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RESUMO

Introducdo: Constipagdo funcional ocorre em até 20% da populagdo adulta e pode
estar associada a dismotilidades em outros segmentos digestivos. O transito colénico permite
classifica-la em 04 grupos: trinsito coldnico lento, disfungdo anorretal, transito coldnico lento
com disfungdo anorretal e transito normal. E um diagnéstico clinico freqiiente Em
adolescentes, mas a associagdo entre dismotilidades no c6lon e no esdfago é desconhecida.

Objetivo: estudar as caracteristicas clinicas e a possivel associagio entre
dismotilidades no célon e no eséfago em adolescentes com constipagdo funcional.

Pacientes e Métodos: Foram estudados, consecutivamente, adolescentes portadores de
constipagdo funcional (critérios “ROMA II”), com idade entre 12 e 21, sem evidéncias
clinicas de doenga organica digestiva ou sistémica. Todos foram submetidos a manometria
esofagica por perfusdo hidrica e tempo de transito colonico total e segmentar com marcadores
radiopacos. Dois grupos de adolescentes sem queixas digestivas foram estudados para
controle: transito colonico (Grupo I) e manometria esofagica (Grupo II).

Resultados: trinta e oito adolescentes com constipacdo funcional foram estudados
consecutivamente sendo 30 (78,9%) do sexo feminino, 35 (92,1%) brancos e com média de
idade de 15,643 anos. O inicio da constipagdo foi aos 75 anos de idade. Os pacientes faziam
uso de multiplos tratamentos, sem resultados satisfatdrios, sendo considerados refratarios ao
tratamento. A ingestdo de fibras ndo diferiu do grupo controle (p=0.2). Em relagdo aos
sintomas esofagicos, 26 (68,4%) apresentavam pirose e 11 (28,9%) regurgitagdo. O transito
colénico encontrado foi: 21 (55,3%) adolescentes com transito coldnico lento, 5 (13,1%) com
disfung¢do anorretal, 6 (15,8%) com transito coldnico lento associado a disfungdo anorretal e
exame normal em 6 (15,8%). A manometria esofagica, a pressdo basal do esfincter esofagico
inferior (EEI) esteve aumentada em 2 (5,3%) pacientes e em 1 (2,6%) diminuida; a pressdo
residual esteve aumentada em 4 (10,6%) e a duragdo do relaxamento aumentada em 10
(26,3%) adolescentes. Quanto ao corpo esofagico os achados foram: 3 (7,9%) adolescentes
com Motilidade Esofagica Ineficaz, 1(2,6%)com espasmo esofagico difuso, e 6 (15,8%)com
dismotilidade esofagica inespecifica. Historia familiar para constipagdo (p=0,03), pirose
(p=0,01), regurgitagdo (p=0,02) e relaxamento prolongado do esfincter esofagico inferior
(p=0,001) estiveram associados significativamente ao transito coldnico lento, mas ndo a
disfungio anorretal.

Conclusdes: em adolescentes com constipagdo funcional encontrou-se associagio
significativa entre histéria familiar de constipagdo, sintomas esofdgicos e dismotilidades
esofagica e coldnica.




ABSTRACT

Introduction: Functional constipation occurs in almost 20% of the adult population
and can be associated with dismotilities in other digestive segments.The colonic transit time
permits a four-group classification: slow transit constipation, anorectal dysfunction, slow
transit constipation associated with anorectal dysfunction, and normal transit. This is a
frequent clinical diagnosis in adolescents, but the association among colon and esophagus
dismitilities are unknown.

Objective: The aim is to study clinical characteristics and the association among colon
and esophagus dismotilities in adolescents with functional constipation.

Patients and methods: The study observed consecutive adolescents with functional
constipation (ROME 1I), aged 12 to 21 years old, with no clinical suspicion of systemic or
digestive organic diseases. All patients underwent colonic transit time with radiopaque
markers and esophageal manometry. Two groups of adolescents without digestive complaints
were observed for control: colonic transit time (Group I) and esophageal manometry (Group
ID).

Results: Thirty eight (38) adolescents with functional constipation were studied in a
sequence, forming a group of 30 (78,9%) females adolescents, 35 (92,1%) caucasians and
the mean age was 15,6+3. Constipation started at the age of 7+5. Patients, used multiple
unsuccessful treatments, being considered refractory for medical treatment. The fiber intake
was not different from the control group (p=0,2). Concerning esophageal symptoms, 26
(68,4%) adolescents reported pyrosis and 11 (28,9%) regurgitation. The colonic transit time
was: 21 (55,3%) adolescents with slow transit constipation, 5 (13,1%) with anorectal
dysfunction, 6 (15,8%) with slow transit constipation associated with anorectal dysfunction
and 6 (15,8%) had normal transit. According to esophageal manometry, lower esophageal
sphincter resting pressure was increased in 2 (5,3%) patients and reduced in one (2,6%)
patient; the lower esophageal sphincter residual pressure was increased in 2 (5,3%) patients
(incomplete relaxation) and the duration of relaxation was prolonged in 10 (26,3%)
adolescentes. In relation to the esophagus body, the results were: 3 (7,9%) presented with
ineffective esophageal motility, 1 (2,6%) with diffuse esophageal spasm and 6 (15,8%) with
uncoordinated contractions. A family history of constipation (p=0,03), pyrosis (p=0,01),
regurgitation (p=0,02) and prolonged duration of lower esophageal sphincter relaxation
(p=0,001) were significantly associated with slow transit constipation but not with anorectal
dysfunction.

Conclusion: In adolescents functional with constipation there was a significant
association between a family history of constipation, esophageal symptoms and esophageal
and colonic dismotilities.
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1. INTRODUCAO

Doeng¢a funcional digestiva € a principal causa de atendimento na pratica
gastroenteroldgica, mas 0s consensos nos critérios diagnosticos sé foram estabelecidos por um
Grupo de Trabalho Multinacional para o Desenvolvimento de Critérios Diagndsticos para Doenga
Funcional Gastrintestinal, conhecido como “Roma I” (DROSSMAN e col., 1990) e atualizado

através de um segundo documento, denominado “Roma II” (THOMPSON e col., 1999).

Foi definida como a persisténcia de sintomas digestivos crénicos, na auséncia de
alteragdes estruturais ou bioquimicas, dano tecidual ou inflamagdo. Estas doengas criam grande
demanda profissional e social, causam sofrimento individual e repercutem no sistema de satde
(DROSSMAN e col., 1994). Ocasionam, também, sintomas comuns a outras doengas digestivas:
vOomito, nausea, plenitude pods-prandial, dor abdominal, diarréia, constipag¢do, dificuldade na
ingestdo do alimento, dificuldade de evacua¢do ou a combinagdo destes sintomas (STEWART e
col., 1999).

Esses sintomas sdo decorrentes da disfun¢do motora e/ou sensorial do tubo digestivo e sdo

correspondentes aos diferentes segmentos digestivos (CLOUSE, 1993; DROSSMAN, 1993).

Isso permite que as Doengas Funcionais Gastrintestinais, sejam classificadas por

categorias, conforme o segmento com alteragdo funcional (Tabela 1).
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Tabela 1

DOENCAS FUNCIONAIS GASTROINTESTINAIS

Doengas Esofagicas
Doengas Gastroduodenais
Doengas Intestinais

Dor Abdominal Funcional
Doengas Biliares
Doencas Anorretais

Doengas Funcionais Pediétricas

(DROSSMAN, 1999.)

Em cada uma destas subcategorias, encontram-se diferentes aspectos clinicos e alteragdes
fisiologicas e sdo necessarios diferentes recursos diagndsticos. O progresso, no estudo da
motilidade gastrintestinal, tem permitido uma melhor compreensdo da doenga gastroenterologica
funcional (CHAMPION e col., 1996). A manometria esofagica permitiu a descricdo do
peristaltismo esofagico e a dindmica do esfincter esofagico inferior, (KAHRILAS e col., 1994).
O tempo de transito colonico total e segmentar com marcadores radiopacos tem-se mostrado {til
na identificagdo das alteragdes fisioldgicas e na orientagdo ao tratamento da constipagdo
funcional (BOUCHOUCHA e col., 2000; DEVROEDE, 1993; LOCKE e col, 2000). E
importante ressaltar que o manejo clinico destes pacientes sera adequado conforme co-morbidade

entre as diferentes categorias (HEADING, 1999).

A associagdo de sintomas digestivos ou alteragdes motoras do tubo digestivo € relevante
para o estudo dos mecanismos da doenga funcional digestiva, podendo ocorrer uma superposi¢éo
consideravel entre sintomas dos distintos subgrupos de doenga funcional gastrintestinal
(TALLEY e col., 1998). A alteragdo da motilidade colbnica pode ser acompanhada de alteragdes
motoras no tubo digestivo proximal, piorando o prognéstico dos pacientes adultos com
constipagdo funcional, tornando-os refratdrios ao tratamento clinico habitual (JOOST e col.,
1993) e piorando o prognostico no tratamento cirtrgico (WEXNER e col., 1991; GHOSH e col.,
1996).

Constipag@o funcional € uma linha de pesquisa estudada pelo autor desde 1986, quando
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publicou o trabalho sobre consideragdes clinicas de constipagdo funcional em criangas até 12
anos de idade (ZASLAVSKY, 1986). Seguiu-se o primeiro trabalho brasileiro sobre prevaléncia
de constipagdo em criangas até 12 anos de idade (ZASLAVSKY e col., 1988). Até 1995, foram
realizados varios estudos com aspectos radiolégicos e clinicos sobre constipagdo funcional,
publicados em nosso meio ou apresentados em encontros cientificos. Em 1995, foi relatado,
como Dissertagdo de Mestrado na UFRGS, e publicado em revista internacional especializada
(ZASLAVSKY e col,, 1998). O presente estudo propde-se a analisar a associacdo entre
dismotilidades esofagicas e colonicas em adolescentes com constipa¢do funcional. Os dados
parciais do presente estudo ja foram apresentados em encontros cientificos intern

(ZASLAVSKY e col., 2000; 2001).
1.1 CONSTIPACAO FUNCIONAL
1.1.1 Consideracoes Gerais e Dados Epidemiologicos

Constipagdo ¢ caracterizada pelo paciente como uma dificuldade persistente para
evacuagOes, infreqiientes, de fezes pequenas ou volumosas e/ou a sensagdo de evacuagdo
incompleta, podendo ser descritas juntas ou individualmente (GLIA e col., 1999). Em termos

clinicos, os pacientes descrevem trés caracteristicas fundamentais para identificar constipag&o:
a) aumento do intervalo entre evacuagdes;
b) dificuldade para evacuar;
c) fezes endurecidas.

Entre estas caracteristicas, a freqiéncia de evacuagdes pode ser objetivamente
quantificada (BEZERRA, 1988; KOCH e col., 1997). A dificuldade e o tipo de fezes evacuadas,
ainda ndo foram sistematicamente estudados em constipagdo (LEWIS e col., 1997). Os critérios
diagndsticos para constipagdo funcional foram definidos pelo Consenso Multinacional em

Doengas Funcionais Gastrintestinais (Tabela 2).

e
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Tabela 2

CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA CONSTIPACAO FUNCIONAL

> 12 semanas, ndo necessariamente consecutivas, nos ultimos 12 meses de dois ou mais de:
dificuldade para evacuar em mais de 25% das evacuagdes
presenca de fezes pequenas e duras em mais de 25% das evacuagdes
sensagdo de evacuagdo incompleta em mais de 25% das evacuagdes
sensagdo de obstruc¢do anorretal / bloqueio em mais de 25% das evacuagdes
utilizacdo de manobras manuais em mais de 25% das vezes para facilitar
evacuacao

presenga de menos de 3 evacuagdes semanais

(THOMPSON e col., 1999)

Na pratica clinica, considera-se um paciente constipado quando apresenta dois ou mais
dos critérios “Roma II”, acompanhados ou ndo de outros sintomas e quando a avaliagdo clinica
ndo demonstra causas estruturais intestinais, doenga sistémica e/ou uso de drogas com agdo no
tubo digestivo, o paciente é considerado como portador de constipagio funcional (SURRENTI e

col., 1995; LOENING-BAUCKE, 1995; CORAZZIARI, 1999; THOMPSON e col., 1999).

Os estudos de prevaléncia de constipagdo sio geralmente baseados em pesquisas na
populagdo, com questiondrios, utilizando critérios clinicos para o sintoma (SANDLER e col,,
1990). Os dados disponiveis, em criangas e adolescentes brasileiras, demonstram que constipagao
funcional ¢ uma situagfo prevalente na populagdo, nos ambulatérios pediatricos, de adolescentes
e de gastroenterologia pediatrica (LOBATO, 1982; MAFFEI e col., 1997; MELLO e col., 1992;
SANT’ANNA e col.,, 1999; ZASLAVSKY e col., 1988). Em criangas norte-americanas, 10% a
25% das consultas em gastroenterologia pediatrica sdo por constipacdo (LOENING-BAUCKE,
1994), assim como,, em torno de 80% das mulheres constipadas, o sdo desde a infancia ou
adolescéncia (STEWART e col,, 1999). Em levantamento nacional realizado na Italia,
constipagdo definida como diminuicdo da freqiiéncia de evacuagdes, foi encontrada uma

prevaléncia de 10% das criangas (CORAZZIARI, 1999).

Os dados de prevaléncia em adultos revelam que constipagdo ocorre em até 20% da
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populagdo, dependendo de fatores demogréficos, amostra e a defini¢do utilizadas. Nos Estados
Unidos, sdo gastos anualmente 330 milhdes de délares em consumo de laxativos. E mais comum
em adultos do género feminino, € a prevaléncia aumenta com a idade (SANDLER e col., 1990).
Constipagdo é a causa de 1,2% das consultas médicas nos Estados Unidos e ¢ mais
freqlientemente tratada por médicos da ateng@o primaria (STEWART e col., 1999). Drossman ¢
col., (1993) realizaram uma enquete por correspondéncia com 5.430 chefes de familia, avaliando
prevaléncia, dados demograficos e impacto na qualidade de vida das doengas funcionais
gastrintestinais. Constipagdo funcional foi encontrada em 3% das pessoas, foi mais freqiiente no
género feminino, mas ndo houve aumento com a idade. Em relagdo ao absenteismo ao trabalho
ou escola, 12,9% dos entrevistados, com constipag@o funcional, freqlientemente encontravam-se
“muito doentes para ir a escola ou ao trabalho”, e tinham apresentado, em média 21,9 dias de
falta no ultimo ano. Os portadores de constipagdo funcional apresentaram em média 1,4 consulta
por esta queixa no Gltimo ano. Quanto a histéria familiar positiva de constipagdo, os dados de
prevaléncia mostram que ocorre em 10% a 50% (HATCH, 1988) e 68,7% (ZASLAVSKY e col.,
1988), sendo predominantemente materna. Esta agregagdo familiar sugere fatores genéticos e

ambientais na sua génese (LOCKE e col., 2000).

1.1.2 Aspectos Fisiologicos e Fisiopatologicos da Motilidade Digestiva, Colonica e Anorretal

O controle da motilidade digestiva envolve um integrado sistema de centros neuroldgicos.
Em primeiro lugar, hé o sistema nervoso entérico com circuitos para a integragdo da contragéo
muscular. O segundo nivel de integragdo ocorre nos ganglios simpéticos pré-vertebrais,
onde as vias reflexas sdo influenciadas por fibras simpaticas da medula espinhal. No sistema
nervoso central, através de nervos eferentes simpaticos e parassimpaticos, ocorre a integragio
com sistema nervoso entérico. O sistema nervoso entérico ¢ composto de neurdnios motores
excitatorios e inibitorios. Os neurdnios motores excitatorios liberam neurotransmissores,
que estimulam contragdo muscular, e os neurbnios motores inibitdrios, pelo
mesmo mecanismo, inibem a atividade contratil. A motilidade digestiva abrange fendmenos
de atividade mioelétrica e contratil, complacéncia, pressdes e transito (GLIA e col., 1998;

KELLOW e col., 1999; MILLA, 2001).

O movimento do conteudo através do célon € mais vagaroso do que no intestino delgado.
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A motilidade no c6lon direito contribui para a mistura do material, € lenta e pouco propulsiva. Os
movimentos no célon esquerdo sdo de propulsdo distal para o conteudo intracolonico.
“Movimentos de massa” conduzem as fezes até o retosigméide, quando comegam a se solidificar.
As contragdes no sigmoide aumentam apos as refeicdes e impulsionam as fezes até o reto. A
distensdo retal resulta no relaxamento do esfincter anal interno, e este relaxamento permite ao
material fecal entrar em contacto com a area sensitiva do canal anal. As combinagdes entre as
sensagdes de distensdo retal e contacto com canal anal sdo percebidas como desejo de evacuar. A
distensdo retal também leva a contragdo do esfincter anal externo e do puboretalis, prevenindo a
imediata defecagdo, permitindo a escolha do local e hora para evacuag@o. Na defecagio, as
contragdes do esfincter anal externo e puboretalis sdo inibidas, aumenta a pressdo intra-
abdominal pela manobra de Valsava e as fezes sdo empurradas para o canal anal. Este mecanismo
complexo, em pessoas sadias, permite uma evacuagido sem dificuldades e a manutengdo da
continéncia fecal. As alteragdes na eliminagdo do contetido coldnico, por dismotilidade em
qualquer dos seus segmentos, se manifestard clinicamente como constipagdo funcional

(O’BRIEN e col., 1996; WHITEHEAD e col., 1999; RAO, 2001).

Conforme os resultados dos testes funcionais, os pacientes com constipagdo funcional,

podem ser classificados em quatro subtipos (CORAZZIARI e col., 1999):

a) transito coldnico lento;

b) disfungéo anorretal;

¢) transito coldnico e retal lento;

d) transito colonico normal.

Transito colonico lento € considerado, quando ocorre um retardo no transporte da matéria
fecal do colon proximal ao distal e reto, atribuida a propulsdo coldnica ineficaz. Pode decorrer de
alteragdo na atividade colOnica contractil, na atividade motora intestinal, nas respostas hormonais
gastrintestinais pos-prandiais, ou ser dependente do perfil psicolégico (REYNOLDS e col.,

1987; SCHILLER, 1996). Transito colonico lento ¢ o achado mais comum em pacientes adultos
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com constipagdo funcional (BHARUCHA e col., 2001; LOCKE, 1996). O tempo de transito
coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos, pode demonstrar que o retardo coldnico
pode ser segmentar, no colon direito e/ou esquerdo (ARHAN e col., 1981; CASASNOVAS e
col., 1991; HALVERSON e col., 1998; LOCKE e col., 2000; ZASLAVSKY e col., 1998). A
dismotilidade coldnica pode ser parte de um processo autondmico difuso, com alteragdes na
motilidade de outros segmentos do tubo digestivo (ALTOMARE e col., 1999; SPILLER, 1999;
WATIER e col., 1983). A base estrutural para esta possivel neuropatia autondmica ainda nao foi
identificada. Alteragdes no plexo miontérico, € em neurotransmissores intestinais, tém sido
estudadas, mas ainda ndo estdo definidas como fatores eticlogicos (KRISHNAMURTHY e col.,
1985; SCHILLER, 1996). Transito colonico lento tem sido considerado uma doenga
neuromuscular, envolvendo o sistema nervoso entérico ou a musculatura lisa intestinal. Em geral
estes pacientes tém inicio da constipagdo precocemente, indicando ser um problema congénito
(CORAZZIARI, 1999; RASQUIM-WEBER, 1999). Como a maioria dos pacientes com transito
coldnico lento s@o do sexo feminino, tem sido estudado o possivel efeito dos hormdnios sexuais
na fungdo do coldn. Os resultados desses estudos ainda sdo contraditorios (DEGEN e col., 1996;
KAMM e col., 1989). Na pratica clinica, os pacientes constipados, com transito coldnico lento,
sdo aqueles que, em geral, ndo respondem ao tratamento médico habitual (AGACHAN e col.,
1996; GLIA e col., 1997, THOMPSON, 2000). A importancia de identifica-los reside no
diferente tipo de tratamento que deverdo ser submetidos (BAKER e col., 1999; LOENING-
BAUCKE, 1996, NYAM e col., 1997; WEXNER, 2001). Novas drogas procinéticas, com agdo
seletiva na musculatura lisa colonica, estdo em avaliagdo para o tratamento de pacientes com
trinsito coldnico lento (KAMM, 1991; LOCKE e col., 2000). Pacientes adultos com trénsito
coldnico lento, refratarios ao tratamento medicamentoso, ou “biofeedback” (BROWN e col.,
2001; CHIOTAKAKOU e col., 1998) poderdo se beneficiar com colectomia e
ileoretoanastomose, que restaurara uma defecagdo satisfatéria (LOCKE e col., 2000). Em
criangas, pode ser tentada a dieta sem proteina do leite de vaca, quando ndo houver resposta ao
tratamento habitual (LOENING-BAUCKE, 2001), ou ressecgdo retal quando houver associagdo

com megareto e incontinéncia fecal (LEE e col.,. 2002).

O segundo tipo de dismotilidade coldnica, causadora de constipagdo funcional € o retardo
no transito no retosigmoéide, a disfun¢@o anorretal. E também denominada de obstrugdo distal,

defecagiio obstruida, “anismus” e dissinergia do assoalho pélvico (LOCKE e col., 2000). Isso
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determinard uma permanéncia dos residuos fecais, por prolongados periodos no retosigmoide

(RAO e col., 2001). Essa dificuldade evacuatdria pode decorrer de:

a) hipertonicidade muscular; relaxamento incompleto ou contragdo paradoxal do assoalho

pélvico e esfincter anal externo durante tentativa de evacuagéo;
b) hipotonicidade muscular com megareto ou alteragdo perineal.

E possivel que os fatores significativos na fisiopatologia do retardo no transito retal

possam variar de paciente para paciente, € que ndo sejam unicos (AMBRE e col., 2001).

A maioria dos pacientes com esta alteragdo motora retal, mostra incoordenacdo da
musculatura abdominal, retoanal e pélvica para facilitar a defecagdo. A falta de coordenagéo ou
“dissinergia” dos musculos envolvidos na defecagdo € a principal causa do retardo de transito
retal (VAIZEY e col., 2000). Ndo ha evidéncias do papel etioldgico de fatores psicossociais na
constipagdo, e especificamente na disfungéo anorretal (WHITEHEAD, 1996). Em pacientes com
a possibilidade diagndstica de retardo no transito retal, deve ser ponderada a realizagdo de
avaliagdo manométrica anorretal e/ou defecograma (DIAMANT e col., 1999; LOCKE e col,,
2000; MING e col., 2001). A importancia de se identificar a disfun¢do anorretal, ocorre em
fungdo da terapéutica. O tratamento ¢ baseado no treinamento do habito intestinal € no
“biofeedback” (SCHILLER, 1996). Essa conduta tem sido usada em adultos com melhora de

sintomas em até 80% dos pacientes (RAO, 2001). Em criangas, a melhora pode ser de 50%
(LOENING-BAUCKE, 1991).

Quando ocorre transito coldnico lento e retardo no transito retal associados, a historia
clinica é de constipagdo de longa duragdo, sem dificuldade inicial na defecagéo, seguida por
dificuldade durante evolugdo. Este desenvolvimento da dificuldade na defecagdo, coloca a
questdo que a disfungdo anorretal possa ser ocasionada pelo transito coldnico lento, talvez pelo
aumento do intervalo entre evacuacdes (SCHILLER, 1996). Em relagdo ao tratamento, deve-se
tratar primeiro o distirbio da evacuagdo e, posteriormente, o transito colonico lento (LOCKE,
2000). Com essa conduta terapéutica, nos pacientes refratdrios, o prognostico cirlrgico parece ser
o mesmo dos pacientes com transito coldnico lento puro (NYAM e col., 1997). Em pacientes

com constipag¢io funcional e transito colonico normal, parece haver associagdo com hipocondria,
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depressdo e problemas psicologicos gerais (SCHILLER, 1996). A sindrome do intestino irritavel
e historia de abuso sexual, podem estar associadas, principalmente em mulheres jovens com
constipagdo de longa duragdo (DROSSMAN e col., 1990; SCHILLER, 1996; TALLEY e col.,
1990; WALD, 1995; WELLS e col., 1997). Em pacientes com transito coldonico normal e sem
retardo de transito retal, o tratamento podera ser tranqiiiliza-los, educar sobre fisiologia do

intestino e evacuagdo, explicar sobre os sintomas, suplementagdo com fibras e laxativos (LOCKE
e col., 2000).

1.1.3 Causas e Aspectos Clinicos de Constipagio

Constipagdo pode acompanhar inimeras doengas orgénicas clinicas e cirdrgicas, por
ingestdo de drogas e, na auséncia de evidencias clinicas que a sugiram, ser denominada de

constipagdo funcional (Tabela 3).

Tabela 3
CAUSAS DE CONSTIPACAO

constipag¢ao funcional
transito coldnico lento
disfungdo anorretal
transito coldnico lento e disfungéo anorretal
motilidade coldnica normal
sindrome do intestino irritavel
alteragdo organica colonica ou de retosigmdide
estenose e/ou fissura anal
malformag@o anorretal
aganglionose
displasia neuronal
alteracio orgéanica extracolonica
Gravidez
Hipotireoidismo
Diabetes
Alteragio do Sistema Nervoso central/ Doenga Psiquidtrica

(LENNARD-JONES, 1998)
E essencial entender exatamente o que representa para o paciente a palavra constipagdo

(DROSSMAN e col., 1993). Na pratica clinica, constipagdo ¢ identificada quando ocorrem dois
ou mais dos seguintes achados (THOMPSON e col., 1999):

a) dificuldade para evacuar;
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b) fezes fragmentadas e/ou endurecidas;
¢) sensagdo de evacuagdo incompleta e/ou

d) duas ou menos evacuagdes por semana.

Um aspecto clinico importante, € o uso sistematico de laxativos, enemas ou manipulagio
digital para facilitar evacuagdo. Em torno de 30% dos pacientes adultos, com constipagdo de
longa duragdo, sdo consumidores habituais de laxativos, o que os alivia, mas ndo melhora a sua
qualidade de vida (HEATON e col., 1993). A procura de evidéncias clinicas de doengas
enddcrinas, metabdlicas, neuroldgicas ou uso de medicagdes com agdo na motilidade intestinal,
faz parte da avaliagdo desses pacientes (SCHILLER, 1996). E importante avaliar-se a presenca de
fatores psicoldgicos que possam influenciar o curso da constipagdo funcional. A presenga de
fatores psicolégicos compromete a percep¢do dos sintomas pelo paciente e sua resposta ao
tratamento (DROSSMAN e col., 1990; SCHILLER, 1996; PLUTA e col., 1996). Além disso, a
constipagdo funcional pode comprometer a saiude geral do paciente, sendo que cirurgias
abdominais e ginecoldgicas sdo mais realizadas nestes pacientes, do que nos ndo constipados.
Pacientes constipados tém maior prevaléncia de queixas cronicas e maior uso de drogas ndo
laxativas. A maioria ndo procura consulta médica por constipagdo, mas apresentam altos indices
de absenteismo ao trabalho e escolar por esta queixa (DROSSMAN e col., 1993). Os altos indices
de casos de constipagdo funcional na mesma familia, podem ser a evidéncia de um fator genético,

mas também sdo importantes os fatores ambientais, como habitos familiares, na manutengéo do
sintoma (CORAZZIARI, 1999).

Freqilentemente, constipagio ndo ¢ queixa espontdnea dos pacientes. Em criangas, a

procura de tratamento retardada, faz com que se estabele¢a um ciclo de eventos (Figura 1) na
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evolugdo, piorando o progndstico.
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Figura 1: Ciclo de Eventos da Constipac@o Funcional (BURKE e col., 1975)

Os pacientes devem ser submetidos a exame fisico completo, na pesquisa de evidéncias
clinicas de causas orgédnicas para a constipagdo. Deve ser examinado cuidadosamente o abdomen,

perineo, anus, incluindo toque retal e avaliagdo neuroldgica das extremidades (BAKER e col.,
1999; LOCKE e col., 2000).

Os pacientes, particularmente individuos jovens, com historia de longa duragdo da
constipagdo, sem outros problemas clinicos e exame fisico normal, ndo necessitam de exames
complementares (SCHILLER, 1996). A conduta inicial, no paciente com constipagdo funcional,
pode ser a seguinte (GLIA e col, 1999; HEADING, 1999; LOENING-BAUCKE, 1994;
THOMPSON, 2000):

a) estabelecer uma relagéo de confianga entre médico/ paciente;

b) caracterizar o inicio e a evolugdo da constipag@o;
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c) identificar por que o paciente procurou neste momento o médico;

d) avaliar co-morbidade com doenga orgénica intestinal ou extra-intestinal ou sintomas

em outros segmentos do tubo digestivo;

e) determinar a defini¢do operacional de constipa¢do funcional e ponderar a necessidade

de investigacdo complementar.

Naqueles sem evidéncias clinicas de doenga orgénica intestinal, ou extra-intestinal,
refratarios ao tratamento, deve ser considerada a possibilidade de dismotilidade coldnica, e a

realizagdo de exames para um tratamento especifico (BAKER e col., 1999; LOCKE e col.,
2000).

1.1.4 Investigacio

Em criangas, adolescentes e adultos, os exames laboratoriais estdo indicados quando
houver a possibilidade clinica, com dados positivos na histéria e exame fisico, de doenga
sistémica responsavel pela constipagdo (BAKER e col., 1999; LOCKE e col., 2000). Os exames
serdo realizados conforme a suspeita clinica da causa da constipagdo, doenga metabodlica,

endocrinoldgica, neoplasia, inflamatéria ou outra doenga sistémica (LENNARD-JONES, 1998).

Nio € rotina a solicitagdo de radiografias em pacientes com constipag@o funcional, sendo
sua utilidade para a exclusio de doencas estruturais intestinais (BAKER e col., 1999; LOCKE e

col., 2000). Quando houver distensdo abdominal e relato de plenitude, a radiografia simples de

abdomen podera distinguir entre reten¢do fecal e distensdo aérea. Em pacientes com dor
abdominal intensa, esse exame pode excluir a possibilidade de obstru¢do (BAKER e col., 1999;
SCHILLER, 1996). A tentativa de estimar o tempo de trénsito colonico total e segmentar com a
radiografia simples de abdémen (indice de Barr) ndo se mostrou confidvel comparada com o
tempo de transito coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos (BENNINGA, 1995). O

enema baritado determina o didmetro e comprimento do coldn, permitindo a visualizagdo de

lesGes obstrutivas que possam estar causando constipagdo, assim como pode demonstrar uma

zona de transi¢do entre o segmento aganglionico distal e o distal dilatado na D. Hirschsprung.
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Além disso, no exame, sem preparo prévio, pode ser demonstrado um megacolon, uma massa
tumoral ou um segmento colonico redundante (SCHILLER, 1996). O defecograma é um exame
radioldgico dindmico, no qual o reto e o 4nus sdo visualizados, avaliando a dindmica da
evacuacdo, com o uso de contraste baritado, enquanto o paciente elimina o contraste retal. A
interpretagdo do resultado deve ser feita com cautela em fungdo da baixa sensibilidade e
especificidade. O defecograma podera ser realizado em pacientes com transito retal lento,‘
refratario ao tratamento clinico, com possibilidade de indicag@o cirurgica (LOCKE e col., 2000;
RAO, 2001).

A manometria anorretal possibilita uma avaliagdo motora da atividade retal e da regido
esfincteriana, juntamente com a sensibilidade retal, reflexo reto-anal e complacéncia retal (RAO
e col., 2001). Os resultados desse exame podem ser Gteis no manejo do paciente com constipagéo
funcional, mas ndo possui sensibilidade e especificidade como teste isolado no diagndstico de
dismotilidade anorretal (BLANCK e col., 1995; CHUN e col., 1997, LOCKE e col., 2000;
SCHILLER, 1996; VAIZEY e col., 2000).

A manometria anorretal € importante na investigagdo dos pacientes com suspeita de D. de
Hirschsprung (ZASLAVSKY, LOENING-BAUCKE, 2002). Com o uso de um baldo intra-retal
inflado deve ser desencadeado o reflexo de relaxamento do esfincter anal interno, mediado pelo
plexo mientérico. Este reflexo estara ausente na D. de Hirschsprung. Esse exame pode ser usado
como critério para biopsia retal, que é o método diagndstico definitivo desta situagdo (BAKER e

col., 1999; DIAMANT e col., 1999; LOCKE e col., 2000; LOENING-BAUCKE, 1994).

O exame endoscdpico coldnico, anal ou do retosigmoéide ndo tem indicagdo na rotina de
investigagdo do adolescente ou adulto jovem com suspeita clinica de constipag&o funcional. Deve
ser considerada em pacientes com mais de 40 anos de idade, com sangramento ou sintomas

obstrutivos, para excluir a possibilidade de tumor ou outras lesdes estruturais (LOCKE e col.,
2000).

A biopsia retal por aspiragio ou cirrgica € realizada quando ha suspeita clinica de D. de
Hirschsprung, para a pesquisa de células ganglionares (BAKER e col., 1999). Além da presenca

ou auséncia das células ganglionares, pode ser avaliada sua densidade no fragmento colhido,
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caracterizando hipoganglionose ou hiperganglionose. Essas condigbes sdo denominadas
genericamente como displasia neuronal intestinal (IMAJI e col., 2000). Outras alteragdes, com o
uso de coloragdes especiais, tém sido identificadas nos fragmentos de bidpsia, dos pacientes com
constipagdo funcional (KRISHNAMURHY, 1985). Em estudo recente, realizado em pacientes
adultos, portadores de constipagdo funcional, por transito colonico lento, foi pesquisada a
presenga de corpos de inclusdo na musculatura lisa em segmentos do colén, sendo que foram

mais freqiientes naqueles com dismotilidade digestiva generalizada (KNOWLES e col., 2001).

A histoquimica da mucosa retal, para medida da atividade da acetilcolinesterase, pode ser

realizada quando ha suspeita clinica de D. Hirschsprung ou displasia neuronal intestinal,
mostrando coloragdo fortemente positiva para acetilcolinesterase, com troncos nervosos

mioentéricos hipertréficos (BAKER, 1999).

A eletromiografia do esfincter anal externo pode ser usada para avaliar a presen¢a ou
auséncia de atividade espontdnea e a capacidade do paciente relaxar ou contrair voluntariamente
a musculatura. Pode detectar atividade paradoxal do esfincter anal externo e “puboretalis”
durante esforgo para defecagdo. Podera ser importante em pacientes com retardo da motilidade no

retosigmoide, na indicacdo de tratamento especifico (DIAMANT e col., 1999).

O tempo de laténcia do nervo pudendo pode ter valor diagndstico, e prognostico em

multiparas com incontinéncia fecal, ou na disfungdo anorretal para quantificar o dano
neuromuscular. Este exame ndo permite identificar uma doenga especifica, causadora da
constipagdo e/ou incontinéncia fecal, mas mede a integridade neuromuscular (RAO, 2001). A
Academia Americana de Gastroenterologia (DIAMANT e col., 1999) estabeleceu um consenso
quanto ao tempo de laténcia do nervo pudendo, ndo o recomendando na avaliagdo de pacientes
com incontinéncia fecal e/ou constipag@o, nio o considerando padrdo dureo nestas situagdes, por

serem alteragdes multifuncionais.

A manometria coldnica é realizada com a ajuda da colonoscopia, para se introduzir o

cateter até o colén direito para se obter os tragados de contragdes em todo o colon. A principal
indicagdo ¢ o diagndstico, em pacientes com constipagdo refrataria ao tratamento clinico, de

neuropatia ou miopatia coldnica. Em pacientes com transito coldnico lento, pode haver redugio
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da amplitude e freqiiéncia das contragdes e ndo resposta ao estimulo farmacolégico (DI

LORENZO, 1992). Ainda que esta informagdo possa ser valiosa em pesquisa, até o presente

momento ndo se mostrou importante na avaliagdo dos pacientes com constipa¢do funcional
(BAKER, 1999; BHARUCHA, 2001; LOCKE e col., 2000).

A cintilografia para a medida do esvaziamento retal, pode ser usada como exame

dindmico retal e assoalho pélvico, mas ndo detecta alteragdes anatémicas, conseqiientemente é

menos util do que o defecograma com bario (DIAMANT, 1999).

Em sintese, na avaliagdo de um paciente com constipa¢do funcional de dificil manejo
clinico, a quest@o principal e saber o quanto este paciente tem de transito coldnico lento e/ou
disfun¢do anorretal. Fato que terd importantes implicagdes terapéuticas (BAKER e col., 1999;
LOCKE e col., 2000). Os sintomas associados & constipagdo de longa durag@o ndo possuem
sensibilidade ou especificidade para fazer a diferenca diagnéstica entre subgrupos de
dismotilidade colénica na constipagdo funcional (GLIA e col., 1999; KOCH, 1997). Nesses
pacientes, o tempo de transito coldnico total e segmentar, com marcadores radiopacos, deve ser
utilizado para caracterizar a alteragdo motora (ARHAN e col., 1981; ARHAN e col., 1989;
BENNINGA e col., 1996; CASASNOVAS e col., 1991; DEVROEDE, 1993; FLEUR e col.,
2001; ZASLAVSKY e col., 1998).

1.1.5 Tempo De Transito Colonico Total E Segmentar Com Marcadores Radiopacos

No paciente portador de constipagdo funcional, o tempo de trdnsito coldnico total e
segmentar, com marcadores radiopacos, é um exame importante, simples, reproduzivel e pode ser
realizado em qualquer gabinete de radiologia. Existem somente duas contra-indicagdes absolutas
ao procedimento: gravidez e sinais clinicos de obstrugdo (ARHAN e col., 1989; DEVROEDE e
col., 1993).

A importancia de pesquisar os diferentes tempos de permanéncia do contetido coldnico,
nos seus segmentos, ja € especulada desde 1902, com o uso das mais variadas substancias e
objetos (PHILLIPS, 1991). Em 1969, Hinton e col., propuseram o uso de marcadores radiopacos

(recortados de sondas de polietileno) para a medida do tempo de trénsito coldnico total. Com
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radiografias diarias das fezes, o movimento de marcadores representaria o transito de residuos
alimentares através do intestino. Os marcadores radiopacos, para a medida do tempo de transito
colonico, por defini¢do, deveriam ter as seguintes caracteristicas: ndo serem absorvidos; serem
mensuraveis; serem facilmente recuperaveis nas fezes; terem a mesma densidade especifica dos
alimentos; circularem na mesma velocidade dos alimentos; ndo alterarem a atividade intestinal.
Apesar do avango da técnica de Hinton, em relagdo as técnicas precedentes, a sua grande
limitagdo era s6 medir o tempo de transito total, pelos marcadores contados nas fezes, além do

aspecto pouco pratico, da colegdo fecal diaria.

Com a introdugdo da radiografia simples de abdomen, o transito coldnico pode ser
avaliado relativamente aos segmentos, assim como o tempo total, em pacientes adultos com
constipagdo funcional (ARHAN e col., 1981). A velocidade de desaparecimento dos marcadores
radiopacos, nos segmentos coldnicos era monitorizada diariamente, com radiografia simples de
abdémen, apds a ingestdo unica dos marcadores. Colon direito, colén esquerdo e retosigmoéide
foram definidos com tragados de linhas entre limites 6sseos. Apesar do avango nas medidas, em
relacdo a técnica anterior, criou-se um impasse pratico e €tico: como reduzir a exposi¢do a
radiagdo, pelo uso diario de radiografias simples do abdomen? O principio basico foi aumentar a
freqiiéncia de ingestdo dos marcadores radiopacos €, concomitantemente, diminuir a freqiiéncia
de radiografias, tornando-as miultiplas ou Gnica. Metcalf e col., (1987) simplificaram o método
para uma Unica radiografia, em adultos, usando filmes de alta sensibilidade, alta quilovoltagem e
écran de alta luminosidade. A exposi¢do a radiag@o tornou-se minima e aceitavel. Os marcadores
radiopacos eram ingeridos em nimeros fixos, a0 mesmo tempo, durante trés dias. No quarto dia,
também na mesma hora da ingestdo, uma radiografia simples de abdomen era realizada. Durante
este periodo, os pacientes deveriam continuar com sua dieta habitual, ndo usar laxativos ou
enemas, nem ingerir drogas com agdo na motilidade digestiva. Os resultados obtidos com
radiografia anica tiveram os seguintes coeficientes de correlagdo com a técnica de radiografias
didrias: 0,70 para coldn direito e esquerdo, 0,66 para o retosigmoide € 0,69 para o tempo de
transito total, todos significantes com p<0.001. A partir destes achados, a técnica tem sido mais
flexivel, quanto ao nimero, de marcadores ingeridos e de dias que se deve aguardar até a
realizagdo da radiografia Gnica (BENNINGA e col., 1996). Em 1989, Arhan e col., usaram a
técnica de tempo de transito coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos em criangas.

Recentemente, foi revisada, para pacientes adultos, sendo discutida a possibilidade de valores
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subestimados para tempo de transito total e segmentar (BOUCHOUCHA e col., 2000).

A medida de tempo de trénsito colonico total e segmentar com marcadores radiopacos, €
descrita pela Academia Americana de Gastroenterologia, em sua revisdo técnica, como “um teste
reproduzivel e que deve ser recomendado para pacientes adultos, com constipagio de longa
duragdo e de dificil manejo clinico”(LOCKE e col., 2000). A Sociedade Norte Americana de
Gastroenterologia Pediatrica e Nutri¢do, através de uma Declaragdo de Posi¢io Médica (BAKER
e col., 1999), estabeleceu que, em pacientes selecionados, o tempo de transito coldnico pode
determinar se o paciente € ou ndo constipado. Afirmaram que, “se a quantificagdo do tempo de
transito € normal, a crianga ndo € constipada”. Estd presente no algoritmo, para avaliagdo e
tratamento da constipagdo, em pacientes refratarios ao tratamento clinico. Na literatura, baseado
em achados objetivos com marcadores radiopacos, com a técnica de Metcalf e col., (1986), existe
relatos de constipagdo em criangas por transito colonico lento (CASASNOVAS, 1991; FLEUR e
col., 2001; VAN DER PLAS e col.,, 2000). O tempo de transito colonico também pode ser
medido por cintilografia (GATTUSO e col., 1996; MARSHALL e col., 2001; WHEATLEY e
col., 1999)

Em sintese, a técnica do tempo de transito coldonico com marcadores radiopacos € uma
medida util no estudo dos mecanismos da constipagdo funcional. O tempo de transito col6nico
total e segmentar com marcadores radiopacos, deve ser recomendado para pacientes, com

constipagdo funcional, de dificil manejo clinico (LOCKE e col., 2000; WINGATE e col., 2002).

1.2 ASSOCIACAO DE CONSTIPACAO E OUTROS SINTOMAS DIGESTIVOS E/OU
EXTRADIGESTIVOS

1.2.1 Introdugdo e Dados Epidemiologicos

Os estudos assinalando a associagdo de constipagdo funcional em adultos, com outras
doengas ou sintomas digestivos, criaram a oportunidade de novas pesquisas, com a finalidade de
melhor entendimento do mecanismo do problema. Estes novos estudos geraram uma seqliéncia

de avangos, como o incremento no entendimento dos conceitos e classificagio de constipagdo
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funcional; aumento da compreensdo do mecanismo da alteragdo fisiopatoldgica; melhora do

conhecimento do impacto da doenga, individual e social (HEADING, 1999).

Estudos epidemiologicos demonstraram a associagdo entre sintomas decorrentes de
variados segmentos do tubo digestivo (DROSSMAN e col., 1993; HYAMS e col., 1996; LOCKE
e col., 1996; LOCKE e col., 2000; TALLEY e col., 1998). Watson e col., (1976) estudaram, em
mulheres, a associagdo entre sintomas coldnicos e esofdgicos. A incidéncia de sintomas
esofagicos em pacientes com sindrome do intestino irritavel foi 51% comparada com 13% em
controles (p<0.001). Os autores descreveram que sindrome do intestino irritivel era somente um
aspecto de uma doenga mais generalizada, funcional do tubo digestivo. Em uma pesquisa entre
507 adolescentes, de uma comunidade escolar norte-americana (HYAMS e col., 1996), foi
encontrada dor abdominal em 75% dos estudantes, sintomas compativeis com sindrome do
intestino irritavel em 17%, pirose (semanal ou mais freqiiente) em 6% e ndusea em 5%. Talley e
col.,(1998) realizaram um estudo em adultos, na Austrélia, para identificar grupos de sintomas

digestivos, de diferentes segmentos, que ocorram simultaneamente (Tabela 4).
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Tabela 4
CONSTIPACAO FUNCIONALE OUTROS SINTOMAS (%) DIGESTIVOS
(AUSTRALIA)
SINTOMAS MULHERES HOMENS TOTAL
(n=390) (n=336)  (n=726)
Dor abdominal (qualquer) 39,5 29,7 34,5
aliviada p/evacuagao 56,8 49,1 52,9
aliviada p/antiacido 42 42.6 423
Constipagdo no ano passado
>de 3 evacuagdes/semana 21.1 6,3 145
fezes pequenas 29,3 16,5 22,9
sensagdo de evac.incompleta 37,6 229 30,1
esforco evacuatorio freq 30,3 14,3 22.3
Sintomas de refluxo gastresofagico
pirose mensal ou + 23.2 22 22,6
regurgitagdo mensal ou + 17,2 11,3 142
Distensdo abdominal visivel 36,6 12,9 24.5

(TALLEY e col., 1998)

Em 2002, Pimentel e col., observaram que ha maior prevaléncia de Sindrome do Intestino
Irritavel, em pacientes com Doenga do Refluxo Gastresofégico (71%), comparados com pessoas

sem a Doenga (35%).
1.2.2 Doencas Organicas

A motilidade esofagica foi estudada em criangas com D. Hirschsprung (STAIANO e col.,

1991), na tentativa de identificar disfungdo motora extracolonica. A amplitude das contragdes
esofagicas foi significantemente maior nos doentes, em relagdo aos controles. Ndo houve
diferenca em relacdo ao esfincter esofégico inferior. A alteragdo encontrada no corpo esofégico
persistiu apos a cirurgia definitiva para a D. Hirschsprung. Outro grupo de pesquisadores, em
1994 (FAURE e col.), encontrou alteragdes motoras esofdgicas € no duodeno, sugerindo um
envolvimento generalizado na motilidade digestiva na D. Hirschsprung. Staiano e col.(1992)

estudaram criangas (8+4,7 anos) com distrofia muscular progressiva e encontraram contragdes no

esdfago proximal, com amplitudes significantemente menores do que o grupo controle. Ainda em
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distrofia muscular, um estudo cooperativo europeu (LECOINTE-BESANCON e col., 1999)
avaliou o comprometimento da musculatura lisa e estriada do tubo digestivo, em 13 adultos (9
constipados), através de manometria esofagica e anorretal. Tanto no esdfago proximal quanto no
distal a amplitude das contragGes foram significantemente menores em relagdo ao grupo controle.
No esfincter esofagico inferior ndo houve diferenca entre os dois grupos. Quanto 4 manometria
anorretal, a duragdo do reflexo retoanal foi significantemente menor nos doentes; a contragio
voluntaria foi de menor amplitude nos pacientes com distrofia muscular, assim como a
sensibilidade retal. Este estudo sugere que a musculatura lisa e estriada, anorretal e esofagica, é
igualmente comprometida na distrofia muscular. Wegener e col. (1994) estudaram 14 pacientes

com esclerose sistémica, 9/14 apresentavam disfagia, e trés (21,4%) apresentavam constipagéo.

Os testes funcionais mostraram retardo no esvaziamento gastrico e alteracdo no transito
esofagico. Outro estudo, de pacientes com esclerose sistémica (KYUNG-CHUL e col., 1996),
avaliou a manometria anorretal associada a manometria esofdgica. Foram estudados 7 pacientes,
e 4/7 apresentavam sintomas digestivos baixos, associados a sintomas digestivos altos. Todos do
grupo de doentes apresentavam menor tolerancia a distensdo retal e a intensidade reflexa reto-
anal foi significante menor. A manometria esofagica mostrou diminuicdo da amplitude da
contragiio no 1/3 terminal do esofago e diminuig@o da pressdo de repouso do esfincter esofagico
inferior. O estudo estatistico ndo evidenciou correlagdo entre dados da manometria anorretal e
esofagica. Weston e col. (1998) estudaram 62 pacientes com esclerose sistémica. Trinta e oito
(61%) apresentavam disfagia, 48 (77%) pirose e 19 (31%) constipagdo. A manometria esofagica

demonstrou um corpo esofagico com contragdes de baixa amplitude e foi observado

hipomotilidade na antroduodenometria. Em pseudo-obstrugéo intestinal, em 20 criangas (4,3+3,7
anos) (BOIGE e col., 1994), foram realizados exames manométricos, em 3 niveis do tubo
digestivo. A manometria esofagica foi anormal em 18/20, com ondas simultidneas e de baixa
amplitude no corpo esofagico. A manometria duodenal demonstrou hipomotilidade e auséncia de
complexos migratérios em 13/20 das criangas. O estudo manométrico esofagico mostrou-se (til

para definir a extensdo da dismotilidade digestiva em criangas com pseudo-obstrug@o intestinal.
1.2.3 Sintomas e/ou Alterag¢des Funcionais

Em pacientes com sindrome do intestino irritdvel esta descrita a associagdo entre sintomas

coldnicos e outros sintomas digestivos, com alteragdes motoras, ou sensitivas, em outros
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segmentos digestivos e em outros 6rgédos (ABRAHAMSON, 1987; CAMILLERI e col., 2001;
HORIKAWA e col., 1999; TRIMBLE e col., 1995; WATSON e col., 1976; WHITEHEAD e
col., 1999; WHORWELL e col., 1986).

Em 1983, foi desenvolvido um estudo, testando a hipdtese que constipagdo, por transito
lento, possa ser uma manifestagdo de uma doenga generalizada digestiva e/ou sistémica
(WATIER e col.). Cinqgiienta e quatro pacientes com constipagdo por transito coldnico lento,
foram estudados com tempo de transito coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos,
manometria anorretal, manometria esofagica e motilidade vesical. O reflexo reto-anal foi atipico
em 76% dos pacientes. A pressdo de repouso do esfincter esofagico inferior foi menor em
pacientes em relagdo aos controles (p=0.001). Também houve alteragSes na motilidade vesical,
ap6s estimulo com betanecol. Este foi o primeiro estudo para avaliagdo da dismotilidade colonica

e sua associacdo com dismotilidade em outro segmento digestivo, ou doenga extradigestiva.

Krishnamurty e col. (1985) estudando 26 muiheres (19-39 anos) com constipagdo
funcional encontraram contragdes de alta amplitude, e com maior duragéo, no corpo esofagico em
10/22 pacientes. A medida do esvaziamento gastrico, por cintilografia, foi normal nos 23
pacientes testados. Este estudo também identificou um possivel substrato patolégico, utilizando

coloragdo com prata, no plexo mientérico colonico.

Camilleri e col. (1986) estudaram a associagdo entre dismotilidade gastrica e intestinal em
pacientes com sintomas digestivos altos, sem evidéncia de lesdo organica. Os seus achados
mostraram que a dismotilidade gastrica, com hipomotilidade antral, seja decorrente do aumento

da resisténcia ao fluxo no intestino delgado por dismotilidade intestinal.

Reynolds e col. (1987) estudaram a motilidade digestiva em 4 niveis, esofagico,
esvaziamento gastrico e anorretal, em 25 pacientes consecutivos com severa constipagio
funcional. Eram 18 mulheres e 7 homens, com idade de 36,5+2,5 anos, com constipagdo de longa
duracdo. Seis (24%) pacientes apresentaram disturbios da motilidade envolvendo varios
segmentos do tubo digestivo. A manometria esofagica mostrou contragSes ndo peristalticas em 30
a 100% das deglutigdes. A pressdo de repouso do esfincter esofagico inferior foi normal

(21,8+4,2mmHg). Em 20% dos pacientes foi detectada disfung@o anorretal associada a alteragio
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esofagica e em 4/6 havia alterag@o no esvaziamento gastrico. Os autores consideraram que havia
evidéncias, para afirmar que constipagdo funcional de longa duragdio ndo era simplesmente

decorrente de alteragdo motora coldnica, mas de doenga motora do tubo digestivo.

Em um estudo de sintomas e disturbios na fungfo gastrintestinal, realizado em 50
pacientes adultos com dispepsia (WALDRON e col., 1991), foi medido o esvaziamento géstrico e
hidrogénio expirado para avaliar o trénsito orocecal. Os resultados mostraram gastroparesia e
retardo no transito do intestino delgado, nas ndo houve associagdo entre alteragdes motoras e

sintomas.

Para determinar se havia alteragdo na motilidade do tubo digestivo alto, em pacientes com
constipagdo funcional, Van Der Sijp e col. (1993) estudaram o esvaziamento gastrico e o transito
do intestino delgado nestes pacientes. O grupo consistia de 12 mulheres (24-55 anos),
consideradas com constipagdo severa. Estas pacientes ja haviam realizado tempo de transito
coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos, que evidenciou transito colonico lento.
Seis pacientes (50%) apresentavam residuo gastrico maior do que o grupo controle (p<0.01) apds
6 horas da ingestdo da refeic@o. Esses pacientes também apresentavam retardo no tempo de
trénsito delgado (p<0.01). Esse trabalho evidenciou que muitos pacientes com constipagdo severa
podem também apresentar alteragdo na motilidade gastrica e do intestino delgado, o que pode ter

implicagdes para o adequado tratamento.

Redmond e col. (1995) investigaram pacientes pos-colectomia total, por constipagdo
intratavel, apés 2 anos da cirurgia. Estudaram a hipétese que o pior progndstico poderia estar
associado a um distirbio mais generalizado da motilidade digestiva. Trinta e sete pacientes foram
operados, todos refratarios ao tratamento clinico, € com transito coldnico lento documentado por
tempo de transito coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos. O trabalho descreveu
os dados pré-operatorios destes pacientes, quanto a manometria esofdgica, manometria do
intestino delgado, tempo de transito coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos,
manometria coldnica e anorretal. Vinte e um (56,7%) apresentavam somente transito colonico
lento e 16 (43,3%) apresentavam dismotilidade generalizada do tubo digestivo. No seguimento
do grupo com dismotilidade colonica 90% dos pacientes, com média de 7,5 anos, resolveram a

constipagdo, com uma média de 23 evacuagdes por semana. Nos 16 pacientes com distarbio
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generalizado da motilidade digestiva, apos 2 anos de seguimento, 56% apresentaram recorréncia

da constipag¢do.

Ghosh e col. (1996) relataram sua experiéncia, com resultados em longo prazo (5-12
anos), de pacientes submetidos a colectomia por constipag¢do intratavel com transito coldnico
lento. Foram incluidos no estudo 21 pacientes (26-68 anos). Os sintomas no pré-operatorio estio

descritos na Tabela 5.

Tabela 5

SINTOMAS DIGESTIVOS EM 21 PACIENTES COM CONSTIPACAO
FUNCIONAL INTRATAVEL SUBMETIDOS A COLECTOMIA (INGLATERRA)

DADOS CLINICOS %
CONSTIPACAO 100
DIARREIA 57
DOR ABDOMINAL 86
DISTENSAO ABDOMINAL 62
NAUSEA 19
VOMITOS 9
DISFAGIA 5
FAMILIAR C/ CONSTIPACAO 24

(GHOSH e col., 1996)

Todos realizaram no pré-operatorio tempo de transito colénico total e segmentar com
marcadores radiopacos, manometria anorretal e defecograma, manometria esofagica, testes de
esvaziamento gastrico por cintilografia, teste de H2 expirado, estudo urodindmico e testes de
fun¢do autondmica. Os resultados destes exames nos pacientes mostraram que 68% tinham
alguma alteragdo motora esofagica, 19% esvaziamento gastrico lento, 10% transitc do intestino
delgado prolongado, 54% urodindmica alterada e em 14% os testes de fungdo autondmica
estavam alterados. No momento da realizagdo dos exames, 71% apresentavam dificuldade para
evacuar apds a colectomia, € haviam apresentado, pelo menos, um episédio de suboclusdo
intestinal no pos-operatorio. O grupo de pacientes colectomizados por constipagdo funcional foi
comparado com outros 2 grupos operados, por colite e por cancer de célon. Os autores
evidenciaram que a disfungdo digestiva motora generalizada, e a historia familiar, no grupo dos

constipados, sdo fatores independentes que sugerem uma doenca primaria na musculatura lisa
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destes pacientes.

Dez pacientes (17-26 anos) com megareto, constipados desde a infincia, foram
submetidos a estudo contrastado do tubo digestivo alto e baixo, medida do transito géastrico, do
intestino delgado por cintilografia e tempo de transito coldnico total e segmentar com marcadores
radiopacos (GATTUSO e col., 1996). A medida de transito colénico por marcadores radiopacos

foi alterada em 6/10 pacientes e apresentaram retardo no esvaziamento géstrico.

Basilisco e col. (1997) estudaram as alteragdes manométricas esofagicas em 14 pacientes
(16-69) com megacolon iniciado na vida adulta. Foi considerado megacélon, ao exame
contrastado do colon, quando algum segmento tinha didmetro maior que 9cm, e megareto quando
o didmetro deste segmento fosse maior que 6,5cm. Todos os pacientes foram submetidos a
manometria esofdgica e anorretal. Houve alteragdo da motilidade esofagica em 5 pacientes
(36%). As contragdes do corpo esofdgicas eram de baixa amplitude, em 4 dos pacientes havia
ondas simultdneas e motilidade esofagica era ineficaz em um paciente. Em trés, houve
relaxamento incompleto do esfincter esofagico inferior. Na manometria anorretal, as pressoes de
contragdo e a sensibilidade retal a distensdo ndo foram diferentes do grupo controle. O
relaxamento do esfincter anal interno também foi incompleto em trés pacientes com relaxamento
incompleto do esfincter esofdgico inferior. Os autores consideraram que o achado de
dismotilidade esofagica em pacientes com megacolon, tem implicagdes praticas em relagdo aos
seus tratamentos, podendo tornar invidvel a indicagdo cirurgica. A historia natural destes

pacientes é ainda desconhecida, e o papel da cirurgia se mantém indefinido.

Em 1997, foi estudado o esvaziamento gastrico por cintilografia (MacDONALD e col.)
em 10 pacientes (35+8 anos) constipados, com histéria de sofrimento no nascimento, e em outro
grupo com 10 (32+14 anos) devido a transito colonico lento. O tempo de transito colénico foi
normal nos pacientes do primeiro grupo. Nos pacientes com transito colonico lento, a fase sélida
do esvaziamento gastrico foi significantemente retardada em relagdo ao grupo de constipados por
sofrimento desde o nascimento e aos controles. Os autores concluiram que a medida do
esvaziamento gastrico pode ser de utilidade na sele¢do de pacientes com constipagéo, refrataria

ao tratamento clinico, para indicagdo cirargica.
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Altomare e col. (1999) investigaram 21 pacientes (17-76 anos) constipados por transito
colonico lento. Todos os pacientes foram submetidos a manometria esofagica, a motilidade
gastrica e da vesicula biliar, ao tempo de transito orocecal, ao tempo de transito col6nico total e
segmentar com marcadores radiopacos, manometria anorretal e avaliados quanto a integridade do
Sistema Nervoso Autdnomo. Manometria esofdgica mostrou aperistalse em 5/7 examinados;
dismotilidade da vesicula biliar foi verificada em 6/14 examinados; o tempo de esvaziamento
gastrico foi retardado em 13/ 17; o tempo de transito orocecal foi lento em 18/20; a média do
tempo de transito colonico total e segmentar com marcadores radiopacos foi 97 horas(64-140); a
manometria anorretal mostrou um reflexo reto-anal alterado e diminui¢@o da sensibilidade retal
em 11/19 pacientes examinados. Os autores concluiram que constipagdo por transito coldnico
lento pode ser associada com alteragdo motora em outros drgdos e segmentos do tubo digestivo.
Constipagdo refrataria ao tratamento clinico pode ser a principal manifestagdo de uma doenca
sistémica, envolvendo multiplos 6rgéos e, possivelmente, o sistema nervoso auténomo e isto

deve ser considerado no tratamento destes pacientes.

Acalasia ¢ uma alteragdo da motilidade esofagica que ainda est4 sendo revista quanto a
sua fisiopatologia, diagnéstico e tratamento, podendo ser uma doenga que pode estar associada a

alteragdes no estomago € colon (WALKER, 1999).

Penning e col. (1999) estudaram 16 pacientes com constipagdo de longa duragéo. Foram
avaliados quanto ao esvaziamento da vesicula biliar e ao tempo de trdnsito coldnico total e
segmentar com marcadores radiopacos. O esvaziamento da vesicula biliar foi significantemente
reduzido em relagdo aos controles (p<0.01). Os autores sugerem que estas alteragdes, associadas

a0 transito coldnico lento, podem ser decorrentes de resposta neural alterada.

Estudos experimentais em manometria antroduodenal em adultos (GLIA e col., 1998;
PENNING e col., 2000) indicam que na constipagdo funcional, por transito colonico lento, possa
haver uma doenga motora generalizada no tubo digestivo. Em criangas, sdo necessarios mais

estudos para se avaliar este método (UC e col., 1997).

O prognostico dos pacientes constipados com transito colonico lento, submetidos a

tratamento cirdrgico, foi estudado em 11 pacientes adultos (MOLLEN e col., 2001). Todos eram
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refratarios ao tratamento clinico e, com base em testes fisiologicos, foram selecionados para
colectomia subtotal. Foram submetidos a medida do esvaziamento gastrico, manometria
esofagica e tempo de transito coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos. Os tempos
médios de esvaziamento gastrico, antes e depois da cirurgia, ndo foram estatisticamente
diferentes. Em relagdo aos sintomas, antes e ap0s a cirurgia, ndo houve diferenca estatistica
quanto ao alivio da nausea ou pirose. A cirurgia para o tratamento da constipa¢do ndo alterou o
tempo de esvaziamento gastrico. Os autores recomendaram a realizagdo do tempo de
esvaziamento gastrico no pré-operatdrio, para pacientes constipados, candidatos a tratamento

cirdrgico.

Em outro estudo experimental (PENNING e col., 2001), em adultos, foi estudada a
sensibilidade gastrica em 17 pacientes com constipagdo por transito lento e em 16 controles
sadios. A complacéncia géstrica proximal foi reduzida, e o relaxamento poés-prandial do fundo
gastrico foi diminuido. Os autores sugeriram que as alteragSes de sensibilidade gastrica
encontradas reforcaram a hipdtese de que constipagdo por transito colonico lento seja parte de

uma doenca intestinal generalizada.

1.3 MANOMETRIA ESOFAGICA

1.3.1 Introducio e Aspectos Historicos

A manometria esofagica € o método para ser utilizado como principal meio diagnéstico de
alteragdes motoras do corpo esofagico e esfincter esofagico inferior (CASTELL e col., 1993;

DENT e col., 1996; KAHRILAS e col., 1996; ORR, 1986).

Historicamente, uma versdo inicial foi utilizada por Kronecker e Meltzer em 1894,
medindo pressdes intraesofagicas através de dois baldes de borracha fixos, inflados com ar,
conectados com um quimografo. Este era, originalmente, um instrumento usado para registrar os
movimentos, em forma de onda, especialmente para variagbes de pressdo sanguinea. O
mecanismo consistia em um tambor movimentado por mecanismo de relogio, coberto por papel
esfumacado, para registro da curva com estilete ou objeto pontiagudo. Esta iniciativa foi

unicamente limitada ao campo experimental. Passaram-se cinqiienta anos para o desenvolvimento
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de métodos mais sensiveis. O uso de baldes de borracha com agua melhoraram a sensibilidade do
registro das contragdes esofégicas. Sendo a agua menos compressivel do que o ar, transmite ao
sensor medidas mais fidedignas das variagdes de pressdo intraesofdgica. A introdugdo de
cateteres com perfusdo hidrica, com orificios funcionando como sensores, na década de 1950,
iniciou a era clinica da manometria esofagica. Pela perfusdo continua com agua, previne-se a
oclusio dos orificios em contato com a mucosa esofagica, possibilitando a mudanca de cateteres
fixos, com perfusdo hidrica, por sistemas empregando infusdo continua por minuto de agua.
Estudos posteriores introduziram cateteres com sensores solidos, para substituir a necessidade de
infusdo hidrica. Castell e col. introduziram a tecnologia computadorizada para analise dos
registros de pressdo, o modulo de analise da manometria esofagica. Este avango, no final da
década de 1980, trouxe grande aplicagdo ao teste, proporcionando um avango na compreensdo,

versatilidade e eficacia da técnica (McCALLUM, 1996, CASTELL e col., 1999).

O estudo manométrico € usado na avaliagdo de adultos (KAHRILAS e col., 1994), e
criancas (GILGER e col., 1997) com sintomas de origem esofagica, no estudo do
comprometimento do esofago em doengas sistémicas e nas doengas motoras de outros segmentos

do tubo digestivo (ALTOMARE e col., 1999).
1.3.2 Consideragoes Anatomicas e Fisiologicas

A cavidade oral, a faringe € o esdfago, constituem a passagem da degluticdo, que
transporta o alimento até o estomago. O esdfago é um tubo muscular, que mede entre 18cm e
26cm de comprimento, com um esfincter em cada extremo, sendo o caminho entre a faringe e o

estomago (Figura 2).
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Figura 2: Esquema Anatomofisiologico ap6s Degluticdo (Goyal e col. 1999).

A peristalse primaria esofagica estimula o esvaziamento, apés a distensdo, pelo contetido
da faringe, durante a deglutigdo; a peristalse secundaria elimina o ar ou o liquido refluido do
estdbmago. O esfincter esofégico superior contrai durante a inspirag@o para evitar a entrada do ar
inspirado no tubo digestivo; em resposta a inspiracdo, a juncdo gastresofagica também se contrai,
em resposta ao aumento da pressdo abdominal, prevenindo o refluxo gastresofagico. Entre as
degluticdes, o esofago ndo esta contraido, mas sua luz se distende até 2cm no didmetro antero-
posterior e 2cm lateralmente, para acomodar o bolo alimentar. Estruturalmente, a mucosa

esofagica é composta de quatro camadas: mucosa, submucosa, muscular e uma adventicia. Nao
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possui serosa. O esdfago tem trés regides funcionais: o esfincter esofagico superior, o corpo
esofagico e o esfincter esofagico inferior. O esfincter esofagico superior € composto pelos
seguintes musculos estriados: cricofaringeo e constritor inferior. O cricofaringeo insere-se
bilateralmente na margem infero-lateral da lamina cricoide, e a zona de alta pressdo, de + lcm de
comprimento, localiza-se exatamente neste local. A pressdo de repouso do esfincter esofégiéo
superior é marcadamente assimétrica, com maiores valores antero-posteriores do que laterais.
Esta assimetria é compreendida em fungéo da configuragdo de “fenda” do esfincter esofagico
superior. A pressdo de repouso do esfincter esofagico superior ¢ aumentada pela distensdo do
corpo esofagico, por estresse € na inspiragdo. A anestesia e a eructagdo causam relaxamento
completo do esfincter esofagico superior. Estudos feitos com videodeglutograma, associado com
manometria, durante a degluticdo, mostram que ocorre relaxamento do esfincter esofagico
superior junto com a elevagéo da laringe, abrindo o esfincter aproximadamente 0,1 segundo.O
corpo esofagico proximal, nos humanos, ¢ composto de musculatura estriada; em seguida, 30-
40% de musculatura estriada e lisa e os 50-60% distais do corpo esofagico sdo inteiramente
compostos por musculatura lisa. Possui uma rede nervosa, o plexo mio-entérico, situado entre as
camadas muscular longitudinal e circular. A integragdo morfoldgica e funcional é feita através
neurdnios excitatérios e inibitdrios. E o neurotransmissor parece ser o 6xido nitrico. A contragdo
esofagica primaria é iniciada pela degluti¢do, sendo percebida apds a contragdo da faringe. A
onda secundaria é evidenciada em qualquer nivel do es6fago, em resposta a distensdo da luz
esofagica por ar, liquido ou baldo. Um aspecto fundamental do mecanismo peristéltico ¢ a
inibigio da degluti¢do. Durante uma contragdo peristaltica, uma segunda degluti¢do, causa
completa inibigdo da contragdo induzida pela primeira. Com deglutigdes repetidas, o esdfago ndo
apresenta contragdes eficazes ¢ 0 esfincter esofagico inferior mantém-se relaxado. O efeito
mecanico da contragdo peristaltica € o esvaziamento esofdgico. A progressdo desta onda
peristaltica corresponde a contragdo manométrica. A manometria esofagica isolada ndo consegue
diferenciar a contragdo primaria da secundéria, associando-se, para isso, a radiologia da
degluti¢do. O esfincter esofagico inferior € descrito como um anel espessado de musculatura,
posicionando-se obliquamente da pequena a grande curvatura do estdomago. E normalmente
situado dentro do hiato diafragmatico, e parece que um componente do esfincter esofagico
inferior é a compressdo extrinseca da musculatura do diafragma. Fisiologicamente, o esfincter
esofagico inferior € um segmento de 3-4cm, em contragdo tonica da musculatura lisa, no eséfago

distal. Essa contragdo resulta da propriedade intrinseca da musculatura propriamente dita e tem
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controle pelo plexo neurolégico esfincteriano. A pressdo intra-abdominal, a distenséo gastrica,
peptideos, hormédnios, alimentos e inumeras drogas modificam a pressdo do esfincter esofagico
inferior. O esfincter esofagico inferior € inibido pela deglutigdo, presumivelmente pelo mesmo
mecanismo do corpo esofagico. Na realidade, o esfincter deve ser entendido da mesma forma que
a musculatura esofagica adjacente, exceto quando se mantém em contragdo ténica por mecanismo
miogénico. A pressdo no esfincter esofagico inferior aumenta durante inspiragdo. A distensdo
esofagica, vomitos e eructagdo relaxam o esfincter esofagico inferior (CASTELL e col., 1993;

CASTELL e col., 1999; GOYAL e col., 1999; KHARILAS e col., 1996).

Em uma visdo integrada da fisiologia esofdgica, existe atividade simulténea e seqiiencial
nas trés zonas do esdfago. O esfincter esofagico superior relaxa com deglutido, uma onda de
inibicdo percorre o esbfago, relaxando também o esfincter esofagico inferior. A contragéo,
iniciada abaixo do esfincter esofagico superior, prossegue rapidamente para a musculatura
estriada esofagica, comegando outra onda na musculatura lisa, aproximando-se do esfincter
esofagico inferior. Duas ou mais degluticdes simultaneas inibem a seqiiéncia das contragdes
peristalticas desencadeadas pela primeira degluticao (POPE, 1997). Manometria esofégica € um
procedimento altamente técnico, para avaliagdo fisioldgica, e, neste aspecto, mais importante do

que a investigagdo radioldgica ou endoscopica (ORR, 1986).

As indicagdes para a manometria esofagica em adultos séo as seguintes (CASTELL e col.

1999, STENDAL, 1997):

a) avaliagdo de pacientes com sintomas, ou outros exames, sugestivos de alteracdo da

motilidade esofagica: disfagia, acalasia e dor toracica ndo-cardiaca, anorexia nervosa;
b
b) localizagdo do esfincter esofagico inferior para pHmetria;

¢) avaliagdo pré-operatdria do corpo esofagico para considerar o tipo de cirurgia anti-

refluxo;

d) avaliagio da motilidade esofdgica em pacientes com distirbio da motilidade em outro

segmento do tubo digestivo.
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Quanto &s contra-indicagdes absolutas, sdo aquelas para introduzir o cateter via nasal. As
contra-indicacbes relativas sdo: cirurgia gastrica recente, tumor ou Ulcera esofagica, varizes

esofagicas, pouca cooperagdo do paciente (CASTELL e col., 1999).

As recomendacdes da Sociedade Norte-Americana de Gastroenterologia Pediatrica e

Nutri¢do, em relagio & manometria esofagica, sdo as seguintes (GILGER e col., 1997):

a) avaliar sinais ou sintomas de alteragdo da motilidade esofagica: disfagia, odinofagia,

dor toracica, aspira¢do e impactagéo recorrente alimentar;

b) realizar radiografia contrastada do esdfago e a endoscopia digestiva alta antes da

manometria esofagica;
¢) detectar alteragdes da motilidade esofagica em doencas sistémicas;
d) detectar alteragdes da motilidade esofagica em doengas motoras do tubo digestivo;
e) localizar o esfincter esofagico inferior na pHmetria esofégica;

f) ndo realizar a manometria esofagica no diagnéstico de doenga do refluxo gastro-

esofagico ou em doenga estrutural esofégica.

Na Tabela 6, sdo descritos os dados encontrados na literatura, quanto ao esfincter

esofagico inferior.
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Tabela 6

MANOMETRIA ESOFAGICA EM I’NDIViDUOS SADIOS DA LITERATURA E
GRUPOS CONTROLE DO LABORATORIO DE FISIOLOGIA DIGESTIVA DO
HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE

PBEEI | PREEI |DURRELAX| AMPMED | DURMED | VELOC
Autor Faixa etaria |Numero| +DPp +DP +DP
(mmHg)| (mmHg) | (segundos)
Reyx(lféc;;e coll  Ldultos - [23,5%3,1
Richter e col 24,4=10,
(1987) adultos 95 1
Staiano e col . 24 4+21
(1991) criangas 11 AxL,
Constantini e 12,2+1,3
col (1993) adultos 12 sty
Faure e col . 19,24+6,9
(1994) criangas 18 »4=0,
Basilisco e col 17£15
(1997) adultos 15
Dantas e col adulto's- 28,4425 8,6+0,3
(1998) masculino 20
Dantas e col adultos- 34,1+2,7 9+0,4
(1998) feminino 20
Barros e col *% 19,748 | 1,2+1.8 8.8+1.1 104,7£264| 3,908 HiEhl
(1999) | Adulos T ekl s ioll Wi
Lemme e col 17,9+7 8,5£2.4
001) Adultos 32 ; S
ZaSl?;/(S)l(()é)e col dOleSCGl’ltCS** 11 17,9i6,4 1,6%2,1 81,1 102,3+£32,7] 3,205 47+ 1

** Dados do Laboratério de Fisiologia Digestiva do Hospital de Clinicas de
PortoAlegre; PBEEIDP( mmHg)- pressdo basal do esfincter esofagico inferiortdesvio
padréo; PREEI+DP(mmHg)- pressdo de repouso do esfincter esofagico inferiortdesvio
padrdo; DURRELAX*DP (segundos)- duragdo do tempo de relaxamento do esfincter
esofagico inferiordesvio padrdo; AMPMED: amplitude média da contragdo esofégica;
DURMED: duragdo média da contragdo esofagica; VELOC: velocidade média da
contragdo esofagica

A manometria esofagica tem sua importancia especifica na medida de valores
fisiologicos: integridade do peristaltismo esofagico e da fung@o do esfincter esofagico inferior. E
importante na pesquisa clinica, pelos dados fisiolégicos que fornece, assim como no
entendimento dos processos fisiopatologicos ligados aos distirbios motores que acometem o
es6fago. Como o esofago ¢ de facil acesso, a realizagdo da manometria esofégica, com tecnologia
simples, tornou-se importante para estudar doengas musculares e neurologicas que possam
acometer generalizadamente 0 tubo digestivo. A associagdo da manometria esofagica com

estudos de transito esofagico e testes de sensibilidade, determinara melhor entendimento entre

T —
Bihiintena
FAMED/HCPA |

i



51

dismotilidades e sintomas esofagicos, assim como na fisiopatologia da doen¢a do refluxo
gastresofagico, possibilitando um tratamento anti-refluxo mais preciso (CASTELL e col., 1999;
DENT e col.,, 1996; DIENER e col., 2001; DOMINGUES e col., 2001; ORENSTEIN e col.,
1999; WINGATE e col., 2002). A manometria esofagica apresenta-se ao clinico e ao pesquisador
clinico, como uma ferramenta importante para quantificar a dindmica esofagica. O procedimento
é confiavel, com tecnologia disponivel, devendo ser feito com ateng@o, por profissional

experiente, para a correta avaliagdo dos tragados tipicos, e atipicos, da motilidade esofagica

(POPE, 1997).



2 JUSTIFICATIVA

Julgou-se oportuna a realizagdo do presente estudo tendo em vista as seguintes

consideragdes:

a) a constipagdo funcional, pode estar associada a dismotilidade em outro segmento do

tubo digestivo em adultos;

b) a importancia do diagnostico da dismotilidade em dois segmentos do tubo digestivo

para o tratamento da doenga funcional gastrintestinal,

c) a inexisténcia de estudos, em adolescentes, associando constipagdo funcional com

sintomas e alteragdes motoras esofagicas.
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3 HIPOTESE DE ESTUDO

A Hipotese deste Estudo € a associagdo entre dismotilidades esofégicas e col6nicas em

adolescentes com constipagdo funcional



4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

Descrever as caracteristicas clinicas, a motilidade col6nica e a motilidade esofagica em

adolescentes com constipagdo funcional.

42 OBJETIVO ESPECIFICO

Determinar se existe associagao significativa entre dismotilidade colonica e dismotilidade

esofagica em adolescentes com constipagdo funcional.



5 PACIENTES E METODOS
5.1 CRONOGRAMA E APROVACAO DO PROJETO

O estudo teve seu protocolo de pesquisa aprovado pela Comissio de Etica na Pesquisa do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre, em 8 de margo de 1999, sob o nimero 98.261. O Projeto de
Pesquisa foi apresentado ao Seminario de Pesquisa da P6s-Graduagdo: Ciéncias em
Gastroenterologia /UFRGS em agosto/1998, sendo realizadas as modificagdes sugeridas pelos
alunos e professores. A coleta de dados iniciou-se em abril/ 1999, sendo esta fase do estudo
encerrada em dezembro/2001. Em abril/2002, foram novamente apresentados os resultados

parciais aos alunos e professores do P6s-Graduagdo: Ciéncias em Gastroenterologia/ UFRGS.
5.2 DELINEAMENTO DA PESQUISA E SELECAO DOS PACIEN TES

Foi delineado um estudo com corte transversal, sendo os fatores em estudo, as
dismotilidades esofagicas e colonicas. Os desfechos foram a manometria esofdgica normal ou

alterada e o tempo de transito colonico total e segmentar normal ou alterado.

Foram estudados consecutivamente, pacientes com idade entre 12 e 21 anos de idade,
considerados conceitualmente como adolescentes (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE,
1965; BALDASSARO e col., 2002), portadores de constipacdo funcional. O recrutamento dos
individuos foi efetivado em Servigos que atendem adolescentes de Porto Alegre, através de
cartazes e por contato pessoal pelo pesquisador. Apés a primeira entrevista e avaliagdo clinica, as

consultas eram marcadas. Foram incluidos pacientes com constipagéo funcional (ROMA 1) e os

seguintes critérios de inclusdo:
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a) pacientes de 12 a 21 anos de idade considerados conceitualmente com estado

nutricional normal (SICHIERI e col., 1996);
b) dificuldade para evacuar, fezes duras e sensagdo de evacuagéo incompleta;
¢) com menos de 3 evacuagdes por semana;
d) queixa clinica com mais de 1 ano de duragio;

e) sem suspeita clinica de doenga organica intestinal ou extra-intestinal como causa da

constipagao;
f) sem ingestdo de medicamentos que tenham agdo na motilidade digestiva.
Foram excluidos da pesquisa os adolescentes com suspeita clinica de:
a) doenc¢a neuroldgica;
b) doenga organica intestinal;
¢) doenga orgénica esoféagica;
d) doenga sistémica que possa alterar a motilidade digestiva;
e) uso presente ou recente, de drogas que alterem a motilidade digestiva;
f) hospitalizados;
g) ndo colaboragdo na realizagdo dos exames;

h) cirurgia prévia no tubo digestivo.
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As definicdes dos sintomas esofagicos estudados foram:

a) Pirose: azia; sensagdo de queimado no peito, que sobe da “boca do estdomago até a
garganta”; considerou-se presente quando havia 1 ou + episédios/més, a0 menos, nos
Gltimos 12 meses (HO e col., 1998; KLAUSER e col., 1990; PEREIRA-LIMA e col.,
2000)

b) Regurgitacdo: retorno do alimento, ou contetido acido (“amargo”) do estdmago até a
boca; considerou-se presente quando havia 1 ou + episodios/més, ao menos, nos

Gltimos 12 meses (HO e col., 1998; KLAUSER e col., 1990; PEREIRA-LIMA e col.,
2000)

5.3 LOGISTICA

Todos os pacientes estudados participaram da mesma rotina. Os adolescentes foram
atendidos no Ambulatério de Doengas do Esdfago, do Servigo de Gastroenterologia, do Hospital
de Clinicas de Porto Alegres e submetidos a mesma abordagem clinica pelo pesquisador. Na
primeira entrevista, eram aplicados os Anexos A, B e C. Apés a coleta dos dados clinicos (Anexo
A), realizava-se o recordatorio alimentar do paciente para estimar a quantidade diaria de fibras
ingeridas (Anexo B). Esses dados eram repassados para a mesma nutricionista que colaborou
com a pesquisa, para o calculo da quantidade de fibras ingeridas (gramas/24 horas). Este calculo
foi realizado conforme Programa de Apoio a Nutri¢do, versdo 2.5%, UNIFESP/Escola paulista de
Medicina, dezembro/1999. Caso o adolescente ndo estivesse acompanhado pelos pais, ou
responsaveis, levava para casa 0 Consentimento Informado (Anexo C), e, na segunda consulta,
seguia o estudo. Em seguida, relatavam-se pormenorizadamente as razdes do estudo, e os exames
realizados. Com a concordancia dos pacientes, e responsaveis, agendava-se a realiza¢do do tempo
de transito coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos € manometria esofagica. Os
exames foram realizados, respectivamente, no Servico de Radiologia e no Laboratério de
Fisiologia Digestiva do Hospital de Clinicas de Porto Alegre. A medida do tempo de transito
coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos foi calculada em conjunto, pelo mesmo
radiologista ¢ o pesquisador. Os resultados foram comparados com os de um grupo de 13

adolescentes sadios (Grupo Controle I), previamente estudados (ZASLAVSKY e col., 1998). A
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manometria esofagica foi realizada pelo pesquisador, sob supervisdo do orientador e/ou
colaborador. Manometria esofagica foi realizada em 11 adolescentes sem queixas digestivas

(Grupo Controle II).

5.4 TEMPO DE TRANSITO COLONICO TOTAL E SEGMENTAR COM
MARCADORES RADIOPACOS

Para a medida do tempo de transito coldnico total e segmentar com marcadores
radiopacos, foi utilizada a mesma técnica ja desenvolvida para a Dissertagdo de Mestrado do
Pesquisador (ZASLAVSKY e col,, 1998). Os marcadores radiopacos foram produzidos pelo
Servigo de Engenharia Biomédica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (Figura 3), com
cateter de polietileno (Figura 4). As caracteristicas fisicas sdo: peso especifico entre 1,20 e 1,35,
massa entre 20 e 40mg, didmetro de 2,7mm e comprimento entre 3 ¢ 6mm Estes marcadores
foram colocados em cépsulas gelatinosas com 20 em cada cépsula (Figura 5). Os participantes do
estudo ingeriram uma cdpsula por dia, na mesma hora. No quarto dia, no mesmo horario dos trés
dias de ingestdo dos marcadores, era realizada uma radiografia simples de abdémen com alta
quilovoltagem, com filme de alta sensibilidade e écran de alta luminosidade, para diminuir o
tempo de exposi¢do a radiagdo. Nesse filme, era verificada a posigdo dos marcadores. A
localizagdo desses € baseada nos pontos 6sseos (Figura 6). Os marcadores, localizados a direita
da linha que vai da quinta vértebra lombar até a abertura iliaca direita, sdo considerados no célon
direito (CD). Os marcadores, localizados a esquerda da linha que vai do corpo da quinta vértebra
lombar até a espinha iliaca antero-superior esquerda, sdo considerados no c6lon esquerdo (CE).
Os marcadores que estiverem abaixo das linhas que se dirigem a pélvis serdo considerados

retosigmoide e reto (RS).

Durante os dias do exame, os participantes foram orientados para ndo modificar suas
dietas habituais e ndo ingerir medicamentos que pudessem alterar a motilidade intestinal. O
tempo de transito coldnico total e segmentar ¢ baseado na contagem dos marcadores radiopacos
nos segmentos colonicos, identificados na radiografia simples de abdémen, realizada no quarto
dia, em seguida aos trés dias de ingestdo das cépsulas. Depois de contados, sdo multiplicados por
uma constante (1,2), que representa a relagdo entre o periodo de ingestdo dos marcadores e o

numero de marcadores (72 horas/60 marcadores). O resultado ¢ uma estimativa expressa em
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horas. Considerando N1 o nimero de marcadores do c6lon direito, N2 no cdlon esquerdo e N3 no
retosigmdide, teremos as seguintes férmulas para as medidas de tempo de transito colonico
(METCALF e col., 1987):

a) Tempo de transito no colon direito: 1,2N1;

b) Tempo de transito no célon esquerdo: 1,2N2;

¢) Tempo de transito no retosigmoide: 1,2N3;

d) Tempo de transito coldnico total: 1,2(IN1+N2+N3).

Levando-se em conta os dados encontrados em 13 adolescentes do Grupo Controle I

(ZASLAVSKY e col, 1998), consideraram-se os seguintes valores normais:
a) colon direito= até 12 horas;
b) colon esquerdo= até 28,8 horas;
¢) retosigmoide= até 36 horas;
d) total= até 50,4 horas.

Quanto 4 interpretagdo do tempo de trénsito colonico total e segmentar com marcadores
radiopacos em adolescentes com constipagdo funcional, conforme a distribui¢do dos marcadores,

consideraram-se as seguintes definigdes:

a) transito coldnico lento: tempo prolongado em colon direito e/ou célon esquerdo;

b) disfungdo anorretal: tempo prolongado em retosigmoide;

¢) transito colonico lento + disfungdo anorretal: tempo prolongado em retosigmoide e




célon direito e/ou esquerdo;

d) normal: dentro dos limites normais.

60
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Figura 3: Instrumento desenvolvido pela Engenharia Biomédica do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre para confec¢ao dos marcadores radiopacos
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Figura 4: Marcadores radiopacos Figura 5: Capsulas com marcadores
produzidos com sonda de polietileno radiopacos de transito
colonico total e segmentar

Figura 6: Areas do abdomen para a medida do tempo de
transito coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos
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5.5 MANOMETRIA ESOFAGICA

Os exames foram realizados no Laboratério de Fisiologia Digestiva do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre. Ao chegar ao local, o paciente ja tinha recebido a primeira orientagdo e
os detalhes quanto ao procedimento. No Laboratdrio, mostrava-se o cateter utilizado, com o seu
manuseio pelo adolescente, todos 0s equipamentos e novamente se descreviam os passos do
exame. Com sua concordancia, e possivel presenga de acompanhante, iniciava-se a manometria
esofagica. O procedimento foi realizado sempre pelo pesquisador, auxiliado por auxiliar de
enfermagem treinada, e supervisionado por colaborador e/ou orientador da pesquisa.

O equipamento necessario para realizar o exame, € composto por dois grupos gerais:

a) equipamento permanente (Figura 7), composto de:

- microcomputador;

- poligrafo;

- bomba de infusdo capilar hidraulica com fluxo constante de 0,5ml/minuto (Sistema

Arndorfer);

- cateter com 4,5mm de didmetro e 8 canais de perfusdo, com 8 Iumens

correspondentes;

- placa de interface;

- sistema de analise de dados (Synectics).

b) equipamentos secundarios (Figura 7):

- tubo de nitrogénio ;
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- xilocaina geléia e spray;

- gase;

- copos descartaveis de 200ml;

- canudos;

- seringas de 20ml;

- lengos de papel;

- Cidex para desinfec¢do do cateter;

- fita adesiva- micropore;

- 2 cubas de ago inox;

- relatorio com resultados do procedimento.

A manometria esofagica, propriamente dita, foi desenvolvida conforme esta relatado no

Anexo D. O estudo da motilidade esofagica esta descrito abaixo.

ESFINCTER ESOFAGICO INFERIOR

a) identificar pressdes gastricas positivas na inspiragéo (Figura 8);
b

b) retirada lenta do cateter, inicialmente de 1/1cm até em torno de 50cm;

¢) retirar de 0,5/0,5cm até ponto de inversdo de pressdo (PIP), ponto em que o esfincter

passa da por¢do abdominal para a toracica;
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d) verificagdo das zonas de alta pressdo nos quatro canais com lcm de distincia

(Figura 9);

e) re-introduzir o cateter e repetir procedimento de retirada lenta;

f) identificar zonas de alta pressdo para medida dos parametros de motilidade: pressdo de

repouso; pressdo residual; duragdo do relaxamento;

g) oferecer 4 goles de Sml de 4gua com 30 segundos de intervalo, para medir relaxamento

do esfincter esofagico inferior (Figura 10);

h) marcar no computador cada degluti¢do seca ou imida;

i) identificar saida do esfincter esofagico inferior;

j) fixar cateter 3cm acima do esfincter esofagico inferior para medidas do corpo

esofagico.

CORPO ESOFAGICO

a) verificar se todos canais estdo no esdfago, pressdo negativa em todos canais a

inspiragd@o profunda;

b) as medidas do corpo esofagico foram feitas a 3cm, 8cm e 13cm, do bordo superior do

esfincter esofagico inferior (Figura 11);

¢) aguardar paciente adaptar-se com cateter;

d) oferecer 10 tomadas de Sml de 4gua;

e) marcar no computador essas degluti¢des hidricas;
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f) marcar no computador: degluti¢do seca ou tosse;

g) revisar procedimento no computador;

h) retirada do cateter;

i) parametros da contrag@o esofégica:

- amplitude média em milimetros de mercurio (mmHg);

- amplitude (mmHg) média da contragdo esofagica

- duragio média em segundos (seg) da contragdo esofagica;

- velocidade média em centimetros por segundo da contragdo esofagica;

As dismotilidades esofagicas foram assim definidas:

Motilidade Esofégica Ineficaz foi definida como a presenga de ondas com amplitude de

menos de 30mmHg, em 30% ou mais das contragdes apds degluti¢des de liquidos. Espasmo

esofagico difuso foi caracterizado manometricamente, quando ocorrem mais de 20% de

contracdes esofigicas simultaneas, intercaladas com ondas peristalticas normais (CASTELL e

col., 1999; DOMINGUES e col, 2001)). Dismotilidade esofégica inespecifica ocorre quando em

mais de 20% das degluti¢des se detecta as seguintes alteragdes, isoladas ou combinadas: falha na
condugdo perstaltica, ondas de amplitude reduzida, ondas de triplo pico ou ondas retrogradas ou
ondas de dura¢do aumentada (DOMINGUES e col, 2001).

Os critérios usados para evidenciar anormalidade nos pardmetros da manometria

esofagica (pontos de corte) foram baseados no grupo controle descrito no anexo G (média £2DP).



Figura 7:

Equipamentos para Manometria Esofagica utilizados no Laboratorio de
Fisiologia Digestiva do Hospital de Clinicas de Porto Alegre
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Figura 8: Registro de Manometria Esofagica com Cateter
no Estomago Mostrando Pressao Positiva a Inspiracdo Profunda (Vide Seta)
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Figura 9: Registro de Manometria Esofagica com Cateter
no Estdmago Mostrando Zona de Alta Pressido do Esfincter
Esofagico Inferior (Vide Seta)
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Figura 10: Registro de Manometria Esofagica com Cateter
no Estomago Mostrando Relaxamento do Esfincter Esofagico Inferior apos
Degluticdo de Sml de Agua (Vide Seta)
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Figura 11: Registro Manométrico da Contragdo Normal no Corpo Esofagico
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5.6 ANALISE ESTATISTICA

Na estatistica descritiva, foram descritas: médias, desvios padrdo, e medianas e variag@o.
Para verificar associag@o entre tempo de transito colénico e manometria esofagica foi utilizado o
coeficiente de correlagdo linear de Pearson, e o teste 1 para medir associag@o entre sintomas,
parametros de tempo de trdnsito colbnico total e segmentar com marcadores radiopacos e
manometria esofagica. O teste de Mann-Whitney para amostras independentes foi utilizado para
comparar o grupo de pacientes com os controles. O nivel de significancia utilizado foi de 5%

(alfa=0,05).
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6 RESULTADOS

A descrig¢do dos resultados esta contida no Anexo E.

6.1 CARACTERISTICAS GERAIS DOS PACIENTES

Fizeram parte da pesquisa 38 adolescentes. Os adolescentes com constipagdo funcional
eram encaminhados ao Ambulatério de Doengas do Esofago, Servico de Gastroenterologia do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre. Trinta (78,9%) eram do sexo feminino, a idade variou
entre 12 e 21 anos (média= 15,6+3 anos), sendo 35 (92,1%) da raga branca. O peso corporal foi
54,9+13,5kg, e a altura média de 159,1+10cm. Quanto a escolaridade, 34 (89,5%) estavam entre
a quinta série do Primeiro Grau e terceira série do Segundo Grau e 4 (11,5%) estavam no

Terceiro Grau.

6.2 CARACTERISTICAS CLINICAS DOS PACIENTES

Todos os pacientes eram constipados, com fezes secas e dificuldade para evacuar, e sem
resposta satisfatoria aos tratamentos utilizados (Tabela 7). Treze adolescentes (34,2%)
apresentaram historia de fecaloma. O inicio da constipagdo foi descrito como 7,2+5 anos de idade
(1-16 anos). O intervalo entre as evacuagdes era de 5,8+4,9 dias (1-30dias). Vinte e oito (73,7%)
adolescentes apresentavam histéria familiar direta positiva para constipagdo. No exame fisico,

foram observados cdlon palpavel em 30 (66,7%) e massa fecal palpavel em 12 (31,6%) pacientes.
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Tabela 7

Tipos de tratamento para constipagdo anteriores a entrada
no estudo, realizados pelos pacientes

(N=38)
Tratamento Numero %
Laxativos 35 92,1
Dietas 27 711
Supositorios 21 5.3
Oleo mineral 20 52,6
Enemas 15 39,5
Retirada manual 7 18,4

Nio houve diferenga estatistica entre (p=0,2) a quantidade diéria de fibras ingeridas pelos
adolescentes com constipagdo funcional (14,4+9,3 gramas/24h) e os adolescentes do grupo
controle para o tempo de trénsito coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos
(13+6,1g/24h). Em relagdo aos sintomas esofagicos, 26 (68,4%) apresentaram pirose € 11

(28,9%) relatavam regurgitagao.

6.3 TEMPO DE TRANSITO COLONICO TOTAL E SEGMENTAR COM
MARCADORES RADIOPACOS

Na Tabela 8 e figura 12, sdo descritas as médias+DP, medianas e variagdo, do tempo de
transito colonico total e segmentar com marcadores radiopacos (horas), no grupo de adolescentes

com constipagdo funcional e nos controles sem constipagao.
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Tabela 8
Tempo (Horas) de Trénsito Colonico Total e Segmentar com Marcadores Radiopacos em
Adolescentes Constipados e Controles - Média + DP, Medianas e Variacio

Medidas Constipados Controles p
(N=38) (N=13)
Célon direito
Mediana 13,8 7,2
Média+DP 19,7£16 6,713.9 0,001
Variagdo (1,2-61,2) (1,2-12)
Colon esquerdo
Mediana 16,8 7,2
MédiatDP 1994121 7,9+7,8 <0,001
Variacao (0-49,2) (0-28,8)
Retosigmoide
Mediana 19,8 12
MédiatDP 20,4+15,8 15,6+10,7 0,3
Variagdo (0-54) (3,6-36)
Total
Mediana 68,3 215
MédiatDP 60 £15,6 30,2+13,2 <0,001
Variagdo (22,8-72) (10,8-50,4)
horas 20
60
60 3
50
40 , 30,2 M Pacientes ‘
30 OControles

197 199 204

CD CE RS TOTAL

Fig. 12. Transito Colonico Total e Segmentar em Adolescentes Constipados e Controles
(comparag¢io de médias)
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Na Figura 13, encontra-se a classificagdo dos adolescentes com constipagdo funcional,
segundo a interpretagdo do tempo de transito coldnico total e segmentar com marcadores
radiopacos, seguindo-se os exemplos (Figuras 14-15-16-17-18-18-20-21).

Fig. 13: Classificacao da constipagio funcional segundo o tempo de trénsito colonico



Figura 14: Exemplo de transito colonico normal em paciente constipado: 20 anos e
dependente de laxantes (caso 15)

Fif)



figura 15: Tempo de transito colonico normal em paciente constipado:
historia de constipac¢do ha 1 ano com uso sistematico de supositorios (caso 26)
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&

figura 16: Exemplo de trinsito coldnico lento em paciente constipado: 13 anos de idade e
multiplos tratamentos para constipacao (caso 33)
~——p (acimulo demarcadores radiopacos em célon direito)
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Figura 17: Exemplo de trinsito colonico lento em paciente
historia de constipagao desde os 5 anos de idade (caso 16)
——p (marcadores radiopacos em célon esquerdo)

constipado: 14 anos de idade e
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Figura 18: Exemplo de disfun¢ao anorretal em paciente constipado: 12 anos de idade com
intervalo entre evacuacdes até 30 dias (caso 9)
= (marcadores radiopacos em retosigmoide)
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Figura 19 — Exemplo de disfun¢io anorretal em paciente constipado: constipagio desde 1
ano de idade com multiplos tratamentos (caso 22)
— (marcadores radiopacos em retosigmdide)
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Figura 20: Exemplo de transito colonico lento e disfun¢io anorretal em paciente
constipado: constipac¢do de longa duragio (caso 11)
g (actimulo de marcadores radiopacos no colon direito e retosigmoide)
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Figura 21: Exemplo de transito colonico lento e disfungdo anorretal em paciente

constipado: constipag¢do de longa duracio (caso 24)
(acaimulo de marcadores radiopacos no coélon direito, célon esquerdo e no
Retosgmoide)
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6.4 MANOMETRIA ESOFAGICA
Foram realizadas 38 manometrias esofagicas em adolescentes constipados e em 11
adolescentes sem queixas digestivas. Os outros 6 pacientes recrutados ndo foram incluidos no

estudo:

a) masculino, 12 anos de idade: n3o compareceu pela segunda vez, para refazer

manometria esofagica;

b) feminina, 12 anos de idade: apds varias tentativas, ndo foi possivel a introdugéo nasal

do cateter

¢) feminina, 12 anos de idade: recusou a introdugdo do cateter, ndo tendo comparecido

para a segunda tentativa;
d) feminina, 14 anos de idade: negou-se a realizar a manometria esofégica;
e) masculino, 14 anos de idade: ndo compareceu a manometria esofagica;
f) feminina, 12 anos de idade: ndo compareceu a manometria esofagica.
A primeira manometria esofégica do estudo foi realizada em junho/1999 e a dltima em
dezembro/2001. Na Tabela 9, sdo descritos os parametros da manometria esofagica, quanto ao

esfincter esofagico inferior e corpo esofagico, néo se observando diferengas entre as médias entre

o grupo de adolescentes constipados e o grupo controle.
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Tabela 9

Manometria Esofégica em Pacientes Constipados e Controles- Média+DP

Parametros constipados (N=38) controles (N=11) p

Esfincter esofagico inferior

Pressdo basal (mmHg) 18,3+6,9 17,1+£5,4 NS

Pressdo residual (mmHg) 3,1£2,9 2,5+1,5 NS

Duracio do relaxamento (seg) 8,7+2,6 7,7+1 NS
Corpo esofagico

Amplitude média (mmHg) 102,5+25,7 102,3+32,7 NS

Velocidade média (cm/seg) 3,7+1 4,7+1 NS

Duracdo média da contragdo (seg) 3+0,6 3,2+0,5 NS

A anélise dos valores individuais, para cada pardmetro do esfincter esofagico enferior e

corpo esoféagico, identificou as seguintes dismotilidades:

i

e

A pressdo basal do esfincter esofagico inferior esteve aumentada em 2 pacientes
(5,3%) e diminuida em 1 (2,6%).

A pressdo residual do esfincter esofagico inferior esteve aumentada em 4
adolescentes constipados (10,5%).

A durag@o do relaxamento do esfincter esofagico inferior, esteve aumentado em
10 pacientes (26,3%).

Motilidade esofagica ineficaz em 3 pacientes (7,9%)

Espasmo esofagico difuso em 1 paciente (2,6%)

2 pacientes (5,3%) apresentaram a duragdo média da contragdo aumentada

Em 4 pacientes a velocidade média da contragdo estava diminuida (10,5%)

As dismotilidades acima encontradas, estdo representadas nas Figuras 22 e 23.
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Figura 22- Dismotilidades no Esfincter esofagico inferior em constipados (N-38)
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Figura 23- Dismotilidades no Corpo esofagico em constipados (N=38)
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Figura 24: Registro de Manometria Esofagica com Esfincter Esofagico Inferior Hipotdnico
- Dependente de Laxativos; Presenca de Pirose na Historia; Transito Colonico Lento (Caso
4) (Vide Seta)
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Figura 25: Registro de Manometria Esofagica com Relaxamento Incompleto do Esfincter
Esofagico Inferior - Constipacdo de Longa Duracio; Dependente de Laxativos; Transito
Colonico Lento (Caso 13) (Vide Seta)
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Figura 26: Registro de Manometria Esofigica com Relaxamento Prolongado do Esfincter
Esofagico Inferior - Intervalo entre Evacuacdes de 4 Dias; Disfunciio Anorretal (Caso 23);

(Vide Seta)
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Figura 27: Registro de Manometria Esofigica com Motilidade Esofigica Ineficaz -
Constipacdo de Longa Dura¢ao; Dependente de Laxantes; Transito Colénico Lento (Caso
S)
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Figura 28: Registro de Manometria Esofigica com Espasmo Esofagico Difuso - Dependente

de Laxantes; Historia de Pirose e Regurgitagio; (Caso 30); (Vide Seta)
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6.5 ASSOCIACAO ENTRE CARACTERISTICAS CLINICAS, ANORMALIDADES NO
TEMPO DE TRANSITO COLONICO E NA MANOMETRIA ESOFAGICA

Historia familiar para constipagdo (p=0,03), pirose (p=0,01), regurgita¢do (p=0,02) e
relaxamento prolongado do esfincter esofagico inferior (p=0,001) estiveram associados
significativamente ao transito coldnico lento, mas néo a disfungdo anorretal.

O coeficiente de correlagdo de Pearson entre tempo de transito no célon direito e pressdo
basal do esfincter esofagico inferior foi de 0,470 com significancia de 0,03.

A duragdo do relaxamento do esfincter esofagico inferior apresentou correlagdo entre

tempo de transito em colon direito (p=0,03) e tempo total (p=0,02).



7 DISCUSSAO

7.1 POR QUE ADOLESCENTES?

O presente estudo foi dirigido para adolescentes, portadores de constipagdo funcional,
refratarios aos tratamentos clinicos instituidos. Foi escolhida a faixa etaria da adolescéncia, para o
presente estudo, pela cooperagdo dos pacientes e pela disponibilidade de equipamentos para
observar dismotilidades nos segmentos propostos. Além desses aspectos operacionais
importantes, € considerado que a doenga funcional digestiva, pode se apresentar como uma
continuidade da infancia a vida adulta (RASQUIM- WEBER, 1999). Essa experiéncia
desenvolvida, possibilitou uma relagdo do gastroenterologista pediatrico, com adolescentes
constipados desde a inféncia, colocando a constipagdo funcional, na perspectiva de possivel
transicdo para a vida adulta (BALDASSARO e col., 2002). Um outro aspecto, quanto a
motivagdo de estudar adolescentes, foi uma coeréncia de propdsitos do pesquisador, pois estudos
anteriores abordaram constipagdo funcional nesta faixa etaria (ZASLAVSKY, 19896;

ZASLAVSKY E COL, 1988; ZASLAVSKY e col., 1998).

72 CARACTERISTICAS CLINICAS DOS ADOLESCENTES CONSTIPADOS

Foi delineado um estudo transversal, com colheita dos pardmetros em uma sé ocasio.
Este delineamento possibilitou medir a prevaléncia de eventos, sem perda de pacientes decorrente
do seguimento, sem periodo de observag@o e com baixo custo (FLETCHER e col., 1996).

Quanto a perda de pacientes, foi de 7/45 (15,5%), seis se negaram a realizar a manometria
esofagica e um ndo retornou para a medida do tempo de transito colonico. Néo foram
encontrados na literatura, dados sobre perda de pacientes durante investigagdo em constipagdo
funcional.

Todos adolescentes do estudo apresentavam dificuldade para evacuar, fezes secas,
cibalosas e/ou volumosas, e menos de 3 evacuagdes por semana, > 25% do tempo, com mais de
12 semanas de duragdo, conforme os critérios de “Roma II” (THOMPSON e col., 1999). Os

dados clinicos foram considerados insuficientes para o diagnostico de sindrome do intestino
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irritavel, porque os adolescentes ndo apresentavam dor abdominal associada, ou aliviada com a
evacuagdo, diarréia ou urgéncia evacuatdria, fezes com muco, ingestdo de analgésicos para dor
abdominal e/ou antidepressivos (FERRAZZI e col., 2002; HO e col., 1998; WINGATE e col.,
2002).

Quanto ao género, 30 (78,9%) eram do sexo feminino. Em pacientes adultos, estudos
epidemioldgicos norte-americanos demonstram também a predominéncia em mulheres, podendo
ser até de 3 mulheres para cada homem (DROSSMAN e col., 1993; SANDLER e col., 1990). A
razdo desta predomindncia € desconhecida, ndo estando associada a hormonios sexuais, conforme
estudo realizado em mulheres constipadas e ndo constipadas (DEGEN e col., 1996; KAMM e
col., 1989). Em estudos brasileiros de constipagdo na infancia, ndo foi identificada
predomindncia clara quanto ao sexo (MAFFEI e col, 1997; SANT’ANNA e col.,, 1999;
ZASLAVSKY e col., 1988). Constipagdo funcional ¢ mais freqiiente em mulheres e, na grande
maioria, a alteragdo funcional predominante € transito colénico lento (DROSSMAN e col., 1993).
No presente estudo, 22/30 (73,13%) adolescentes do género feminino apresentavam transito
colonico lento puro ou associado a disfungdo anorretal (Anexo E). Esse achado sugere que
constipagdo funcional, por transito coldnico lento, em mulheres adultas, possa ser uma evolugéo

desde a adolescéncia.

Quanto a raga, 35 (92,1%) eram brancos. Ndo foram encontrados dados na literatura, em
criangas e adolescentes, quanto a prevaléncia de cor na constipagdo funcional. Em adultos
constipados, os estudos epidemiol6gicos norte-americanos mostram que constipagdo funcional €
mais freqiiente em adultos ndo brancos (DROSSMAN e col., 1993; LENNARD-JONES, 1998).

Em relagdo & quantidade diaria ingerida de fibras, ndo houve diferenca estatistica (p=0,2)
entre constipados (14,4+9,5g/24h) e controles (13+6,1g/ 24h). Aguirre e col. (2002) encontraram
que o consumo de fibra alimentar foi semelhante em criangas menores de 2 anos constipadas e
ndo constipadas. Gutierrez e col (2002) encontraram resultados similares. A ingestdo didria
insuficiente de fibras é considerada como fator importante na etiologia da constipago na infincia
(MAFFEI e col., 1994; MORAIS e col., 1999). Em meta-andlise, realizada por Muller- Lissner
(1988), avaliando o efeito da fibra na fun¢do intestinal em adultos, concluiu-se que seu efeito €

parcial e erratico no restabelecimento do transito intestinal em pacientes constipados. Na
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presenca de constipagdo de longa duragdo, refrataria ao tratamento clinico habitual, com transito
coldnico lento ou obstrucdo distal, o aumento na ingestdo de fibras parece ndo aliviar aquele
sintoma (KAMM, 1991). No presente estudo, 27 (71,1%) dos adolescentes com constipagio
funcional, haviam sido tratados anteriormente com aumento da quantidade de fibras ingeridas,
sem resposta satisfatéria quanto a constipagdo (Tabela 7). O incremento de fibras no tratamento
da constipagdo funcional, pode ser feito apds restabelecimento do habito intestinal e retirada de
possivel fecalomas (KAMM, 1992). Para Preston e col. (1986), o tipo de evacuagio pode estar
mais associado a aspectos da personalidade, depressdo ou ansiedade, do que com a ingestdo de
fibras isoladamente. Em revisdo bibliografica sobre distirbios da motilidade em criangas
(HUSSAIN e DI LORENZO, 2002), foi descrito que “existe pouca evidéncia que o aumento de
fibras na dieta traga beneficio ao tratamento da constipag¢do funcional”. Em outro estudo recente,
realizado na Escécia (LEE e col., 2001), os autores concluiram que uma dieta rica em fibras
diminui a dificuldade para evacuar em homens, mas salientando a necessidade de outros estudos
epidemioldgicos. Os achados nos 38 adolescentes constipados sdo semelhantes aos de estudo

anterior com 13 adolescentes com constipagdo funcional (ZASLAVSKY e col., 1998).

Freqgiientemente, constipagdo ndo € queixa espontdnea do paciente, e a pouca importancia
dada as caracteristicas evacuatorias faz com que a procura de tratamento especializado seja
retardada (LOENING-BAUCKE, 1994). Na literatura, ndo ha dados objetivos que definam
quando a constipagd@o se torna “cronica”. No presente estudo, adolescentes com idade entre 12 e
21 anos (15,6+3 anos) relatavam o inicio do seu problema aos 7,2+5,3 anos de idade, com um
periodo sintomatico variando entre 1 a 16 anos. Pode-se considerar como de longa duragdo a
constipagdo funcional do grupo de adolescentes do presente estudo. A constipagéo funcional em
adultos, geralmente apresenta uma histéria de longa duragdo (STEWART e col., 1999). Em
criangas, 25% dos casos comegam no primeiro ano de vida (HATCH, 1988). Connell e col.
(1965) verificaram que geralmente a constipagdo comega na puberdade. Preston e col. (1986)
mostraram que em torno de 82% das mulheres com constipagéo funcional severa comegaram seus
problemas entre 10 e 20 anos de idade. Constipagdo funcional em criangas acompanhada por
longo tempo, persiste até a adolescéncia (LOENING-BAUCKE, 1994). Esses dados corroboram
a idéia de se desenvolver um trabalho integrado com pediatras, hebeatras e gastroenterologistas,

para qualificar o atendimento desses pacientes, com constipa¢do funcional desde a infancia e
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possivel evolugdo para a vida adulta (BALDASSARO e col., 2002).

O intervalo entre as evacuagdes, no presente grupo de adolescentes com constipagdo
funcional, foi de 5,8+4,9 dias (1-30 dias). Considera-se que 95% das pessoas adultas normais
evacuam entre 3 e 21 vezes por semana (STEWART e col., 1999). Em criangas pré-escolares
norte-americanas, a freqiiéncia de evacuagdes em 95% varia de 3 vezes por dia a 2 em 2 dias
(HATCH, 1988). Weaver e col. (1988) representaram em uma curva, a freqiiéncia das
evacuagdes, do nascimento aos setenta anos de idade, ocorrendo uma variabilidade de 5 vezes ao
dia até de 2/2 dias aos setenta anos. No presente estudo, o intervalo entre as evacuagdes, foi

similar entre os subgrupos de altera¢des funcionais (BENNINGA e col., 1996).

As caracteristicas das evacuagbes s3o fundamentais para o diagndstico clinico de
constipagdo funcional. No presente estudo, todos relatavam dificuldade para evacuar,
considerando-se constipados. As caracteristicas fecais determinam a presenga de dificuldade para
evacuar pela necessidade de maior presséo intra-retal no ato de evacuagdo (RASQUIN-WEBER e
col., 1999). A prevaléncia de fecaloma néo € conhecida em estudos populacionais, mas pode estar
associada a alteragdo da motilidade no retosigméide (KOCH e col., 1997). Treze adolescentes
(34,2%) apresentaram histéria de fecaloma, n3o havendo associagdo estatisticamente
significativa, entre a historia de fecaloma e tipo de alteragdo do tempo de transito coldnico total e

segmentar com marcadores radiopacos.

Vinte e nove (76,3%) dos adolescentes com constipagdo funcional, tinham histéria
familiar direta positiva para constipagdo. Em criangas constipadas, a histéria materna de
constipagdo pode ser positiva entre 10% e 68% (HATCH, 1988; ZASLAVSKY e col., 1986).
Essa alta prevaléncia de constipagdo em familiares pode explicar o longo tempo até a procura do
tratamento especializado da constipagdo, porque os pais, em geral, automedicam-se, € o fazem
também para os filhos (BENNINGA e col., 1996). Esse dado é importante na evolugdo do
problema, comprometendo o envolvimento da familia no tratamento dessas criangas e tornando a
constipagdo de longa duragdo. No presente estudo, foi encontrada associag¢do entre historia
materna positiva de constipagdo e tempo de transito coldnico lento (p=0.03). Pacientes com

transito colonico lento sdo predominantemente do género feminino, com histéria de multiplos
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tratamentos sem sucesso (AGACHAN e col., 1996). Em adultos, com constipa¢do funcional
intratavel, por transito colénico lento, 24% apresentam histéria familiar positiva para constipa¢do
(GHOSH e col., 1996). Essa associagdo e a predomindncia no sexo feminino, sugerem a
possibilidade de que constipagdo funcional possa ser geneticamente determinada, ou ser uma
doenga induzida por fatores ambientais familiares (RASQUIN-WEBER, 1999; LOCKE e col.,
2000).

Trinta e cinco pacientes (92,1%) ja tinham usado os mais variados laxantes, sem resposta
satisfatéria. Estudo populacional norte-americano, demonstrou que 30% dependiam do seu uso
para evacuarem (SANDLER e col., 1990). Hatch (1988) verificou que, nos ambulatérios de
gastroenterologia pediatrica, 90% dos pacientes que chegam com constipagdo cronica ja haviam
feito uso prévio de laxantes e/ou enemas. No presente estudo, 15 (39,5%) adolescentes
necessitavam de enemas para evacuar. Este achado € relevante, para que a constipagdo funcional
de longa duracdo, seja considerada refrataria ao tratamento clinico habitual (PIKARSKY e col.,
2001). A retirada manual de fezes, para desencadear a defecagdo € a evidéncia mais objetiva da
falta de resposta terapéutica na constipagdo funcional (STEWART e col., 1999). Sete (18,4%)
adolescentes do presente estudo, usavam retirada manual de fezes, com predomindncia naqueles
com disfungdo anorretal (p=0,09). Agachan e col. (1996), estudando adultos, encontraram
associagdo entre retardo na eliminag@o de marcadores radiopacos no retosigmdide e sensagdo de
evacuagdo incompleta, inclusive com a necessidade freqiiente de retirada manual de fezes.
Pacientes adultos com constipagdo funcional e transito coldnico lento, apresentam uma historia
de uso prolongado de laxantes, e outros tratamentos, sem resposta terapéutica (GLIA e col.,
1998). O uso de supositdrios pode caracterizar maior gravidade, ou pior resposta ao tratamento
inicial da constipag@o funcional, em 75% dos pacientes com constipagdo funcional (BENNINGA
e col., 1996). No presente estudo, vinte e um (55,3%) adolescentes utilizavam supositdrios, para

iniciar a defecagéo.

Este é provavelmente o primeiro estudo, em adolescentes, tentando estabelecer a
associagdo de constipagdo funcional, com sintomas esofagicos. Um esforgo fisico acentuado, com
inspiragdo profunda, assim como nas dificuldades evacuatdrias da constipagdo funcional, pode

induzir refluxo gastresofagico em pacientes pediatricos (KAWARA e col,, 2001). Vinte e seis
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(68,4%) adolescentes constipados descreveram pirose e 11 (28,9%) apresentavam regurgitagao,
>] episédio/més. Em estudo populacional, com 500 estudantes norte-americanos (19 a 22 anos
de idade), através de questionarios, pirose foi evidenciada em 18% e regurgitacdo em 20,4%
(ZAHEDI e col., 2001). Estudo epidemiolégico norte-americano (DROSSMAN e col., 1993), em
pacientes portadores de sintomas funcionais gastrintestinais, relatou que 41,6% tinham sintomas
esofagicos. Outro estudo realizado na Austrdlia (TALLEY e col, 1998) em pacientes
apresentando diagnostico de sindrome do intestino irritavel, observou que 40% apresentavam
pirose freqiiente. Basilisco e col. (1997) estudaram 14 pacientes adultos, com constipa¢do
funcional, sendo identificados trés (21,4%) com sintomas esofagianos. Glia e col. (1999)
estudando 102 pacientes adultos com constipagdo funcional encontraram sindrome dispéptica em
21, pirose e regurgitagdo em 4 e outras queixas digestivas em 25 pacientes. Locke e col. (2000),
em estudo epidemiologico, medindo associagdo familiar nas doengas funcionais digestivas,
encontrou associagdo significativa entre refluxo gastresofagico e constipagdo. No presente
estudo, o achado de pirose foi associado ao transito colonico lento (p=0,01). Regurgitac@o esteve
também associada ao transito colonico lento (p=0,02) e disfungéo anorretal (p=0,05). Em adultos
com constipagdo funcional, e megacdlon evidenciado quando adultos (BASILISCO e col., 1997),
5/14 (35,7%) apresentavam sintomas esofagicos. Mollen e col. (2001) estudando adultos com
constipagdo funcional por trénsito coldnico lento, 36,3% apresentavam pirose freqliente, 9%
eventualmente e 54,5% raramente. Em criangas com transito colonico lento (BENNINGA e col.,
1996), constipagdo pode estar associada a dificuldades alimentares e déficit de desenvolvimento
em 29% dos pacientes. Dificuldade alimentar e déficit no desenvolvimento podem ser a descrigdo
clinica do desconforto de pirose e/ou regurgitagdo em criangas (ORENSTEIN e col., 1999). Os
dados dessa associagdo das caracteristicas clinicas sdo recentes e pouco € sabido, em criangas e

adolescentes, até o presente momento, sobre o impacto desta co-morbidade, em termos de
investigagdo e tratamento (HEADING, 1999).

Quanto aos dados de exame fisico, foi observada massa fecal palpavel em 12 (31,6%)
pacientes. A associagdo entre massa fecal palpavel e transito coldnico lento ja foi descrita em
criangas entre 5 e 14 anos de idade, com constipagdo funcional (BENNINGA e col., 1996). No

presente estudo, a massa fecal néo esteve associada com dismotilidade coldnica.
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7.3 TEMPO DE TRANSITO COLONICO TOTAL E SEGMENTAR COM
MARCADORES RADIOPACOS
O tempo de transito colonico total e segmentar com marcadores radiopacos nos 38
adolescentes constipados e do grupo controle, com 13 adolescentes ndo constipados. Apresentou
significativa diferen¢a estatistica quanto ao tempo de transito colbnico no célon direito
(p=0,001), colon esquerdo (p<0.001) e total (p<0,001). No retosigmdide ndo houve diferenca
entre constipados e controles. Estes achados sdo semelhantes aos de estudo anterior em 13

adolescentes portadores de constipagdo funcional (ZASLAVSKY e col., 1998).

Conforme a distribuicdo das interpretagdes do tempo de trinsito coldnico total e
segmentar com marcadores radiopacos (Tabela 9), houve uma nitida predominancia de transito
coldnico lento puro (55,3%), com retardo dos marcadores em célon direito e/ou esquerdo. Em
adultos, Ducrotte e col. encontraram 80,1% de transito colénico lento (1986). Wald e col., em
pacientes de 13 a 68 anos de idade, encontraram em 61% dos pacientes esta alteragdo (1995).
Transito colonico lento € considerado a principal alteragdo funcional, em adultos constipados. Os
dados de prevaléncia variam entre 42% a 82% (GLIA e col., 1998; STEWART e col., 1999).
Transito coldnico lento € mais freqliente em mulheres jovens (LOCKE e col., 1996). Benninga e
col. (1996), estudando 94 criangas (média de idade = 8 anos) com constipagdo funcional, através
do tempo de transito coldnico total com marcadores radiopacos, identificou a presenga de tréansito
coldnico lento em 25,5% dos casos. Em pacientes com idade entre 7 meses e 19 anos (média =
7,9 anos), foi demonstrado transito colonico lento em 31/38 (81,5%) (ARHAN e col.,1989). Os
adolescentes constipados, do presente estudo, apresentaram o mesmo padrdo dos adultos, quanto
a alteragdo funcional, sugerindo que a constipagdo funcional, nesse grupo, possa ter uma
continuidade até¢ a vida adulta (RASQUIN-WEBER, 1999). Cinco adolescentes (13,1%), no
presente estudo, apresentaram disfun¢@o anorretal, tempo de transito prolongado no retosigmoide
e reto. A alteragdo neste segmento, mais distal, ¢ mais freqiiente em criangas, variando entre
56% a 80% (CASASNOVAS e col.,, 1991). O retardo na evacuagdo dos marcadores radiopacos
no retosigméide expressa a dificuldade do esvaziamento retal (RAO, 2001; GUTIERREZ e col,
2002). A concomitincia ou associa¢do entre transito coldnico lento e disfungdo anorretal, foi
encontrada em 6 adolescentes (15,8%). Em adultos, foi encontrada em 3,7% dos pacientes

adultos com constipagdo funcional (NYAM e col., 1997) e 6% dos adultos com constipagdo de
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longa dura¢do em outro estudo (KOCH e col.,, 1997) . Nao foram encontrados dados, na
literatura, dessa associagdo, em criangas e adolescentes. Em adultos, sem resposta ao tratamento
clinico, a identificagdo de disfungdo anorretal associada a transito colénico lento, pode piorar o
progndstico pds-operatorio se ndo houver tratamento especifico prévio (WEXNER e col., 1991;
WINGATE e col., 2002). Em 6 (15,8%) adolescentes estudados, a medida do tempo de transito
coldnico total e segmentar com marcadores radiopacos foi normal. Nesse grupo, 5/6 (83%) eram
do sexo feminino, sem outras particularidades. Em adultos, com trénsito col6nico normal, pode
ser pensado em problemas psicoldgicos (WALD, 1995), podendo haver associagdo com sindrome
do intestino irritavel e histéria de abuso sexual, principalmente em mulheres com constipagdo de
longa duragdo (DROSSMAN e col., 1990; WELLS e col., 1997). A Sociedade Norte Americana
de Gastroenterologia Pediatrica e Nutri¢do, postula que, se o tempo de transito coldnico total e
segmentar com marcadores radiopacos € normal, a crian¢a nfo € constipada (BAKER e col.,

1999).

A alteragdo funcional colbnica predominante na constipagdo funcional dos adolescentes,
no presente estudo, , com nitida predominéncia de transito coldnico lento (55,3%) ou transito
coldnico lento associado a disfungdo anorretal (15,8%) é semelhante a encontrada em adultos
(LOCKE, 1996). O tratamento, na constipagdo funcional, deve ser direcionado conforme a
alteragdo funcional determinada (LOCKE e col., 2000). Aos pacientes adultos, com transito
colénico lento, refratarios ao tratamento clinico, tem sido considerada a possibilidade de
colectomia com ileoretoanastomose (LOCKE e col., 2000). Estudos recentes tém mostrado bom
prognostico no pos-operatorio desses pacientes (MOLLEN e col., 2001; PIKARSKY e col.,
2001; WEXNER, 2001). Em criangas com constipagdo refratdria ao tratamento clinico,
incontinéncia fecal e megareto, € descrito beneficio com a ressecgdo do reto, associada ou ndo a
enemas anterogrados por cecostomia (LEE e col., 2002). Em adolescentes, ndo foi evidenciada na

literatura a indicagdo cirargica na constipagdo funcional.

7.4 MANOMETRIA ESOFAGICA

Quanto a realizagdo da manometria esofagica, o aproveitamento do exame foi de 38/44

(86,3%) pacientes do estudo. Das seis perdas, 4 (66,6%) eram adolescentes do género feminino.
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Em uma paciente com 12 anos de idade, foi tentada a manometria esofagica em trés
oportunidades distintas. Em nenhuma se concretizou. Ela entrava em péanico durante introdugdo
nasal do cateter. Pelas caracteristicas de seu comportamento regressivo ao exame, aparéncia de
“pequena mulher”, a histéria de constipa¢do funcional de longa duragdo, presenga de escape
fecal, apds avaliagdo com pessoal especializado, ponderou-se a possibilidade de abuso sexual
(DROSSMAN e col., 1994; WELLS e col., 1997). Os pardmetros da manometria esofagica,
quanto a esfincter esofagico inferior e corpo esofagico, em criangas e adultos sadios, sdo
semelhantes ao grupo de 11 adolescentes sadios, estudados no Laboratério de Fisiologia

Digestiva do Hospital de Clinicas de Porto Alegre e aos dados de literatura (Tabela 6).

No presente estudo, 2/38 (5,3%) pacientes apresentaram pressdo basal do esfincter
esofagico inferior aumentada e um (2,6%) diminuida (Figura 23). Em 4/38 (10,5%), a pressdo
residual do esfincter esofagico inferior estava aumentada, caracterizando relaxamento incompleto
(Figura 24). Em 10/38 (26,3%), a duragdo do relaxamento do esfincter esofagico inferior estava
aumentada (Figura 25). Quando a duragdo do relaxamento estd prolongado, ap6s a degluti¢do,
esse evento pode ser classificado como relaxamento transitério do esfincter esofagico inferior,
podendo ocasionar a Doeng¢a do Refluxo Gastresofagico (MITTAL e col., 1995; MITTAL, 1999).
Os relaxamentos prolongados sdo incluidos na defini¢do do relaxamento transitério do esfincter
esofagico inferior (Tipo 2), e sdo0 menos comuns em controles sadios (SIFRIM e col., 2001). Nos
dez adolescentes do presente estudo, que apresentaram aumento da duragdo do relaxamento do
esfincter esofagico inferior, sete queixavam-se de pirose e/ou regurgitagdo sugerindo refluxo
gastroesofagico. Em adultos, o tempo de relaxamento prolongado do esfincter esofagico inferior,

parecer estar associado ao achado clinico de pirose (AHMAD e col., 2001).

Além dos dados descritos acima, quanto ao esfincter esofagico inferior, foram identificadas
as seguintes dismotilidades do corpo esofagico: Motilidade Esofagica Ineficaz em 3 (7,9%)
adolescentes (Figura 23), 1 (2,6%) e espasmo esofagico difuso em 1 (2,6%) (Figura 24). Seis
(15,8%) adolescentes apresentaram outras alteragdes menores da condug@o peristéltica no corpo
esofagico, ndo observadas no grupo controle. Néo foram encontradas, na literatura, as alteragdes

descritas acima, em adolescentes constipados.
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7.5 ASSOCIACAO ENTRE CONSTIPACAO FUNCIONAL E DISMOTILIDADE
ESOFAGICA
Em pacientes adultos, € sugerido que uma disfungdo retal possa estar associada alteragéo da
motilidade esofagica e vice-versa, ainda ndo se definindo a importdncia clinica deste achado
(SHAFIK e col., 2000). No presente estudo, o relaxamento prolongado do esfincter esoféagico
inferior apresentou associagdo com o transito prolongado em célon direito (p=0,03) e tempo total

(p=0,02). Nio foram encontradas sobre estes achados na literatura.

Na Tabela 10 sdo descritos os dados de literatura em adultos e os do presente estudo em
adolescentes, sobre a associag@o entre constipagdo funcional e dismotilidade esofagica.

Nos adolescentes no presente estudo, foram encontradas dismotilidades esofagicas em 71%
dos individuos, dados semelhantes aos encontrados em adultos com constipagdo funcional

(GHOSH e col, 1996 e ALTOMARE e col, 1999).
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Tabela 10
Dados de Literatura da Associagdo entre Constipagdo Funcional e Dismotilidade Esofagica
Critério Diagndstico

. CONSTIPACAO DISMOTILIDADE
RUTORIANE) FAIKAETARIA FUNCIONAL ESOFAGICA
PRESSAO BASAL DO
WATIER E COL (1983) 42 ADULTOS HIST. CLINICA ESFINCTER ESOFAGICO
MENOR (P=0,001)
KRISHNAMURTY E COL (1985) 26 ADULTOS HIST. CLINICA 45% DAS CONTRAGOES

ESOFAGICAS ALTERADAS
30-100% CONTRACOES

REYNOLDS E COL (1987) 25 ADULTOS HIST. CLINICA ESOFAGICAS NAO
PERISTALTICAS
REDMOND E COL (1995) 37 ADULTOS HIST. CLINICA 5/12 (42%)
GHOSH E COL (1996) 21 ADULTOS HIST. CLINICA 68%

CONTRACOES DE MENOR

BASILISCO E COL (1997) 13 ADULTOS HIST. CLINICA kg oty
21A 2
ALTOMARE E COL (1999) DULTOS ROMA I 71,4%
11 ADU "
MOLLEN E COL (2001) ) LTOS ROMA i 18%
PRESENTE ESTUDO (2002) NI ROMA Il 71% DE ALTERAGOES

Em 1983, Watier e col. descreveram que constipagdo funcional estava associada a menor
pressdo basal do esfincter esofagico inferior (p=0,001), e no esdfago proximal e distal as
amplitudes das contragdes esofagicas foram significativamente menores em relagdo ao grupo
controle. Krishnamurty e col. (1985) estudaram 26 mulheres (19-39 anos) com constipagio
funcional, encontrando contragdes de alta amplitude, e com maior duragdo, no corpo esofagico
em 10/22 pacientes. Em 1987, Reynolds e col. estudaram 25 pacientes consecutivamente com
constipagdo funcional de longa duragfio. A pressdo basal do esfincter esofagico inferior foi
normal (21,8+4,2mmHg) mas no corpo esofagico foi demonstrada contragfo nfo peristéltica de
30% a 100% das degluti¢des. A partir de 1993, seis anos apds o tltimo estudo, surgiram novas
publica¢des em adultos, sobre associa¢do entre constipagdo funcional e alteragdo funcional em
outros segmentos do tubo digestivo. Redmond e col., em 1995, estudaram 37 pacientes adultos
com constipagdo funcional de longa duragdo, todas por transito coldnico lento. A manometria
esofagica estava alterada em 5/12 (42%) dos pacientes. Este estudo foi realizado com a finalidade
de avaliar pds-operatdrio, em pacientes com transito colénico lento. Em 13 pacientes (16-69 anos
de idade) com constipagdo funcional de longa duragdo, e megacélon (BASILISCO e col., 1997),

na manometria esofagica, a amplitude das contragdes no esofago distal, e a sua duragdo, eram
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significativamente menores (p<0,01) em relagdo aos controles em 5/13 (36%),. Em 1999,
Altomare e col. estudaram 21 pacientes (17-76 anos de idade) com constipagdo funcional com
manometria esofagica em 7 pacientes, sendo que em 5 (71,4%) foram identificados: motilidade
esofagica ineficaz em 2, esdfago, em “quebra-nozes” em 1 e alteragdo no esfincter esofagico
inferior em 2. Este estudo foi um avango em relagdo aos realizados anteriormente, porque
especulou que, nos pacientes com constipagdo funcional, e transito coldnico lento, possa haver
dano estrutural no Sistema Nervoso Autdénomo, justificando uma dismotilidade digestiva
generalizada. Em 2001, Mollen e col. estudaram a manometria esofagica em 11 pacientes (21-71
anos de idade), portadores de constipagdo funcional de longa duragfo, refratarios ao tratamento
com laxativos, enemas, supositorios e fibras e encaminhados para avaliagdo pré-operatoria. Um
paciente apresentava espasmo difuso esofigico e em 1 houve combinagdo de manometria
esofagica alterada e esvaziamento géstrico lento. No pos-operatério do grupo estudado, ndo

houve melhora significativa dos sintomas digestivos altos.

Os achados descritos no presente estudo sugerem que em adolescentes, a constipagio
funcional possa ser a principal manifestagdo clinica. As alteragdes manométricas encontradas em
71% dos individuos estudados demonstram uma disfun¢do esofagica associada, sem conclusdes
quanto & sua fisiopatologia determinante. Lesdo no Sistema Nervoso Auténomo (ALTOMARE e
col., 1998), uma miopatia ou neuropatia ou decorrer de uma alteragdo de sensibilidade difusa no

tubo digestivo sdo apenas hipéteses (WINGATE e col., 2002).

Considerando-se que a constipagdo funcional de dificil tratamento clinico pode estar
associada a dismotilidades em outros segmentos digestivos, certamente o tratamento devera ser
adequado a esses achados e, antes de qualquer abordagem cirtrgica, deve-se investigar esta
possibilidade (HEADING, 1999). O prognostico pés-operatério tem sido sugerido como melhor
em pacientes adultos sem dismotilidade em outros segmentos digestivos (GHOSH e col., 1996;
MOLLEN e col., 2001; REDMOND e col., 1995). Nao foram encontrados estudos na literatura,
em criangas ¢ adolescentes com constipagdo funcional, desta associagdo com dismotilidade
esofagica.

O presente estudo €, provavelmente, a primeira descrigdo da associagdo entre

dismotilidades no colon e no esdfago em adolescentes com constipagdo funcional.



CONCLUSOES

CARACTERISTICAS CLINICAS

Constipagdo funcional nesta populagdo de adolescentes foi de longa duragdo, com uso

cronico de laxantes, enemas € supositorios, sem resposta satisfatoria ao tratamento clinico.

A quantidade diaria de fibras ingeridas, ndo foi diferente estatisticamente entre os

adolescentes constipados € 0s ndo-constipados.
Foram observadas altas prevaléncias de pirose e regurgitagéo no grupo de adolescentes

com constipagdo funcional sugerindo a presenga de doen¢a do refluxo gastroesofagico nestes

individuos.

MOTILIDADE COLONICA

O achado mais freqiiente foi transito coldnico lento com predominancia no sexo feminino.

O tempo de transito no retosigmoide néo foi diferente entre constipados e controles.

MOTILIDADE ESOFAGICA

Os adolescentes com constipagdo funcional apresentaram alta prevaléncia de
dismotilidade esofagica, sendo o relaxamento prolongado do esfincter esofagico inferior o achado

mais freqliente.
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ASSOCIACAO ENTRE VARIAVEIS

Historia familiar positiva para constipagdo, pirose, regurgitagdo e relaxamento prolo

do esfincter esofagico inferior estdo associados significativamente ao transito coldnico lentc
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PERSPECTIVAS PARA PESQUISA

a) prevaléncia de sintomas digestivos em estudo populacional com adolescentes (Projeto

aprovado pelo Grupo de Pesquisa € Pés-Graduagdo do Hospital de Clinicas de Porto Alegre);

b) identificar Refluxo Gastresofagico em adolescentes com constipagdo funcional (em

andamento).

¢) Aprofundar o estudo das relagdes entre constipagdo funcional em adolescentes e outras
dismotilidades digestivas, com as medidas do transito esofagico, esvaziamento géstrico e

manometria anorretal.
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ANEXO A
Protocolo para Coleta de Dados em Pacientes de 12 a 21 Anos de Idade com Constipagdo
Funcional - Universidade Federal do Rio Grande Do Sul - Doutorado em Gastroenterologia
1999/ 2001

ALUNO - Carlos Zaslavsky

TITULO - Constipagdo funcional na adolescéncia: descricdo e analise das dismotilidades
esofagicas associadas

IDENTIFICACAO

Nome - DN - Nimero -
Idade (anos e meses) - Sexo-Masc( )Fem( ) Cor-B( )N ()
Pai- Mae-

Local do atendimento- HCPA ( ) HCSA () HMIPV ()

Médico clinico-

Data do atendimento- / /

ANAMNESE

I. CONSTIPACAO

Inicio (idade)- Intervalo entre evacuacdes (dias)-

Dificuldade para evacuar-S () N () Dor para evacuar-S () N ()

Dor abdominal-S () N () Sangramento anal- S ( ) N ()

Fezes- Secas ( ) Pequenas ( ) Volumosas ( ) Normais alternadas ( ) Diarréia eventual ( )
Fecaloma ( ) Incontinéncia fecal ( )

Infec¢do urindria-S () N ()

Historia familiar- pai ( ) mae ( ) irmaos ()

Exames realizados: Radiologia- S ( ) N ( ) Colonoscopia- S ( ) N ( ) Anatomo-
patologico- S () N () Medida fisiologicas- S () N ()
D I U8, . poomenmsammsnsesi i 5 A SRS S AR T S O A AN TR A SRR
Tratamentos realizados: laxantes- S () N ( ) Enemas-S ( ) N () Supositérios-S () N ()
Manobras digitais- S ( ) N ( ) Oleo mineral- S ( ) N ( ) Dietas- S ( )N ( )
D 8 oo eouios s i s SSRGS A 5 A B O A S e S S AR RSN S S RS

-----------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
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II. OUTROS SINTOMAS

Vomitos- S () N () Inicio (idade )- Regurgitacio- S () N ()
Pirose- S () N () Inicio (idade)-

Dor epigastrica- S () N () Inicio (idade)-

Eructagdo-S () N () Plenitude pés-prandial- S () N ()

Manobra para facilitar passagem do alimento- S () N () Ingestao de H20-S () N ()
Disfagia aos solidos- S () N () Disfagia aos liquidos- S () N ()

Dor toracicaS () N () Tosse cronica () Asma-S ()N ()
Aspiracdo de alimento- S () N ()  Pneumonia- S () N ()
Disturbio do sono- S () N () Deciibito alto para dormir- S () N ()

Hemorragia digestiva- S () N ()

Exames realizados- Radiologia- S () N () Endoscopia- S () N () Manometria-S () N ()
Estudo do pH esofagico-S () N ()

11 ¢ O e RSP —

oooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooo

Tratamentos realizados: Antiacidos- S () N () Bloqueadores H2-S () N () Inibidores da
bomba de prétons- S () N () Procinéticos- S () N ()

ANTECEDENTES PESSOAIS E FAMILIARES

Alimentacio detalhada (Anexo 2)- Ficha para inquérito alimentar
Historia morbida pregressa-

Historia morbida familiar-

Historia escolar-

Menstruacao-

EXAME FiSICO

Peso (perc)- Altura (perc)- Palidez- S () N ()
Ausculta pulmonar- Ausculta cardiaca-

Distensio abdominal- S () N () Colon palpavel- S () N () Massa fecal palpavel- S () N ()
Fissura anal- S () N () Toque retal-

IO E0E BATDE oo ossssuesssssssexsonsmonmmns SET43H HEITR RS AU RTTERON S SOV ERRASRNS s veo Saee s PR RS A RSO S

------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
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INVESTIGACAO DA PESQUISA

MEDIDA DO TEMPO DE TRANSITO COLONICO
Primeiro dia de ingesta (dia e hora)-

Segundo dia de ingesta (dia e hora)-

Terceiro dia de ingesta ( dia e hora)-

Realiza¢do do raio- X simples de abddmen (dia, hora e local)-

Medidas (horas): colon direito- colon esquerdo- retossigmoide- total-

MANOMETRIA ESOFAGICA
Data-

Esfincter esofagico inferior (EEI):

Localizagdo  cm

Pressiao de repouso mmHg
Relaxamento_completo
Relaxamento___incompleto
Pressdo residual  _mmHg
Comprimento do esfincter __cm
Corpo esofagico inferior:

Distincia do EIE cm

(10 degluticoes de agua)

Ondas peristalticas____

# Amplitude média___ mmHg
# Duragdo média_____ seg
Ondas peristaticas inefetivas

# Simultaneas

# Ndo transmitidas___

Picos triplos (nunca vistos em normais)
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ANEXO B

Ficha para Inquérito Alimentar*

* esta ficha tem o objetivo de estimar a quantidade didria de fibras ingeridas (g/ 24hs)

Titulo- Constipagdo funcional na adolescéncia: descri¢io e analise das dismotilidades

esofagicas associadas

NOME- PRONTUARIO

ENDERECO-

BAIRRO- CIDADE

FONE DATA DE NASCIMENTO
LOCAL DO ATENDIMENTO- RESPONSAVEL-

TIPO DE REFEICAO ALIMENTO TIPO E QUANTIDADE
DESJEJUM

Outros:

LANCHE DAS 10 HORAS

ALMOCO

outros:

MERENDA
JANTAR
CEIA
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ANEXO C

Termo de Consentimento Pos-Informado

Titulo- Constipacdo funcional na adolescéncia: descri¢io e analise das dismotilidades

esofagicas associadas

Pesquisador- Carlos Zaslavsky Data:

Instituicio- Universidade Federal do Rio Grande do Sul- Doutorado em Gastroenterologia

TERMO DE CONSENTIMENTO POS-INFORMADO

A presente pesquisa tem como objetivo medir o tempo de trdnsito coldnico total e
segmentar com marcadores radiopacos e manometria esofédgica, em pacientes de 12 a 21 anos de
idade, apresentando constipagdo funcional com mais de 1 ano de durag@o. O tempo de trénsito
colonico total serve para identificar o segmento do intestino grosso com possivel alteragdo da
motilidade, determinando um tratamento mais especifico. Para este exame, cada paciente ingere 1
capsula gelatinosa por dia, contendo 20 marcadores radiopacos, no mesmo horério, por 3 dias
seguidos, e no quarto dia, no mesmo horério, faz um raio-X simples de abddémen. Esta exposi¢do
a radiacdo, quanto a riscos para os pacientes ¢ minima (0,00025% a 0,001% nos meninos e
0,0375% a 0,15% nas meninas). Apds este primeiro exame, os pacientes serdo submetidos a
manometria esofagica, exame consagrado na literatura mundial, que apresenta as seguintes
caracteristicas: ndo serd usada medica¢do ou anestesia; sua duragdo € de aproximadamente 40
minutos, ndo apresenta riscos significativos descritos (a pessoa poderd apresentar tosse, nausea e
lacrimejamento). Estes exames serdo gratuitos para 0s pacientes, € serdo realizados por
profissionais com reconhecida experiéncia na é4rea. A realizagdo da manometria esofagica
possibilitara o diagnostico de alteragdo da motilidade esofagica em pacientes de 12 a 18 anos de
idade, associada a possivel alteragdo da motilidade do intestino grosso. A alteragdo da motilidade
gastrintestinal pode ser difusa, ndo ter manifestagdes clinicas, e interferir na resposta ao
tratamento do paciente constipado. A relag@o entre medida do tempo de transito colonico total e
segmentar, € manometria esofagica em pacientes entre 12 e 18 anos de idade, com constipagdo

funcional nfo tem experiéncia publicada. Portanto a realizag@o desta pesquisa, nesta faixa etdria,
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devera trazer novas informagdes, e progresso para o tratamento da constipag@o funcional em

pacientes entre 12 e 21 anos de idade. Eu

>

fui informado dos objetivos desta pesquisa e da sua justificativa, de forma clara e detalhada.
Recebi informagdes especificas sobre cada procedimento no qual estarei envolvido, dos
desconfortos e dos riscos previstos, tanto quanto dos beneficios esperados. Todas minhas dividas
foram respondidas com clareza e sei que poderei solicitar novos esclarecimentos a qualquer
momento. Além disso, sei que novas informagdes, obtidas durante o estudo, me serdo fornecidas
e que terei liberdade de retirar meu consentimento de participagdo na pesquisa, em face de novas
informagdes.

A(O) profissional, , certificou-me de que as

informagdes fornecidas por mim terdo carater confidencial. Fui informado que caso existam
danos a minha saude, causados diretamente pela pesquisa, terei direito a tratamento médico e
indenizagdo conforme estabelece a lei. Também sei que, caso existam gastos adicionais, estes

serdo absorvidos pelo or¢gamento de pesquisa.

ASSINATURA DO PACIENTE
ASSINATURA DO RESPONSAVEL
ASSINATURA DO PESQUISADOR
ASSINATURA DOS ORIENTADORES



128

ANEXO D

Desenvolvimento da Manometria Esofagica

Preparacio do paciente para manometria esofigica

jejum de 6 horas

suspender medicamentos com agdo na motilidade esofagica 48 horas antes do
procedimento

explicagdo sobre o exame para aumentar cooperagdo e conforto do paciente

instrugdo ao paciente para ndo falar durante o exame e engolir somente quando solicitado

Preparacio do equipamento para manometria esofagica

verificar abertura do tubo de nitrogénio
observar pressoes do sistema
verificar perfusdo nos cateteres, pesquisando bolhas de ar

calibrar sistema em nivel 0 e 37

Introducio do cateter e preparagio para o exame de manometria esofagica

lubrificar o cateter com Xilocaina

questionar paciente sobre preferéncia, ou dificuldade, em alguma narina
anestesia nasal topica com xilocaina

introducdo do cateter de manometria via nasal

oferecer agua para melhor degluti¢do do cateter

observar condi¢des do paciente a degluti¢do (¢ 0 momento mais desconfortavel do exame)
solicitar ao paciente que inspire e diga seu nome de forma clara
progressdo com o cateter até o estdbmago (55cm)

fixar cateter

deitar paciente ao nivel do sistema de perfuséo

colocar paciente confortavelmente em posi¢do supina

perguntar sobre prosseguimento do exame

calibrar o sistema conectado ao paciente

perguntar sobre seguimento do exame

aguardar alguns momentos para o adolescente se adaptar ao cateter
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e orientar novamente sobre ndo falar e somente engolir quando solicitado

e acionar Programa para o exame

e verificar se as pressdes dos canais estdo no estdmago, que serdo usadas como linha de

base zero

e solicitar ao paciente que inspire profundamente

e e o cateter esta no estdmago, passar para o estudo da motilidade
Procedimentos apos exame

e fechar sistema de perfusdo

e retirar cateter

e lavar cateter e perfundir canais com agua usando seringa

e imersdo do cateter em Cidex (solugdo germicida) por 20 minutos

e lavar novamente com agua antes de novo exame
Registro de medidas e interpretagio

e revisar calculos numéricos pertinentes, executados pelos respectivos aplicativos,

conforme comandos do Programa de Manometria.

A pressdo do esfincter esofagico inferior foi expressa pela média de quatro medidas, usando-se
como referéncia a linha gastrica e 0 meio da expiragéo.

E identificada a zona de alta pressdo, antes do ponto de inversdo da pressdo (PIP). Neste local,
foram realizadas as medidas do esfincter esofagico inferior .

No corpo esofagico, mediu-se a amplitude de contragdo no pico maximo em relagéo a linha de
base, no meio da expiragao.

Os calculos numéricos sdo executados conforme comandos do Programa de Manometria.
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Caracteristicas dos Adolescentes Constipados (N=38)
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ANEXOF
Caracteristicas do grupo controle para
manometria esofagica

INDIVIDUOS | IDADE | SEXO | PBEEI|PREEI| DURRELAX|AMPMED | DURMED | VELOC
1 21 M 14,9 0 8,9 1134 81 4,3
2 EF4 ® 11,2 3.6 8,1 76,5 32 6,1
3 18 o 16,4 1,8 6.4 96,3 34 36
4 20 M | 228 | 0 8,6 115,7 2,8 37
5 20 M 8 2,7 6,8 60,3 3,1 6
6 18 M 18 | 45 7.7 110,2 3,1 45
7 18 M | 145 | 34 7.2 102,8 3,5 5,2
8 20 M 185 | 36 8 51 2,6 3,8
9 17 M | 263 | 21 8,9 140 4,3 45
10 20 M 14,4 2.7 6 163,8 2,7 6
11 20 F 227 | 33 8 94,9 2,9 3,9
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August 26, 2002.

Eamonn M.M. Quigley, M.D., F.A.C.G.
American Journal of Gastroenterology,
982020 Nebraska Medical Center
Omaha, NE 68198-2020

USA

Dear Doctor Quigley,

We are enclosing our manuscript Chronic functional constipation in adolescents: clinical
findings and motility studies for your appreciation. We would like to submit it for publication in
the American Journal of Gastroenterology.

This manuscript has not been published and is not under consideration by any other
journal.
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ABSTRACT

Objective: The purpose of this study was to evaluate clinical findings and colonic transit time in
adolescents with chronic functional constipation (Rome II).

Methods: A total of 54 consecutive adolescents (12 to 21 years of age, 41F/13M) with chronic
constipation were referred to the Department of Gastroenterology of Hospital de Clinicas de
Porto Alegre, Brazil, from March 1999 to November 2001. All patients answered a questionnaire
and underwent measurement of colonic transit time with radiopaque markers. Informed consent
was obtained from all subjects.

Results: Mean age at first visit was 15+2.7 years, and at onset of constipation, 7+0.7 years
(p=0.04); 51 (94.4%) patients depended on laxatives, and 46 (85,1%) on enemas; 41 (75,9%) had
a family history of constipation. Daily fiber ingestion did not significantly affect colonic transit
time (p=0.6). Measurements of colonic transit time revealed that 33 (61.1%) patients had slow
transit constipation; 6 (11.1%) had distal obstruction; 6 (11.1%) had slow transit constipation
associated with distal obstruction; and 9 (16.7%) had normal colonic transit time. Frequency of
evacuation and palpable fecal mass were associated with slow transit constipation (p=0.003 and
p=0.03).

Conclusions: Functional constipation in adolescents is a chronic condition (1-17 years). Accurate
assessment of this condition and interventions during childhood may prevent the severity of this
condition in adolescence or adulthood.
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INTRODUCTION

Functional constipation is defined, according to the consensus reached by the
Multinational Working Team known as Rome II (1), by the presence of two or more of the
following symptoms and signs: less than three evacuations per week, excessive straining, hard
and/or lumpy stools, and sensation of incomplete evacuation, for at least three months in more
than 25% of the time. Among constipated patients, 90 to 95% have functional constipation not
associated with bowel or systemic disease, and take drugs that act upon digestive motility. (2-6).
American statistics show a prevalence rate of 14.7% (7) for constipation in the general
population, and about 80% of women suffering from this condition experience its onset in
childhood or adolescence. (3) In the United States, 3% of outpatient pediatric visits are due to
constipation, and 25% of the pediatric gastroenterology visits are due to complaints associated
with evacuation. (6,8) In Brazil, prevalence rates are 28-36.5 % among children younger than 12
years, and 40% among primary school children in Sao Paulo. (9) In the Adolescent Outpatient
Service of Hospital de Clinicas de Porto Alegre, Brazil, constipation was the most common
diagnosis for girls and the second most common for boys. (10) The frequency of evacuations is
the usual criterion for the identification of constipation, (11,12) but the most objective
measurement is colonic transit time with radiopaque markers. (13) This is the most accurate test
to assess constipation in cases of functional disorders. (14-21) Patients with constipation may be
classified into four groups according to colonic transit time: slow colonic transit — delay in right
and/or left colon; dysfunction on the pelvic floor — delay in the rectosigmoid, also called distal
obstruction; slow colonic transit associated with dysfunction in the pelvic floor — delay in colon
and rectosigmoid; normal colonic transit — no delay in colonic or rectosigmoid. ( 16, 22-24).
Measurement of colonic transit time and the possible identification of different types of

functional disorders determine the therapeutic management of patients with medically refractory



constipation. (4,22) Measurement of total colonic transit time with radiopaque markers should be
performed in patients that do not show improvement after conventional treatment for
constipation. (4,13,25,26) The scintigraphic method of measurement of colonic transit time has
good correlation with radiopaque markers, but its methodology is not clearly defined yet. (4) The
simplified method developed by Metcalf and colleagues, which uses radiopaque markers, is the
simplest and most useful clinical method to measure total and segmental transit time, and is
significantly correlated with the method of daily radiographs. (20) This test objectively identifies
functional disorders of constipation and guides specific treatment. (4) In slow colonic transit,
cisapride has been reported to decrease transit time, increase frequency of evacuations and
consequently reduce the use of laxatives and suppositories. (5,6). Other prokinetic drugs to act
selectively in colonic motility disorder are under development. (27) Colectomy with ileorectal
anastomosis has proven to be efficient in adult patients with slow colonic transit and resistant to
conventional treatment, with 90 to 97% good results and improvement of quality of life in up to
10 years of follow-up. (4,25) The prognosis for surgery in cases of slow colonic transit is
dependent on the association of motility disorder in other segments of the digestive tract. (4)
Malone’s appendicostomy with the use of retrograde enemas has recently been proven to be
useful in the treatment of children with constipation and slow colonic transit after conservative
treatment fails. (9) In cases of dysfunction of the pelvic floor, therapy is based on training
programs to relax the pelvic floor and empty the rectum, biofeedback, diets and psychological
therapy. (4,24,28) For children, the biofeedback technique has yielded good results as an adjunct
therapy to laxatives and behavioral therapy. (5,6) Nonrandomized studies in adults with pelvic
floor dysfunction have shown that biofeedback is effective in improving symptoms in up to 80%
of the patients. (28) When normal colonic transit is observed, children are considered not to have

constipation, (8) and adults are diagnosed with irritable bowel syndrome. (4) The increase of



fibers in the initial treatment of these constipated patients with normal transit time may yield
good results. (4)

This study evaluated symptoms and clinical findings in a prospective series of adolescents
with functional constipation, and identified colonic disorders by means of measurement of total

and segmental colonic transit time with radiopaque markers.

PATIENTS AND METHODS

Fifty-four consecutive adolescents with functional constipation, aged 12 to 21 years, were
seen from June 1998 to December 2001 in Hospital de Clinicas de Porto Alegre, Porto Alegre,
Brazil. This investigation is the continuation of a prior study. (21) The estimation of daily fiber
ingestion, collected by means of feeding recall, was performed with the use of the Program of
Support to Nutrition used in the Diet and Nutrition Service of Hospital de Clinicas de Porto
Alegre. Inclusion criteria were: age 12 to 21 years; both sexes; < 3 evacuations per week;
excessive straining; complaints for 1 year or longer . We excluded adolescents with neurological
or metabolic disease, Hirschsprung’s disease, lumbar sacral spinal disease or anorectal anomaly,
colon surgery; mental retardation, use of drugs that act on digestive motility, unwillingness to
cooperate with the study. Patients did not present with clinical evidence of bowel or systemic
disease that could cause constipation. The control group for total and segmental colonic transit
time with radiopaque markers was a group of adolescents without digestive symptoms who
participated in a previous study conducted at HCPA (21). Adolescents and their parents signed an
Informed Consent Term, and the study was approved by the Ethics in Research Committee of
HCPA.

All adolescents were seen by one of the authors (CZ) in the Gastroenterology Service of

Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA). Patients answered a questionnaire, underwent



clinical examination and measurement of total and segmental colonic transit time with
radiopaque markers. Markers were produced by the Biomedical Engineering Department of
HCPA with the use of polyethylene catheters and according to the following characteristics:
specific weight = 1.20 to 1.35; mass = 20 to 40 mg; length = 3 to 6 mm. Twenty sterilized
markers were placed inside each gelatin capsule. The simplified Metcalf technique (20) was used
for measurement of total and segmental colonic transit time. Patients ingested one capsule per
day for three days, and on the fourth day they underwent a plain abdominal radiograph.
Radiographs were performed with high kilovoltage, high sensitivity film and high luminosity
screen to reduce exposure to radiation. Performance and interpretation techniques have been
described elsewhere. (21) Radiographs were interpreted by two of the authors (CZ and ACM).
Slow colonic transit (Figure 1) was identified when there was delay of the markers in the right
and/or left colon; pelvic floor dysfunction when there was delay in the rectosigmoid; slow
colonic transit associated with floor dysfunction when there was delay in the colon and
rectosigmoid; and normal colonic transit when there was no delay in the progression of markers
along any colonic segment (Figure 2). Cutoff points for these measurements were the mean value
plus two standard deviations: right colon — more than 12 hours; body of the esophagus — more
than 28.2 hours; rectosigmoid — more than 36 hours; total — more than 52 hours. Adolescents
were told to keep their usual diet during examination and to discontinue the use of laxatives
seven days prior to the examination. Data were analyzed with Wilcoxon-Mann-Whitney test for
independent samples. The chi-square test was used for the association between categorical
variables. A p<0.05 was considered significant. Means and standard deviations followed by

comparison of means were used for descriptive statistics. The software EPINFO version 6.04 was

used.



RESULTS

Patient characteristics are shown in Table 1. Mean age at first visit was 15+2.7 years, and
7+0.7 years at onset of constipation. There was no statistic difference (p=0.5) in the amount of
daily fibers ingested by patients with constipation (14+8.3 grams) and control patients (12£5.3
grams). Patients with fecaloma had a greater interval between evacuations (p=0.01) and used
enemas more frequently (p=0.08). Table 2 describes total and segmental colonic transit time with
radiopaque markers in patients and controls. Means were statistically different for right colon
(p=0.001), left colon (p<0.001) and total time (p<0.001). There was no difference between means
(p=0.3) for the rectosigmoid. Table 3 shows that 33 (61.1%) adolescents had slow colonic transit;
6 (11.1%) had pelvic floor dysfunction; 6 (11.1%) had slow colonic transit associated with pelvic
floor dysfunction; and 9 (16.7%) had normal total and segmental colonic transit time. Interval
between evacuations was 7.716.6 days for patients with slow colonic transit, and 3.7+2.4 days for
those with pelvic floor dysfunction (p=0.003). Fecal mass palpable at physical examination was
statistically associated (p=0.03) with slow colonic transit. The other clinical variables described

in Table 1 were not statistically associated with colon or rectosigmoid functional disorders.

DISCUSSION
This study focused on 12- to 21-year-old adolescents with functional constipation. (1)

There was a clear predominance of girls (75.9%) among patients, similarly to findings in the
adult population. (3,29) The reason for this predominance is unknown. Studies measuring sexual
hormones and changes in bowel habits during the menstrual cycle have not revealed any
differences between women with and without constipation. (7) There does not seem to be a sex
predominance in childhood. (5,16,23,30) Forty-nine (90.2%) patients in our study were white.
Among American adults, constipation is 1.3 times more frequent for nonwhite patients. (3,29) In

our study, mean age at first consultation was 15%0.3 years, and 7.4+0.7 years at onset of



constipation. Although there are divergent opinions about duration of complaint to define it as
chronic, we may consider constipations in our group of adolescents as chronic. These data
confirm previous findings in our region. (24,31) According to Loening-Baucke (6), follow up of
children with constipation reveals that the complaint persists into adolescence. Other authors
have noted that constipation in women usually begins in puberty, and 82% of young women
experience the problem for the first time between 10 and 20 years of age. (3,29,32) In our study,
34 (62.9%) girls had fecaloma at some time during the progression of the disorder. The
association (p=0.01) of interval between evacuations and fecaloma, and the trend (p=0.08)
towards chronic use of enemas for these patients has not been observed in other studies. Anal
bleeding during evacuation was reported for 31 (57.4%) adolescents; and was attributed to an
increase in consistency and volume of feces. (10,18) Ten adolescents (18.8%) reported soiling.
Soiling, as observed in our study, is frequent in chronic constipation (6,11,16), and may become a
problem for social interaction in adolescence. (6,13) Continued use of laxatives (94.4%) and/or
enemas (84.9%) in the group we studied was similar to findings reported by Maffei and
colleagues (11,33) and Zaslavsky and colleagues. (12) Of all American children with chronic
constipation seen in outpatient services, 90% had already made use of laxatives and/or enemas
before seeking medical care. (5) A history of constipation in the family (70.1%) is reported for
children with chronic constipation. (11,12,23) It has been reported that slow colonic transit and
history of constipation in the family are associated for 38% of children between 5 and 15 years of
age. (16) High rates of constipation in the family may explain the long interval between onset of
constipation (7.4+0.7 years of age) and age when medical care is sought (1542.7 years). Parents
usually self-medicate and medicate their children too. (32)

The daily amount of fiber ingestion was not statistically different between patients with



constipation and controls (p=0.5). Opinions about this variable are controversial in literature.
Morais and colleagues (34) consider that low ingestion of fibers is a risk factor for constipation in
children. A recent study by the same group (35) showed that the ingestion of fibers in children
younger than 2 years was similar in the groups with and without constipation. The effect of fiber
ingestion seems to be partial in adult patients with constipation and slow colonic transit. (4) A
fecal mass palpable at physical examination was found in 22 (40.7%) adolescents. The
association between palpable fecal mass and slow colonic transit (p=0.03), found in our study,
has already been reported for children 5 to 14 years old compared to children with normal colonic
transit. (16)

Table 2 shows the comparison between colonic transit time in the group of adolescent
patients with constipation and control patients. Transit time in the rectosigmoid was not
significant in this study, similarly to our previous findings (21), although our present series is
larger.

Thirty-three (61.1%) patients in this study had slow colonic transit; 6 (11.1%), pelvic
floor dysfunction; 6 (11.1%) slow colonic transit associated with pelvic floor dysfunction; and 9
(16.7%) normal colonic transit. In literature, prevalence rates for slow colonic transit in adults
with functional constipation range from 42 to 82%. (3) Slow colonic transit is the most frequent
disorder in young women. (3,32) We observed no association between gender and slow colonic
transit (p=0.5) or pelvic floor dysfunction (p=0.4).

Lack of response to conventional treatment is defined as constipation for more than 2 years
and the frequent use of laxatives and enemas for evacuation. (13,16,26,36) The adolescents that
we studied had chronic constipation - 51 (94.4%) made chronic use of oral laxatives, and 46
(85.1%) needed enemas for evacuation.

Constipation due to pelvic floor dysfunction, observed in six (11.1%) adolescents, is also



called obstruction to defecation or distal obstruction, and both terms express the difficulty of
adequate rectal emptying. (24,28,37) In children, functional disorders in the rectosigmoid are
more frequent, ranging from 56.3 to 80%; (38) the same disorder is found in 24.7 to 44% of adult
patients. (3)

The association of slow colonic transit and distal obstruction, seen in 11.1% of the
adolescents in our study, was not found in literature in studies of children and adolescents with
functional constipation.

Colonic transit time should be measured in adolescents with chronic functional constipation
refractory to conventional clinical treatment. Functional constipation in adolescence is a
heterogeneous group of colonic functional disorders. The identification of these different
functional disorders in adolescents will guide specific treatment, which may prevent the

progression of this symptom into adult life.
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Table 1. Clinical and demographic characteristics of 54 adolescents with functional constipation.

Characteristic Mean (range) Number (%)

Demographic data

Girls/boys 41/13
White/nonwhite 50/4
Age (years) 15 (12-21)

History
Onset of constipation (years) 7 (1-17)
Scybalous feces 43 (79.6)
Large volume 42 (77.7)
Fecaloma 35 (64.8)
Anal bleeding 32 (59.2)
Soiling 11 (20.3%)
Use of laxatives 51 (94.4)
Use of suppositories 26 (48.1)
Use of enemas 46 (85.1)
History of constipation in the family 41 (75.9)
Daily ingestion of fibers (grams) 14.8 (3.2-42.3)

Physical examination
Palpable fecal mass 21(38.8)

Anal fissure 4 (7.4%)




Table 2. Total and segmental colonic transit time assessed with radiopaque markers in 54
adolescents with functional constipation.

Measurements constipated (N=54) not constipated (N=13) p
Right colon
Median 13.2 T2
Mean+SD 17.6+14.3 6.7+3.9 0.001
Range (12-54) (1.2-12)
Left colon
Median 22.8 12
Mean+SD 24+13.7 15478 <0.001
Range (0-54.4) (0-28.8)
Rectosigmoid
Median 16.8 12
MeantSD 19.6+15.7 15.6£10.1 0.3
Range (0-54) (3.6-36)
Total
Median 69 27.5
MeantSD 6121146 30.2+13.2 <0001
Range (25.2-72) (10.8-50.4)




Table 3. Results of total and segmental colonic transit time assessed with radiopaque markers in
54 adolescents with functional constipation.

Results Patients %
Slow colonic transit (Figure 1) 33 61.1
Distal obstruction 6 11.1
Slow colonic transit and distal obstruction 6 11.1

Normal colonic transit (Figure 2) 9 16.7




FIGURE LEGENDS

Figure 1. Slow colonic transit with retention of markers in right and left colon and rectosigmoid.

Figure 2. Normal total and segmental colonic transit time with radiopaque markers.



