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INTRODUCAO




O estdmago, do ponto de vista mecinico, comporta-se como reservatério tempordrio
de alimentos ¢ como érgdo de tritura¢do de alimentos sélidos, misturando-os com as
secreches salivar e gdstrica e transferindo-os de forma ordenada para o duodeno

(COOKE, 1975).

Do ponto de vista funcional, o estbmago pode ser dividido em dois compartimentos : o
estdmago proximal e o estdmago distal. Esta divisdo foi sugerida inicialmente em 1898
por CANNON (apud KELLY, 1980) ql._té estudou, com o emprego de fluoroscopia, os
movimentos gédstricos em gatos alimentados com uma mistura de subnitrato de bismuto
€ racao. Esse autor dividiu o estbmago por uma linha transversal que vai da pequena i
grande curvatura, a meia distincia entre a jungdo esOfago-gdstrica el 0 piloro ¢
identificou o estdmago proximal como sendo o reservatério gdstrico e o distal como o
6rgao de trituragdo. Estudos mais recentes, baseados no mapeamento dos ciclos de

atividade elétrica do estdmago distal, mostraram que essa linha & mais obliqua,



comegando mais proximalmente na grande curvatura e terminando mais perto do piloro

(SARNA, DANIEL & KINGMA, 1972).

As fungdes destas duas partes do estdmago estdio bem definidas (KELLY, [980):
enquanto o estdbmago proximal atua como reservatério € no esvaziamento de liquidos, o
esdtmago distal € responsdvel principalmente pela wistura e trituragio de alimentos

sdlidos ¢ desempenha papel importante na regulacdo do esvaziamento destes alimentos.

O esvaziamento gdstrico (EG) de liquidos parece ocorrer principalmente como funcdo
de um gradiente pressdrico Ientre 0 estdbmago ¢ o duodeno (STRUNTZ & GROSSMAN,
1978) A pressdo intragdstrica € gerada por contragdes originadas principalmente no
fundo gdstrico, o que levou ao conceito de que o EG de liquidos € controlado pelo
estbmago proximal (WILBUR & KELLY, 1973). Esta porgdo do estdmago apresenta
dois tipos de contragbes: contragdes lentas, tonicas e, superpostas a essas, contracoes
fdsicas, mais rdpidas, sendo que as primeiras sdo as responsdveis pela pressao basal do
estdmago. As contragbes rdpidas aparentemente ndo tém influéncia na pressio
intragdstrica basal (MINAMI & McCALLUM, 1984). A deglutico & capaz de inibir as
contracdes lentas provocando diminuigio da pressdo intragdstrica - € o denominado
reflexo de relaxamento receptivo  (JAHNBERG, 1977); além disso o estomago
apresenta a propriedade de acomodar volumes crescentes de alimentos sem aumento
significativo de pressdo, constituindo o chamado reflexo Ide acomodagdo ( WILBUR,
KELLY & CODE, 1974). Ambos reflexos, que permitem ao estdmago acomodar
grandes quantidades de alimento sem aumento significativo de pressao, parecem ser
mediados por neurbnios inibitdrios vagais ndo-colinérgicos, ndo-adrenérgicos e
parcialmente dopaminérgicos (MINAMI & McCALLUM, 1984). A resseccao do
fundo gdstrico em cdes abole o reflexo de acomodacio levando a aumento da pressao

intragdstrica ¢ aceleragdo do EG de liquidos (WILBUR, et alii, 1974). Do mesmo



modo, a vagotomia gdstrica proximal, que denerva seletivamente o fundo e 0 corpo
gdstrico deixando intacta a inervacdo do antro, abole o reflexo de acomodacio
aumentando o EG de lfquidos (WILBUR & KELLY, 1973). Por outro lado, horménios
como a gastring e a colecistoquinina inibem as contrages do fundo gdstrico e retardam
0 EG de liquidos, embora apenas a colecistoquinina o faca em concentracdes
fisiolégicas (HUNT & RAMSBOTTOM, 1967, DOZOIS & KELLY, 1971; WILBUR
& KELLY, 1974; DEBAS, FAROOQ & GROSSMAN, 1975; VALENZUELA, 1976;
OKIKE & KELLY, 1977).

Evidéncias recentes sugerem que o estdmago distal tem também papel importante,
embora secunddrio no EG de lfquidos: STEMPER & COOKE (1975) e CAMILLERI et
alii, (1983) demostraram que o esvaziamento de Hquidos € proporcional 2 contratilidade
antral, caracterizando o Iefeito da "bomba antral” sobre o EG; a realizacio de
piloroplastia ou pilorectomia resultaram ambas em aumento no EG de liquidos
(HINDER & SAN-GARDE, 1983) e a gastrectomia distal leva frequentemente a
problemas de "dumping” (HERLEIN & AKKERMANS, 1984).

O EG de sdlidos € mais complexo, j4 que inicialmente esses alimentos devem ser
reduzidos a fragmentos menores do que 2 mm antes de serem esvaziados. A atividade
elétrica do estdmago distal € controlada por um marca-passo gdstrico que gera ondas
lentas ¢ ciclicas, s quais se superpdem eventualmente potenciais de acao, estes ultimos
responsdveis pelo aparecimento de ondas peristdlticas (KELLY & CODE, 1971;
SARNA, et alii, 1972; KELLY, 1980). Estas ondas se propagam distalmente e, guando
atingem © antro gdstrico, ocorre o fechamento da sua por¢do terminal e do piloro
fazendo com que os alimentos sejam levados de volta para a porgdo proximal do antro
onde sdo novamente triturados e misturados as secregies. O ciclo se repete

periodicamente até os fragmentos sélidos até atingirem um tamanho que lhes permita



atravessar o piloro (CARLSON, CODE & NELSON, 1966). Segundo KELLY (1980)
a fungdo do estdmago distal ndo seria exatamente esvaziar alimentos solidos, mas sim
prover continéncia ¢ triturar esses alimentos. As pequenas particulas resultantes

ficariam suspensas € passariam ao duodeno juntamente com a fase liquida.

Segundo EHRLEIN & AKKERMAN (1984) e CAMILELERI, et alii (1985), a curva
de esvaziamento de solidos seguiria um padrio sigmoide, com uma fase inicial de
esvaziamento lento (lag-phase), correspondente ao perfodo de relaxamento receptivo e
a fase de trituragdo dos alimentos, seguida de uma fase intermedidria de esvaziamento
rdpido, linear, semelhante ao esvaziamento de liquidos ¢ uma terceira fase lenta,
correspondente 3 queda de atividade antral, quando o estdmago jd se encontra

praticamente vazio.

A atividade elétrica do estdmago distal € controlada por mecanismos neurais e
hormonais. Os mecanismos neurais incluem vias vagais e simpdticas. Embora vrios
horménios possam influenciar contragbes do estdmago distal, apenas a gastrina parece
desempenhar um papel fisioldgico, aumentando a frequéncia do marca-passo gdstrico e
facilitando a geracdo de potenciais de acdo (KELLY, 1970; MORGAN, et alii, 1978;
STRUNTZ, CODE & GROSSMAN, 1979).

No perfodo entre as refeicGes, a motilidade gastro-intestinal é caracterizada por
flutuagdes ¢ contragdes ciclicas (MINAMMI & McCALLUM, 1984). O ciclo, cuja
duragdo varia de 15 min a 3 hs, € constituido por trés fases bem definidas. A fase | € o
perfodo quiescente durante o qual nao ocorre atividade elétrica ou motora. A fase II
consiste em contragGes irregulares e intermitentes, que aumentam gradualmente em
intensidade, culminando em um curto perfodo de contraces intensas denominado fase

III. Esta intensa atividade se inicia no antro e propaga-se por todo o intestino, sendo



por isso conhecida com complexo migratérioc mio-eléirico interdigestivo (CMMI).
Durante muito tempo pensou-se que a unica importincia do CMMI era de promover o
gsvaziamento de sélidos ndo digeriveis, pois durante essa contrag¢io o piloro permanece
aberto, permitindo a passagem de particulas alimentares maiores de que 2 mm de
didmetro (KELLY, 1980). Estudos recentes, no entanto, tém mostrado que uma
refeicdo liquida administrada no final da fase II ou durante a a fase III do CMMI
esvazia mais rapidamente do que se for administrada na fase 1 ou no inicio da fase II
(READ, et ahi, 1984). THOMPSON et alii (1982) e OBERLE et ali (1990)
relacionaram a variabilidade do EG de lHquidos observada em alguns estudos clinicos a
fase do complexo mioentérico migratério interdigestivo (CMMI) em que sdo

administradas as refeicdes de prova.

Vdrios aspectos na composicdo da refeicdo atvam como moduladores do EG. O
esvaziamento de uma solugdo de NaCl a 0,9% se dd com vm minimo de estimulo dos
receptores duodenais e se processa de forma prdaticamente linear (COOKE,1975) .
DOOLEY, REZNIK & VALENZUELA (1984) demonstraram que a solug¢do salina
isotOnica esvazia sem praticamente desencadear o relaxamento rteceptivo do fundo
gdstrico. O fator mais importante no esvaziamento de liquidos parece ser 0 volume
(HUNT & McDONALD, 1954; HUNT SMITH & JIANG, 1985) mas essa relagdo
parece ser verdadeira apenas para grandes volumes. ( OBERLE, et alii, 1990).
ANDREWS, GRUNDY & SCRATCHERD (1980) demonstraram que a distensdo do
corpo géstrico estimula receptores na parede gdstrica € provoca aumento das contragoes
antrais e postulam que esse reflexo seria mediado por uma via colinérgica. De acordo
com HUNT & McDONALD (1954) ¢ GRUNDY & STRATCHERD (1984), essas
contragdes antrais seriam responsdveis pelo EG, A atropina € capaz de inibir esse
reflexo, provocando um menor aumento de pressdo intragdstrica para um determinado

volume e assim o retarde de esvaziamento (ANDREWS, GRUNDY & LAWES, 1980).



A composi¢do quimica das refeigdes também influencia a taxa de EG. DOOLEY, et
alii (1984) demonstraram que concentragdes varidveis de dcido ou gordura no duodeno
diminuem a pressdo basal do estdmago proximal € aumentam a atividade motora
duodenal, diminuindo o gradiente de pressdo gastroduodenal e retardando o EG de

liquidos. O controle hormonal ou neural desse reflexo ndo € completamente conhecido.

A presenca, a nivel do duodeno, de aminodcidos, principalmente L-triptofano e de
dcidos graxos, principalmente aqueles de cadeia longa também determinamm retarde

de EG (HUNT & KNOX, 1968,1972; HUNT, 1983).

HUNT (1983} postula que todos esses estimulos agem alterando o espaco intercelular
entre os enterdcitos duodenais seja através de agdo osmdtica seja pela retirada do cdlcio
da jungdo firme dos entrdeitos, determinada pela reagio com os 4cidos graxos liberados

na luz duodenal a partir da digestio de gorduras. A diminuigdo destes espagos

produziria o estfmulo para o retarde de EG.

Além deste mecanismo a nivel duodenal, 0 controle do EG depende da presencga de
receptores mecdnicos com fungdo estimuladora localizados na parede gdstrica
(GRUNDY & SCRATCHERD, 1980) e receptores sensiveis a gorduras na parede do
jejuno (MENGUY, 1960).

Trabalhos recentes tém indicado que a densidade caldrica da refeicdo € o fator isolado
mais importante na regulagio do EG, independentemente das calorias estarem
aramzenadas sob a forma de carbohidrato, gorduras ou proteinas (HUNT & STUBBS,

1975, HUNT, 1983). BRENNER, HENDRIX & McHUGH (1983) demontraram que



0 esvaziamento de 9 g de glicose (36 cal) ou de 4 g de gordura (36 cal) € igual,

independentemente da osmolaridade da solugao.

O EG pode estar alterado de uma forma transit6ria ou permanente em uma variedade de
patologias (MINAMI & McCALLUM, 1984; CAMILLERY & MALAGELLADA,
1984). Qualquer alteragdo anatGmica da jungdo antropildrica pode resultar em retengiio
gdstrica. Reten¢do gdstrica transitdria tem sido descrita acompanhando vdrios distirbios
metabdlicos tais como hip6xia, uremia, acidose metabdlica, hipocalemia,
hipercalcemia, hipocalcemia, hipomagnesemia, hipotireoidismo, hiperglicemia e ileo
paralitico pds-operatério . Por outro lado, doencas como diabete mellitus, ulcera
gdstrica, doengas do tecido comjuntivo e refluxo gastro-esofdgico estio associadas
frequentemente com retarde permanente de EG (KELLY, 1980; CAMILLERI &
MALAGELADA, 1984).

Em relagdo ao refluxo gastroesofdgico (RGE), existem evidéncias que, principalmente
na infincia, esta doenga pode ser parte de uma patologia mais complexa na qual podem
estar associados, além das malformagGes anatémicas conhecidas, distirbios
generalizados da motilidade esofago-gastro-duodenal (EULER & AMENT, 1978:
HILLEMEIER, et alii, 1981, 1983; MINAMI & McCALLUM, 1984; DiLORENZO,
et alii, 1987). Em 1952, ROVIRALTA (apud LILLY & RANDOLPH, 1968)
introduziu o termo “sindrome frénico-pildrica” para se referir a0 quadro clinico
apresentado pelos pacientes com hérnia do hiato esofdgico, acreditando que a
fisiopatologia da doenga seria um pilorospasmo funcional. JOHNSTON (1960),
baseado nessas afirmagdes, indica como tratamento ideal para a hérnia de hiato na

infincia a piloroplastia acompanhada ou ndo de vagotomia.



Entre as alteragOes funcionais encontradas em associagdio com RGE tem sido dado
aten¢do especial s alteracdes do EG (McCALLUM, BERKOVITZ & LERNER 1981:
MULVIHILL & FONKALSRUD, 1983, FONKALSRUD, 1986)

Em adultos, CSENDES & HENRIQUEZ (1978) comparando os achados de EG de
liquidos em 11 voluntdrios assintomdticos com os encontrados em 12 pacientes com
esofagite de refluxo e 7 pacientes com estenose benignas de esofago, ndo encontraram
diferengas significativas entre os trés grupos. BEHAR & RAMSBY (1978) avaliando o
EG da fase liquida de uma refeicdo mista e a motilidade do antro gdstrico em 13
pacientes com esofagite € 9 controles ndo detectaram diferenga significativa no tempo
médio de EG entre os pacientes e controles. Todavia a contratilidade dd antro gdstrico
em jejum, medida pelo nimero de contragbes por hora estava significativamente
diminuida nos pacientes com esofagite. SCHWIZER, HINDER, & DeMEESTER
(1989), embora tenham encontrado uma incidencia de 37% de retarde de EG em
adultos com RGE sintomdtico, detectaram incidéncia semelhante entre os controles

{(44%) concluindo que o retarde de EG ndo € determinante na génese do RGE.,

Por outro lado, McCALLUM, et alii (1981) estudaram o EG de uma refeicio mista
em 100 adultos com RGE e 26 sem refluxo. Entre 20 pacientes com RGE pareados
com os controles para idade e 'sexo, o EG foi significativamente retardado aos 60 e 90
minutos. Dos 100 pacientes com RGE, 41 % apresentavam retarde de EG em relagdo a0
normal estabelecido nos controles, VELASCO, et alii (1982) encontraram alteragdo no

EG de solidos, mas ndo de liquidos, em pacientes com RGE sintomdtico.

Em criancas com RGE, RANDOLPH, LILLY & ANDERSON (1974) chamaram a
atencdo para uma incidéncia de quase 50% de retarde de EG. HILLEMEIER, et alii

(1981, 1983) detectaram retarde de esvaziamento de uma refeigdo liquida em criangas
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com refluxo e doengas pulmonares de repeticdo ¢ correlacionaram estes achados com
a gravidade do refluxo medido pela pHmetria. Estes resultados foram confirmados por
outros autores para alimentos sélidos os quais encontraram de cerca de 30% de
alteragdes do esvaziamento de sélidos entre criangas com RGE (PAPAILA, et alii,
1989). FONKALSRUD, et alii, (1989) encontraram alteracdo de EG de uma refeigdo
apropriada para a idade em 49% de 420 criancas com RGE encaminhadas para cirurgia.
Este achado pode ter sido provocado pelo fato de que 39% dos seus pacientes
apresentavam distirbios do sistema nervoso central, nos quais a incidéncia de retarde
de EG parece ser maior. Além disso o estudo se refere apenas aquelas criangas com

sintomatologia suficientemente intensa para se indicar cirurgia.

Por outro lado, BEHAR & BYRNE (1983) estudando o EG de dgua ndo encontraram
diferenca significativa em criancas com ou sem RGE. DILORENZQ, et alii (1987)
acharam diferengas sigmificativas no EG de Hquidos (leite) e semi-liquidos (pudim)
apenas em criancas acima de 6 anos de idade estudadas por método cintilogrdfico; nas
criangas at€ 3 anos a incidéncia de altera¢cdes do EG ndo estava aumentada. JOLLEY,
LEONARD & TUNELL (1987), utilizando um artificio matemdtico que elimina o
efeito do refluxo pds-prandial, calcularam ¢ EG em criangas com RGE chegaram a
conclusao que na maioria das criancas o esvaziamento “"efetivo" estava aumentado.
Baseado nesses achados concluem que, na maioria das vezes, o RGE ndo € provocado
por uma anomalia do EG, mas por mcompeténcia do esfincter inferior do esOfago. As
alteragbes no EG encontradas por outros autores seriam consequéncia do refluxo pds-
alimentar assintomdtico, ¢ qual provocaria um escape de pressfo intragdstrica e
recirculacdo dos alimentos. JACKSON, et alii (1989) ndo conseguiram demonstrar
diferengas no esvaziamento de liquidos em c¢riangas com RGE com ou sem hérnia de

hiato, em retagdo a um grupo controle.
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A diversidade de resultados encontrados na literatura pode ser explicada por:
1 - diferengas na escolha das populagdes de estudo e de controle, principalmente no que
s¢ refere & proporgdo de criangas com problemas neurolSgicos associados;
2 - diferencas nos métodos de estudo de esvaziamento e nas refeicdes de prova
utilizadas ¢ 3 - diferengas no método estatistico utilizado para analisar os resultados
(ELASHOFF, REEDY & MEYER, 1982). Contudo, 0s dados colhidos nesta revisao

de literatura indicam uma associagdo entre a presenca de RGE e alteracoes do EG.

Os estudos que tentaram caracterizar qual o distirbio ou os distirbios fisioldgicos que
dao substrato as alteracbes de EG observadas (BEHAR & RAMSBY, 1973;
STANGHELLINI & MALAGELADA, 1983; HOLLOWAY, et alii, 1985;
MADDERN, et alii, 1991; DILORENZQ, et alii, 1991) foram realizados em adultos e

tém demonstrado principaimente alteragdes de motilidade da regido antroduodenal.

Embora ndo tenha sido possivel, até a0 momento, estabelecer uma relacio de causa-
efeito entre estes dois distiirbios funcionais, as altas incidéncias de retarde de EG
encontradas em algumas casufsticas, implicam que, ao tratar o refluxo, o cirurgido deva

também preocupar-se em diagnosticar e tratar as alteracdes do EG.

Para ser considerada ideal, uma operacdo anti-refluxo deve controlar o refluxo de
dcido, a0 mesmo tempo que permita uma degluti¢io normal, ndo impega a eructagdo e

nao provoque problemas na motilidade esdfago-gdstrica (JOHNSON, 1986).

Historicamente vdrias técnicas tem sido utilizadas para o tratamento cinirgico do RGE,
sendo as principais as gastropexias propostas por ALLISON (1951), HILL (1967) e
BOEREMA, (1969) a fundoplicatura totél de NISSEN (1961) ¢ as fundoplicaturas
parciais de LIND (LIND, BURNS & McDOUGALL, 1965), THAL (1968) ¢ BOIX-
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OCHOA (1986). Entre os cirurgides de tdérax, a técnica mais utilizada tem sido a
fundoplicatura transtordcica proposta por BELSEY (SKINER et alii, 1967;
MUSTARD, 1970, BELSEY, 1977).

Segundo HILL (1967), a primeira cirurgia para corre¢do da hémia de hiato esofagico
por via abdominal foi realizada por Wm. J. Mayo em 1911, Esta técnica, como grande
parte das que se lhe seguiram, era baseada no principio utilizado para correcio das
outras hérnias da parede abdominal e consistia unicamente na redugdo da hérnia ¢ no

fechamento do hiato esofdgico por via tordcica ou abdominal.

ALLISON (1951), relacionou pela primeira vez a sintomatologia da hérnia de hiato
com RGE, e postulon que o objetivo principal do tratamento da hérnia de hiato
deveria ser a fixagdo do estdmago em posicio subdiafragmética, com o intuito de
aumentar a porcdo intra-abdominal do esdfago e prevenir o refluxo. No procedimento
por ele descrito, classicamente por via transtdrécica, a hérnia era reduzida, o ligamento

freno-esofdgico fixado em posi¢io infradiafragmdtica e o hiato fechado posteriormente.,

A técnica de Allison foi utilizada largamente nos anos 60, tanto por via tordcica quanto
abdominal, mas as avalia¢cdes a médio € longo prazo mostraram taxas de recorréncia de
15% a 20% ( URSCHEL & PAULSON, 1967; PEARSON & GRAY, 1967; HILL,
1967, MUSTARD, 1970; WOODWARD, THOMAS & McALHANY, 1971;
ALLISON, 1973) . Apesar do msucesso clinico, esta técnica foi a primeira a enfatizar a
importéncia do segmento de esdfago intra-abdominal na competéncia do cardia, pois,
pelo menos enquanto a fixaglio esofdgica s¢ mantinha intacta, ndo ocorria refluxo nos
pacientes. Esta tese foi confirmada posteriormente em estudos experimentais

(BUTTERFIELD, 1971; DEMEESTER, et alli, 1979).
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HILL (1967) atribuiu as altas taxas de recorréncia anatdmica com a técnica de Allison 2
utilizagdo da porgdo mais fraca do ligamento freno-esofdgigo na fixagdo do esofago, e
propds uma nova cirurgia, na qual fixa a jungio esofago-gdstrica, posteriormente, na
fdscia pré-adrtica. Os resultados apresentados por esse autor em 149 pacientes
operados entre 1959 e 1967, foram de 96.7% de regressio dos sintomas e 95% de
corregdo do refluxo, detectado por pHmetria. Apesar da boa aceitaciio desta técnica nos
E.U.A., hd restri¢Ges & sua utilizacio em criangas, devido 2 pequena distincia existente
entre o hiato esofdgico e a porgio inferior do ligamento arcuado, o que resulta em um
segmento intra-abdominal de es6fago muito curto (RANDOLPH, 1983: JOHNSON,
1985).

Em 1954 BOEREMA descreveu a técnica de gastropexia anterior sub-hepdtica a direita,
por via trans-abdominal que leva o seu nome. Este autor defende que o principal
mecanismo de prevencio de RGE € o " estreito dngulo entre a porgdo mais terminal do
esofago e a pequena curvatura gédstrica". O principio desta técnica € a fixacdo do
estbmago na parede anterior do abdome,  direita do ligamento redondo, aumentando a
por¢ao intrabdominal do esdfago, ao mesmo tempo em que promove uma agudizagdo
do angulo de Hiss. Os resultados nos primeiros 500 pacientes mostraram apenas 5.% de
recorréncia (BOEREMA, 1969). Esta cirurgia tem sido utilizada com certa frequéncia
em criangas, principalmente naquelas com refluxo ndo complicado com esofagite ou

encurtamento esofdgico (RANDOLPH, et alii, 1974; JOHNSON, 1985).

Embora a experiéncia inicial de NISSEN (1956) no tratamento da hérnia de hiato tenha
sido com um tipo de gastropexia esse autor descreveu, pela primeira vez em revista da
lingua inglesa, a cirurgia 3 qual deu o nome de fundoplicatura: “g poredo distal do
esdfago era mobilizada e trazida cerca de 6 ¢cm intra-abdominal; 0 fundus venrriculi

era entdo enrolado a volta da esdfago e as folhas resultantes suturadas uma & outra”
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(NISSEN, 1961). Na sua descricdo dos primeiros 122 pacientes submetidos a esta
té€cnica, em parte com Unico procedimento, em parte associado A gastropexia, relata
96% de cura dos sintomas de esofagite. A facilidade do procedimento, associada aos
resultados iniciais animadores , tornaram a fundoplicatura a cirurgia mais utilizada
mundialmente para corre¢do do RGE, com ou sem hérnia de hiato, com indices de cura
sintomatoldgica e anatbmica ocorrendo em até 96% dos pacientes (MUSTARD, 1970;
POLK & ZEPPA, 1971; MENGUY, 1978). Estudos experimentais (LEONARDI, et
ali, 1977) e clfnicos comparando a fundoplicatura de Nissen com outras técnicas
(CARR, 1971; WOODWARD, et alii, 1971; DeMEESTER, JOHNSON & KENT,
1974; LAET & SPITZ, 1983) tém demonstrado a superioridade da técnica de Nissen

no controle do RGE.,

Em criangas os primeiros relatos do tratamento cinirgico da hérnia de hiato e do RGE
sdo de LILLY & RANDOLPH (1968) que reportaram bons resultados em 18 de 19
pacientes operados entre 1957 e 1965 pela técnica de Allison. Esses mesmos autores em
artigos'publicados em 1974 e 1983 referem resultados insatisfatérios com o emprego
dessa técnica ¢ mudanga para a técnica de Nissen (RANDOLPH, et alii, 1974;
RANDOLPH, 1983).

Em relacdo a0 emprego da técnica de Nissen em criancas, as casuisticas mais
significativas s&0 aquelas apresentadas por LEAPE & RAMENOVSKY (1980), LAET
& SPITZ (1983), RANDOLPH (1983) e JOHNSON (1985, 1986), com fndices de cura
entre 90% ¢ 96% . FONKALSRUD, et alii (1989) apresentaram os resultados em 420
criangas operadas entre 1969 e 1988, relatando cura do quadro de v8mitos em todas as
395 que apresentavam esse sintoma, regressdo do quadro respiratrio em 178 de 193
pacientes, methora acentuada do quadro asmdtico em 6! de 67 criangas e recuperacio

de ganho ponderal em todas as 143 criangas nas quais baixo ganho de peso era o
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principal sintoma. No Brasit MAKSOUD, et alii (1982) utilizando a modificagio de

Lind, ¢ FALBO, et alli (1983) publicaram casufsticas indicando bons resultados com a

cirurgia de Nissen em criangas.

Apesar do excelente resultado demonstrado pela técnica de Nissen na correcdo do RGE,
0s seus mecanismos de a¢io ndo sao plenamente conbecidos (FISCHER, et alii, 1978) e

esta cirurgia ndo € isenta de complicagdes.

Embora a mortalidade operatdria seja baixa, existe uma mortalidade tardia de 4 a 10%,
devida principalmente a doengas pré-existentes e também 2 presenca de obstrucdo

intestinal por bridas (TURNAGE, et alii, 1989),

Entre as complicagbes mais comuns encontram-se a rotura da fundoplicatura com
recorréncia da hérnia de hiato e ou do RGE, disfagia, "gas-bloat", saciedade precoce e

diarreia com incidéncias varidveis de 5 até 25% (HARNSBERGER, et alii 1983;
JONHSON, 1985; DEDINSKY, et alii, 1987)

Vdrios trabalhos t€m tentado amalisar os fatores de risco para o aparecimento de
recorréncias: CANIANO, et alii, (1990) mostraram que erros técnicos contribuiram
significativamente para a recorréncia em 21 criangas cuja fundoplicatura ndo controlou
os sintomas de RGE. DEDINSKY, et alii (1987) e PEARL, et alii (1990) encontraram
uma incidéncia significativamente maior de recorréncia em criangas com algum tipo de
deficiéncia neuroldgica do que em criangas normais. Estes autores afirmam que um
quadro de dismotilidade gastroesofdgica, associado a disfuncdo pildrica (semelhante as
sindromes pés-vagotomia) seria o responsdvel por grande parte dos problemas pds-
operatdrios observados nesse grupo de pacientes. Qutro grupo de pacientes em que a

fundoplicatura tem maior incidéncia de falhas € o de pacientes com RGE secunddrio a
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atresia de esdfago corrigida (LINDHAL, RINTALA & LOUHIMO, 1989; PEARL, et
alii, 1990).

Entre aqueles pacientes que tiveram o refluxo controlado pela gastrofundoplicatura, as
principais complicagdes pds-operatdrias sdo a incapacidade de eructar e vomitar (6% a
28% dos pacientes ) , a saciedade precoce, a sindrome de "gas-bloat” (6,5% a 28%) a
disfagia (6% a 25%) e a obstrugdo testinal (0.9% a 10% dos pacientes)
(HARNSBERGER, et alii, 1983; TURNAGE, et alii, 1989). Mais raramente tém sido
relatados "dumping” e diarreia (LAET & SPITZ, 1983; LEAPE & RAMENOFSKY,
1980).

A incapacidade para vomitar ¢ a sindrome do "gas bloat” tém sido encarada por alguns
autores como 0 “"preco a pagar” pela cura do refluxo (LEAPE & RAMENOFSKY,
1980 ), mas outros autores consideram que, em certos casos, esses sintomas sao

suficientemente importantes para indicar revisdo cinirgica (DEDINSKY et alii, 1987;
FONKALSRUD, et alii, 1989).

No sentido de contornar esse problema, ASHCRAFT (1986) utilizou a fundoplicatura
parcial proposta por THAL (1968), em 605 criancas com resultados compardveis aos
apresentados por outros com a técnica de Nissen e menor indice de efeitos colaterais
indesejdveis. Na Espanha BOIX-OCHOA (1986) propoe a sua cirurgia "fisioldgica" na
qual fixa o esdfago em posigéo intra-abdominal, restaura o dngulo de Hiss e amplia o
fundo gdstrico. Esta cirurgia, que reconstroi a anatomia da juncdo esOfago-gdstrica
normal para a idade, apresentou 98% de cura em 196 criangas sem o0s efeitos colaterais
da cirurgia de Nissen. Em ambas as técnicas € preservada a capacidade de eructagio e

vOmito. Outros autores s30 da opinido que apenas a realizacdo de uma fundoplicatura
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"frouxa” € suficiente para evitar essas complicacoes (RANDOLPH et alii, 1974;

JOHNSON, 1986; FONKALSRUD, et alii, 1989).

O fato de que saciedade precoce e "gas-bloat" ocorram também em criangas operadas
pela técnica de Boerema (LAET & SPITZ, 1983; JOHNSON, 1986) questiona

fortemente o papel da fundoplicatura no desencadear destes sintomas.

Recentemente, vdrios autores tém chamado a atengdo para a possibilidade de que os
efeitos colaterais da técmica de Nissen estejam associados a presenca pré- e pds-

operatéria de alteractes do EG.

MADDERN, et alii (1985) relataram que os pacientes com recorréncia dos sintomas de
refluxo apresentavam retarde do EG. HINDER et alii, (1989) referem que a
persisténcia dos sintomas ocorria naqueles pacientes com alteracdes pré-operatdrias do
EG n@io normalizadas pela fundoplicatura. FONKALSRUD, et alii (1989) relataram 12
casos de criancas com sindrome de "gas bloat" e retarde de EG pds-operatdrio,

sintomas esses que foram resolvidos com a realiza¢ido de uma piloroplastia.

Utilizando métodos manométricos, DILORENZO, et alii (1991), estudaram
prospectivamente a motilidade antroduodenal em 28 pacientes pedidtricos que tiveram
0s seus sintomas inalterados ou piorados ap6s a realizagio de gastrofundoplicatura pela
técnica de Nissen. Estes autores encontraram alteracoes em 89,3% deles. As
alteragdes mais comuns foram auséncia do complexe muscular migraiério interdigestivo
em 12 pacientes ¢ hipomotlidade pos-prandial em 6. Como os autores ndo mediram o
EG, ndo € possivel correlacionar os achados da manometria da regido antro-duodenal
com alteragbes do esvaziamento. No entanto, efeitos muito semethantes foram

demonstrados por IMBIMBO, et alii (1990) em voluntdrios normais, com o uso de



i8

atropina endovenosa, sendo que estes autores documentaram também retarde do EG de

uma refei¢do liquida.

Em vista desses dados, diversos autores indicam a realiza¢io de piloroplastia em todos

OS pacientes nos quais o esvaziamento se encontra alterado no periodo pré-operatdrio

(FONKALSRUD, et ali1, 1987, 1989).

Por outro lado, a cirurgia de fundoplicatura, ao eliminar o fundo gdstrico, deve
diminuir a capacidade de adaptagio receptiva da porgdo proximal de estdmago,
aumentar a pressio intragdstrica e, assim, acelerar o EG. Esta hipétese foi sugerida

pelos trabalhos de WILBUR, et alii (1974), que evidenciou aceleracdo do EG em caes

submetidos a fundectomia.

Estudos clinicos tém demonstrado a capacidade da fundoplicatura acelerar o EG de
alimentos sélidos e Iiquidos (MADDERN & JAMIESON, 1984; HINDER, et alii,
1989). Embora os resultados observados ndo tenham sido uniformes, 0s autores nfo
recomendam a realizacdo de piloroplastia, afirmando que a fundoplicatura, por si s6,

seria capaz de corrigir o retarde de EG.

A discussdo em relacdo a realizacdo ou ndo de piloroplastia reveste-se de especial
importincia devido ao fato de que, embora a ocorréncia de "dumping” seja rara na
infincia, este sintoma ocorre, nesta faixa etdria, associado principalmente a
fundoplicatura e & piloroplastia (MEYER, et alii, 1981; CAULFIELD, et alii, 1987;
PITTSCHIELER, 1991).

Assim, embora haja evidéncias relacionando, por um lado, o RGE a alteragdes do EG

e, por outro, a fundoplicatura com modificacdes nesse esvaziamento, ndo se encontram
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Assim, embora haja evidéncias relacionando, por um lado, o RGE a alteracdes do EG
e, por outro, a fundoplicatura com modificacdes nesse esvaziamento, nio se encontram
na literatura trabalhos que avaliem, de uma forma sistemdtica, o efeito da

gastrofundoplicatura sobre o EG, analisando possfveis fatores modificadores desse

efeito.



OB.JRETIVO
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O objetivo do presente trabalho € avaliar o comportamento imediato e tardio do EG de
l{quidos apds a realizagdo de gastrofundoplicatura pela técnica de Nissen em ratos com
¢ sem retarde de EG. O retarde foi induzido agudamente com o emprego de atropina

em dose farmacoldgica.
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METODOS
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A - MATERIAL

1 - Delineamento do estudo

O trabalho foi dividido em 3 etapas previamente determinadas.

Na etapa | utilizou-se como refeicdo de prova uma solucio de cloreto de sodio a 0,9%
{(p/v) e estudaram-se animais com 8 dias de pés-operatorio. Esta etapa teve como
objetivo verificar, do ponto de vista motor, qual o efeito da gastrofundoplicatura sobre

0 esvaziamento gdstrico de uma refeicdo Ifquida praticamente inerte.

A etapa 2 teve por finalidade avaliar a adaptagfio tardia (29 dias ap6s a cirurgia) do
estdbmago dos ratos a gastrofundoplicatura, utilizando-se a soluc@o de salina fisiolégica

como refeicdo de prova |
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Finalmente, na etapa 3 a refei¢do de prova empregada foi uma solucdo de glicose a 5%
(p/v) em dgua, no sentido de introduzir um fator adicional de retarde de EG, para
verificar se, em situagOes mais proximas das fisioldgicas a agdo da gastrofundoplicatura

se mantinha. Nesta etapa o EG foi avaliado no 8° dia apos a cirurgia.

Em todas as etapas do estudo a retengdo gdstrica da refeicdo de prova foi determinada

10 minutos apos a sua infusdo orogdstrica

2 - Animais

Para ¢ estudo do EG foram utilizados ratos machos, da linhagem Wistar, com idades
variando de 8 a 10 semanas de vida e pesos entre 160 ¢ 305 gramas. Todos 0s animais,
fornecidos pelo Biotério Central da UNICAMP, foram operados no Laboratério de
Técnica Cirdrgica do Niicleo de Medicina ¢ Cirurgia Experimental e, pelo menos 3 dias
antes dos estudos de EG, foram transferidos para o Laboratério de Investigacdo dam
Pediatria do mesmo Nucleo para adaptagio as condigdes locais, Na véspera do estudo
de EG os animais foram pesados e deixados em jejum. Todos os estudos foram feitos
com os animais distribuidos de forma pareada. Os animais foram divididos, de acordo

com as etapas do estudo, em 3 grupos como descrito a seguir,

2.1 Grepo SALINA PRECOCE (P)

NA etapa I foram utilizados 32 ratos, de 8 a 10 semanas de idade, ¢ estudados 8 dias
apls a cirurgia. A refeicdo de prova utilizada foi solugdo salina fisioiégica. Este grupo
foi denominado PRECOCE (P) e subdividido nos seguintes subgrupos:
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2.1.1 - Subgrupo PC (Precoce-Controle): constituido de 8 ratos submetidos a cirurgia
simulada aos quais foi administrado por via endovenosa, 60 minutos antes do estudo de

esvaziamento gdstrico, 0,3 ml de solucdo de salina fisiolégica/100 g de peso do animal

2.1.2 - Subgrupo PA (Precoce-Atropina): constituido de 8 ratos submetidos a cirurgia
simulada aos quais foi administrado por via endovenosa, 60 minutos antes do estudo de
esvaziamento gdstrico, 0,3 ml/100 g de peso do animat de uma solugdo de sulfato de
atropina diluido em solugdo salina fisioldgica na concentragio de 1 mg/ml,

perfazendo uma dose total de 0,3 mg/100 g de peso do rato.

2.1.3 - Subgrupo PFC (Precoce-Fundoplicatura-Controle): Constituido por 8 ratos
submetidos a gastrofundopticatura, 20s quais receberam, 60 minutos antes do estudo do

EG, tratamento igual aos do subgrupo PC.

2.1.4 Subgrupo PFA (Precoce-Fundoplicatura-Atropina): Constituido por 8 ratos
submetidos a gastrofundoplicatura os quais receberam, 60 minutos antes do estudo do

EG, tratamento com sulfato de atropina igual aos do subgrupo PA.
2.2 Grupo SALINA-TARDIO (T)

Na etapa II foram utilizados 32 ratos, de 4 a 5 semanas de idade, pesando entre 60 ¢
100 g e estudados 29 dias apds a cirurgia; A €poca do estudo do EG estes animais
tinham 8 a 10 semanas de idade e peso semelhante a0 dos outros grupos. A refeigio de
prova utilizada foi solugdo salina fisiolGgica a 0,9% (p/v). Este grupo foi denominado
de TARDIO e subdividido nos seguintes subgrupos:
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2.2.1 - Subgrupo TC (Tardio-Controle). Constituido por & ratos submetidos a cirurgia
simulada aos quais foi administrado por via endovenosa, 60 minutos antes do estudo de

esvaziamento gdstrico, 0,3 ml de solucdo de salina fisiolégica/ 100 g de peso do animal

2.2.2 - Subgrupo TA (Tardio-Atroping). Constituido por 8 ratos submetidos a cirurgia
simulada aos quais foi administrado por via eqdovenosa, 60 minutos antes do estudo de
esvaziamento gdstrico, 0,3 mi/100 g de peso do animal de uma solugdo de sulfato de
atropina em solucao salina fisioldgica na concentracdo de 1 mg/ml, perfazendo uma

dose total de 0,3 mg/100 g de peso do rato

2.2.3 - Subgrupo TFC (Tardio-Fundoplicatura-Controle): Constituido por 8 ratos
submetidos a gastrofundoplicatura, aos quais receberam, 60 minutos antes do estudo do

EG, tratamento igual aos do subgrupo TC.

2.2.4 - Subgrupo TFA (Tardio-Fundoplicatura-Atroping): Constituido por 8 ratos
submetidos a gastrofundoplicatura 08 quais receberam, 60 minutos antes do estudo do

EG, tratamento com sulfato de atropina igual aos do subgrupo TA.
2.3 Grupo GLICOSE (G)

Na etapa 3 foram utilizados 32 ratos, de 8 a 10 semanas de 1dade, pesando entre 160 e
305 gramas e estudados 8 dias apés a cirurgia, A refeicdo de prova utilizada foi uma
solucdo contendo 5mg/100ml de glicose. Este grupo foi denominado de GLICOSE e

animais foram divididos nos seguintes subgrupos:
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2.3.1 - Subgrupo GC (Glicose-Controle): Constituido por 8 ratos submetidos a cirurgia
simulada aos quais foi administrado por via endovenosa, 60 minutos antes do estudo de

esvazian:iento gastrico, 0,3 mi de solugdo de salina fisioldgica/100 g de peso do animal

2.3.2 - Subgrupo GA (Glicose-Atropina): Constitutdo por 8 ratos submetidos a
cirurgia simulada aos quais foi administrado por via endovenosa, 60 minutos antes do
estudo de esvaziamento gdstrico, 0,3 ml/100 g de peso do animal de uma solugdo de
sulfato de atropina em salina na concentragio de 1 mg/mi, perfazendo uma dose

total de 0,3 mg/100 g de peso do rato.

2.3.3 - Subgrupo GFC (Glicose-Fundoplicatura-Controle): Constituido por § ratos
submetidos a gastrofundoplicatura, aos quais receberam, 60 minutos antes do estudo do

EG, tratamento igual aos do subgrupo GC.

2.3.4 - Subgrupo GFA (Glicose-Fundoplicatura-Atropina): Constituido por 8 ratos
submetidos a gastrofundoplicatura os quais receberam, 60 minutos antes do estudo do

EG, tratamento com sulfato de atropina igual aos do subgrupo GA.
3-Refeigoes de prova

A refeicio de prova utilizada nos grupos PRECOCE (P} e TARDIO (T) foi uma
solugdo de NaCl a 0,9% (p/v) contendo, como marcador, fenoisulfonftaleina (PSP) na

concentracdo de 6mg/100ml. A osmolalidade desta solugdo foi de 303 mOsm/kg.

Nos animais do grupo GLICOSE (G) foi utilizada solucdo de glicose a 5% (p/v) em
dgua destilada acrescida de PSP na concentra¢do de 6mg/100mi. A osmolaridade desta
solucdo foi de 308 mOsm/kg.
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B - METODOS

1 - Cirurgia de gastrofundoplicatura

1.1 Anatomia do estdmago do rato

No rato, o estdbmago divide-se em duas zonas separadas nitidamente por uma prega

limitante, sem transigao histoldgica, a qual divide a cavidade em duas zonas desiguais,

que sao a zona cornea (proximal) ¢ a zona glandular (distal). (figura 1).

Fiqura 1 - Detalhe anatomico do estémago do rato evidenciando as zonas cérnea ( A ) e
glandular ().
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A zona cornea € considerada embriologicamente uma expansdo do esofago, com o qual
apresenta semelhancas histoldgicas. A zona glandular, encontra-se ao lado direito do

corpo do animal e forma a verdadeira mucosa digestiva, pois nela se encontram as

glindulas digestivas.

Abaixo da mucosa das zonas cdrnea e glandular do estbmago encontra-se a limina
prdpria, pouco desenvolvida. Logo abaixo vem a muscular mucosa bem desenvolvida.
Tanto na zona cornea quanto na glandular, a ténia muscular ¢ formada por duas

camadas de fibras lisas: uma longitudinal externa e uma circular interna. (JUNQUEIRA
& MARTINS, 1947)

1.2 Preparo do animal

Na véspera da cirurgia os animais foram pesados e deixados em jejum alimentar por 22
hs, recebendo dgua "ad libitum" sendo pareados por peso e separados aleatoriamente
para cirurgia simulada ou gastrofundoplicatura.

No dia da cirurgia foi realizada raspagem dos pelos do abdome.

Todos os animais foram anestesiados com éter, inicialmente em campinula e, durante a

cirurgia, através de um funil contendo algodio embebido no anestésico.
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1.3 Gastrofundoplicatura

| - Apéds assepsia da parede abdominal com dlcool iodado foi realizada incisao
longitudinal de aproximadamente 2 a 2,5 cm de extensdo sobre a linha média,
iniciando-se no limite inferior do apéndice xifoide.

2 - Ap¢s incisdo da linha alba o peritdnio foi aberto com tesoura.

3 - Foram passados pontos de algodao 00 na musculatura dos retos abdominais e
fixados em pingas hemostdticas mantidas em posicdo vertical para manter aberta a

incisdo. (fig. 2).

Figura 2 - Aspecto do campo cirtrgico, mostrando a incisao mediana e a técnica utilizada para
manutencao da eyposicao do campo operatério
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4 - Identificado o ligamento gastro-hepadtico este foi seccionado com tesoura para expor
a parede anterior do estomago e a juncdo esOfago-gdstrica.

5 - A porcao distal do esofago foi presa delicadamente com uma pinga vascular e,
através de disseccdo romba, abriu-se a membrana retroesofdgica. Os ramos anterior €
posterior do vago foram incluidos na fundoplicatura.

6 - Com o auxilio de outra pin¢a vascular ﬁegou—se 0 a por¢ao cornea por trds do
esdfago e rodou-se 0 mesmo 1800 , por trds do esodfago até alcangar a parede anterior

deste (fig. 3).

Figura 3 - Detalhe do campo operatério mostrando a passagem da regiao cornea do estomago ( @ )
dorsalmente ao esofago distal ( 4 )
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7 - Foram passados 2 pontos de polipropileno 5-0 com agulha vascular atraumdtica
fixando, anteriormente ao esOfago, a por¢do do fundo gdstrico rodada, a juncdo das

porcoes cornea e glandular da parede anterior do corpo gdstrico (fig. 4).

Fiqura 4 - Detalhe do campo operatério mostrando a operagdo completada com as duas porcoes da regiao
cornea do estomago do rato ja suturadas ventralmente ao esofago

8 - O estdmago foi recolocado na sua posicdo original, junto ao lado esquerdo do
figado.

9 - A cavidade foi irrigada com | a 2 ml de solugdo salina estéril.

UNTCAMP
BIBLIOTECA CENTRAL

-
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10 - Foi realizado o fechamento do plano musculo-aponevrdtico com sutura continua de
nylon 5-0
11 - Fo1 realizado o fechamento da pele com sutura continua de nylon 5-0 com né

invertido

1.4 Cirurgia simulada

Nos animais alocados para o grupo controle foram realizados todos os passos da
fundoplicatura até ao n° 6. Nesta altura, em lugar de se passarem 0s pontos na parede
gastrica (passo 7), o estémago foi rodado de volta & sua posigio original, realizando-se
em seguida os passos de 8 a 11.

1.5 Pés-operatorio

Os amimais foram alimentados no pds-operatério mediato com racdo padrao utilizada

para esses animais (Racdo Labina-Purina),
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2 - Avaliagio do esvaziamento gistrico

O estudo do EG foi realizado segundo método desenvolvido por BELANGERO (1989)

¢ descrito a seguir.

2.1. Preparo do animal - Todos os procedimentos foram realizados apds 22 horas de
jejum alimentar, com os animais recebendo dgua "ad libitum”. A partir do infcio do

procedimento, realizado entre 14 ¢ 16 hs foi suspensa também a ingestio hidrica.

2. 2. Técnica de Tubagem - As solugdes foram infundidas através de sonda
orogdstrica. A sonda utilizada consiste de um haste de metal provida de luz central e
com oliva perfurada na extremidade distal, acoplada a cateter de polietileno de calibre
n°® 6, do tipo usado para tubagem nasogdstrica, tendo o conjunto 52¢m de comprimento
. Com ¢ animal imobilizada, por um auxiliar, com o abdome voltado para cima, na
posi¢do horizontal, através da fixacio da regifio interauricular, das patas traseiras e da
cauda, mantendo cabega e corpo alinhados, a sonda ¢ introduzida até o estdmago,
indicado pela rdpida queda de resisténcia & passagem da cdrdia. O volume da solugdo
¢ entdo infundido por gravidade, em aproximadamente 10 segundos, com ¢ animal em

posicdo vertical .

2.3. Prova de esvaziamento gdstrico - Apds a administrac@o das refei¢des de prova, é
retirada a sonda ¢ o animal permanece em gaiola, até 90 segundos antes se de

completar ¢ tempo total para avaliagio da retengdo gédstrica.

Neste momento, ¢ animal € colocado em campanuia com éter etilico, por 60 segundos.

Apds este periodo, € recolocada a sonda orogdstrica, mantendo-se 0 animal anestesiado
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com inalacdo de éter através de um funil. O abdome € aberto no sentido longitudinal e

o piloro clampeado 30 segundos apés, com pinga hemostdtica. Todas as etapas sdo

cronometradas.

O resfduo gastrico € aspirado e, a seguir, sio feitas quatro lavagens com Iml de 4gua
destilada por vez, tomando-se o cuidado de se aspirar sempre com a mesma seringa.
Por visualizagdo direta da viscera, confirma-se seu total esvaziamento. A sonda € entio

retirada sob pressdo negativa e o animal sacrificado.

Este volume, residuo mais lavagens, ¢ transferido para proveta graduada de 25mi e os
instrumentos de aspira¢do (sonda e seringa) sdo lavados 3 vezes, com 1 ml de dgua por

vez, € 0 volume também acrescentado a proveta. O volume total obtido é anotado

{(Volume B).

2.4 - Determinacio da retengdo gdstrica - A determinagdo da retengdo gdstrica (RG)
foi efetuada pela técnica descrita por GUPTA & BRANS (1978). Para isto sdo tomados
1,0 ml da refeicdo de prova (volume A), 2,0 ml do volume total recuperado e
transferidos, em duplicata, para baloes volumétricos distintos, de 10mi, aos quais
foram adicionados 5,0ml de solucdo de fosfato trissédico, na concentragio de 27,5g/1.
O volume final de 10ml ¢ completado com dgua destilada. As ieituras sdo feitas em

fotocolorfmetro de Klett, utilizando-se filtro verde.
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Para o cdlculo da retengdo gdstrica utilizou-se a seguinte férmula:

Bxbx 100

RG = onde

Axax?2

A = Volume da refei¢do de prova
B = Volume total recuperado
a = Leitura da refei¢do de prova

b = Leitura do residuo géstrico

3. Determinacio da osmolalidade da refeicdo de prova - A osmolalidade das
solugbes foi avaliada em osmdmetro produzido por Advanced Instruments Laboratories,
sendo o método empregado o da comparacdo do ponto de congelamento da solucdo
teste com o ponto de congelamento de solugdes de cloreto de sédio de osmolalidades

conhecidas (100 e 500mOs/kg).

4. Método estatistico - A andlise estat{stica foi feita empregando-se o teste de Mann-

Withney, estabelecendo-se o valor de 04 0,05.



RESUI.TADOS
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Etapa I

Os resultados 1ndividuais, médias, desvios padrdes, e erros padrdes das médias e
medianas dos pesos (g), ¢ das retengbes gdstricas (em porcentagem) dos animais dos
subgrupos PC, PA, PFC e PFA, do grupo PRECOCE (P) sdo  apresentados

respectivamente nas tabelas I, II, Ill e TV colocadas em apéndice.

A andlise destes dados mostra que os pesos dos animais dos quatro subgrupos do grupo

PRECOCE (P) foram semelhantes.

Na figura 5, estdo representados, em forma de "box-plot” os valores de retengao

gidstrica (%) observados nos animais dos grupos PC ¢ PA. Estes resultados , mostram
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que, nos animais submetidos a cirurgia simulada, a atropina retardou

significativamente 0 EG da refeicdo salina (p <0,05).
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Figura 5 - Valores de retengdo gastrica (%), em forma de "box-plot", observados nos subgrupos PC e
PA {p<0,05). Refeigdio de prova=solugao salina fisioldgica; volume = 2m1/100g de peso
de rato; tempo = 10 minutos

Nas figuras 6 e 7, sdo apresentados comparativamente, sob a forma de "box-plot”, os
resultados das RG nos subgrupos PC vs. PFC e PA vs. PFA respectivamente. A andlise
estatistica demostrou que os animais submetidos a fundoplicatura apresentaram

retencGes gdstricas significativamente menores do que as observadas nos animais
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submetidos a cirurgia simulada. Estes resultados foram observados entre os animais

controle (subgrupos PFC vs. PC; p<0,05) e também para os animais atropinizados
{subgrupos PFA vs. PA; p<(,05)
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Figura 6 - Valores de retengdo gdstrica (%), em forma de "box-plot", observados nos subgrupos PC ¢
PFC (p<0,05). Refeigdo de prova=solucdo salina fisiolégica; volume = 2m1/100g de peso
de rato; teapo = 10 minutos
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Figura 7 - Valores de retencdo gdstrica (%), em forma de "box-plot", observados nos subgrupos P e
PFL (p<0,05). Refeicdo de prova=solugdo salina fisiolégica; volume = 2ml/100g de peso
de rato; tempo = 10 minutos
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Etapa II

Nas tabelas V, VI, VII ¢ VIII, colocadas em apéndice sdo apresentados os resultados
individuais, médias, desvios padroes, e erros padrdes das médias e medianas dos pesos
(g), ¢ das retengbes gdstricas (em porcentagem), observadas respectivamente nos

animais dos subgrupos TC, TA, TFC e TFA do grupo TARDIO (T).

Da mesma forma que para a etapa I os pesos dos 4 subgrupos do grupo TARDIO (T)
foram semelhantes. A evolucio ponderal média desde a cirurgia até a prova de EG dos
animais deste grupo estd representada na figura 8, ndo tendo sido observado variagio
dos pesos dos animais submetidos a fundoplicatura, em relagdo aqueles submetidos a

cirurgia simulada.
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Piqura 8 - Evolucdo da média +/- dois desvios padrées dos pesos (g) dos animais do grupo T, ocorrida
entre a cirurgia e a prova de esvaziamento géstrico.
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Na figura 9 estao representados, em forma de "box-plot” os valores de retencio
gastrica (%) observados nos animais dos grupos TC e TA. A andlise estatistica destes
resultados mostra que, também nos animais submetidos a cirurgia simulada do grupo

TARDIQ, a atropina retardou significativamente o EG da refeigdo salina (p <0,05).

Reteng¥o gdstrica (%)
5

TC TA
Subgrupn

Figura 9 - Valores de retencdo gdstrica (%), em forma de "box-plot", observados nos subgrupos TC e

TA {p<0,05}. Refeigdo de prova=solucdo salina fisiolégica; voiume = 2ul ,-‘100q de peso
de rato; tempo = 10 mimutos

As figuras 10 ¢ 11 mostram, sob a forma de "box-plot”, respectivamente, os valores de
retencdo gdstrica observados nos subgrupos TC vs. TFC e TA vs, TFA do grupo
TARDIO (T). A andlise estatistica mostrou que neste grupo a fundoplicatura nio
alterou significativamente a retengdo gdstrica nem nos animais do grupo controle (TFC

vs. TC; p>0,05) nem naqueles atropinizados (TFA vs. TA; p>0,05).
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Fiqura 10 - Valores de retencéo gdstrica (%), em forma de "box-plot", observados nos subgrupoes TC e
TFC (p>0,05). Refeigdo de prova=selugdo salina fisiolégica; volume = 21171009 de peso
de rato; tempo = 10 minutos
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Fiqura 11 - Valores de retengdo géstrica (%), em forma de "box-plot", observados nos subgrupos TA e
TFA (p>0,05). Refeicdo de prova=solugdo salina fisioldgica; volume = 2u1/100g de peso
de rato; tempo = 10 minutes

Nas figuras (2 e 13 sdo apresentadas as reten¢des gdstricas observadas respectivamente

nos subgrupos PFC vs. TFC e PFA vs, TFA.
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Figura 12 - Valores de retengdo gdstrica (%), em forma de "box-plot", observados nos subgrupos FFC e
TRC (p>0,05). Refeicdo de prova=solugdo salina fisiolégica; volume = 2u1/100g de peso
de rato; tempo = 10 minutos
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Figura 13 - Valores de retengdo gdstrica (%), em forma de "box-plot", observados nos subgrupos PFA e
TFA (p<0,05). Refeigdo de prova=solucéo salina fisiolégica; volume = 2ul/100g de peso
de rato; texpo = 10 minutos

Comparando-se os valores de retengdo gdstrica observados nos animais submetidos a
fundoplicatura, pode-se verificar que ndo existe diferen¢a significativa entre os
animais dos subgrupos controle (PFC e TFC; p>0,05). Por outro lado, entre os
animais atropinizados, os valores das retengbes gdstricas foram significativamente

maiores no subgrupc TFA, quando comparados com os do subgrupo PFA (p< 0,05).
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Etapa III

Os resultados individuais, médias, desvios padrbes, e erros padroes das médias e
medianas dos pesos (g), e das retengOes gdstricas (em porcentagem) dos animais dos

subgrupos GC, GA, GFC e GFA do grupo GLICOSE (G) sio apresentados
respectivamente nas tabelas IX, X, XI e XII, colocadas em apéndice.

A andlise dos pesos dos animais dos 4 subgrupos do grupo G , da mesma forma que

nos grupos anteriores, mostra que os valores sio semelhantes,

Na figura 14, estdo representados, em forma de "box-plot” os valores das retencoes

gdstricas (%) observados nos animais dos grupds GCe GA.

&0

Reteng¥o gdstrica (%)

G GA
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Fiqura 14 « Valores de retengdo gdstrica (%), em forma de "box-plot”, observades nos subgrupos GC e
€A (p>0,05). Refeigdo de prova = solugdo de glicose a 5% (p/v); volume = 2n1/100g de
peso de rato; tempo = 10 minutos
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A andlise dos resuitados mostra que neste grupo, embora as retengdes gastricas tenham
sido superiores nos amimais atropinizados (subgrupo GA) esta diferenca ndo atingiu

significAncia estatistica (p > 0,05).

A comparagdo dos resultadbs das retencoes gdstricas observadas nos subgrupos GC vs.

GFC e GA vs. GFA sio apresentadas respectivamente nas figuras 15 ¢ 16.
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Fiqura 15 - Valores de retengdo gdstrica (%), em forma de "box-plot”, observados nos subgrupos 6C e
GFC (p<0,05). Refeigdo de prova=solugdo de glicose a 5% (p/v); volume = 2m1/100q de
peso de rato; tempo = 10 minutos
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Fiqura 16 - Valores de retencdo gastrica {%), em forma de "hox-plot", observados nos subqrupos Gi e
GFA (p>0,05). Refeigdo de prova=solucgio de glicose a 5% (p/v); volume = 2n1/1009 de
peso de rato; tewpo = 10 minutos

A andlise dos dados permitiu verificar que, enquanto entre os animais controles a
retencdo gdstrica foi significativamente menor nos animais submetidos a fundoplicatura
(Grupe GFC vs. GC; p<0,05) o mesmo ndo se verificou nos animais atropinizados

(Grupos GFA vs. GA; p>0,05).



DISCUSSAO
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Para atingir 0 objetivo proposto era necessdrio que se obtivesse uma alteracio do EG
que fosse semelhante a observada nos pacientes com RGE com retarde de

esvaziamento.

O modelo escolhido, de bloqueio do EG de liquidos pela a¢@o da atropina, foi baseado
nos achados de IMBIMBO, et alii (1990) que demonstraram que a atropina reduz
significativamente a motilidade gastro-duodenal e retarda o esvaziamento de liquidos.
BRUNETTOQ, et alii (1990) confirmaram esse efeito. As alteracdes induzidas pela
atropina foram muito semelhantes aquelas encontradas por DILORENZQ, et alii (1991)
em criangas com persistéﬁcia de. sintomas pos-fundoplicatura e em wm grupo de

criangas ndo operadas, mas com sintomas semelhantes.

No presente trabalho , entre os animais submetidos a cirurgia simulada dos grupos
TARDIO e PRECOCE, a retencdo gdstrica foi significativamente maior nos

atropinizados do que nos controles,
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Este resultado ndo se repetiu no grupo GLICOSE (subgrupos GC vs. GA; p>0,05),
provavelmente porque a agdo retardadora da refeicdo de glicose temha mascarado o
efeito da atropina. Outra possibilidade ¢ que a atropina tenha biloqueado os mecanismos
através dos quais a glicose retarda o EG (HENDERSON, et alii, 1976; LARRIMER, et
alit, 1978) e assim, tenha diminuido o efeito desta ditima sobre o EG. Neste caso o

valor de retencdo gdstrica observado no grupo GA refletiria apenas a agdo da atropina.

Varios mecanismos t€m sido propostos para explicar o efeito da atropina sobre o EG,

mas O assunto ainda € controverso.

ANDREWS et alii (1980) demonstraram que 2 distensdo do corpo gdstrico provoca
aumento das contragOes antrais € que esse reflexo ¢ mediado por uma via colinérgica.
Como essa atividade antral tem participagdo no EG de liquidos (HUNT &
MacDONALD, 1954; STEMPER & COOKE, 1975; STANGELLINI &
MALAGELADA, 1983; GRUNDY & STRATCHERD 1984, ), ¢& provével que, ao
inibir esse reflexo a atropina provoque um menor aumento de pressdo intragdstrica, em

resposta a um determinado volume e assim retarde o seu esvaziamento (ANDREWS, et

alii, 1980).

Uma segunda possibilidade seria através da inibig¢do do efeito regulador do vago sobre
0 marca passo gdstrico, o qual bioqueia do aparecimento de marca passos ectdpicos.
A vagotomia troncular, provavelmente pela aboligdo do estfmulo colinérgico, permite
0 aparecimento desses marca-passos, desencadeando movimentos anti-peristditicos,
prejudicando assim a propulsdo gdstrica, num quadro conhecido como taquigastria.
SARNA (appud KELLY, 1984) relata que a atropina é capaz de determinar efeito

semelhante 20 da vagotomia troncular.
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Como um terceiro mecanismo, RASHID & BATEMAN (1990), baseados em estudos
com voluntdrios normais, afirmam que a atropina retarda o esvaziamento gdstrico de

liquidos através de acdo sobre a fase inicial de adaptagio gdstrica.

Finaimente, LAKE-BAKAAR & TEBLIK (1984) afirmam que em aitas doses a
atropina pode provocar um blogueio competitivo nos receptores muscarinicos
reduzindo o tOnus € a motilidade gastro-intestinal. A dose utilizada neste trabalho

(0,3 mg/100g de peso de animal) ¢ capaz de provocar bloqueio colinérgico importante.,

O fato de o efeito da atropina ter se verificado mesmo nos ratos submetidos a
fundoplicatura, pode ser tomado como evidéncia que um dos mecanismos de acdo da

atropina € sobre a atividade da "bomba antral” (STEMPER & COOKE, 1975).

Na etapa I do presenfe estudo, buscou-se estudar a resposta do EG 2
gastrofundoplicatura do ponto de vista motor. A solugdo isotdnica de cloreto de sddio
foi escolhida, pois o seu esvaziamento depende exclusivamente de um gradiente de
pressdo gastroduodenal (HUNT & MacDONALD, 1954), ocorrendo com minimo
estimuio dos receptores gdstricos ¢ duodenais (EHRLEIN & AKKERMAN, 1984)
refletindo assim, segundo HUNT (1983), a capacidade de esvaziamento inerente ao

estomago.

Neste primeiro grupo (Grupo PRECOCE) observou-se que a gastrofundoplicatura
aumentou ¢ EG da refeigio de prova tanto dos animais injetados com salina (subgrupos

PC vs. PFC; p,0,05)) como dos atropinizados (subgrupos PA vs. PFA; p<0,05).

Esses resultados sdo muito préximos aos descritos por MADDERN et alii (1984) que

estudaram pacientes com RGE, com ou sem alteragdo prévia de EG, no periodo pré-
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operatdrio ¢ 6 meses apds terem sido submetidos & cirurgia de Nissen: 75% dos
pacientes apresentaram aumento do EG de liquidos ¢ 70% aumento do EG de sélidos
em relagdo aos valores pré-operatdrios. Os resultados observados por esses autores
mostraram que a fase inicial do esvaziamento de solidos (lag-phase) nio foi alterada
pela fundoplicatura. Como esta fase corresponde 2 fase de ftrituracio de alimentos
(relacionada a atividade do estdmago distal) e a segunda fase ao esvaziamento
propriamente dito (ligada ao estdmago proximal), esses dados sugerem que a
diminui¢do do fundo gdstrico seja o principal mecanismo responsdvel pelo aumento do
EG de liquidos e sélidos. HINDER, et alii, (1989) estudando pacientes 1 a 35 meses
(mediana 12 meses) apds realizacdo de fundoplicatura  encontraram resultados
semelhantes. Estes autores (MADDERN, et alii, 1984; HINDER, et alii, 1989) nao
fazem comentdrios sobre o fato de que 25 a 30% dos pacientes estudados apresentaram,
na realidade, retarde do EG em relagdo aos valores pré-operatérios, Uma hipdtese que
poderia explicar esta variabilidade, seria que as refei¢des de prova foram administradas
em periodos diferentes do CMMI, ocorrendo fendmeno semelhante ao descrito por

THOMPSON et alii (1982) em pacientes submetidos a teste de tolerdncia i glicose.

Ao reduzir a porgdo de fundo gdstrico que pode efetivamente participar dos reflexos de
relaxamento receptivo e de adaptacdo, a fundoplicatura comporta-se da mesma forma
que a fundectomia realizada por WILBUR, et alii (1974). Uma explicagio proposta
para 0 aumento de EG € que, tanto a fundectomia como a fundoplicatura, levam a
diminuicado da complacéncia gdstrica. Assim pequenos aumentos de volumes
desencadeariam aumentos maiores de pressdo intragdstrica com consequente distensdo
do corpo gdstrico. Esta distensdo, por sua vez, levaria, por via colinérgica, a aumento
das contracGes antrais (GRUNDY & SCRATCHERD, 1984), e o efeito final seria de

aumento do EG de liquidos.
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Alguns autores discordam da existéncia desse mecanismo antral. DOOLEY, et alii
(1984) ndo conseguiram demonstrar nenhuma atividade elétrica antral correspondente
as alteracOes da pressdo intragdstrica ocorridas durante 0 EG de diferentes refeicoes
liquidas. Curiosamente, os autores também ndo conseguiram detectar aumento de
atividade elétrica na regido de corpo e fundo nesses individuos, o que deixa em aberto a
questdc sobre a origem desse aumento de pressio. BEHAR & RAMSBY (1978)
demostraram dismotilidade antral em pacien&s com esofagite de refluxo os quais nio

apresentavam alteracdo no esvaziamento de liquidos.

Os resultados encontrados no presente trabalho, embora confirmem o papel do
estomago proximal no EG de lguidos, sugerem um papel importante do estdmago
distal nesse esvaziamento como descrito por outros autores (STEMPER & COOKE,
1975; HINDER & SAN-GARDE, 1983; HERLEIN, & AKKERMANS, 1984;
IMBIMBO et aliis, 1990). Esse papel seria evidenciado na auséncia ou diminui¢io do
fundo gdstrico. O fato de que, mesmo nos ratos atropinizados, a fundoplicatura tenha
aumentado significativamente o esvaziamentb' gdstrico da solugio salina (subgrupos PA
vs. PFA; p<0,05) sugere que vias ndo colinérgicas estejam também envolvidas no

desencadecamento da atividade antral.

Os resultados do Grupo TARDIO, demonstraram que, 4 semanas apds a realizaciio da
cirurgia, as diferengas de EG entre os animais submetidos a fundoplicatura e a cirurgia
simulada ndo sdo mais signiﬁcativas, indicando Que ocorreu uma adaptat;ﬁo do
estomago & nova situagdo. Esta adaptacdo ndo ocorreu de forma igual nos diferentes
subgrupos, como pode ser observado anatisando as rentenc¢des gdstricas dos animais dos
subgrupos controle ¢ atropinizados (figs. 12 e 13). Qua:ido comparamos os animais do
grupo PRECOCE com os do grupo TARDIO observa-se que, nos animais operados

mas ndo atropinizados, a tendéncia & adaptagdo € menor (subgrupos PFC vs. TFC;



54

p>0,05) do que a observada entre os animais atropinizados (subgrupo PFA vs. TFA;
p<0.05). Essa diferenca de comportamento pode indicar facilitagio da adaptacdo
gdstrica secunddria A a¢do da atropina sobre o tdnus gdstrico (LAKE-BAKAAR &
TEBLIK, 1984) ou entdo apenas somacdc dos efeitos de adaptagio ¢ de bloqueio
antral causado pela atropina (IMBIMBO et alii, 1990). No modelo empregado a
atropina foi utilizada somente no momento do estudo de EG, portanto de forma aguda.
A utiliza¢o cronica de atropina, durante um perfodo mais prolongado, poderia ajudar

a elucidar essa questio.

Outro aspecto interessante € que nos animais do grupo TARDIO submetidos a
fundoplicatura, existe uma dispersdo dos valores de retencdo gdstrica muito maior do
que nos animais operados pertencentes a0 grupo PRECOCE. Isto sugere que, mesmo
dentro de um determinado subgrupo, a adaptacio ndo € uniforme. Embora o presente
estudo ndo forneca dados sobre os mecanismos envolvidos na adaptacdo gdstrica 2
fundopiicatura, esta pode ocorrer, ou secunddriamente a uma reversio parcial 2
anatormia pré-operatdria, ou entdo através de wma modificagio histolégica do corpo
e/fou do antro gidstrico. Estudos anatdmicos e histolégicos do estdmago desses animais

$30 necessdrios para esclarecer esse mecanismo.

Na presente observagdo, os resultados mostram certas divergéncias com as descricoes
clinicas. As observacoes iniciais de MADDERN et alii (1984) e o0s estudos de
HINDER et alii (1989) indicaram que o aumento do EG persistia respectivamente 6 ¢
12 meses apds a cirurgia, sugerindo que o efeito de adaptaco niio ocorre em humanos.
Os resultados observados por JAMIESON et alii (1991) estudando pacientes 6 ¢ 30
meses apos a cirurgia mostram uma tendéncia a adaptagdo, principaimente do EG de
liquidos, nos estudos tardios. Todos esses estudos foram realizados em pacientes

adultos enquanto que no presente trabalho foram observados ratos jovens em fase de
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crescimento (fig. 8) o que poderia predispor a uma resposta adaptativa mais efetiva e
precoce. Estudos clinicos, realizados de forma sequencial, em criangas sao importantes

para avaliar esse argumento.

Por outro lado, a andlise dos dados de MADDERN & JAMIESON (1985), sugere os
cerca de 25% de pacientes que ndo apresentaram EG mais rdpido do que o observado
no periodo pré-operatdrio desenvolveram alguma forma de adaptagdo gdstrica durante
0s 6 meses de intervalo entre a cirurgia e a prové de EG. E interessante notar que, dos
6 pacientes, nos quais foi observado retarde do EG apds a cirurgia, em 4 a retencio

gdstrica determinada no periodo pré-operatério foi superior a 50% .

A utilizacdo de glicose a 5% como refeicdo de prova na etapa III do estudo, visou
acrescentar um fator regulador do EG, tornando o modelo mais aproximado das
observacOes clinicas. Neste grupo de animais a fundoplicatura diminuiu a retencio
gdstrica da solugdo de glicose nos ratos controles (subgrupos GC vs. GFC; p<0,05),
mas ndo nos ratos atropinizados (subgrupos GA vs. GFA; p>0,05).

Duas hipéteses podem ser aventadas para explicar estes resultados: 1 - a glicose
exerceu, neste modelo, o efeito de modulacdo do EG através de aciio inibitdria sobre o
antro gdstrico, somando-se ao efeito da atropina, ou 2 - a glicose determinou aumento
da atividade elétrica duodenal, da mesma forma que o observado para solucoes
contendo dcido ou gordura, como descrito por DOLLEY et alii (1984). Nos animais
injetados com salina, os mecanismos de aumento de pressdo gdstrica estdo fntegros e a
acdo da bomba antral € suficiente para vencer o aumento de resisténcia duodenal. A
acdo da atropina, bloqueando um ou mais desses mecanismos, diminui 0 gradiente de

pressdo gastro-duodenal, anulando o efeito da fundoplicatura.
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Mesmo tendo em mente as limitagoes apresentadas pelo fato de o trabaiho ter sido
realizado em ratos, ¢ ter apenas estudado o EG de liquidos, a presente observacio
fornece alguns dados que podem se revelar importantes na tomada de decisGes em

relagdo a pacientes pedidiricos portadores de RGE, com ou sem alteracdes no EG.

Assim, o conjunto dos resultados sugere que, apesar da fundoplicatura acelerar 0 EG
de Hquidos, este efeito € modulado pelo conteddo caldrico das refeicoes, podendo ser
totalmente anulado, principalmente em pacientes com retardo prévio do EG. Além
disso a etapa Il mostrou que o aumento.de EG observado pode ndio ser permanente,
sugerindo uma resposta de adaptagdo gdstrica, provavelmente mais intensa em criangas
e nos pacientes com aiteragio de EG. Estas observacoes, além de ressaltarem a
importincia do estudo de EG em todas as criangas que necessitarem de fundoplicatura,
vém reforgar a posicdo dos autores que consideram indicada a realizacio concomitante
de piloroplastia em todas as criangas com RGE, que apresentem retarde de EG

(FONKALSRUD, 1989).

Em relagdo aos efeitos colaterais indesejdveis da técnica de Nissen, os dados
apresentados permitem aventar a hiptese de que o aumento de EG observado apés a
fundoplicatura pode ser responsdvel pela sintomatologia de "gas-bloat” e saciedade
precoce relatada por alguns autores (LEAPE & RAMENOFSKY, 1980; DEDINSKY et
alii, 1987). Esta hipétese € reforcada pelo fato de que esses sintomas parecem ndo
ocorrer apés as fundoplicaturas parciais descritas por BOIX-OCHOA (1986) ¢ THAL
(1968), as quais preservam o fundo gdstrico e a capacidade de eructacio (ASHCRAFT,
1986). O mecanismo provavelmente envolvido no desencadear dos sintomas seria a
diminui¢do do fundo gdstrico causada pela fundoplicatura, com consequente aumento
de pressdo intragzistfica, a qual seria agravada nos pacientes que apresentam retarde de

EG, n#o corrigido. A impossibilidade de dar escape a esse aumento de Pressao, atraveés
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da eructacdo, provocaria um tipo de obstrugio gdstrica "em alca fechada”, a qual
levaria a0 aparecimento dos sintomas. Nas fundoplicaturas parciais, a preservacio do
fundo mantendo a capacidade de adaptacfio gdstrica, ou entio a manutencio dos
mecanismos de eructagdo, atuariam no sentido de manter a pressdo intragdstrica em
niveis baixos, e, apesar de ndo serem corrigidas as alteracoes do EG, estas ndo seriam
sintomdticas. Estudos prospectivos randomizados, comparando essas técnicas,

ajudariam a testar esta hipdtese.



CONCLUSORS
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Os resultados observados no presente estudo, permitem concluir que :

1 - Em ratos, com ou sem bloqueio colinérgico pela atropina, a gastrofundoplicatura
pela técnica de Nissen, tem a capacidade de aumentar o esvaziamento géstrico de

uma solugdo de salina fisioldgica,

2 - Nos animais em crescimento, o aumento de EG observado tem cardter tempordrio,

n&o sendo mais observado em ratos estudados 29 dias apos a cirurgia.

3 - O contexido caldrico da refeicdo de prova tem importante papel na modulacio da

resposta gdstrica A fundoplicatura, sendo capaz de neutralizar o efeito de aumento

de esvaziamento gdsirico em ratos atropinizados.



RESTUMO




61

Com o objetivo de avaliar o efeito da gastrofundoplicatura pela técnica de Nissen no
esvaziamento gdstrico (EG) de liquidos foram estudados 96 ratos machos , da linhagem
Wistar separados em 3 grupos: no grupo PRECOCE os animais receberam salina
fisiolégica como refeicio de prova e foram avaliados 8 dias apds a realizacio da
cirurgia. No grupo TARDIO (T) a refeicdo de prova foi a mesma ¢ os animais foram
avaliados 29 dias apds a cirurgia. No grupo GLICOSE os animais receberam como
refeicdo de prova solugdo de glicose a 5% (p/v) e o EG foi avaliado 8 dias ap6s a
cirurgia. Em todos os grupos os animais foram subdivididos em 2 subgrupos de 16
animais: nos animais de um dos subgrupos (subgrupos atropina) foi administrado
sutfato de atropina , na dose de 0,3 mg/100g de peso do animal, por via endovenosa,
para provocar bloqueio do EG, sendo 8 animais submetidos a fundoplicatura ¢ 8 a
cirurgia simulada . No outro subgrupo (subgrupos controles), os 16 animais receberam
solucdo salina por via endovenosa e foram divididos também em cirurgia simulada e

fundoplicatura,
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A refeigdo de prova foi aérescentado fenolsulfonftaleina, na concentracdo de 6mg/dl.
A infusio orogdstrica da refeicdo de prova foi realizada com uma sonda de metal
multiperfurada na extremidade distal. As retengdes gdstricas foram determinadas pela
avaliacdo da concentragdo do marcador presente no residuo gdstrico 10 minutos apés a

administracdo da refeicdo de prova,

Nos animais do grupo PRECOCE a fundoplicatura aumentou significativamente o0 EG
da solugdo salina fisioldgica, tanto nos animais dos subgrupos controles, quanto
naqueles atropinizados. J4 no grupo TARDIO as diferencas ndo foram estatisticamente
significantes, sugerindo uma adaptacdo gdstrica 2 alteragao anatdmica provocada pela
fundoplicatura. Nos animais do grupo GLICOSE, enquanto que entre os animais dos
subgrupos controles a fundoplicatura aumentou o EG da solugiio de glicose, eatre os
animais atropinizados esse efeito ndo se verificou. Estes resultados podem indicar um
possivel efeito tibidor da atropina sobre 0 mecanismo de bomba antral, associado a um

aumento de resisténcia duodenal provocado pela glicose.

Estes resultados refor¢gam a importancia dos estudo de EG no palnejamento cirdrgico de

pacientes encaminhados para cirurgia de fundoplicatura



RESTUMO

TNGLES




64

In order to investigate the effect of Nissen’s fundoplication on the gastric emptying
(GE) of liquids, we evaluated 96 male Wistar rats divided into three main groups:
group E (EARLY) was formed by 32 rats that received physiologic saline as a test meal
and whose gastric emptying was evaluated 8 days after surgery. Group L (LATE)
consisted of 32 rats, receiving the same test meal but evaluated 29 days after surgery;
finally, group G (GLUCOSE) received 5% glucose in water as a test meal and was
studied 8 days after surgery. Every group was further subdivided in two subgroups of
16 animals : in one of the subgroups (atropine) the animals reccived IV atropine
sulphate (total dose=0.3 mg/100mg rat Weight) 60 minutes before GE test; § animals
had been submited to fundoplication and 8 to a sham operation. The other subgroup of
16 animals (controls) consisted of 8 animals submited to fundoplication and 8 to sham

operation that received IV physiologic saline.

Every test meal, containing 6 mg% red fenol as a marker, was infused by gravity

through a metalic catheter possessing a multiperforated olive in its extremity. Gastric



retention was determined by measuring the concentration of the marker in the liquid

recovered from the stomach 1{ minutes after infusion.

In the animals of EARLY group, fundoplication increased the gastric emptying of
physiologic saline, both in the control and the atropine subgroups. On the other hand,
in the LATE group, gastric retention values were similar in fundoplication and sham
operated rats, suggesting an adaptation of the stomach to the anatomic changes induced
by the fundoplication. Finally, in the GLUCOSE group, fundoplication enhanced GE
among the control animals, but not among those receiving IV atropine sulphate. These
results might indicate an inhibitory effect of atropine on the "antral pump" associated

with a glucose-related increase of duodenal resistance.

These results support the importance of gastric enmptying studies in every patient to be

submited to fundophication
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APENDICE




TEBELA 1 - Valores individuais, médias aritméticas, erro padrido das
meédias e medianas dos pesos (g), volume da solugdo salina
empregada per via EY tml), volume da refeiglo de prova {ml),
leituras do fotocoiorimetro de Klett ({4#iltrp verde) e
retengdo gastrica (%) dos ratos do subgrupo PC
Leitura Klett Leiturs Klett
Rumerp Peso Posg Yoluge Volume Yolume +iltro verge filtro verde Retengao
anipal  véspera phs-jejua salina refeicap de residue gds-  do residuo da refeigao  gdstrica
{g} {g} E¥ (al}  prova {sl}  trico {al) gastrico de prova %)
| 253 206 b2 §,4 15.90 26,5 160,35 28.14
2 278 293 ¢.76 5.9 15.0 23,0 161,59 21.36
3 2 FLYs 0.78 3.2 13,9 44,0 161.5 16.68
§ 280 251 0.75 3.0 13,8 3.0 161.0 7.5
N 244 22 0. b6 §.4 1,8 3.4 161.0 27,02
& 295 270 .81 5.4 14.2 21.0 61,0 17,15
7 288 234 0.74 5.0 13.0 I 161.0 25,03
8 334 305 0.91 6.0 14,2 26,0 161.0 19.11
Média 277.38 252,88 0.76 9.1 14,0 9.3 tel.1 25.28
Erro padrin .73 14,867 0,03 0.2 0.4 2.5 0.1 2,18
Besvig padrio 35,18 30,19 ¢.09 0.5 1.2 7.2 0.3 b.14
Hediana 7 294,35 %78 3.0 14,2 28.3 161,10 26.02
TARELA IT ~ Valores individuais, médias aritméticas, erro padr8o das
medias 2 medianas dops pesos  (g), volume da solugdo de
atropina empregada por via EV {mi), volume da refeigdo de
provea {ml), leituras do fotocolorimetro de Klett (filtro
verge) & reteng¥o gdstrica (%) dos ratos do subgrupo PA
Leitura Klett Leitura ¥lett
Kumero Peso Peso Yolune Yaluge Volume filtro verde filtro verde Retengéo
aninal véspera pos-jejumn  atropina refeigan de residun gas- do residun da refeigao gdstrica
{g) {g} EY fwl)  prova (nl)  trico {al} gastrico de prova {i}
) 250 31 . 69 §.6 13.4 3.8 140.5 30,00
it 7 253 0,77 30 14,0 70.9 160.3 61.08
I8 258 243 0,73 4.8 15.0 44,5 141.5 43,05
12 263 250 4,73 3.0 1.8 18,0 161.5 64.94
13 299 281 0.84 S0 13.2 62,3 161.5 43,41
i3 PN 230 0,75 5.0 1.5 53,0 161.0 19,63
13 293 264 0.79 3.2 14,2 63.0 161.0 83.43
14 293 20 .81 3.4 14,0 61.0 141.¢ 49,14
figdia 277.50 294. 00 0.77 5.1 13.7 60.7 1611 30,83
Erro padrdo 6,13 597 0,02 0.1 0.3 3.3 0.1 3.07
Desvic padrag 17.34 19,77 0,03 0.3 1.0 7.8 0.4 .68
Mediana Ly 252.5 3. 76 5.0 13.9 61.8 161,90 49,54



TARELA I11

- Yalores

médias

tndividusls,
e medianas dos
fmly,

empregada por via EV

letturas
retengdo gastrica

do

(4

peshs

fotocolorimetro

mediac

ig),
volume da refeigdo de prova

aritméticas,
volume da

errc padrdo das
splug¥o salina
{ml),
(filtro wverde) e

de  Klett

dos ratos do subgrupo FFC

Leitura Klett Leitura Klett

Nugero Fesp Paso Yoluse Volume Volume +iltro verde filtro verde Retenqao
animal  véspera pds-jejum zalina refeigac de residuo gds-  do residun d3 reteigao  qéstrica
(g} (g} EV (al}  prova {al) trico (ml) gastrico de prova {1}
17 237 22 0,84 4.4 14.4 23.¢ 160,59 23,45
18 98 218 .83 5.4 3.6 28.9 1603 21,36
19 715 259 0.77 5.2 14,2 24,0 181.5 26,29
0 253 234 6,70 §.6 1.2 20,0 [h1.3 15,08
21 275 232 0.73 o0 1.2 8.0 181.9 12.52
22 243 2 0.66 4.4 1.8 18,5 161,90 £5.41
2 290 2483 0.79 5.2 11,2 26,0 161.0 13,78
24 280 292 0. 74 3.0 13,4 27,5 161.0 22,89
Kddia 269,38 247,50 0.74 4.9 2.8 22,4 1610 i8.07
Errg padrao 7.64 7.2% 0.02 &2 .3 .4 0.1 1,97
Desvig padrao 21,48 20,44 0. 08 0.4 1.4 §.0 0.4 4,44
Metiana 273 292 ¢. 74 3.0 12,4 21,9 161.0 17.83

TABELA TV - WYalores individuais, me2dias aritmétircas, erro  padric das

médias ¢ medianas dos pesos (g), volume oa solugdo de

atropina empregada por via EV (ml}, volume da refeigo de

Drova (ml), leituras do fotocelorimetro de Klett (filtrn

verdel e retengdo gastrica (%) dos ratos do subgrupo FFA
Leitura Klett Leitura Klett

Numero Pesp Peso Voluze Yolume Yolume +iltro verde filtro verde Retengao
animal véspera pbs-jejus  atropina refeigac de residuo gds-  do residun da refeigao  gastrica
fo) (g EV tel)  oprova (el}  trico (ml) gastrico de prova ()
25 P13 21 0,48 4.6 12.B 29.0 160,35 23,14
26 230 233 0.70 4,8 11.4 4.0 160,35 30.88
27 252 234 0.72 4.4 13.0 34.5 615 30.19
28 284 261 6.78 5.2 14.4 34,0 161.5 2915
2 265 240 0,72 4,8 14,4 33.0 t61.0 39,73
30 230 23 .69 4.4 4.8 2.5 161.0 17.13
3t %0 262 0.78 5.2 11,4 34,0 63,0 23.55
32 04 274 .82 3.4 13.4 30,3 1p1.0 73.50
Média 267.25 744,483 0.73 4.9 t2.7 32,3 bol. 0 26,29
Erro padrac B, 17 b.60 g.02 0.1 0.3 1.7 0.1 1L
Desvio padrao 2312 18,65 0.05 0.3 1.4 4.8 0.4 4.85
Mediana 238.0 238 0,72 4.7 12.9 33.5 61,0 .14



TABELA V - Valores individuals, médias aritméticas, erro padr¥o das
medias e medianas dos pesos (g), volume da solugdo salina
empregada por via EV (ml), volume da refeiglo de prova (ml},

leituras do totocolorimetro de Klett (filtro verde) e
retengdg gastrica (%) dos ratos do subgrupe TG

Leiturs Klett Leitura Klett

Numero Peso Pesg Volume Voluse Yolume filtro verde filtro verde Retengao
aninpal véspera pls-jejun calina refeigans de residup gds-  do residuo da refeigag  gastrica
tg) (g} EV (ml} prova tei}  trico (ml) gastrico de prova {4
83 213 £99 .60 3.0 13,0 12,0 158.0 2.9
bb 238 223 0.87 4.3 £3.2 26,0 58,0 24,48
&7 7 49 0,73 9.0 §5.8 27,9 138,90 7,00
68 00 164 (.85 3.6 13.4 29.0 48,9 36,47
¥ 185 L 0,50 .4 13.0 19,0 148.9 24,54
70 220 292 0. 40 4.0 0.8 29.0 131.5 73.36
71 i 192 G537 3.8 15.2 19.40 1531.5 25,08
72 230 212 0.6 4,2 13,6 35.¢ 181.9 3507
Média 222,36 203,738 0.81 4.1 13,5 26.8 1531 8.91
Errp padrao 5.38 B.93 4,03 0.2 0.4 1.9 I 1,80
Desvio padrao 2634 23:23 0,08 .5 1.6 5.3 4.3 3.0%
Hediana 7.5 200.5 0,40 4,0 13.3 28,0 1315 26,18

TABELA VI - V¥alores individuais, médias aritméticas, erro padr3o das

medias e medianas dos pesos (g}, volume da solugdo de

atropina empregada por via EY (ml), volume da refeigdo de

prova {ml), leituras do fotocolorimetro de Klett (filtro

verde} e retengdo gastrica {%) dos ratos do subgrups TH
Leitura Kistt Leitura Klett

Kumero Feso Pesa Yolupe Volume Yoluse filtro verde filtro verde FRetengéo
aninal véspera pbs-jejum  atropina refeican de residup gds-  do residuc da refeigan  gastrica
ig} (g EV ¢wlt  prova fel}  trico {al) gastrico ge prova (%
73 252 233 4,70 4.6 14,2 59.5 158.0 38.12
74 7 209 .63 4.2 13.4 44.0 158.0 46,44
73 283 248 0.74 3.0 13,2 43,9 198.¢ 13.29
14 195 177 9,33 3.6 13.2 34,0 148.0 64,89
ki 249 217 0.63 4.4 12,4 33,0 148.0 51.27
78 202 182 0.33 3.6 14,6 34,0 L148.0 44,58
79 223 204 0.61 4.0 14,2 28,0 1313 30.46
ag 4 220 g.6b 4.4 12.4 63.0 165.4 33,86
PMédia 231,50 11,23 0,43 4,2 137 47.6 154,13 49,61
Errp padric B.72 g.47 0,02 0.2 %3 4.5 2,2 3.82
Desvio padrag 24,66 3.9 0,07 0.3 1.0 12.4 6.4 1¢.81
flediana 233 213 0.54 4.3 13.8 49,3 154.8 48,93



TABELA VII

- Yalores individua
médias e
empregada por via EV

leituras dg

medianas daos

fotocolorimetro

is, médias aritméticas, erro padrdc das
pesos {(g), volume da soluglo salina
fml), volume da refeigdo de prova (ml},

de HKlett (filtros verde) e

retengdp gastrica (%} dus ratos do subgrupo TFE
Leitura Klatt Leiturs Klett
Numerso Pesg Pezo Volume Volume Volume filtro verde filtro verds  fietengdo
aninal yaspara pos~jgjum salina refeigao de residun gds-  do residun da refeigap  gastrica
{g} fgr BV {nl) prove (al} trico {al) gastrito ge prova (%)
g1 2142 197 4,59 4.0 12,6 21,0 158,90 20,93
82 22% 207 0.62 $.2 13.6 14.0 138.¢ 14.35
83 265 244 0.73 4.8 14.6 32.0 158, 9 30,80
B4 202 188 0.36 3.8 12,4 16.3 148,90 18.19
85 184 167 0,30 3.4 12,4 12.40 148.0 14,79
Bb 218 192 0.37 3.8 12,6 9.0 151.5 74
87 £99 186 0,34 3.8 14,4 3.0 131.5 29.15
BE 230 224 0.67 4,4 14,4 34, ¢ 191.5 36,72
Kédia 219,463 200,63 0,60 4.0 13.4 22.7 153.1 24.58
Erro padrao 9.59 8,31 0,03 0.2 0.4 2.9 1.3 3.03
Desvio padraoc 7.1 24,08 6,07 0.4 1,0 B.3 4.3 8,54
Hedizna 214 194,53 0.58 3.9 3.1 22,0 151,% 23,08
TABELA VIIT - Valores individuais, médias aritméticas, erro padr¥o das
medias e medianas dos pesos (g}, volume da solugdo de
atrgpina empregada por via EV tml), volume da refeigdo de
prova {ml), leituras do fotocolorimetro de Klett (filtrg
verde) e retencgd¥o gastrica (%) dos ratos do subgrupe TFA
Leitura Klett Leitura Klett
Nusero Feso Pesn VYolume Yolume Yoluge filtro verde filtro verde Retengio
aniaal vespera pbe-jejua  atropina refeigao de residuc gas- o residug da refeigac  gastrica
{g) in) EY (el}  prova (ml)  trico {al) gastrico de prova (X
BY a7 202 0,81 4,0 15.2 26.0 158.0 31.27
30 244 222 0.67 4,4 13.2 4.0 158.0 36,96
9] 7 243 0,74 3.0 b4, 9 42.0 158.0 iz
92 194 175 0.52 3.4 1.6 19,0 148.0 2,90
93 218 200 .50 4.0 12,0 45.5 148.0 LY
54 21 192 .98 3.8 £2.2 4.5 148.0 33. 6%
73 234 212 0,83 4,2 3.0 34,0 13,5 .73
B4 233 232 4. 70 4,4 14,6 3o b5, 0 33,21
Hédia 230,13 210,00 0.63 4,2 12.9 44,8 154,3 49,01
Erro padrao 8.77 7.98 0.92 .2 0,4 4.8 2.2 4,13
Desvio padrao 24,82 72,58 0,07 (.5 1.3 13.8 6.4 11.68
Hediana 3 207 .62 4,1 12.6 43.8 154,8 7.7



TREELA 1X - Valores individuais, médias aritméticas, erro padrdo das
médias e medianas dos vpesos {g), volume da solug¥oc salina
empregada par via EV (ml), volume da refeigdo de prova (ml},
leituras do fotocolorimetro de Klett (4iltro verde) e
retengdo gastrica (%) dos rates do subgrupo GC
Leitura Klett Leitura ¥lett
Rumerp Peco Fesn Yoluse Yoluse Volume +iltro verde filtrp verde Retengao
aninal yéspera pls-JEjum salina refeigao de residun gés- do residuo da refeigac  gastrica
{q) {g! EV tell  prova {al)  trico {pD) qastrico de prova (%)
E4) 229 203 0.50 4,0 136 2.9 159.0 33,60
34 233 202 0,80 4.0 130 33.0 199.0 34,17
K5 245 215 0.564 4.4 15:0 93,9 159.0 37.39
3& 195 173 .58 3.4 13.2 45.0 159.5 54,71
37 205 1 0,36 3.8 13.8 40,0 29,5 44,568
18 236 FAY) 8.1 4.8 i 4 35,0 171.6 36.81
ks 2h0 237 G714 4.8 13,0 KERY 171,40 45,14
40 210 194 0,58 1.8 4.4 41.0 171,90 45.437
Hedia 229,80 204,00 0, pi 4.1 13.4 9.3 163.4 49,27
Erro padrao 8.46 B.04 G.02 C .2 . 2.3 2.2 2,36
Desvio padrac 23.92 22,73 0,07 0.3 1.1 b, 4 .1 .23
Mediana 232 202.5 0,60 4.0 13.4 52.5 155,5 49.80
TABELA X - VYalores individoais, médias aritméticas, erre padr3o das
medias e medianas dos pesps (g}, volume da solugdo de
atropina empregada por via EV (ml),; volume da refeiglo de
prova (ml), leituras do fotocolorimetro de Elett (filtro
verde) e retengdo gdstrica (%) dos ratos do subgrupo GA
Leitura Klett Leitura Klett
Numero Peso Feso Yolume Yolume Voluse filtro verde filtro verde Retengao
aninal véspera pbs-jejum atropina refpigan de residus gds-  do residuo da refeigag  gastrica
{g} ig)  EV iml] oprova {el) trico (al) gastrico de prova (%
4 212 187 0,56 3.8 1.8 4.5 159.0 42,98
42 219 i3 0.57 3.8 13.6 3.5 159.0 64.71
43 204 180 0.54 b 13.4 43.9 159,35 30.76
44 202 182 0,34 3.4 12,8 4.5 159.5 45,14
45 220 195 0.58 4.0 13.6 61.90 159.3 63,02
4b 710 193 0,98 4.0 13,4 g3.¢ 171.0 .87
47 262 211 0,63 4,2 13.8 53,0 171.0 30.92
48 242 273 Q.66 4.4 £3.2 40,5 171,90 53.07
Pédia 221,38 175,73 .08 3.9 13.2 4.4 163.7 53.B1
Erro padran 1.2% 347 4,0 0.1 0.2 3.0 2.1 2.44
Desvio padrag 20,63 14,63 0,04 0.3 b 8.5 6.1 7.48
Mediana 219.5 154 .57 3.9 3.4 6.3 1539.5 53.47



TRBELA X1

- Valores individuais, meédias aritmeticas, erro padrda das
me¢dias 8 medianas dos pesos {g), volume da solugdo salina
empregada por via EV {ml), volume da refeig¥o de prova iml),
leituras do fotocolorimetro de Klett (filtro verde) e
retengdo gdstrica (%) dos ratos do subgrupo GFC

Leitura Klett Leitura ¥iett

Numera Feso Peca Volume Yolume Yolupe filtro verde ¢iltro verde  Retengao
aninal véspera pbs-jejum saling refeigao de residuo gis-  do residuo da refeigan  gastrica
{g) tg) EV {sl} prova {el} trico (s} gastrico de prova ¥4
49 200 b77 0.33 3.b 1.2 48.5 159.0 47,43
30 24 200 0,60 4.0 136 3.9 129.0 48.11
3t 8 218 0,63 4.4 12.4 39.5 139.0 5.0
82 9% §73 0.52 3.8 13,8 18,0 139.3 22,50
83 203 183 0,54 3.6 t1.8 25.0 155.3 25.89
34 239 220 0,68 §.4 13.0 31,5 171,60 32,40
] 223 20 .40 4.0 i2.8 1.3 171.0 9.47
b 2 187 0.3 3.8 13,0 3o 7.4 31.01
Redia 218.25 195,13 0.58 3.9 t2.7 I8 163.5 33,99
Errc padrac 5.6 6,18 .02 0.4 0.3 3.3 2.2 1Y
Desvio padrao 18.91 17,51 0.03 0.3 .8 7.9 a1 9,37
Hediana 28,5 193.5 0.28 1.9 2.9 14,5 139,35 .70

TABELA XI1 - Valores individuais, médias aritméticas, errg padrdo das

medias & medianas dos pesos (g), volume da solucn de

stropina empregada por via EY (ml}, volume da refeligdc de

Prova {ml), leituras do fotocolorimetre de ¥Klett (filtro

verde) e retengdo gdstrica (%) dos ratos do subgrupo GFA
Leitura Klett Leitura Klett

Humera Pesa Peso Yolume Yolume Volume filtro verde filtro verde Retengag
aninal vespera pbés-jejus  atropina refeigao de residup gds- do residuo da refeigan  gastrica
igl {n) EV (el)  prova (!} trice fal) gastrico de prova (%)
57 218 194 0.5 4.0 12,8 82.0 159, 0 38,49
58 230 207 0.60 4.9 15.0 3.0 159.¢ 45.99
39 150 168 0.50 3.4 2.4 24,5 139.5 62,31
&0 203 183 0.5% 3.8 3.8 46,9 199.35 32.94
41 209 89 0.56 R 12,0 33,0 159.5 312.67
62 214 197 .39 4.0 14.0 56.5 171.9 31.82
&3 217 154 0,58 4.0 14,4 43,3 171.0 46.43
b4 222 202 0,40 4,0 13.0 28,3 171.0 T3, 99
Nedia 212.88 191,83 0,57 3.9 13.4 49,2 163.7 31.53
Erro pagrao 4,74 9 0.0 1 0,4 3.6 2.1 .37
Besvio padrao 12,29 11,20 9. 013 3.2 1.2 6.1 9.33
Hediana 215.% 195 0,58 .0 13.4 159.3 54,26



