo nariz e boca, sdo desconsideradas as
perdas ocorridas pela pele por serem consideradas minimas; ndo ocorre producdo de energia
anaerobica; o aporte de substratos energeticos € decorrente das proteinas, carboidratos e
lipidios, todos em uma dada composi¢ao quimica (DIENER, 1997).

Existem dois tipos de ClI, a de circuito aberto e circuito fechado. A CI de circuito
aberto, por sua praticidade, € o método calorimétrico mais utilizado, tanto em pesquisas
quanto na prética clinica. Nesse método existe uma valvula de duas vias, em uma dessas
valvulas o ar ambiente € inspirado e por outra é expirado, coletado e analisado (MELO et al,
2008).

Por meio da comparagdo do GE aferido com o estimado pode classificar o estado
metabolico em normometabdlico, hipermetabdlico ou hipometabdlico. O hipermetabolismo
ocorre quando o GER aferido é 10% ou mais acima do estimado, o hipometabolismo quando
o dispéndio € menor que 90% do estimado e o normometabolismo quando o dispéndio aferido
é de 80% a 110% o estimado (DIENER, 1997).

Para a realizacdo do exame de CI deve-se seguir algumas orientacdes, dentre as quais
jejum de 12 horas, minimo de esforco possivel para se locomover até o local de realizacdo do
teste, auséncia de exercicios fisicos intensos no dia anterior, e o local do teste deve apresentar
temperatura ambiente controlada, baixa luminosidade e ndo apresentar ruidos (WHARLICH
& ANJOS, 2001; BRUNETTO et al, 2010).
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2.4.1 GER em pacientes com VHC e DHGNA

O GER de pacientes com DHGNA ndo estd validado pela equacdo de Harris e
Benedict (HB) sendo necessario, portanto o uso da Cl, pois existem diferencas no GER desses
individuos quando comparados a individuos saudaveis (GOTTSCHALL et al, 2004).

Em um estudo realizado por Gottschall et al (2004), com 34 individuos que
apresentavam cirrose pelo VHC, observou-se um IMC médio de 26,6 kg/m?. Neste o GER
aferido por calorimetria indireta foi mais baixo que o estimado pela equacéo de HB.

Na avaliagdo do GER observam-se diferencas entre os pacientes com DHGNA e com
VHC. Estudo realizado com pacientes com DHGNA comparados a pacientes com VHC e um
grupo de individuos saudaveis, demonstrou que aqueles com DHGNA apresentaram maior
peso corporal, maior quantidade de tecido adiposo, principalmente em regido abdominal e
menor GER, enquanto aqueles com VHC apresentaram maior GER, sendo os lipideos
utilizados como substrato energético preferencial (CAPRISTO et al, 2005).

2.4.2 GER e Composicdo Corporal

Alguns fatores interferem no GER a exemplo o sexo, idade e composicao corporal. O
aumento da idade favorece a reducdo do GER devido principalmente a perda de massa magra
corporal (MMC) decorrentes do processo de envelhecimento. A massa livre de gordura é
constituida por orgdos e tecidos que diferem quanto a atividade metabolica. A massa gorda
corporal (MGC) apresenta um consumo reduzido de oxigénio, considerado desprezivel, ja a
massa muscular, a qual representa a maior parte da massa livre de gordura contribui com
somente cerca de 20% a 25% do consumo de oxigénio em condicdes basais, portanto €
imprescindivel a determinacdo da composicdo corporal para melhor compreender como 0s
compartimentos corporais interferem no GER (DIENER, 1997; LACERDA et al, 2006).

A avaliacdo da composicdo corporal € fundamental para realizar o diagnostico
nutricional e assim estabelecer uma conduta nutricional adequada. Existe uma variedade de
métodos que permitem avaliar a composicdo corporal de um individuo, entre eles a
Bioimpedancia Elétrica (BIA). O principio baseia na conducdo de corrente elétrica indolor e
de baixa intensidade que percorre o organismo por meio de cabos que sdo conectados a
eletrodos fixados na pele (REZENDE et al, 2007).
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A BIA vem sendo utilizada como método de estimativa da composicdo corporal e de
diagndstico do estado nutricional em individuos saudaveis, bem como em situacdes
especificas, a exemplo das doencas hepaticas cronicas. A BIA é uma técnica facil e de alta
reprodutibilidade, pouco invasiva, porém alguns fatores interferem na acuracia da medida, a
exemplo da prética de atividade fisica antes da realizacdo do teste, presenca de edema, ciclo
menstrual, ingestdo alcodlica (EICKEMBERG et al, 2011).

O principio ao qual baseia-se a BIA esta nas diferencas oferecidas pelos tecidos
corporais a passagem da corrente elétrica. Os compartimentos corporais oferecem uma
resisténcia a passagem da corrente elétrica. Por possuir grande quantidade de agua e
eletrolitos, os tecidos magros, possuem baixa resisténcia a corrente elétrica, e alta
condutividade. Ossos, pele e gordura possuem alta resisténcia e consequentemente baixa
condutividade (EICKEMBERG et al, 2011; PIMENTEL et al, 2010).
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3JUSTIFICATIVA

Em um estudo realizado por Capristo e colaboradores foi verificado que individuos
com doenca hepéatica apresentavam um GER menor quando comparados a populacéo
saudavel. A calorimetria indireta € o método mais preciso para determinagdo do GER em
individuos com DHGNA. Ao se conhecer a GER desses individuos evita-se a super oferta
calérica a qual pode influenciar no ganho ponderal e conseqlientemente ao agravamento da
doenca, visto que, 0 excesso de peso € um fator de risco ao acimulo de gordura nos
hepatdcitos. Evita-se também a sub oferta energética a qual interfere no estado nutricional e
recuperacdo do individuo. Portanto a avaliagdo do GER de pacientes portadores de VHC pode
ajudar a compreender melhor as alteragdes metabdlicas no desenvolvimento da DHGNA e

assim estabelecer condutas nutricionais adequadas a condicao clinica desses pacientes.
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4 OBJETIVOS
4.1 Geral

Avaliar 0 gasto energético em repouso e composicdo corporal de um grupo de
pacientes com hepatite cronica pelo virus C, sem tratamento, com e sem DHGNA.

4.2 Especificos

v' Comparar 0 GER de um grupo de pacientes com hepatite crénica pelo virus C, com
e sem DHGNA,;

v' Comparar o GER aferido por calorimetria indireta com o estimado pela equagéo de
Harris Benedict de um grupo de pacientes com hepatite cronica pelo virus C, com e
sem DHGNA,;

v' Avaliar se existe associacdo entre GER e composicdo corporal de um grupo de
pacientes com hepatite cronica pelo virus C, com e sem DHGNA.
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5 CASUISTICA E METODOS

5.1 Desenho do estudo e amostra

Estudo de corte transversal, o qual faz parte de um projeto mais amplo, intitulado
“Hepatite Cronica pelo virus C e Doenca Hepatica Gordurosa Nao Alcoolica: Perfil
nutricional dos pacientes” sendo realizado no ambulatério de Nutricdo e Hepatologia do
Complexo Hospitalar Universitario Professor Edgard Santos (C-HUPES) da Universidade
Federal da Bahia, sendo o mesmo um Centro de Referéncia no tratamento de doencas
hepaticas da cidade de Salvador-BA. A amostra foi de conveniéncia composta por individuos
que apresentavam diagndstico de hepatite C com resultados de Anti VHC e RNA positivos
atendidos no periodo de marco de 2011 a dezembro de 2012.

5.2 Critérios de inclusdo
1. Individuos acima de 18 anos;

2. Individuos com diagnostico de Hepatite C cronica, sem tratamento antiviral

5.3 Critérios de ndo inclusao
1. Pacientes que apresentassem necessidades especiais ou doencas que dificultassem a

realizacdo das medidas antropométricas;

Pacientes que ndo respeitassem o protocolo para avaliacdo clinica;
Pacientes com ingestdo alcoolica igual ou maior que 140g/semana;
Pacientes com doenca tireoidiana (nddulos, hipo ou hipertiroidismo);

Gestantes e lactantes;

o o~ W

Pacientes com co-infeccdo pelos virus B da hepatite e virus da imunodeficiéncia
humana (HIV);

7. Pacientes com insuficiéncia hepatica e respiratoria

Para avaliacdo dos pacientes foi utilizado um questionario composto por quatro secdes
(ANEXO). A primeira secdo consistia em dados de identificacdo, a segunda em informacées
clinicas prévias e dados antropométricos. A terceira secdo foi referente a avaliacdo
histopatoldgica e avaliacdo da bidpsia hepética e a quarta a avaliacdo do gasto energético em

repouso, composicéo corporal e classificagédo do Child- Pugh.
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5.4 Avaliacao dos Pacientes

5.4.1 Historia Clinica
Os pacientes foram questionados sobre histdria clinica e consumo de etanol. O

consumo de etanol foi classificado em maior ou menor que 140 gramas por semana
(NEUSCHWANDER- TETRI & CALDWELL, 2003; NOBILI et al, 2006).

5.4.2 Avaliagédo Antropometrica

Para determinacdo dos indicadores antropométricos foram utilizadas medidas de peso
e altura seguindo a técnica de LOHMAN (1992) e da circunferéncia da cintura.

Peso

A pesagem foi realizada usando uma balanca Filizola do tipo plataforma, com
capacidade até 150 kg, intervalo de 0,1 kg. O individuo permaneceu de pé, com bexiga vazia
sobre a balanga, com o peso do corpo distribuido igualmente entre os pés. Além disso,

deveriam usar roupas leves e remover 0s sapatos.

Altura

A altura foi aferida utilizando o estadidmetro com capacidade de 2,0m e intervalo de
0,1m. O paciente foi medido sem sapatos ou chapéu, permaneceu em pé, ereto, olhando para
frente, sem fletir ou estender a cabeca. O topo da orelha e o angulo externo do olho
permaneceram em uma linha paralela ao teto chamado “plano de Frankfort”. Os calcanhares,
gluteos, ombros e cabeca foram posicionados de modo a tocar a parede de superficie vertical

do dispositivo de medida. O topo do estadidmetro foi abaixado e apoiado sobre a cabeca.

Indice de Massa Corporal
O IMC foi calculado pela formula de Quetelet: quociente do peso pelo quadrado da
altura (kg/m?) sendo utilizada a classificagdo de WHO (1997):
e Magreza (IMC < 18,5 Kg/m?)
e Eutrofia (IMC > 18,5 e < 24,9 Kg/m?)
e Sobrepeso (> 25,0 e < 29,9 Kg/m?)
e Obesidade (IMC > 30,0 Kg/m?)
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Circunferéncia da Cintura

A técnica utilizada para avaliacdo da circunferéncia da cintura (CC) foi a recomendada
por WHO (1997), em que a medi¢do deve ser realizada com o paciente em pé, utilizando uma
fita métrica ndo extensivel. A fita devera circundar o individuo no ponto médio entre a ultima
costela e a crista iliaca. A leitura deve ser feita no momento da expiracao.

Para classificagdo da CC foi adotado o ponto de corte proposto pela International
Diabetes Federation (IDF, 2005), que considera obesidade abdominal quando CC > 90 cm em

homens e CC > 80 cm em mulheres.

5.4.3 Avaliacéao do Gasto Energetico em Repouso

Foi realizado o teste de calorimetria indireta continuo, com circuito aberto, ventilado e
sistema exaustor, por meio do monitor metabdlico MetaCheck (Korr Medical Technologies,
Salt Lake City, Utah) (Figura 1 e 2). Os pacientes também seguiram um protocolo: Jejum
noturno de 12 horas; evitaram a pratica de atividade fisica extenuante no dia anterior ao teste
e dirigiram-se ao ambulatério com o minimo de esforgo possivel.

A sala de avaliacdo foi mantida em siléncio, com baixa luminosidade e temperatura
constante entre 24-26°C. O paciente foi mantido em posicdo semi-supina em uma maca onde
permaneceu acordado e imdvel por 15 minutos antes e mais 20 minutos durante a afericdo do
GER.

Figura 1: Monitor Metabolico Metacheck
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Figura 2: Méscara utilizada para teste de Calorimetria Indireta

5.4.4 Avaliacéo da Composi¢do Corporal

Para avaliagdo da composicdo corporal, massa magra corporal (MMC) e massa gorda
corporal (MGC) foi realizado o teste de Bioimpedancia Elétrica (BIA) utilizando-se o monitor
Byodynamics BIA 450-Bioimpedancia Analyzer (Figura 3) Os pacientes tiveram que seguir
um protocolo:

e Jejumde 12 horas;

e Nao realizar exercicios por 12 horas antes do teste;

e Urinar 30 minutos antes do teste;

e N&o ingerir bebidas alcoolicas 48 horas antes do teste;

e N&o usar proteses ortopédicas metélicas;

e Remover sapatos, meias, todos os aderecos (6culos, joias) e todos os objetos que
estejam guardados no bolso;

e Manter-se pelo menos 5 a 10 minutos em repouso absoluto em posicao de decubito
dorsal antes de efetuar a medida.

Para a realizacdo da BIA o paciente foi posicionado na maca, em decubito dorsal,
bracos afastados do corpo em angulo de 30°C pernas abertas em angulo de 45°C. As pernas
ndo deveriam ter contato entre si. Bracos e pernas ndo deveriam tocar as paredes. Os eletrodos
foram colocados do lado direito do corpo, sendo 0os mesmos posicionados na parte de tras da
mao e do pé, com os eletrodos vermelhos e pretos colocados nas posi¢es proximais e distais
respectivamente (Figura 4). O avaliado permaneceu imdvel, relaxado e sem falar durante todo

o teste.
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Figura 4: Posicionamento dos eletrodos para realizagdo do teste de Bioimpedancia

Elétrica.

5.4.5 Avaliacéo Histopatoldgica

A avaliacdo da presenca de DHGNA foi realizada por meio do resultado de bidpsia
hepética sendo considerado para o estudo resultados com maximo de cinco anos.

A biopsia hepatica ndo foi indicada para uso exclusivo no presente estudo, a mesma é
realizada comumente nos pacientes com VHC acompanhados no C-HUPES. Em média 300
procedimentos/ano sdo realizados nos pacientes que tenham indicacdo prévia da equipe
médica que o acompanha para diagnostico e/ou tratamento e que nao tenham realizado este
exame nos Ultimos 24 meses.

A bidpsia hepatica foi realizada por um hepatologista do C-HUPES, segundo técnica
de Menghini (1970).
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5.4.6 Avaliacao Laboratorial

Os pacientes foram encaminhados a um laboratério de referéncia. Cerca de 10 ml de
sangue foi colhido por puncdo venosa, por profissionais treinados, apos jejum minimo de 12
horas, em frascos secos para as dosagens bioquimicas. As provas de funcdo hepatica (Tempo
de protrombina, Albumina) e Bilirrubina total, direta e indireta foram dosadas para
classificagéo do Child-Pugh.

5.5 Digitacao, Correcao e Edicdo de Dados
Foi utilizado o software Statistical Package for the Social Science (SPSS) versao 13.0
para tabulacdo e andlise dos dados. Foi realizada revisdo dos questionarios para minimizar

possiveis erros de digitagdo.

5.6 Analise Estatistica

Para caracterizacdo da amostra foram utilizados os parametros da estatistica descritiva
adotando-se as medidas usuais de tendéncia central (média) e dispersdo (desvio-padrdo), e

calculos de frequéncias simples e relativas.

Para comparar as frequéncias das variaveis categoricas foram utilizados os testes Qui-
Quadrado e Teste Exato de Fisher. O Teste T de Student foi utilizado para as variaveis
continuas com distribuicdo normal. Para identificar a caracteristica de distribuicdo das

variaveis continuas foi utilizado o teste de Kolmogorov-Smirnov.

Os testes paramétricos foram utilizados para verificacdo da existéncia da correlacdo
linear entre as variaveis, sendo utilizado para classificar as correlacbes o parametro de
correlacdo de Pearson. O teste T foi utilizado para amostras independentes na comparacgdo de
médias e analise de regressdo linear simples, adotando o intervalo de confianca (IC) de 95% e

considerando o valor de p < 0,05 para identificar diferencas estatisticamente significantes.
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5.7 Aspectos Eticos

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Escola de Nutricdo da
Universidade Federal da Bahia (CEPNUT).

A participagdo no estudo foi de carater voluntario e todos os participantes que
concordaram participar do projeto assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE)

Os pesquisadores deste estudo se comprometeram a suspender a pesquisa
imediatamente ao perceber algum risco ou dano a saude do sujeito, conseqliente a mesma, ndo
previsto no termo de consentimento, bem como garantir o sigilo das informacdes e
manutencdo da assisténcia nutricional, mesmo ap0s a desisténcia ou recusa em participar da
pesquisa. Alem disso, a equipe se comprometeu a encaminhar ao CEPNUT informacdes sobre

todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterassem o curso normal do estudo.
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6 RESULTADOS

Ao todo, 57 pacientes com VHC foram elegiveis para o estudo, 5 pacientes recusaram
ao TCLE, 12 ndo foram contactados para todas as etapas e 1 paciente desistiu. Assim 39
pacientes com VHC foram avaliados no presente estudo, 11 (28,2%) apresentaram DHGNA,
entre estes a maioria, (63,6%) era do sexo feminino, (72,7%) apresentava idade superior a 50
anos, (63,6%) apresentava sobrepeso, (81,8%) possuia a circunferéncia da cintura aumentada
e (90,9%) ndo pratica atividade fisica. No entanto, ndo houve diferenca estatisticamente

significante dessas variaveis quando comparados aos pacientes ssm DHGNA (Tabela 1).

GER de pacientes com VHC com DHGNA e sem DHGNA

O GER dos pacientes com DHGNA foi semelhante quando comparado ao GER dos
pacientes sem DHGNA 1100(361,5) Kcal/dia e 1207,5(319,7) Kcal/dia; p=0,37,
respectivamente (Tabela 2).

GER: aferido por CI x Harris Benedict

A comparacdo de media entre 0 GER aferido por Cl e 0 GER estimado pela equacao
de Harris Benedict demonstrou que o GER estimado pela equacdo foi maior para pacientes
com e sem DHGNA (Tabela 2). A correlacdo entre GER aferido por Cl e GER estimado pela
equacdo de Harris & Benedict, mostrou-se moderada e significante (r = 0,49; p=0,001)
(Gréfico 1).

GER e composicao corporal

Uma fraca correlacdo positiva entre GER aferido por Cl e MMC (r = 0,35; p=0,03) foi
observada e uma correlacdo inversa com a MGC (r = - 0,35; p =0,03) (Graficos 2 e 3).

Diante da existéncia da correlacdo entre as variaveis foi construido modelo de
regressao linear simples para verificar o quanto as variaveis (GER estimado, MMC e MGC)
influenciavam na variavel resposta (GER aferido). Assim de acordo com tabela 3, é possivel
observar que ha acréscimo de 329,27 Kcal/dia no GER estimado em cada unidade do GER
aferido. E avaliando o GER aferido com a composicdo corporal verifica-se que para cada
unidade do GER aferido a MMC aumenta em 17,5% e MGC decresce em 17,5%.



39

7 DISCUSSAO

No presente estudo pode-se verificar que a energia desprendida para realizagdo
do metabolismo corporal em pacientes com VHC com DHGNA ndo difere daqueles com
VHC sem DHGNA, considerando que estes dois grupos de pacientes apresentaram as mesmas
caracteristicas antropométricas e de composicao corporal. Neste estudo, 0 GER parece ndo
estar associado com a presenca de DHGNA, diferente do observado por Capristo e
colaboradores (2005), que verificou menor GER em pacientes exclusivamente com DHGNA
comparado a pacientes com VHC.

O resultado do presente estudo demonstra que o GER aferido por CI foi menor que o
estimado pela equacdo de HB. Este resultado foi similar ao de outros estudos que avaliaram
pacientes com VHC (CAPRISTO et al, 2005; GOTTSCHALL et al, 2004). A equacdo de HB
possui limitagcdes visto que utilizou como referéncia dados de populacdo saudavel nédo
condizendo com a populagdo avaliada nesse estudo. Ao superestimar 0 GER em pacientes
com VHC pode-se favorecer a super oferta calérica o que associado ao perfil nutricional
apresentado, excesso de peso e acumulo de tecido adiposo em regido abdominal, pode
favorecer o ganho ponderal e, consequentemente prejuizo a condicao clinica dos pacientes. A
superestimativa do GER pode levar a obesidade, a qual promove o aumento dos marcadores
inflamatérios (Proteina C reativa, IL-6, IL-8, IL-10, PAI-1, TNF-a), e essa produgdo
desordenada de citocinas é susceptivel de participar da patogénese da DHGNA (MIRZA,
2011).

No presente estudo ndo houve diferenca em relacdo a composicdo corporal (MMC e
MGC) entre grupos com DHGNA e sem DHGNA, porém foi observado que quanto maior a
MMC maior o GER, resultado em consonancia com dados ja publicados (DIENER, 1997). O
tecido adiposo possui taxa metabolica de aproximadamente 4,5 Kcal/Kg/dia e o musculo
esquelético de 14,5 Kcal/Kg/dia, ou seja, o tecido muscular possui alta taxa metabodlica e,
portanto individuos com maior porcentagem de MMC tendem a apresentar maior GER
(ELIA, 1992).

Embora a DHGNA ocorra em qualquer genotipo em pacientes com VHC, no genétipo
3 0 grau de EH apresenta correlacdo direta com a viremia. No presente estudo a maioria dos
pacientes apresentou genotipo 1, assim como em outras pesquisas realizadas em Salvador-BA
por Silva et al (2000) e em outros estudos realizados na regido nordeste do Brasil (BEZERRA
et al, 2007; PEREIRA et al, 2005). Fatores de risco metabdlicos, dentre os quais a obesidade,
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ativacdo de vias inflamatorias e resisténcia a insulina desempenham efeito direto no
desenvolvimento da DHGNA em individuos com VHC, principalmente no que se refere ao
genotipo 1. Alguns mecanismos explicam a associacdo entre genotipo 1 e DHGNA, um deles
é que o gendtipo 1 do VHC inibe a proteina de transferéncia de trigliceridios microssomial via
proteina do nicleo e interage com Apolipoproteina (Apo2) induzindo a EH. Outro mecanismo
refere-se ao fato de que a proteina ndo estrutural do VHC (NS5A) interage com
Apolipoproteina- A1(Apol) e Apo2 causando alterages no transporte de colesterol dentro
das células hepaticas (PATEL et al, 2012).

Os pacientes com VHC com e sem DHGNA apresentaram prevaléncia elevada de
sobrepeso e obesidade assim como observado em outros estudos (ADINOLF et al, 2001;
CZAJA et al, 1998; GOTTSCHALL et al, 2004). A DHGNA em pacientes com VHC esta
associada ao IMC (HOURIGAN et al, 1999). Em pacientes com e sem DHGNA foi possivel
verificar que a maioria possui CC aumentada, concordando com estudo realizado por Adinolf
et al (2001) em que mais da metade dos pacientes com obesidade central apresentaram
DHGNA. Individuos com o gendtipo 1 do virus da hepatite C sdo afetados por fatores
metabolicos, dentre os quais a obesidade central. A obesidade central desempenha mecanismo
direto no desenvolvimento da EH principalmente em individuos com genétipo 1 do VHC
(PATEL et al, 2012). Os pacientes do presente estudo ndo apresentaram gravidade da doenca
no que se refere a classificacdo de Child-Pugh, o que pode ser explicado pelo fato de
apresentarem quadro clinico estavel e, portanto serem acompanhados a nivel ambulatorial.

Tanto o excesso de peso quanto obesidade abdominal pode ser resultante da auséncia
de atividade fisica, fator que foi observado na maioria dos pacientes com e sem DHGNA
nesse estudo. A inatividade fisica esta relacionada com obesidade e desenvolvimento de
doencas cardiovasculares, bem como o diabetes tipo 2, possivelmente em individuos com
DHGNA (LESS & BOOTH, 2005). A pratica de atividade fisica juntamente com dieta tem
sido utilizada para tratamento de pacientes com DHGNA. Apesar dos limitados estudos que
avaliam o beneficio da perda ponderal no tratamento desses pacientes, um estudo realizado
por Hickman et al (2002) mostrou que a perda ponderal foi associada a reducdo da DHGNA
em pacientes com VHC, resultado que concorda com o de Fioravante et al (2012) o qual
revelou que o regime alimentar favorece a perda ponderal e reducdo significativa de gordura
corporal e ndo de massa magra.

A limitacdo de estudos que avaliam a relacdo da DHGNA com VHC inviabiliza a
comparagdo dos dados, visto que, como sdo realizados em regides diferentes leva em

consideracdo a distribuicdo de gendtipos, critérios histolégicos para classificacdo da doenca
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hepatica e populac@es diferentes. Além disso, a maioria dos estudos realiza avaliacdo isolada
desses dois grupos de pacientes, pacientes com HCV versus pacientes com DHGNA, por ser
um estudo que avalia pacientes com VHC com e sem DHGNA, dificulta a comparagdo dos
resultados com outros estudos. Outro fator relevante esté relacionado ao tamanho reduzido da
amostra, a qual pode ter influenciado na comparacao entre os grupos com e sem DHGNA.
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8 CONCLUSOES

Os resultados apresentados nesse estudo o qual avaliou individuos portadores do VHC
com e sem DHGNA, sem tratamento antiviral, atendidos em ambulatério de referéncia na
cidade de Salvador-BA, demonstraram que:

1. O GER de individuos com VHC e DHGNA ndo diferiu dos individuos que ndo
apresentavam DHGNA.

2. O GER aferido por calorimetria indireta foi menor que o estimado pela equacdo de Harris
Benedict

3. Os individuos que apresentavam maior percentual de massa magra corporal possuiam

maior GER, independente de apresentar ou ndo DHGNA.
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9 CONSIDERACOES FINAIS

Diante dos resultados apresentados, verifica-se a necessidade de se avaliar o GER de
um maior nimero de pacientes portadores de VHC, pois dessa maneira & possivel
compreender melhor as alteracdes metabdlicas no desenvolvimento da DHGNA, e assim
estabelecer condutas nutricionais adequadas a condicdo clinica desses pacientes. Antes 0
custo elevado dos aparelhos de calorimetria indireta inviabilizava seu uso na prética clinica,
atualmente essa pratica tem mudado devido ao surgimento de aparelhos que apresentam custo
mais acessivel e manuseio mais facil. Diante disso, deve-se dar importancia ao beneficio do
uso da calorimetria indireta nesse grupo de pacientes, visto que é possivel avaliar o GER de
maneira mais fidedigna quando comparado as equacGes de predicdo que ndo sdo especificas
para essa populacdo e assim evitar condutas nutricionais que estimulam a superoferta calorica
e que podem contribuir para o agravamento e/ou surgimento de complicagdes inerentes a

condig&o clinica dos mesmos, como a obesidade, diabetes mellitus e hiperlipidemia.
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10 LIMITACOES DO ESTUDO

O préprio desenho de estudo possui limitagfes, pois a variavel resposta e fatores de
exposicdo ocorrem em um Unico momento o0 que impossibilita avaliar a relacdo de
temporalidade entre causa e efeito.

A limitagcdo de estudos que avaliam a relagdo da DHGNA com VHC inviabiliza a
comparagdo dos dados, visto que, como sdo realizados em regides diferentes leva em
consideracdo a distribuicdo de gendtipos, critérios histolégicos para classificagdo da doenca
hepatica e populacBes diferentes. Além disso, a maioria dos estudos realiza avalia¢do isolada
desses dois grupos de pacientes, pacientes com HCV versus pacientes com DHGNA, por ser
um estudo que avalia pacientes com VHC com e sem DHGNA, dificulta a comparagdo dos
resultados com outros estudos.

Outro fator relevante esta relacionado ao tamanho reduzido da amostra, a qual pode ter
influenciado na comparacéo entre os grupos com e sem DHGNA.
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Tabela 1- Caracteristicas clinicas e nutricionais de um grupo de pacientes com VHC
atendidos no ambulatério de Nutricdo e Hepatologia do C-HUPES, UFBA, Salvador-BA,

2013.
DHGNA
Variaveis N Sim(N=11) Nao(N=28) p
N % N %

Género

Feminino 25 7 (63,6) 18(64,3) 0,624
Masculino 14 4(36,4) 10 (35,7)

Idade

<=50 20 3(27,2) 17 (60,7) 0,057
>50 19 8 (72,7) 11 (39,2)

IMC

Eutrofia 14 2 (18,3) 12 (42,9) 0,347
Sobrepeso 19 7 (63,6) 12 (42,9)

Obesidade 6 2 (18,3) 4 (14,2)

CC

Normal 10 2 (18,2) 8 (28,6) 0,409
Aumentada 29 9 (81,8) 20 (71,4)

Atividade

Fisica

Nao 30 10 (90,9) 20 (71,4) 0,194
Sim 9 1(9,1) 8 (28,6)

Child-Pugh

A 39 11 (100) 28(100) .
Genotipo

1 31 9 (81,8) 22 (78,6) 0,821
3 8 2 (18,2) 6(21,4)

IMC: Indice de Massa Corporal
CC: Circunferéncia da cintura
*Significante (p<0,05)
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Tabela 2 — Gasto energético e composicdo corporal de um grupo de pacientes com VHC

atendidos no ambulatério de Nutricdo e Hepatologia do C-HUPES, UFBA, Salvador-BA,
2013.

DHGNA
Variaveis Sim (n=11) Nao (n=28) p-valor
GER/ Cl(Kcal/dia) 1100,9+ 361,5 1207,5+ 319,7 0,372
GER/HB (Kcal/dia) 14847+ 272,4 1555,3+ 327 0,555
MMC (%) 66,4+6,3 68,3+ 6,7 0,403
MGC(%) 33,6+ 6,3 31,6+ 6,7 0,403
Idade 46,7+11,4 53,1+7,8 0,055

GER /Cl= Gasto energético em repouso aferido por calorimetria indireta
GER/HB= Gasto Energético em Repouso estimado pela equacao de Harris &
Benedict

MMC= Massa Magra Corporal

MGC= Massa Gorda Corporal

*Significante (p<0,05)
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Gréfico 1- Correlacéo entre Gasto Energético em Repouso aferido por Cl e Gasto Energético
em Repouso estimado pela equacdo HB e composicao corporal de um grupo de pacientes com
VHC atendidos no ambulatério de Nutricdo e Hepatologia do C-HUPES, UFBA, Salvador-
BA, 2013.
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Grafico 2- Correlagdo entre Gasto Energético em Repouso aferido por Cl e MMC de um
grupo de pacientes com VHC atendidos no ambulatorio de Nutricdo e Hepatologia do C-

HUPES, UFBA, Salvador-BA, 2013.
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Grafico 3- Correlacdo entre Gasto Energético em Repouso aferido por Cl e MGC de um
grupo de pacientes com VHC atendidos no ambulatorio de Nutricdo e Hepatologia do C-
HUPES, UFBA, Salvador-BA, 2013.
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Tabela 3- Modelo de regresséao linear simples entre 0 Gasto Energético em Repouso aferido e
Gasto Energético em Repouso estimado e composicao corporal de um grupo de pacientes com
VHC atendidos no ambulatério de Nutricdo e Hepatologia do C-HUPES, UFBA, Salvador-

BA, 2013.
IC 95%
B t p LI LS
Modelol
Constante 329,274 1,318 0,196 -177,112 835,659
Harris & Benedict 0,561 3,455 0,001 0,232 0,889
Modelo 2
Constante -8,7 0,0 0,987 -1074,3 1057,0
MMC 17,5 2,3 0,029 1,8 33,1
Modelo 3
Constante 17411 6,9 0,000 1226,8 22554
MGC -17,5 -2,3 0,029 -33,1 -1,8

MMC= Massa Magra Corporal
MGC= Massa Gorda Corporal
LI= Limite inferior

LS- Limite superior
*Significante (p<0,05)
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RESUMO

A Hepatite crénica pelo virus C (VHC) é uma das principais causas de doenca hepatica
crénica em todo o mundo. Os pacientes com VHC apresentam diversas comorbidades, dentre
elas a Doenga Hepatica Gordurosa N&o Alcotlica (DHGNA). Ainda ndo esta bem
estabelecido se as caracteristicas metabdlicas e nutricionais do paciente com VHC podem
aumentar o risco para DHGNA. Objetivo: O objetivo do presente estudo foi identificar
alteracbes no Gasto Energético em Repouso (GER) de pacientes com VHC. Material e
Meétodos: Estudo de corte transversal incluindo pacientes do ambulatério de Hepatologia do
Complexo Hospitalar Universitario Professor Edgard Santos (C-HUPES) da Universidade
Federal da Bahia, no periodo de mar¢o de 2011 a dezembro de 2012. Foram selecionados para
0 estudo individuos com diagnostico de VHC, sem outra doenca hepatica associada, que nao
estivessem em tratamento antiviral e com ingestdo de etanol < 140g/semana. Um questionario
com dados de identificacdo, informagdes clinicas e antropometricas foi aplicado. A presencga
de esteatose foi avaliada pela biopsia hepatica. Para afericdo do GER os pacientes realizaram
teste de calorimetria indireta e para avaliacdo da composicéo corporal foi realizado o teste de
bioimpedancia elétrica. Os resultados foram analisados entre os pacientes com VHC e
DHGNA, comparados aqueles com VHC sem DHGNA. Resultados: Dos 39 pacientes com
VHC avaliados, 11 (28,2%) apresentaram DHGNA, entre estes a maioria era do sexo
feminino (63,6%), idade superior a 50 anos (72,7%), tinha sobrepeso (63,6%), circunferéncia
da cintura aumentada (81,8%) e ndo praticava atividade fisica (90,9%). Estas foram as
mesmas caracteristicas encontradas nos pacientes com VHC sem DHGNA. O GER dos
pacientes com DHGNA foi semelhante quando comparado ao dos pacientes sem DHGNA
(1100+361,5Kcal/dia e 1207,5+319,7Kcal/dia, respectivamente p=0,37). Nao houve diferenca
entre 0s dois grupos de pacientes quanto a classificacdo do IMC e composi¢do corporal.
Conclusdo: A energia desprendida para realizacdo do metabolismo corporal em pacientes
com VHC e DHGNA néo difere daqueles com VHC sem DHGNA, considerando que estes
dois grupos de pacientes apresentaram as mesmas caracteristicas antropométricas e de

composicao corporal.

Palavras-chaves: Hepatite cronica pelo virus C, Doenca Hepatica Gordurosa Ndo Alcodlica,

Gasto Energético em Repouso, Calorimetria Indireta.
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ABSTRACT

The Chronic hepatitis C virus (HCV) is a major cause of chronic liver disease worldwide.
Patients with HCV have several comorbidities, among them Non-alcoholic fatty liver disease
(NAFLD). It is not yet established whether the nutritional and metabolic characteristics of
patients with HCV may increase the risk for NAFLD. Objective: The aim of this study was to
identify changes in Resting Energy Expenditure (REE) of HCV patients. Methods: Cross-
sectional study including patients from the service Hepatology, Hospital Complex University
Professor Edgard Santos (C-HUPES) Federal University of Bahia, from March 2011 to
December 2012. Were selected subjects diagnosed with HCV without other associated liver
disease who were not on antiviral treatment and ethanol ingestion < 140g/semana. A
questionnaire containing identification data, clinical information and anthropometric was
applied. The presence of fatty liver was evaluated by bidspia. To compare the GER the
patients performed a test of indirect calorimetry and body composition assessment was
performed bioelectrical impedance testing. Data were compared between patients with HCV
and NAFLD over those with HCV without NAFLD. Results: Of the 39 patients with HCV,
11 (28,2%) had NAFLD, among these the majority were female (63,6%), older than 50 years
(72,7%) was overweight (63,6% ), increased waist circumference (81.8%) and did not
practice physical activity (90,9%). These were the same features found in patients with HCV
without NAFLD. The GER patients with NAFLD was similar when compared to patients
without NAFLD (1100 + 361,5 Kcal/day and 1207,5 £ 319,7 kcal/day, p = 0,37 respectively).
There was no difference between the two groups of patients regarding the classification of
BMI and body composition. Conclusion: The energy released to perform the body
metabolism in patients with HCV and NAFLD does not differ from those with HCV without
NAFLD, whereas these two groups of patients had the same anthropometric characteristics

and body composition.

Keywords: Chronic hepatitis C virus, nonalcoholic fatty liver disease, Resting Energy

Expenditure, Indirect Calorimetry
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INTRODUCAO

O virus da hepatite C (VHC) é um virus RNA (&cido ribonucléico), envelopado, da
familia Flaviridae. Uma das caracteristicas do VHC é a habilidade de evadir do sistema
imune do hospedeiro infectado (ASSELAH et al, 2010; VASCONCELOQOS et al, 2006). A
infeccdo pelo VHC é uma das principais causas de doenga hepética em todo o mundo. Os
principais fatores de risco séo: transfusdo de hemoderivados de doadores ndo rastreados com
anti-VHC, transplante de érgdos, hemodialise, uso de drogas intravenosas, exposi¢cdo sexual e
ocupacional, além de transmissdo vertical, de mée para filho (MARTINS et al, 2011).

Estima-se que em média 150 milhdes de pessoas estejam infectadas pelo VHC (FUNG
& YUEN, 2012; WHO, 2011). Aproximadamente 70% dos casos de hepatite cronica e 40%
dos casos de cirrose sdo decorrentes da infeccdo pelo VHC em paises industrializados
(VASCONCELOS et al, 2006). Apesar dos estudos que avaliam a prevaléncia da infeccéo
pelo VHC no Brasil serem escassos e pouco precisos, estima-se que a infeccdo atinge 1,5%
dos individuos, para todas as idades, encontrando-se um percentual de 2,5% na populacéo
adulta (KERSHENOBICH et al, 2011; FERREIRA & SILVEIRA, 2004).

A presenca de Doenca Hepatica Gordurosa Ndo Alcodlica (DHGNA) é frequente nos
pacientes com VHC, a qual influencia na progressdo da doenca, com aumento da atividade
necroinflamatoria e fibrose. A DHGNA acomete individuos, sem histéria importante de
consumo de alcool, definida como ingestdo inferior a 20g de etanol/dia (PEREIRA et al,
2006).

Atualmente, o mecanismo exato que induz o desenvolvimento de DHGNA em
pacientes com VHC, ainda ndo esta bem estabelecido, mas sabe-se que a interacdo entre
fatores ambientais, individuais e fatores virais apresentam mecanismos importantes nesse
processo como a obesidade central, metabolismo lipidico e gendtipo 3 do VHC (PATEL et al,
2012). Alteracbes no metabolismo energético destes pacientes podem justificar o acumulo de
peso e outras alteracdes metabdlicas. A calorimetria indireta (Cl) pode ser empregada na
mensuracdo do gasto energético (GE) utilizado para a realizacdo de processos metabolicos no
organismo. A Cl mensura o GE por meio da quantificacdo do oxigénio consumido (VO) e do
gas carbdnico produzido (VCO,) (DIAS et al, 2009; GOTTSCHALL et al, 2004; MELO et al,
2008).

Até o presente momento, os resultados sobre o comportamento do Gasto Energético
em Repouso (GER) no desenvolvimento da DHGNA em pacientes com VHC ainda sdo

limitados nas bases de dados pesquisadas. Portanto, avaliar o gasto energético em pacientes
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portadores de VHC pode ajudar a compreender melhor as alteracbes metabdlicas no
desenvolvimento da DHGNA e estabelecer condutas nutricionais mais adequadas a condi¢cdo
clinica desses pacientes. Entdo o objetivo do presente estudo é comparar 0 gasto energético de

portadores do VHC com e sem DHGNA.
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CASUISTICA E METODOS

Desenho de Estudo e amostra

Estudo de corte transversal. A amostra foi de conveniéncia, constituida por 39
individuos atendidos no ambulatorio de Nutricdo e de Hepatologia do Complexo Hospitalar
Universitario Professor Edgard Santos (C-HUPES) da Universidade Federal da Bahia, sendo
0 mesmo um Centro de Referéncia no tratamento de doencas hepéticas da cidade de Salvador-
BA, no periodo de marco de 2011 a dezembro de 2012. A participacdo no estudo foi de
carater voluntéario e como critérios de inclusdo foram considerados: diagndstico de hepatite C
pelos exames de Anti VHC e RNA positivos e idade acima de 18 anos.

Para avaliacdo dos pacientes foi utilizado um questionario composto por quatro se¢des
(ANEXO). A primeira sec¢do consistia em dados de identificagdo, a segunda em informagdes
clinicas prévias e dados antropométricos A terceira secdo foi referente a avaliacdo histolégica
e avaliacdo da bidpsia hepatica e a quarta a avaliagdo do gasto energético em repouso,
composicao corporal e classificacdo do Child- Pugh.

Historia clinica

Os pacientes foram questionados sobre historia clinica e consumo de etanol. O
consumo de etanol foi classificado em maior ou menor que 140 gramas por Ssemana
(NEUSCHWANDER- TETRI & CALDWELL, 2003; NOBILI et al, 2006).

Avaliacdo antropométrica

Para determinacédo dos indicadores antropométricos foram utilizadas medidas de peso,
altura seguindo a técnica de LOHMAN (1992) e da circunferéncia da cintura.

O IMC foi calculado pela formula de Quetelet: quociente do peso pelo quadrado da
altura (kg/m?) sendo utilizada a classificacdo de WHO (1997) magreza (IMC < 18,5 Kg/m?),
eutrofia (IMC > 18,5 e < 24,9 Kg/m?), sobrepeso (> 25,0 e < 29,9 Kg/m?) e obesidade (IMC >
30,0 Kg/m?). A técnica utilizada para avaliacdo da circunferéncia da cintura (CC) foi a
recomendada pela WHO (1997) sendo adotado o ponto de corte proposto pela International
Diabetes Federation (IDF, 2005), que considera obesidade abdominal quando CC > 90 cm em

homens e CC > 80 cm em mulheres.
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Avaliagcdo da Composicdo Corporal

Para avaliacdo da composigédo corporal, massa magra corporal (MMC) e massa gorda
corporal (MGC) foi realizado o teste de bioimpedancia elétrica utilizando-se o monitor
Byodynamics BIA 450-Bioimpedancia Analyzer. Os pacientes tiveram que seguir um
protocolo que incluia jejum noturno de 12 horas, e antes do teste ndo realizar exercicios por
12 horas; urinar 30 minutos antes; nao ingerir bebidas alcodlicas por 48 horas; ndo usar
préteses ortopédicas metélicas; remover sapatos, meias, todos os aderecos (como éculos,
joias) e todos 0s objetos que estivessem guardados no bolso; manter-se pelo menos 5 a 10
minutos em repouso absoluto em posicdo de decubito dorsal antes de efetuar a medida.

Avaliacao do Gasto Energético em Repouso

Foi realizado o teste de calorimetria indireta continuo, com circuito aberto, ventilado e
sistema exaustor, por meio do monitor metabdlico MetaCheck (Korr Medical Technologies,
Salt Lake City, Utah). Os pacientes também seguiram um protocolo: jejum noturno de 12
horas; evitaram a préatica de atividade fisica extenuante no dia anterior ao teste e dirigiram-se
ao ambulatorio com o minimo de esforgo possivel.

A sala de avaliagdo foi mantida em siléncio, com baixa luminosidade e temperatura
constante entre 24-26°C. O paciente foi mantido em posicdo semi-supina em uma maca onde
permaneceu acordado e imovel por 15 minutos antes e mais 20 minutos durante a afericdo do
GER.

Avaliacao laboratorial

Os pacientes foram encaminhados a um laboratério de referéncia. Cerca de 10 ml de
sangue foi colhido por puncdo venosa, por profissionais treinados, apds jejum minimo de 12
horas, em frascos secos para as dosagens bioquimicas. As provas de funcao hepética (Tempo
de protrombina, Albumina) e Bilirrubina total, direta e indireta foram dosadas para

classificacdo do Child-Pugh.

Avaliacdo Histopatoldgica
A avaliacdo da presenca de DHGNA foi realizada por meio do resultado de biopsia

hepética sendo considerado para o estudo resultados com maximo de cinco anos.
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A bidpsia hepética ndo foi indicada para uso exclusivo no presente estudo, a mesma é
realizada comumente nos pacientes com VHC acompanhados no C-HUPES.

A bidpsia hepética foi realizada por um hepatologista do C-HUPES, segundo técnica
de Menghini (1970).

Anélise Estatistica
Para caracterizacdo da amostra foram utilizados os parametros da estatistica descritiva
adotando-se as medidas usuais de tendéncia central (média) e dispersdo (desvio-padrdo), e

célculos de frequéncias simples e relativas.

Para comparar as frequéncias das variaveis categoricas foram utilizados os testes Qui-
Quadrado e Teste Exato de Fisher. O Teste T de Student foi utilizado para as variaveis
continuas com distribuicdo normal. Para identificar a caracteristica de distribuicdo das

variaveis continuas foi utilizado o teste de Kolmogorov-Smirnov.

Os testes parameétricos foram utilizados para verificacdo da existéncia da correlacéo
linear entre as variaveis, sendo utilizado para classificar as correlacbes o parametro de
correlacdo de Pearson. O teste T foi utilizado para amostras independentes na comparacgédo de
médias e analise de regresséo linear simples, adotando o intervalo de confianca (IC) de 95% e

considerando o valor de p < 0,05 para identificar diferencas estatisticamente significantes.

Consideracoes éticas
O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Escola de
Nutricdo da Universidade Federal da Bahia (CEPNUT) e todos os participantes assinaram o

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).
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RESULTADOS

Ao todo, 57 pacientes com VHC foram elegiveis para o estudo, 5 pacientes recusaram
ao TCLE, 12 ndo foram contactados para todas as etapas e 1 paciente desistiu. Assim 39
pacientes com VHC foram avaliados no presente estudo, 11 (28,2%) apresentaram DHGNA,
entre estes a maioria, (63,6%) era do sexo feminino, (72,7%) apresentava idade superior a 50
anos, (63,6%) apresentava sobrepeso, (81,8%) possuia a circunferéncia da cintura aumentada
e (90,9%) ndo pratica atividade fisica. No entanto, ndo houve diferenca estatisticamente

significante dessas variaveis quando comparados aos pacientes ssm DHGNA (Tabela 1).

GER de pacientes com VHC com DHGNA e sem DHGNA

O GER dos pacientes com DHGNA foi semelhante quando comparado ao GER dos
pacientes sem DHGNA 1100(361,5) Kcal/dia e 1207,5(319,7) Kcal/dia; p=0,37,
respectivamente (Tabela 2).

GER: aferido por CI x Harris Benedict

A comparacdo de media entre 0 GER aferido por Cl e 0 GER estimado pela equacgéo
de Harris Benedict demonstrou que o GER estimado pela equacdo foi maior para pacientes
com e sem DHGNA (Tabela 2). A correlacdo entre GER aferido por Cl e GER estimado pela
equacdo de Harris & Benedict, mostrou-se moderada e significante (r = 0,49; p=0,001)
(Gréfico 1).

GER e composicao corporal

Uma fraca correlacdo positiva entre GER aferido por Cl e MMC (r = 0,35; p=0,03) foi
observada e uma correlacdo inversa com a MGC (r = - 0,35; p =0,03) (Graficos 2 e 3).

Diante da existéncia da correlacdo entre as variaveis foi construido modelo de
regressao linear simples para verificar o quanto as variaveis (GER estimado, MMC e MGC)
influenciavam na variavel resposta (GER aferido). Assim de acordo com tabela 3, € possivel
observar que ha acréscimo de 329,27 Kcal/dia no GER estimado em cada unidade do GER
aferido. E avaliando o GER aferido com a composic¢do corporal verifica-se que para cada
unidade do GER aferido a MMC aumenta em 17,5% e MGC decresce em 17,5%.
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DISCUSSAO

No presente estudo pode-se verificar que a energia desprendida para realizacdo do
metabolismo corporal em pacientes com VHC com DHGNA néo difere daqueles com VHC
sem DHGNA, considerando que estes dois grupos de pacientes apresentaram as mesmas
caracteristicas antropométricas e de composicao corporal. Neste estudo, 0 GER parece nao
estar associado com a presenca de DHGNA, diferente do observado por Capristo e
colaboradores (2005), que verificou menor GER em pacientes exclusivamente com DHGNA
comparado a pacientes com VHC.

O resultado do presente estudo demonstra que o GER aferido por CI foi menor que o
estimado pela equacdo de HB. Este resultado foi similar ao de outros estudos que avaliaram
pacientes com VHC (CAPRISTO et al, 2005; GOTTSCHALL et al, 2004). A equacdo de HB
possui limitagcdes visto que utilizou como referéncia dados de populacdo saudavel nédo
condizendo com a populacdo avaliada nesse estudo. Ao superestimar o GER em pacientes
com VHC pode-se favorecer a super oferta calérica o que associado ao perfil nutricional
apresentado, excesso de peso e acumulo de tecido adiposo em regido abdominal, pode
favorecer o ganho ponderal e, consequentemente prejuizo a condicéo clinica dos pacientes. A
superestimativa do GER pode levar a obesidade, a qual promove o aumento dos marcadores
inflamatérios (Proteina C reativa, IL-6, IL-8, IL-10, PAI-1, TNF-0), e essa producdo
desordenada de citocinas é susceptivel de participar da patogénese da DHGNA (MIRZA,
2011).

No presente estudo ndo houve diferenca em relacdo a composicdo corporal (MMC e
MGC) entre grupos com DHGNA e sem DHGNA, porém foi observado que quanto maior a
MMC maior o GER, resultado em consonancia com dados ja publicados (DIENER, 1997). O
tecido adiposo possui taxa metabolica de aproximadamente 4,5 Kcal/Kg/dia e o musculo
esquelético de 14,5 Kcal/Kg/dia, ou seja, o tecido muscular possui alta taxa metabodlica e,
portanto individuos com maior porcentagem de MMC tendem a apresentar maior GER
(ELIA, 1992).

Embora a DHGNA ocorra em qualquer genotipo em pacientes com VHC, no gendtipo
3 0 grau de EH apresenta correlacdo direta com a viremia. No presente estudo a maioria dos
pacientes apresentou genotipo 1, assim como em outras pesquisas realizadas em Salvador-BA

por Silva et al (2000) e em outros estudos realizados na regido nordeste do Brasil (BEZERRA



66

et al, 2007; PEREIRA et al, 2005). Fatores de risco metabdlicos, dentre os quais a obesidade,
ativacdo de vias inflamatorias e resisténcia a insulina desempenham efeito direto no
desenvolvimento da DHGNA em individuos com VHC, principalmente no que se refere ao
genotipo 1. Alguns mecanismos explicam a associacdo entre genotipo 1 e DHGNA, um deles
é que o gendtipo 1 do VHC inibe a proteina de transferéncia de trigliceridios microssomial via
proteina do nicleo e interage com Apolipoproteina (Apo2) induzindo a EH. Outro mecanismo
refere-se ao fato de que a proteina ndo estrutural do VHC (NS5A) interage com
Apolipoproteina- A1(Apol) e Apo2 causando alterages no transporte de colesterol dentro
das células hepaticas (PATEL et al, 2012).

Os pacientes com VHC com e sem DHGNA apresentaram prevaléncia elevada de
sobrepeso e obesidade assim como observado em outros estudos (ADINOLF et al, 2001;
CZAJA et al, 1998; GOTTSCHALL et al, 2004). A DHGNA em pacientes com VHC esta
associada ao IMC (HOURIGAN et al, 1999). Em pacientes com e sem DHGNA foi possivel
verificar que a maioria possui CC aumentada, concordando com estudo realizado por Adinolf
et al (2001) em que mais da metade dos pacientes com obesidade central apresentaram
DHGNA. Individuos com o gendtipo 1 do virus da hepatite C sdo afetados por fatores
metabolicos, dentre os quais a obesidade central. A obesidade central desempenha mecanismo
direto no desenvolvimento da EH principalmente em individuos com genétipo 1 do VHC
(PATEL et al, 2012). Os pacientes do presente estudo ndo apresentaram gravidade da doenca
no que se refere a classificacdo de Child-Pugh, o que pode ser explicado pelo fato de
apresentarem quadro clinico estavel e, portanto serem acompanhados a nivel ambulatorial.

Tanto o excesso de peso quanto obesidade abdominal pode ser resultante da auséncia
de atividade fisica, fator que foi observado na maioria dos pacientes com e sem DHGNA
nesse estudo. A inatividade fisica esta relacionada com obesidade e desenvolvimento de
doencas cardiovasculares, bem como o diabetes tipo 2, possivelmente em individuos com
DHGNA (LESS & BOOTH, 2005). A pratica de atividade fisica juntamente com dieta tem
sido utilizada para tratamento de pacientes com DHGNA. Apesar dos limitados estudos que
avaliam o beneficio da perda ponderal no tratamento desses pacientes, um estudo realizado
por Hickman et al (2002) mostrou que a perda ponderal foi associada a reducdo da DHGNA
em pacientes com VHC, resultado que concorda com o de Fioravante et al (2012) o qual
revelou que o regime alimentar favorece a perda ponderal e reducdo significativa de gordura
corporal e ndo de massa magra.

A limitagdo de estudos que avaliam a relagdo da DHGNA com VHC inviabiliza a

comparagdo dos dados, visto que, como sdo realizados em regides diferentes leva em
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consideracdo a distribuicdo de gendtipos, critérios histolégicos para classificacdo da doenca
hepatica e populac@es diferentes. Além disso, a maioria dos estudos realiza avalia¢do isolada
desses dois grupos de pacientes, pacientes com HCV versus pacientes com DHGNA, por ser
um estudo que avalia pacientes com VHC com e sem DHGNA, dificulta a comparacéo dos
resultados com outros estudos. Outro fator relevante esté relacionado ao tamanho reduzido da

amostra, a qual pode ter influenciado na comparacao entre os grupos com e sem DHGNA.

CONCLUSOES

Os resultados apresentados nesse estudo o qual avaliou individuos portadores do VHC
com e sem DHGNA, demonstraram que o GER de individuos com VHC e DHGNA nao
diferiu dos individuos que ndo apresentavam DHGNA. O GER aferido por calorimetria
indireta foi menor que o estimado pela equacdo de Harris Benedict. Os individuos que
apresentavam maior percentual de massa magra corporal possuiam maior GER, independente
de apresentar ou ndo DHGNA.

Diante dos resultados apresentados, verifica-se a necessidade de se avaliar o GER de
pacientes portadores de VHC, pois dessa maneira € possivel compreender melhor as
alteracdes metabdlicas no desenvolvimento da DHGNA, e assim estabelecer condutas
nutricionais adequadas a condicdo clinica desses pacientes. Antes o custo elevado dos
aparelhos de calorimetria indireta inviabilizava seu uso na pratica clinica, atualmente essa
pratica tem mudado devido ao surgimento de aparelhos que apresentam custo mais acessivel e
manuseio mais facil. Diante disso, deve-se dar importancia ao beneficio do uso da
calorimetria indireta nesse grupo de pacientes, visto que é possivel avaliar o GER de maneira
mais fidedigna quando comparado as equac6es de predicdo que ndo sdo especificas para essa
populacdo e assim evitar condutas nutricionais que estimulam a superoferta calérica e que
podem contribuir para o agravamento e/ou surgimento de complicagdes inerentes a condicéo

clinica dos mesmos, como a obesidade, diabetes mellitus e hiperlipidemia.
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Tabela 1- Caracteristicas clinicas e nutricionais de um grupo de pacientes com VHC
atendidos no ambulatério de Nutricdo e Hepatologia do C-HUPES, UFBA, Salvador-BA,

2013.
DHGNA
Variaveis N Sim(N=11) Nao(N=28) p
N % N %

Género

Feminino 25 7 (63,6) 18(64,3) 0,624
Masculino 14 4(36,4) 10 (35,7)

Idade

<=50 20 3(27,2) 17 (60,7) 0,057
>50 19 8 (72,7) 11 (39,2)

IMC

Eutrofia 14 2 (18,3) 12 (42,9) 0,347
Sobrepeso 19 7 (63,6) 12 (42,9)

Obesidade 6 2 (18,3) 4 (14,2)

CC

Normal 10 2 (18,2) 8 (28,6) 0,409
Aumentada 29 9 (81,8) 20 (71,4)

Atividade

Fisica

Nao 30 10 (90,9) 20 (71,4) 0,194
Sim 9 1(9,1) 8 (28,6)

Child-Pugh

A 39 11 (100) 28(100) .
Genotipo

1 31 9 (81,8) 22 (78,6) 0,821
3 8 2 (18,2) 6(21,4)

IMC: Indice de Massa Corporal
CC: Circunferéncia da cintura
*Significante (p<0,05)
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Tabela 2 — Gasto energético e composicdo corporal de um grupo de pacientes com VHC

atendidos no ambulatério de Nutricdo e Hepatologia do C-HUPES, UFBA, Salvador-BA,
2013.

DHGNA
Variaveis Sim (n=11) Nao (n=28) p-valor
GER/ Cl(Kcal/dia) 1100,9+ 361,5 1207,5+ 319,7 0,372
GER/HB (Kcal/dia) 14847+ 272,4 1555,3+ 327 0,555
MMC (%) 66,4+6,3 68,3+ 6,7 0,403
MGC(%) 33,6+ 6,3 31,6+ 6,7 0,403
Idade 46,7+11,4 53,1+7,8 0,055

GER /Cl= Gasto energético em repouso aferido por calorimetria indireta
GER/HB= Gasto Energético em Repouso estimado pela equacao de Harris &
Benedict

MMC= Massa Magra Corporal

MGC= Massa Gorda Corporal

*Significante (p<0,05)
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Gréfico 1- Correlacéo entre Gasto Energético em Repouso aferido por Cl e Gasto Energético
em Repouso estimado pela equa¢do HB e composicao corporal de um grupo de pacientes com
VHC atendidos no ambulatério de Nutricdo e Hepatologia do C-HUPES, UFBA, Salvador-
BA, 2013.
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Grafico 2- Correlagdo entre Gasto Energético em Repouso aferido por Cl e MMC de um
grupo de pacientes com VHC atendidos no ambulatério de Nutricdo e Hepatologia do C-

HUPES, UFBA, Salvador-BA, 2013.
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Grafico 3- Correlacdo entre Gasto Energético em Repouso aferido por Cl e MGC de um
grupo de pacientes com VHC atendidos no ambulatério de Nutricdo e Hepatologia do C-
HUPES, UFBA, Salvador-BA, 2013.
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Tabela 3- Modelo de regresséao linear simples entre o Gasto Energético em Repouso aferido e
Gasto Energético em Repouso estimado e composicao corporal de um grupo de pacientes com
VHC atendidos no ambulatério de Nutricdo e Hepatologia do C-HUPES, UFBA, Salvador-

BA, 2013.
IC 95%
B t p LI LS
Modelol
Constante 329,274 1,318 0,196 -177,112 835,659
Harris & Benedict 0,561 3,455 0,001 0,232 0,889
Modelo 2
Constante -8,7 0,0 0,987 -1074,3 1057,0
MMC 17,5 2,3 0,029 1,8 33,1
Modelo 3
Constante 17411 6,9 0,000 1226,8 22554
MGC -17,5 -2,3 0,029 -33,1 -1,8

MMC= Massa Magra Corporal
MGC= Massa Gorda Corporal
LI= Limite inferior

LS- Limite superior
*Significante (p<0,05)
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APENDICE A
QUESTIONARIO
Preenchimento da ficha:___ /[ Diagnostico do paciente: [/
Nome:
Registro: Data nasc:
Sexo: () Masculino () Feminino Raca: ( ) Branca ( ) Né&o-branca
Naturalidade: Nacionalidade:
Profisséo: Telefone:
Endereco:

DADOS CLINICOS:

e Obesidade [] SIMJNAO Doenca da Tiredide [ ] SIM[] NAO

e Diabetes [] SIM[]NAO Gestante [] SIM[ ] NAO [ ] NSA
e Dislipidemia [] SIM[JNAO Amamentado [ ] SIM[ ] NAO [ ] NSA
o HAS [ 1 SIM[]NAO

e Medicamentos

[ ] SIM Quais: Tempodeuso: _ [1NAO

e Drogas ilicitas

[ ]SIM Quais: Tempodeuso: _ [1NAO

e Exposicdo a produtos petroquimicos

[ 1SIM Duragdo:___ Tempo de afastamento:___ [ | NAO

e Etilismo

[ ]SIM Duragdio:____ Tipo: [JEx- etilista Tempo: [ NAO

Quantidade: [ ] >20g/dia [ ] < 20 g/dia

Concentracao de etanol (gramas etanol/dia)
4% para cerveja (1 cerveja= 600ml =24g) = 10 latas/sem ou 6 garrafas/sem
43% para destilados (1 dose = 50ml = 22g) = 6,5 doses/sem
12% para vinho (1 taca = 150 ml = 18¢g) = 8 tacas de vinho/sem

e Hemotransfusdo [ ] SIM Quantas: Quando: [ ] NAO
e Historia familiar de doencas metabdlicas: [ ] SIM Quais: [ ] NAO
e Realiza atividades Fisicas: [_] SIM Tipo: Tempo: Frequéncia:

[ ] NAO e OQutros:




EXAME FISICO:
e Peso: Altura; IMC:

CC:

o PA: PR: AR:

e Abdome:

ACV:

e Sinais periféricos de hepatopatia cronica ] SIM Quais:

EXAMES DE IMAGEM:

e US [] SIM[]NAO

[]NAO

Data

Esteatose Grau:

Sindrome Hipertenséo Portal

Ascite

Cirrose

BIOPSIA HEPATICA:

e ESTEATOSE ISOLADA
e ESTEATO-HEPATITE (NASH):
-ESTEATOSE (predominantemente macro-vacuolar) +
BALONIZACAO HEPATOCELULAR.
ou

ESTEATOSE (predominantemente macro-vacuolar) +

FIBROSE PERISSINUSOIDAL, mais acentuada em zona 3

ESTADIAMENTO DA NASH:

Estadio O: esteatose pura

Estadio 1: fibrose limitada as areas perivenulares
e/ou perissinusoidais (zona 3)

Estadio 2: fibrose perivenular com septos
Estadio 3: septos fibrosos unindo estruturas
vasculares c/ esboco de nddulos

Estadio 4: cirrose

Outros:

[ ] SIM[_]NAO

[ ] SIM[_]NAO

[] SIM[]NAO

[] SIM[]NAO

[] SIM[]NAO
[] SIM[]NAO

[] SIM[_] NAO
[] SIM[_] NAO
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APENDICE B

CALORIMETRIA

PLANILHA RESULTADO DOS TESTES

NUmero teste:

Metacheck (Kcal)

Harris Benedict (Kcal)

% Diferenga

BIA
Kg %
Massa magra
Massa gorda
TMB (Kcal)
Litros %

Liquido corporal total

Liquido intracelular

Liquido extracelular
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APENDICE C

UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA

Y] ESCOLA DE NUTRIGAO
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Rua Araujo Pinho, 32- Canela — Salvador — Bahia, Brasil. 40-110-150
Telefone/fax: (071) 32837700 / 32637704 email: cepnut@ufba.br
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E PRE-ESCLARECIDO
o R , fui convidado

para participar da pesquisa intitulada: “GASTO ENEGETICO EM REPOUSO DE
PACIENTES PORTADORES DE HEPATITE CRONICA PELO VIRUS C”, sob a
responsabilidade da nutricionista Tamara Paixdo de Oliveira. Fui esclarecido que: O objetivo
da pesquisa € identificar e comparar 0 gasto energético em repouso de pacientes saudaveis
com pacientes portadores de hepatite cronica pelo virus C com e sem Doenca Hepatica
Gordurosa Nao-Alcoolica.

Os dados serdo coletados no Complexo Hospitalar Professor Edgard Santos e utilizaremos
como instrumentos de coleta um questionario, avaliagcdo antropométrica, exames bioquimicos,
por imagem, calorimetria e bioimpedancia.

O preenchimento de um questiondrio e a determinacdo do peso corporal e altura, da
circunferéncia abdominal e da presséo arterial serdo realizados no ambulatério de nutricdo em
gastroenterologia e ndo trardo nenhum risco a minha saude.

A coleta de sangue sera Util para identificar outras doencas presentes que podem prejudicar a
evolucdo da doenca do figado. Essa coleta sera realizada pela manhd, ap6s meu jejum de 12
horas, para as seguintes dosagens: hemograma, glicemia, colesterol total, HDL-c,
triglicérides, insulina sérica e enzimas hepaticas, proteinas totais e fracdes, ferritina, saturacao

transferrina, AgHBs, Anti-HVC, FAN. A coleta de sangue pode me causar desconforto por
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causa da insercdo da agulha, desmaio (infrequente) e infeccéo no local da picada da agulha
(raro).

Também fui informado que realizarei ultrassonografia de abdome. A ultrassonografia de
abdome sera utilizada para diagnosticar a presenca de esteatose hepatica.

Estou ciente que trarei as informacdes sobre o resultado da minha bidpsia hepatica.

Realizarei também a calorimetria indireta e a bioimpedancia no ambulatério de nutricdo apds
meu jejum noturno de 12 horas. A calorimetria indireta para avaliar o gasto de energia do meu
corpo em repouso. Devo evitar a pratica de atividade fisica extenuante no dia anterior ao teste
e deslocar-me ao ambulatério com o minimo de esforco possivel. Serei colocado em uma
maca em uma posi¢cdo confortavel e deverei permanecer acordado(a) e imovel por quase 30
minutos antes e durante o exame. O uso da mascara usada para medir a quantidade de
oxigénio expirado pode me causar desconforto. A bioimpedancia para avaliar a minha
composicao corporal (massa muscular e massa gordurosa). Serei colocado em uma maca em
uma posigdo confortavel e imovel, serdo colocados equipamentos nos meus bracos e pernas
por onde passara uma corrente elétrica de baixa intensidade que percorrerda meu corpo, ndo
causa desconforto e ndo ha nenhum risco a satde associado.

Os resultados da pesquisa serdo publicados em revista ou periddico da area de saude e 0s
resultados permitirdo melhor compreensdo sobre a associacdo entre as caracteristicas
nutricionais e a evolucdo da doenca em pacientes com hepatite pelo virus C com a presenca
ou ndo de esteatose hepatica.

Minha identidade ficara em sigilo e sob a responsabilidade da pesquisadora e ndo sera
divulgada. Tenho a liberdade de recusar a minha participacdo ou de desistir em qualquer fase
da pesquisa, sem penalizacdo alguma e sem prejuizo ao meu cuidado.

Declaro que ndo tenho davidas de que nédo receberei beneficios financeiros podendo desistir
em qualquer etapa e retirar meu consentimento, sem penalidades, prejuizo ou perda. Estou
ciente que terei acesso aos dados registrados e reforco que ndo fui submetido(a) a coacao,
inducédo ou intimacao.

Considero-me satisfeito(a) com as explica¢fes da pesquisadora Tamara Paixdo de Oliveira e
concordo em participar.

Em caso de duvidas ou maiores esclarecimentos, fui informado(a) que poderei entrar em
contato com a pesquisadora Tamara Paixdo de Oliveira através do telefone (71) 8846.2535.

Como também com o Comité de Etica em Pesquisa da Escola de Nutricdo da UFBA no



82

endereco Av. Araujo Pinho, 32 Canela, CEP: 40.110-150 - Salvador — Bahia, pelos telefones
3283.7700/7704 e e-mail: cepnut@ufba.br.

Salvador, ......... (0 [T de 201...

Assinatura

Declaro que recebi de forma voluntéaria e apropriada o Termo de consentimento livre e

esclarecido deste entrevistado, para participacdo nesta Pesquisa.

Salvador, ........ ... A

Assinatura da Pesquisadora Responsavel/ 8846-2535 — tamarapaixao@hotmail.com.br



ANEXO A
CLASSIFICAQAO DO CHILD-PUGH
CLASSIFICACAO CHILD- PUGH
Ascite 1-Ausente
2- Leve
3- Moderada
Encefalopatia hepatica (EH) 1-Sem EH

2-EHgraule?2
3-EHgrau3e4

Albumina (mg/dl)

1->35
2-2,8a35
3-<28

Bilirrubina

1<2,0
2-2,0a3,0
3->3,0

Tempo de protombina

1->50%ou<la?
2-30a50%oul8a23
3-<30%ou>2,3

CLASSE

PONTUACAO

5a6

o8]

7a9

10a15

83



ANEXO B

UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA
ESCOLA DE NUTRICAO

COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CEPNUT
Rua Aratjo Pinho, 32, Canela

40.110-150 Salvador, Bahia, Brasil

Tel: (71) 3283-7704. Fax: (71) 3283-7705

Formuléario de Aprovacéo do Comité de Etica em Pesquisa

Projeto de Pesquisa: “Gasto Energético em Repouso em Pacientes Portadores
de Hepatite Crdnica pelo Virus C”.

Pesquisador: Tamara Paixao de Oliveira
Area Tematica: Grupo lll
Parecer: 05/12

Os Membros do Comité de Etica em Pesquisa, da Escola de Nutricio da
Universidade Federal da Bahia, reunidos em sessdo ordinaria no dia 19 de
dezembro de 2011, resolveram pela aprovagio do projeto. O pesquisador
devera seguir as orientagdes do parecer consubstanciado, bem como
comunicar ao CEP a respeito do andamento da pesquisa através de relatorios
anuais, conforme disposto na resolugdo N° 196 de 10 de outubro de 1996, do
Conselho Nacional de Satide.

Situagdo: APROVADO

Salvador, 09 de abril de 2012.

Prof. Vil ae Souza Junior
Coordenador do Comit&de/ Etica em Pesquisa
Escola de Nutrigao
Universidade Federal da Bahia
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ANEXO C

ORIENTAGOES
NUTRICIONAIS PARA 0
CONTROLE DA DOENGA
HEPATICA GORDUROSA

NAQ-ALCOOLICA
(DHGNA)

Paro o controle da doenge hepdtica Gorduroso
(Esteatose), alguns cuidodos nutricionals ~ sGo
fundamentols, principatmente pora o controle do
ghcemio, pressio arterial ¢ gonho de peso:

v Realizar 06 refeiches didrias (a
cada 03 horas) para promover

melhor controle da sacedade e
evitar refeigbes volumosas;

Substituir o  pdo  simples,
biscotos e masses em geral
por raizes (aipim, Inhame,
batate doce, card)~ 01 pedao
médio, pois sdo fontes mals
hutritivas e  aumentam 8
saciadade, fazendo com que o
consumo seja  menor.  Além
disso, elevam pouco o aglicar
do sangue;

Controlar o peso alravés da
reslizacio de atividade fisica

regular  com  orlentagdo
profissional;

Evitar  alimentos  gordurosos,
como fluras  (preferir s
preparages cozidas ou assadas

no fomo) e também os
laticinios Integrals (lelte, queljo,
logute),  preferindo o8
desnatados com moderagdo;

Ingerlr frutas diariamente, pelo
menos O2«/diz ou em forma
do sucos, Os legumes também
devem ser consumidos
diariamente  em fome  de
seladas ou em sopas;

Incluir azeite de oliva 02x/dia
(01 colher "sobremesa cheia)
om saladas, sopas e torradas,
consumindo-o sempre cru;

Sempre que ingerir uma fruta
(lanches ), adicionar 01 colher
de sops de farelo de avela,
pis ‘o mesmo ajudard
controlar a absorcio do aglcar
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da fula, controlando o agcar
do sangue e 0 ganho de peso;

Preferr peixes 20 Invés de
cames verehas (boi, porco)
consumindo=0§  pelo-  menos
03x/semana, pols séo  mais
pobres  em  godwra @
apresentam nutrientﬁ com - agao
protelora contra @ elevacdo do
colesterol;

Substiur  parciaimente 0 sal
ulizado para  cozinhar 08
alimentos por temperos natureis
(coentro,  cebolinha,  C300l3,

reduzir 0 consumo do restante
da refeicio;

o Incir na alimentaclo reguiar

alimentos como:  abacate com
evela em flocos (172 unidade
O3x/semand ), canela e po
(salplcar em  mingaus, banana
da lema cozda), aveie em
flocs (01 colher de sopa
02v/dia), sucos de frutas
vermehas-anoxeadas (W,
acerola,  golaba) = 200ml
regularmente  na alimentagéo
pols tém  agdo antioxidante,

auiando  no  contole  da
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pimentdo, saisa, aho); doenca hepatica,
Iniciar 0 aimogo pela salada e 64 g Rl R oo Vi o, T
crua, mastigando-a bastante Olveks, Nioa Casa, Manuells Hane & Feonds O

para aumentar @ saciedade e




