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RESUMDO

Introducao: avaliar as alteracées bioquimicas urinarias relacionadas aos processos de litiase urindria ap6s gastrectomia vertical (GV).
Método: estudo prospectivo, com 32 individuos submetidos a GV, sem diagnostico prévio de urolitiase. Foi coletada urina de 24
horas, sete dias antes da operacdo e no retorno de 6 meses. As variaveis estudadas foram volume de urina, pH urinario, oxalato,
calcio, citrato e super saturacao de oxalato e calcio (SS CaOx). Resultados: os pacientes foram em sua maioria mulheres (81,2%),
com idade média de 40,6 anos. O IMC médio pré e pds-operatorio foi 47,1 + 8,3 Kg/m? e 35,5 + 6,1 Kg/m?, respectivamente
(p<0,001). O volume de urina foi significativamente baixo na avaliacado pds-operatdria em valores absolutos (2.242,50 + 798,26 mL
versus 1.240,94 + 352,39 mL, p<0,001) e ajustado ao peso corporal (18,58 + 6,92 ml/kg versus 13,92 + 4,65 ml/kg, p<0,001). A
SS CaOx aumentou significativamente apds a GV (0,11 + 0,10 versus 0,24 + 0,18, p<0,001). Além disso, os niveis de acido Urico
apresentaram-se significativamente baixos na avaliacdo pos-operatéria (482,34 + 195,80 mg versus 434,75 + 158,38 mg, p=0,027).
PH urinario, oxalato, célcio, citrato e magnésio ndo apresentaram variacoes significativas entre os periodos pré e pds-operatorio.
Conclusao: a GV pode levar a alteracoes importantes no perfil urinario. Entretanto, essas ocorrem de forma muito mais leve que na
derivacao gastrica em Y de Roux.

Palavras chave: Cirurgia Bariatrica. Gastrectomia Vertical. Quimica da Urina. Litiase Urinaria. Calculos Renais.

INTRODUCAO

(BGYR), procedimento com componente disabsortivo
todas as alteracbes bioquimicas

responsavel por

Aassociagéo entre obesidade e risco de litiase urinaria
tem sido amplamente relatada. Os mecanismos
subjacentes a essa relacdo sao multifatoriais'?. Estudos
da bioquimica urindria de pacientes com obesidade tém
mostrado alteracdes que predispdem a formacao de
célculos urinarios, incluindo hipercalciuria, hipocitraturia,
hiperoxaluria, hiperuricosuria e pH acido?.

Ironicamente, pacientes submetidos ao
tratamento cirdrgico para obesidade, especificamente
a procedimentos com componente disabsorptivo,
também tém risco aumentado de litiase urinaria®. Essa
situacdo ocorre principalmente devido a hiperoxaluria,
hipocitraturia e reducdo do volume de urina, o que leva
ao aumento da super saturacdo de oxalato de calcio (SS
CaOx), facilitando o processo de precipitagao®®.

A maioria dos artigos publicados sobre a
relacdo entre cirurgia bariatrica e litlase urinaria analisou
pacientes submetidos ao bypass gastrico em Y de Roux

urindrias mencionadas, o que aumenta o risco de
calculos urinarios apds a cirurgia®’. No entanto, faltam
dados na literatura sobre a litiase urinaria em pacientes
submetidos a procedimentos nao disabsorptivos,
especialmente gastrectomia (GV). Alguns
estudos prospectivos foram publicados e os resultados
sdo por vezes conflitantes®”.

Assim, este estudo tem como objetivo avaliar
prospectivamente  alteracdes
relacionadas aos processos de litogénese urinaria apos a
GV e determinar se esse procedimento aumenta ou ndo

vertical

bioguimicas urinarias

o risco de formacéao de calculos urinarios.

METODO

Desenho do estudo

Recrutamos pacientes submetidos a GV
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laparoscépica em nossa Instituicdo entre julho de 2018
e dezembro de 2019. Foram incluidos pacientes de
ambos os sexos, com idade entre 18 e 65 anos, com
indicacao formal para cirurgia bariatrica (IMC entre 30
e 34,9kg/m? associado a uma comorbidade grave, IMC
entre 35 e 40kg/m? associado a qualquer comorbidade,
ou IMC > 40kg/m? independente de comorbidades).
Foram excluidos do estudo pacientes com diagndstico
prévio de litiase urinaria (independente do tratamento),
taxa de filtracdo glomerular pré-operatéria <60mL/
min/1,73m? (calculados usando a equacdo MDRD)® e
uso de medicamentos que interferem no metabolismo
urindrio (diuréticos, probenecide, inibidores de enzimas
conversadoras de angiotensina e bloqueadores de
receptores de angiotensina Il). Também foram excluidos
pacientes com coleta de urina inadequada (veja
"Procedimentos técnicos” abaixo).

Procedimentos técnicos

Todos os pacientes incluidos foram submetidos
a ultrassonografia abdominal como método de triagem
para o diagnostico de litiase urinaria. Os pacientes que
nao apresentaram urolitiase a ultrassonografia foram
avaliados por meio de teste de coleta de urina de
24h em dois momentos diferentes: sete dias antes da
operacdo e no seguimento pés-operatério de 6 meses.
Ao coletarem a urina de 24h para testes, os pacientes
foram instruidos a descartarem a primeira amostra pela
manha e coletarem todas as amostras subsequentes,
incluindo a primeira amostra na manha seguinte. As
amostras de urina foram armazenadas em refrigerador
(2-8°C) antes de envia-las ao laboratério para andlise.
Isso ocorreu, em todos 0s casos, logo apds a coleta da
Ultima amostra.

Para estimar a confiabilidade das amostras
coletadas, foi medida a creatinina urinaria de 24h.
A excrecdo normal de creatinina urinaria de 24h é de
955-2.936 mg (ou 13-29mg/kg) para homens e 601-
1.689 mg (ou 9-26mg/kg) para mulheres®. Niveis de
creatinina urindria em amostra de 24h abaixo dessas
faixas significam coleta de urina inadequada e, portanto,
causavam a exclusdo da amostra.

O mesmo laboratério analisou todas as
amostras. As varidveis quantitativas foram volume de

urina de 24h, volume de urina de 24h ajustado ao peso
corporal, pH urinario e niveis urinarios de 24h de oxalato,
calcio, citrato, magnésio, acido Urico e super saturagcao
de oxalato de calcio, calculado pelo indice Tiselius™.

Andlise estatistica

Como parte da andlise de dados, banco
de dados foi
Este foi, em seguida, exportado para a programa
SPSS 13.0, com o qual a andlise foi realizada. O teste
de Kolmogorov-Smirnov foi aplicado para avaliar a
normalidade das varidveis quantitativas. Para andlise de
amostras pareadas, o teste T de Student foi utilizado em
varidveis com distribuicdo normal. Quando a hipdtese
de normalidade da distribuicdo foi refutada, o teste de
Wilcoxon foi aplicado. Todas as conclusdes consideram
nivel de significancia de 95%.

criado usando-se o Microsoft Excel.

RESULTADOS

Dos 51 candidatos a GV durante o periodo de
estudo, 41 preencheram os critérios do estudo. Desses 41
pacientes, foram excluidos sete pacientes da anélise por
auséncia de acompanhamento e dois por complicacdes
pés-operatoérias graves (fistula gastro-pleural), que
precisavam de intervencdes. Portanto, 32
pacientes conclufram as avaliacbes pré e pés-operatorias
com coleta de urina de 24h, que foram incluidos na
andlise final. A amostra foi de 26 (81,2%) mulheres e
seis (18,8%) homens, com idade média de 40,6 + 9,8
anos. A cor da pele autodeclarada dos participantes foi
predominantemente branca (75%), sequida pela parda
(22%) e preta (3%). O IMC pré-operatério médio foi
de 47,1 + 8,3Kg/m? e o pés-operatédrio, 35,5 + 6,1Kg/
m? (p<0,001). Aproximadamente 21,8% da amostra
apresentava Diabetes Mellitus tipo 2 no pré-operatério e
46,8% apresentaram hipertensao.

A Tabela 1 apresenta os valores das variaveis
bioguimicas urinarias nos periodos pré e pds-operatorios
da GV. Os niveis de creatinina urindria atestaram
a confiabilidade das amostras estudadas. Embora
apresentando tendéncia de variacdo em alguns casos,
ndo houve alteracdo estatisticamente significativa
nos valores de pH urindrio, oxalato, calcio, citrato e

novas
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magnésio. O volume de urina foi significativamente
baixo na avaliacdo pés-operatéria em valores absolutos
(2.242,50 + 798,26 mL versus 1.240,94 + 352,39 mL,
p<0,001) e quando ajustado pelo peso corporal (18,58 +
6,92 ml/kg versus 13,92 + 4,65 ml/kg, p<0,001). A SS

Tabela 1. Varidveis bioquimicas na urina de 24h.

CaOx aumentou significativamente apés a GV (0,11 =
0,10 versus 0,24 + 0,18, p<0,001). Além disso, os niveis
de 4cido Urico apresentaram-se significativamente baixos
na avaliacdo pos-operatdria (482,34 + 195,80 mg versus
434,75 + 158,38 mg, p=0,027).

Variavel Pré Pos p-valor
Média + DP Média + DP
Creatinina (mg) 1.302,61 + 498,37 1.299,53 + 320,91 0,953*
pH 5,86 + 0,60 6,02 + 0,52 0,229**
Volume (mL) 2.242,50 + 798,26 1.240,94 + 352,39 <0,001*
Volume/peso corporal (ml/kg) 18,58 + 6,92 13,92 £ 4,65 <0,001*
SS CaOx # 0,11 +0,10 0,24 +£0,18 <0,001*
Oxalato (mg) 7,23 +4,00 8,32 +2,94 0,140%*
Calcio (mg) 84,53 + 62,69 82,03 + 49,57 0,505*
Citrato (mq) 366,59 + 282,74 368,66 + 253,97 0,849*
Magnésio (mg) 51,25 + 26,35 52,34 + 20,68 0,708*
Acido urico (mg) 482,34 + 195,80 434,75 + 158,38 0,027*

Pré - Pré-operatdrio; Pos - Pés-operatdrio; SS CaOx - super saturacao de oxalato de calcio; (*) Teste t de Student; (**) Teste de Wilcoxon; (#) Indice
de Tiselius: AP(CaOx) = 1,9 x Calcio®®* x Oxalato x Citrato % x Magnésio °'? x Volume -9,

DISCUSSAO

A urolitiase em pacientes submetidos a cirurgia
bariatrica geralmente ocorre de um a dois anos apos o
procedimento. O intervalo médio é de 1,5 a 3,6 anos
entre cirurgia e diagnostico' % No entanto, alteracoes
metabdlicas urindrias podem ser identificadas mais cedo,
precisamente entre 0s 2° e 6° meses pés-operatorios,
como Agrawall et al. relataram* Em nosso estudo,
foram coletadas amostras de urina de 24h, e essas foram
analisadas seis meses ap6s a GV. Observamos certas
caracteristicas que podem contribuir para a formacéao de
célculos urinarios, como importante reducdo no volume
de urina (tanto em absoluto quanto ajustado ao peso
corporal) e aumento da SS CaOx.

Estudos que analisaram pacientes submetidos
a procedimentos disabsortivos estabeleceram correlacdo
entre a cirurgia e a ocorréncia de alteracdes metabdlicas
urinarias Espino-Grosso e Canales
mostraram, recente,
submetidos a BGYR geralmente apresentam niveis mais
elevados de oxalato urinario, aumento da SS CaOkx,
menor volume de urina e hipocitraturia. Esses fatores

litogénicas' .

em revisao que 0s pacientes

causam aumento do risco de urolitiase’. Além disso,
os autores observaram que, aparentemente, cirurgias
bariatricas puramente restritivas ndo aumentam o risco
de formacao de calculos urinarios, apesar de levarem a
reducdo no volume de urina de 24h, que é um fator de
risco potencial para essa condicéo.

Em relacdo aos procedimentos bariatricos nao
disabsortivos, a literatura relata resultados escassos e
conflitantes. Alguns autores levantaram a hipotese de
que esses procedimentos também poderiam aumentar
o risco de urolitiase, devido a reducao do volume de
urina. Outros apontaram outra direcdo, sugerindo
que esses procedimentos ndo aumentariam o risco de
formacéo de calculos, ja que nao levam a hiperoxaldria,
que é consequéncia de operacdes disabsortivas'. Chen
et al. verificaram, em estudo retrospectivo com 85
pacientes acompanhados por 26,8 meses apds GV, que a
incidéncia de urolitiase nesses pacientes era muito baixa:
apenas 5,25 por 1,000 pessoas/ano'™. No entanto, ndo
estudaram o perfil bioguimico urinério de das amostras.

No presente estudo, observamos reducao
significativa no volume total de urina apos a GV (2.242,5
mL/24h versus 1.240,94 mlL/24h, p<0,001). Como a
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consideravel perda de peso pds-operatéria poderia ter
sido responsavel por essa reducado do volume urinario,
também analisamos essa varidvel ajustando-a ao peso
corporal. Também encontramos diminuicao significativa
apo6s a cirurgia (18,58 versus 13.92, p<0,001). Esses
achados estdo de acordo com relatos anteriores. Esses
podem ser justificados pela reducdo da ingestdo de
agua, saciedade precoce e esvaziamento gastrico mais
rapido observado apds operacdes com componente
restritivo>711:18,

A SS CaOx é uma das variaveis mais importantes
para determinar o risco de precipitacdo de CaOx na
urina®®. O aumento da SS CaOx foi amplamente relatado
apos procedimentos disabsortivos. Esse é secundario ao
aumento dos niveis de oxalato e diminuicdo dos niveis
de citrato na urina apoés a cirurgia?'. Em nossa amostra,
observamos aumento significativo nos valores de SS
CaOx (0,11 versus 0,24, p<0,005). Porém, isto ocorreu
com a GV, um procedimento ndo disabsortivo. Além
desse aumento, os valores de SS CaOx de todos os
pacientes incluidos permaneceram abaixo do limiar de
precipitacdo (< 2), tanto nas avaliagcbes pré quanto pos-
operatorias. Devido a natureza nao disabsortiva da GV,
temos a hipdtese de que esse aumento na SS CaOx pode
ser secundario apenas a diminuicao do volume de urina,
0 que observamos.

Além disso, encontramos ligeiro aumento
nos niveis de oxalato apés a GV. Todavia, ndo houve
significancia estatistica (7,23mg/24h versus 8,32mg/24h).
Isso ja era esperado, uma vez que a hiperoxallria é
caracteristica comum em pacientes submetidos a cirurgia
bariatrica disabsortiva®’22. O mecanismo relacionado a
cirurgia disabsortiva que leva a hiperoxallria é a ligagao
do célcio no intestino por acidos graxos ndo absorvidos,
impedindo a formacao de oxalato de célcio intestinal, o
gue facilita a absorcao do oxalato nao ligado?24.

Além disso, a obesidade estd associada a
hipercalcitria. Os niveis urinarios de calcio geralmente
diminuem apoés procedimentos disabsortivos devido a
diminuicdo da absorcao intestinal deste fon''. Durant
et al. estudaram os efeitos da cirurgia baridtrica no
metabolismo de célcio e tireoide e encontraram ligeiro
aumento na excrecdo urindria de calcio em grupos
submetidos a BGYR e GV, sem significancia estatistica
entre esses?. relatos de

Além disso, nao houve

alteracoes na calcitria apos a GV?2. Nossos resultados
reforcam esse achado, uma vez que nao houve diferenca
estatisticamente significativa entre os niveis de calcio nos
periodos pré e pos-operatédrio da GV.

Também analisamos os niveis de citrato e
magnésio na urina, uma vez que ambos sao importantes
inibidores da litogénese urinria, agindo especialmente
contra a formacdo de cristais de célcio®®?’. Apesar de
apresentarem niveis ligeiramente mais elevados no poés-
operatorio (sem significancia estatistica), tanto citrato
(366,59mg/24h) (51,25mg/24h)
ficaram (640mg/24h e
70-120mg/24h, respectivamente) antes e depois da
GV. Isto poderia favorecer o processo de formacdo de
calculos, visto que ndo houve reducédo dos niveis de célcio
em nossa amostra. Nossos achados sdo semelhantes
aos de Semins et al., que estudaram pequeno grupo de
pacientes submetidos a procedimentos restritivos (banda
gastrica ou GV), ndo tendo encontrado alteracoes
significativas no citrato ou no magnésio no pods-
operatoério??. Por outro lado, o BGYR, assim como outros
procedimentos disabsortivos, contribuem para reducao
significativa das citratUria e magnesiuria, embora causem
niveis reduzidos de célcio na urina, o que pode equilibrar
0s processos de inibicao versus formacédo de cristais®”'".

O pH baixo é
comum em pacientes com obesidade. Usualmente,
¢ atribuido a resisténcia a insulina®®. A urina acida

quanto magnésio

abaixo dos niveis ideais

urinario caracteristica

leva a altas concentracbes de acido Urico insoltvel e,
consequentemente, formacdo de calculos?®°. Além
disso, estudos relataram que pacientes submetidos a
cirurgia bariatrica, especificamente ao BGYR, poderiam
apresentam pH urindrio persistentemente baixo®'32. Por
outro lado, nossos resultados mostram que ndo houve
alteracoes significativas no pH urinario apés a GV, e que
0s niveis permaneceram dentro da faixa normal (5,5 -
6,5) durante todo o periodo de estudo.

Por fim, observamos que, nos periodos pré
e pos-operatoério, os niveis de acido Urico urinarios
permaneceram dentro da faixa normal (250-750mg/24h).
Entretanto, houve reducéo estatisticamente significativa
desses niveis (482,34 versus 434,75mg, p=0,027) no
pos-operatoério. Esses achados diferem dos de Valezi et
al., que observaram hiperuricosuria e diminuicdo do pH
urinario em pacientes submetidos ao BGYR3?'. Nossos
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resultados podem ser explicados apenas pela perda
significativa de peso. Contudo, o impacto real da cirurgia
bariatrica no metabolismo do acido Urico ainda nao esta
completamente elucidado, seja no BGYR ou na GV32,

As principais limitacdes do presente estudo
sdo o tamanho da amostra e o periodo de seguimento
relativamente curto. Acompanhamento mais longo
poderia fornecer dados clinicos sobre o desenvolvimento
ou nao de calculos urindrios apds a GV. Por outro lado,
a ampliacdo do periodo de estudo pode levar a perda
de seguimento, um problema comum em estudos
prospectivos, que reduziu ainda mais nossa amostra.
No entanto, existem alguns pontos fortes que merecem
atencado, especialmente a selecdo de pacientes bem
desenhada, excluindo individuos que ja apresentaram
sinais de urolitiase no periodo pré-operatorio. O risco de
viés de selecao é, portanto, baixo.

ABSTRACT

CONCLUSOES

mostram aumento

significativo na SS CaOx, apesar de dentro da faixa

Nossos  resultados
normal, e importante reducdo no volume de urina. No
entanto, os niveis urindrios de acido Urico diminuiram
significativamente apés a GV, o que poderia ser fator
protetor contra a formacdo de célculos de acido Urico
nesses pacientes. Ndo houve alteracdes significativas
no pH, oxalato, calcio, citrato ou magnésio urinarios,
que podem variar apds procedimentos disabsortivos.
Portanto, concluimos que a GV pode levar a alteracoes
importantes no perfil urindrio. Todavia, isto ocorreria de
forma mais leve do que no BGYR. Ensaios controlados
randomizados, com periodos de seguimento mais longos,
S30 necessarios para que se determine o impacto real da
GV nos processos de formacdo de calculos nos rins.

Introduction: to evaluate urinary biochemical alterations related to urolithogenesis processes after sleeve gastrectomy (SG). Materials
and methods: prospective study with 32 individuals without previous diagnosis of urolithiasis who underwent SG. A 24-h urine test was
collected seven days prior to surgery and at 6-month follow-up. The studied variables were urine volume, urinary pH, oxalate, calcium,
citrate, and magnesium and calcium oxalate super saturation (CaOx SS). Results: patients were mainly women (81.2%), with mean age
of 40.6 years. Mean pre- and postoperative BMI were 47.1 + 8.3 Kg/m? and 35.5 + 6.1 Kg/m?, respectively (p<0.001). Urine volume
was significantly lower at the postoperative evaluation in absolute values (2,242.50 + 798.26 mL x 1,240.94 + 352.39 mL, p<0.001)
and adjusted to body weight (18.58 + 6.92 mL/kg x 13.92 + 4.65 mL/kg, p<0.001). CaOx SS increased significantly after SG (0.11 =
0.10x0.24 = 0.18, p<0.001). Moreover, uric acid levels were significantly lower at the postoperative evaluation (482.34 + 195.80 mg x
434.75 + 158.38 mg, p=0.027). Urinary pH, oxalate, calcium, citrate, and magnesium did not present significant variations between the
pre- and postoperative periods. Conclusion: SG may lead to important alterations in the urinary profile. However, it occurs in a much

milder way than that of RYGB.

Keywords: Bariatric Surgery. Sleeve Gastrectomy. Urine Chemistry. Urinary Lithiasis. Renal Stones.
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