JRrazilian Journal of health Deview

Indicadores antropométricos de adiposidade abdominal na doenca hepatica
gordurosa ndo alcoolica

Anthropometric indicators of abdominal adiposity in non alcoholic fat liver
disease

DOI:10.34119/bjhrv3n4-170

Recebimento dos originais: 27/06/2020
Aceitacdo para publicacdo: 27/07/2020

Anny Carolyne Oliveira Lima Santos
Académica de Medicina
Instituicdo: Universidade Tiradentes
Endereco: Rua Sargente Audalio Gongalves,n°2,Bairro Novo Paraiso
E-mail: annyzinha_96@hotmail.com

Victor Fernando Costa Macedo Noronha
Académico de Medicina
Instituicdo: Universidade Tiradentes
Endereco: Rua Engenheiro Antonio Gongalves Soares, Bairro Luzia
E-mail: victornoronha96 @gmail.com

Mariana Souza Tavares Santos
Académica de Medicina
Instituicdo: Universidade Tiradentes
Endereco: Rua Armindo Guarana 653, Santo Ant6nio
E-mail: mari-souza6@hotmail.com

Taiane Menezes Mendonca
Médica formada pela Universidade Tiradentes
Instituicdo: Universidade Tiradentes
Endereco: Rua Leonel Curvelo 117,Bairro Suissa
E-mail: taimendonca@hotmail.com

Sonia Oliveira Lima
Doutora em Medicina
Instituigdo: Universidade Tiradentes
Endereco: Av. Beira Mar,1044- Treze de Julho
E-mail: sonialima.cirurgia@gmail.com

Josilda Ferreira Cruz
Doutora em Saude e Ambiente
Instituigdo: Universidade Tiradentes
Endereco: Avenida Silvio Teixeira 490
E-mail: josildafcruz@gmail.com

Braz. J. Hea. Rev., Curitiba, v. 3, n. 4, p. 9328-9339 jul./aug. 2020. ISSN 2595-6825




JRrazilian Journal of health Deview

RESUMO

Objetivo: Analisar a influéncia da gordura intra-abdominal (GIA) e gordura subcutanea (GSC) na
doenca hepatica gordurosa ndo alcodlica (DHGNA). Métodos: Estudo clinico, prospectivo e tipo
survey, com dados coletados em um centro de referéncia de ultrassonografia de Aracaju-SE. Foram
avaliadas as seguintes variaveis: idade, GIA e GSC em relacdo a variavel esteatose hepatica nao
alcodlica diagnosticada pela ultrassonografia abdominal. O processo de coleta foi dividido em trés
etapas. As variaveis quantitativas GIA e GSC nao apresentaram aderéncia a Normal e utilizou-se o
teste de Kruskal-Wallis para comparag¢fes multiplas e o teste de Dunn com nivel de significancia
considerado p <0,05. Os dados obtidos foram analisados pelo software R, versao 3.6.1. Resultados:
Foram avaliados 250 pacientes, de ambos os sexos, com idade média 44,83 (+15,05) anos, destes, 12
foram excluidos totalizando uma amostra final de 238 pacientes. Com relacdo aos graus de infiltracao
gordurosa hepética 54,3% dos pacientes foram classificados como grau 0, 20,6% como grau 1, 21%
grau 2 e 3,8% grau 3. Demonstrou-se que existiu uma associagdo estatisticamente significativa entre
0s graus de esteatose hepatica ndo alcodlica e 0 aumento da gordura abdominal estratificada nos sitios
intra-abdominal e subcutaneo. Conclusdo: Constatou-se uma associacgdo significativa entre os graus
de esteatose hepética ndo alcoodlica e as gorduras subcutanea e intra-abdominal. A GIA e GSC
mostraram ser fatores relevantes na gravidade da esteatose hepatica gordurosa nao alcodlica.

Palavras chave: Doenca hepatica gordurosa ndo alcodlica, Gordura intra-abdominal, Gordura
subcutanea.

ABSTRACT

Objective: To analyze the influence of intra-abdominal fat (IAF) and subcutaneous fat (SF) on non-
alcoholic fatty liver disease (NAFLD). Methods: Clinical, prospective and survey study, with data
collected at an ultrasound reference center in Aracaju-SE. The following variables were evaluated:
age, IAF and SF in relation to the non-alcoholic hepatic steatosis variable diagnosed by abdominal
ultrasound. The collection process was divided into three stages. The quantitative variables IAF and
SF did not show adherence to Normal and Kruskal-Wallis test was used for multiple comparisons and
the Dunn test with a significance level considered p <0.05. The data obtained were analyzed using
software R, version 3.6.1. Results: 250 patients were evaluated, of both sexes, with a mean age of
44.83 (+ 15.05) years, of these, 12 were excluded, totaling a final sample of 238 patients. Regarding
the degrees of hepatic fatty infiltration, 54.3% of patients were classified as grade 0, 20.6% as grade
1, 21% grade 2 and 3.8% grade 3. It was shown that there was a statistically significant association
between the degrees of non-alcoholic hepatic steatosis and the increase in stratified abdominal fat at
intra-abdominal and subcutaneous sites. Conclusion: There was a significant association between
degrees of non-alcoholic liver steatosis and subcutaneous and intra-abdominal fats. IAF and SF
proved to be relevant factors in the severity of non-alcoholic fatty liver steatosis.

Keywords: Non-alcoholic fatty liver disease, Intra-abdominal fat, Subcutaneous fat.
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1 INTRODUGCAO

A doenca hepatica gordurosa ndo alcoolica (DHGNA) é consequéncia do excesso do aporte
de &cidos graxos para o figado, devido a lipdlise excessiva. Tem sido cada vez mais diagnosticada
em todo o mundo e atualmente é reconhecida como fonte de preocupac¢édo na satde publica mundial
(BALTIERI et al., 2018; CASTRO et al., 2019). Nos tltimos anos esta afec¢do ganhou importancia
epidemioldgica por representar uma das principais causas de hepatopatia cronica e por se manifestar
em diferentes faixas etérias, sexos e grupos étnicos (CAZZO et al., 2016; ANDRADE et al., 2016).

A DHGNA ocorre quando se obtém um acumulo de lipidios nos hepatocitos maior do que 5%
do peso do figado na auséncia de um consumo excessivo de alcool e de causas secundarias, como
hepatite C, hepatocarcinomas e 0 uso de determinados medicamentos (ABIDI, et al.,2017;
KUMARENDRAN, et al., 2018). Esta doenca abrange um amplo espectro de patologias hepaticas,
variando de esteatose simples a esteato-hepatite ndo alcodlica (EHNA), esta ultima caracterizada por
esteatose e componentes necroinflamatorios (CALZADILLA BERTOT E ADAMS, 2016). Alguns
pacientes podem desenvolver fibrose hepéatica e uma parcela desses progredir para cirrose e suas
complicagdes: insuficiéncia hepética, hipertenséo portal e carcinoma hepatocelular, sendo este Gltimo
o0 preditor mais importante de morbidade e mortalidade dessa afeccdo (CAUSSY, et al., 2019).

A fisiopatologia da esteatose hepatica ndo alcodlica é multifatorial e envolve diversos
mecanismos relacionados, como resisténcia a insulina (RI), desequilibrio de mediadores
inflamatorios, lipotoxicidade e endotoxemia, no entanto, a sua patogenia ainda ndo esta totalmente
esclarecida (BALTIERI et al., 2018). Uma das teorias aceitas cientificamente afirma que o dano no
tecido hepatico € iniciado pelo acumulo de triglicerideos nos hepatdcitos, como um fator
sensibilizante para o dano secundario causado por disfuncdo mitocondrial, estresse oxidativo e
mediadores inflamatorios que resultam em uma inflamacéo cronica no figado. 1sso esta associado a
expressdo hepética elevada de citocinas inflamatdria como fator de necrose tumoral alfa (TNF-a),
interleucina-6 (IL-6) e interleucina 1-beta (IL-1P) e ativagdo das células Kupffer (CAZZO et al.,
2017).

Os pacientes portadores de DHGNA séo frequentemente assintomaticos e por isso pode ser
considerada uma doenca silenciosa. Os exames laboratoriais ndo estabelecem diagndstico definitivo
e 0s métodos de imagem sdo os instrumentos ndo invasivos mais utilizados no processo diagndstico
da esteatose hepatica (CASTRO et al., 2019; LONARDO et al., 2017). A ultrassonografia (USG) é o
exame mais indicado por seu custo-beneficio, sensibilidade de 93% e especificidade entre 84 -95%,
mas ndo consegue diferenciar a esteatose da EHNA e fibrose (GRAFFIGNA et al., 2017; SILVA et
al.,, 2020). A tomografia computadorizada (TC) apresentada uma boa acurécia, sendo sua
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sensibilidade de 82% e especificidade de 100% para diagnosticar esteatose hepatica quando o
conteudo de gordura é superior a 30%, porém € um exame pouco realizado devido ao custo e 0 uso
de radiacdo ionizante (GRAFFIGNA et al., 2017). A ressonancia magnética (RM) é considerada um
método preciso, que permite diferenciagdo dos varios tipos de tecido adiposo e possibilita efetuar
medic¢es tridimensionais do abdémen sem sobreposicao de estruturas. Porém, seu alto custo e baixa
disponibilidade torna seu uso limitado (RIBEIRO et al., 2019). O padrdo-ouro para diagnostico da
DHGNA e estratificagdo do risco para cirrose € a bidpsia hepatica, mas € um método invasivo e de
uso limitado na prética clinica (WOLFF R., 2016; BENETOLO et al., 2019).

A DHGNA é considerada uma manifestacdo hepatica da sindrome metabdlica (SM) que tem
como um dos seus componentes a obesidade central. Segundo o estudo histoldgico realizado com
pacientes portadores de fatores de risco para o desenvolvimento da esteatose hepética ndo alcodlica,
a prevaléncia dessa doenca foi de 70% nos pacientes obesos (ANDRADE et al., 2016). O tecido
adiposo secreta compostos metabolicamente ativos, chamados de adipocinas, como a adiponectina,
leptina e IL-6. A adiponectina, hormdnio com propriedades anti-inflamatérias, é produzida pelos
adipocitos em quantidade inversamente proporcional a porcentagem de gordura corpérea dos
individuos, portanto, nos obesos sdo encontrados baixos niveis dessa citocina (BALTIERI et al.,
2018).

A obesidade também é uma doenca de carater multifatorial, causada, na grande maioria, pela
interacdo entre fatores ambientais representados pelos habitos de vida e pela predisposicdo genética
do individuo (OLIVEIRA, 2019). O peso corpdreo é estreitamente regulado em humanos por um
complexo sistema que envolve, principalmente, o hipotadlamo, o tecido adiposo e o trato
gastrointestinal (MACEDO et al., 2019). Quando ha excesso de gordura corporea, ocorre 0 aumento
da producdo de outras substancias bioativas pelos adipdcitos, como resistina, TNF-alfa e IL-6, as
quais podem contribuir para aumentar o risco de diabetes mellitus, doencas cardiovasculares e
DHGNA (JUNG et al., 2020; OLIVEIRA et al., 2020).

Ha véarios métodos para diagnosticar o excesso de gordura corporea, como a densitometria,
medicdo da agua corporea total usando is6topos marcados, bioimpedancia, determinacdo da
densidade corpdrea por imersdo em agua, TC e USG (MANUAL DE OBESIDADE, 2019). O método
mais simples, econémico e pratico para o diagnostico da obesidade é a determinacdo do chamado
indice de massa corporea (IMC), todavia, por conta da sua simplicidade ndo consegue distinguir se o
excesso de peso se deve a acimulo de gordura ou de massa magra. Nesse contexto, a ultrassonografia

tem uma excelente aplicabilidade, visto que é um método eficiente que possibilita estratificar os dois
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compartimento de gordura abdominal, além de possuir boa disponibilidade, ndo ser invasivo, ser
indcuo e indolor (DIRETRIZ BRASILEIRA DE OBESIDADE,2016; SILVA et al., 2020).

A forma como o tecido adiposo € distribuido pelo corpo esta diretamente relacionado ao
aparecimento de doengcas crénicas (RODRIGUES et al., 2020). Os sitios anatdmicos sdo estratificados
em gordura subcutanea (GSC), compreendida entre a pele e a fascia anterior dos musculos reto
abdominal, e gordura intra-abdominal ou visceral (GIA), essa composta pela gordura mesentérica,
omental e a retroperitoneal (MAUAD et al., 2017). A obesidade abdominal, especialmente o tecido
adiposo visceral alto, desempenha uma fungao relevante no desenvolvimento de doencas metabolicas
e DHGNA independente da obesidade generalizada (JUNG et al., 2020).

O objetivo do presente estudo foi verificar a influéncia da gordura intra-abdominal e gordura
subcutanea na doenga hepatica gordurosa nao alcoodlica diagnosticada pela ultrassonografia e analisar

sua importancia no processo diagnostico e acompanhamento clinico desses pacientes.

2 METODOLOGIA

Estudo clinico, prospectivo e do tipo survey. Os dados foram coletados em um centro de
referéncia de ultrassonografia entre julho de 2019 a julho de 2020. Os exames de USG foram
realizados com 0 mesmo equipamento de boa resolugdo de imagem e por um unico examinador. Este
projeto foi aprovado através parecer 2.061.044 pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Tiradentes (CEP), situada em Aracaju-SE.

Os critérios de inclusdo foram adultos de ambos os sexos de 14 a 88 anos de idade. Foram
utilizados os seguintes critérios de exclusdo: consumo de alcool >140g/semana nos homens e
>70g/semana nas mulheres, deficiéncia cognitiva, portadores de doencas hepaticas cronicas, tumor
primario do figado, ascite, herniagdes epigastricas e/ou umbilicais volumosas e IMC> 40 kg/m?.

Foram analisadas as seguintes variaveis: idade, GIA e GSC em relagdo a variavel esteatose
hepética ndo alcodlica diagnosticada pela ultrassonografia abdominal.

O procedimento da coleta foi dividido em trés etapas:

Etapa 1:

1. Assinatura do TCLE pelos pacientes;

2. Preenchimento do questionario sociodemografico e de comorbidades: nome, idade, uso de
medicamentos, frequéncia de etilismo e doencas cronicas do figado;

3. Analise do nivel de consumo etilico, por meio da seguinte formula: dose em ml x teor
alcodlico x 0,8 / 100, onde o teor alcoolico das bebidas é conhecido, a saber: cerveja 4, vinho

12, conhaque 40, rum 40, uisque 43, pinga 46 (MINCIS M e MINCIS R, 2011);
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Etapa 2:

1. Preparacgdo do paciente com jejum de no minimo 6 horas e uso de antiflatulento;

2. Realizagcdo do exame de USG abdominal modo B com transdutor convexo, dinadmico,
conformacdo da imagem continua e automatica, de frequéncia de 3,75 MHz;

3. Por meio do exame ultrassonografico classificou a esteatose hepatica ndo alcodlica em graus

(SAADEH SY et al., 2002):

- Grau 0: Ecogenicidade Normal;

- Grau 1: Esteatose Leve, com visualizacdo de ecos finos do parénquima hepaético, visualizagdo
normal do diafragma e de vasos intra-hepaticos;

- Grau 2: Esteatose Moderada, com aumento difuso nos ecos finos, visualizacdo prejudicada
dos vasos intra-hepaticos e diafragma;

- Grau 3: Esteatose Severa, com aumento importante dos ecos finos, com visualizagédo
prejudicada ou ausente dos vasos intra-hepaticos.

Etapa 3:

Realizada quantificacdo da gordura abdominal, visceral e subcuténea, pela ultrassonografia
modo B com a utilizacdo de transdutores de 3,75 MHz e 7,5 MHz, respectivamente. Na adiposidade
visceral o transdutor foi posicionado transversalmente a 1,0 cm cranial a cicatriz umbilical, na linha
média onde foi medida a distancia entre a fascia interna do musculo reto abdominal até a parede
anterior da aorta abdominal. J& na gordura subcuténea, sua medida foi feita pela distancia entre a pele
e a fascia externa do musculo reto abdominal, também a 1,0 cm da cicatriz umbilical cranialmente.

Na analise estatistica, foram obtidas variaveis quantitativas, onde a anélise dos dados foi
realizada de forma descritiva e inferencial. Calculadas medidas de tendéncia central: média, desvio
padrdo, mediana e intervalo de interquartis.

A distribuicdo Normal das varidveis quantitativas (GSC (cm) e GIA (cm)) foi avaliada
utilizando o teste de Shapiro-Wilk. Essas variaveis ndo apresentaram aderéncia a Normal e utilizou-
se 0 Kruskal-Wallis para comparacfes multiplas e o teste de Dunn para determinar quais desses
grupos sao diferentes, e foram calculadas as medianas e o intervalo interquartil para cada grau da
esteatose hepatica gordurosa néo alcoolica.

Em todos os testes de hipdtese realizados, a concluséo foi obtida através da interpretacdo do
p-valor. Adotou-se um nivel de significancia de 5% e sempre que o p-valor calculado for menor que

0,05 existiam associacgdo entre as varidveis analisadas. O software utilizado foi o R, versédo 3.6.1.
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3 RESULTADOS

Foram avaliados 250 pacientes, sendo que 12 atenderam aos critérios de exclusdo. A amostra
final foi composta por 238 com idade minima de 14 anos e maxima de 88 anos, apresentando uma
idade média de 44,83 (x15,05) anos. A maioria dos pacientes era do sexo feminino (n=144; 60,5%)

e foram diagnosticados com grau 0 (n=130; 54,6%) de esteatose hepatica ndo alcodlica (Grafico 1).

Gréfico 1: Frequéncia relativa dos pacientes de acordo com o grau de esteatose hepatica ndo alcodlica diagnosticada pela
ultrassonografia abdominal

54,6%

miGrauld wmGraul mGrau? Grau 3

Fonte: SANTOS ACOL, et al., 2020.

A tabela 1 mostra as medianas da GSC e GIA dos pacientes examinados pela ultrassonografia.

Tabela 1: Medianas e intervalos de interquartis da gordura subcutdnea e gordura intra-abdominal dos pacientes
examinados através da ultrassonografia abdominal

Intervalo de interquartis

Variavel Mediana Quartil 25% Quartil 75%
GSC (cm) 220 2.20 3.00
GIA (cm) 4.00 4.00 5.40

Legenda: GSC: gordura subcuténea; GIA: gordura intra-abdominal.
Fonte: SANTOS ACOL, et al., 2020.

Dentre as varidveis analisadas, verificou-se que as GSC e GIA foram estatisticamente
significativas em relacdo aos graus de infiltracdo gordurosa hepética. Logo, a mediana da GSC dos
pacientes classificados como grau 0 foi menor do que os dos graus 1 e 2, 0 mesmo aconteceu com a
mediana da GIA (Tabela 2).
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Tabela 2: Medianas das GSC e GIA em relacdo aos graus de esteatose hepatica ndo alcoolica diagnosticada pela
ultrassonografia abdominal

Variaveis Grau0 Graul Grau 2 Grau 3 p-valor
GSC (cm) 1,9 2,6 2,9 2,8 0.000
GIA (cm) 3,7 41 47 4,7 0.005

Legenda: GSC: gordura subcutanea; GIA; gordura intra-abdominal; p: significancia estatistica.
Fonte: SANTOS ACOL, et al., 2020

4 DISCUSSAO

Segundo Caussy, et al. (2019) a DHGNA ¢ a causa mais prevalente de doenca hepética cronica
em todo mundo. Vem sendo diagnosticada com frequéncia na populacdo geral, como reflexo do
aumento da prevaléncia de obesidade e diabetes mellitus tipo 2 (Castro et al., 2019). Segundo a
Diretriz Brasileira de Obesidade (2016), a gordura localizada principalmente na regido abdominal ou
acima da cintura, chamada de centripeta ou central, esta relacionada a maior risco de complicacbes
metabolicas.

Por se tratar de uma condicdo metabdlica a DHGNA, sua prevaléncia eleva-se
consideravelmente com o0 aumento da gordura abdominal, neste estudo foi evidenciado uma forte
significancia estatistica entre a disposicdo da gordura e o grau da infiltracdo gordurosa hepaética.
Conforme afirmado por Rodrigues et al. (2020), o acimulo de adipdcitos em diferentes regides do
corpo pode desempenhar diferentes papéis no metabolismo, ou seja, a distribuicdo regional de gordura
corporal é mais importante do que apenas o excesso de adiposidade.

Na pesquisa de Ballestri, et al. (2017), identificou-se que a USG, especialmente quando
implementada com medidas padronizadas e escores semiquantitativos, é sensivel a uma quantidade
de esteatose tdo baixa quanto 10% e pode prever distdrbios metabdlicos e alteracdes histologica do
figado. Apesar desta pesquisa ndo utilizar a biopsia hepética para avaliar as alteracdes histologicas,
verificou-se por meio da analise da USG que este método permite classificar a esteatose hepatica,
assim como quantificar a adiposidade abdominal nos seus sitios, gordura intra-abdominal e
subcutanea.

O atual estudo analisou varidveis quantitativas associadas a esteatose hepética ndo alcoodlica
e observou um maior valor da gordura abdominal em relagdo a um maior grau de infiltracéo
gordurosa. Também, foi possivel perceber que as varidveis GIA e GSC apresentaram significancia
estatistica com os graus de esteatose hepatica. Confirmando assim, o que foi mostrado por Jung, et
al. (2020) ao afirmar que a gordura intra-abdominal e subcutinea tinham boa associagdo com
DHGNA, mesmo em individuos n&o obesos.
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Na pesquisa de Mauad, et al. (2017) a ultrassonografia € um metodo eficiente e possibilita
estratificar os dois compartimentos de gordura abdominal (GIA e GSC), os resultados de tal pesquisa
mostraram uma alta reprodutibilidade em relacdo a TC. Na pesquisa atual foi aplicado um método
em que o transdutor e colocado 1 cm acima da cicatriz umbilical, o que em pesquisas anteriores foi
demonstrado que a espessura do tecido adiposo visceral obtida com essa técnica tem boa correlacéo
com a area desse mesmo tecido quantificada pela tomografia. Logo, a USG pode ser utilizado com
seguranca para estratificar os tipos de gorduras abdominais.

Os dados coletados no presente estudo, quando analisados considerando 0s contextos
epidemioldgicos locais e associados com dados de outros exames fisicos e laboratoriais, podem ser
ferramentas Uteis para a tomada de decis6es na pratica clinica. Logo, o bom desempenho na avaliacédo
da gordura visceral e subcutanea por meio da ultrassonografia favorece sua incluséo nos exames de

rotina, bem como sua associa¢do com parametros da DHGNA e sua detecgéo precoce.

5 CONCLUSAO

Constatou-se uma associacao significativa entre os graus de esteatose hepatica ndo alcoodlica
e as gorduras subcuténea e intra-abdominal. A GIA e GSC mostraram ser fatores relevantes na
gravidade da esteatose hepatica gordurosa ndo alcodlica, ao evidenciar que quanto maior os valores
obtidos da adiposidade abdominal pela USG, maior o grau da infiltracdo gordurosa hepatica.
Entretanto, sdo necessarios novos estudos para avaliagdo da progressdo da esteatose hepética
relacionada aos valores de GIA e GSC, juntamente com outras varidveis, como indice de massa
corporea, circunferéncia da cintura e peso, para verificar com maior precisdo a relacdo do risco

DHGNA com o tipo de gordura e sua distribuicao corporal.
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