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REDUCAO DA PREVALENCIA

DE ULCERA DUODENAL:

um estudo brasileiro (analise retrospectiva
na ultima década: 1996-2005)
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RESUMO - Racional - A tlcera duodenal sempre representou uma doenga muito prevalente entre as enfermidades digestivas, em qualquer
parte do mundo. A prevaléncia média era de aproximadamente 10% da populagdo mundial. A partir do inicio dos anos 90, a literatura, tanto
européia como norte-americana, passou a demonstrar sua redugdo gradativa entre seus paises. Objetivo - Demonstrar, através de analise
retrospectiva, a prevaléncia anual da tlcera duodenal nos tltimos 10 anos em um Servigo de Endoscopia Digestiva que é referéncia para
o sistema publico de satude da cidade de Porto Alegre, municipios da Grande Porto Alegre e outras cidades vizinhas da mesma. Os dados
analisados sdo de margo de 1996 até dezembro de 2005. Métodos - Estudo retrospectivo transversal, com analise documental de diagndsticos
endoscopicos efetuados em endoscopia digestiva alta, no referido Servigo. Foi feita a analise retrospectiva de diagnosticos endoscopicos
efetuados em 13.130 pacientes submetidos a endoscopia digestiva alta no periodo de marco de 1996 a dezembro de 2005. A classificagio
de Sakita foi utilizada para o estadio do grau evolutivo da ulcera duodenal e foi considerado por ela acometido o paciente com a lesdo no
estagio A1, até o estagio S1, inclusive. Observou-se também a prevaléncia nos dois sexos, na raga, o percentual médio total nos 10 anos,
além da prevaléncia anual. Para verificar se houve significancia estatistica dos resultados observados nos diferentes periodos, foi aplicado
um teste de regressdo linear (“linear regression model”). Resultados - Observou-se decréscimo gradativo dos percentuais de prevaléncia
da tlcera duodenal, ano apds ano, iniciando-se em 1996 com 8,6% e se encerrando no final de 2005, com 3,3%. A excegdo do periodo foi
observada no ano de 2003 quando houve um acréscimo, comparando-se com o decréscimo gradativo dos 6 anos anteriores. Mas ja, a partir
do periodo seguinte (2004), a queda gradativa voltou a ser observada. O valor médio de queda anual, aplicando o teste de regressdo linear,
foi da ordem de 1,3% ao ano, no periodo analisado (10 anos). Este teste mostrou também significancia estatistica. A raga branca representou
a maioria, com 78% dos pacientes, em rela¢do a raga negra. O sexo masculino, em todos os periodos analisados, exceto em um (1997), foi
0 sexo mais acometido, com uma relagdo final masculino/feminino da ordem de 1.17/1.0. Conclusées - Observou-se entdo, neste estudo
efetuado no Brasil, também uma redugao da prevaléncia da tlcera duodenal, ja apontada pela literatura em outros paises. Estudos posteriores
devem ser efetuados no sentido de apontar as razdes desta importante observagao.

DESCRITORES — Ulcera duodenal, epidemiologia.

INTRODUGAO

A tlcera duodenal (UD) sempre representou um
diagnostico endoscopico de alta freqiiéncia em qualquer
servigo de endoscopia digestiva. Por mais de um século
a doenga ulcerosa péptica foi manejada cirurgicamente
com médias de morbidade e mortalidade importantes©®?.
Nas duas ultimas décadas, importantes mudangas tém
ocorrido na epidemiologia dessa doenga‘!” e, a partir de
1996, a literatura passou a relatar gradativa diminuigao
da sua prevaléncia.

A supressdo farmacologica efetiva da acidez gastrica
comegou com a introdugdo no mercado dos antagonistas
do receptor H2 da histamina nos anos 70, com resultados
clinicos de grande melhora. Durante os anos 80, a cirurgia

eletiva para a tlcera péptica declinou em 85%, o que pode
ser atribuido principalmente ao uso desses antagonistas®.
No final dos anos 80 surgiram os inibidores da bomba de
prétons (IBP) cujo primeiro representante foi o omeprazol.
Com o desenvolvimento destes, a ainda maior redugao
da secregdo gastrica e a ndo ocorréncia de taquifilaxia
no tratamento com estes IBP, veio assegurar mais altos
indices ainda na cicatrizagdo da doenga ulcerosa®”.

A prevaléncia da ulcera difere ao redor do mundo
com a UD predominando nos paises ocidentais e as
Gilceras gastricas (UG) sendo mais freqiientes na Asia,
especialmente no Japao®. Embora a incidéncia da doenga
ulcerosa péptica nos paises ocidentais tenha declinado nos
ultimos 100 anos, 1 de cada 10 americanos continuavam
a ser por ela afetados®.
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O isolamento do Helicobacter pylori (H. pylori) e sua
identificagdo como a causa mais importante na génese da ulcera
péptica levou a exploragao do papel da inflamagao, e sua associada
cascata de citoquinas, na secre¢do acida gastrica®?.

A hipersecregdo gastrica associada a sindrome de Zollinger-
Ellison, a hiperplasia de células G, o aumento na massa de
células parietais e o equilibrio fisiolégico entre hormonios
gastrina e somatostatina sdo ainda importantes fatores a serem
considerados na doenga ulcerosa®?. O estresse emocional, fumo,
consumo de alcool, uso de antiinflamatdrios-ndao-hormonais
(AINES) incluindo o acido acetil salicilico (AAS), cloreto de
potassio, medicamentos imunossupressores, outras drogas,
e a queda dos niveis de prostaglandinas relacionados com a
idade, tém mostrado também serem fatores contribuintes no
aparecimento da ulcera®.

Porém, muitos pacientes com doenga ulcerosa ndo complicada
s30 assintomaticos ou tratados empiricamente sem confirmagao
diagnoéstica?”, e esse aspecto dificulta substancialmente estudos
epidemiologicos da doenga ndo complicada e pode ser o motivo
de os estudos sobre a incidéncia, serem poucos”.

O objetivo do presente estudo foi verificar se, também
em nosso meio, houve modificagdes na prevaléncia da
ulcera duodenal.

METODOS

Foi feita analise retrospectiva dos resultados de exames
endoscopicos (endoscopia digestiva alta — EDA) de pacientes
oriundos exclusivamente de servigos do Sistema Unico de Saude
atendidos na Unidade de Endoscopia Digestiva do convénio
FUGAST/Hospital Sanatério Partenon - Secretaria Estadual
da Saude e Meio Ambiente do Estado do Rio Grande do Sul,
localizado em Porto Alegre.

Treze mil e cento e trinta pacientes foram examinados
nessa unidade nos ultimos 10 anos, no periodo compreendido
de margo de 1996 a dezembro de 2005 e foram o objeto do
presente estudo. Os pacientes tinham origem de ambulatorio
(94%), oriundos de Postos de Saude Publica de Porto Alegre,
Municipios da Grande Porto Alegre e de algumas cidades
vizinhas, e de internagdo hospitalar (6%) no Hospital
Sanatério Partenon de Porto Alegre. Os exames de EDA
foram todos executados ou observados diretamente pelo
mesmo examinador (C.S.).

Foram considerados com UD os pacientes cujo exame
endoscopico demonstrou a presenga de lesdo duodenal nos
estagios Al a S1 da classificagdo de Sakita®?, classificagdo
esta de conhecimento amplo e de facil entendimento.
Videoendoscopios da marca Fujinon, modelo 250 S e seus
acessorios, foram utilizados.

Os resultados dos exames endoscopicos ficam registrados
em arquivo informatizado, onde também esta arquivado o
consentimento informado prestado por cada paciente precedendo
o exame. Foram também observados o sexo ¢ a raga dos pacientes
(branca ou negra). Néo foi feito inquérito a respeito do uso de
AINES ou outras medicagdes, como também néo foi observada
a presenga ou ndo do H. pylori, pois ndo eram os objetivos do
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presente estudo, uma vez que este teve como alvo precipuo a
pesquisa da prevaléncia da UD no periodo analisado.

Para verificar se houve significancia estatistica dos
resultados obtidos, utilizou-se um modelo de regressao linear
(“linear regression test”), onde ¢ verificado se a inclinagdo
do modelo linear obtido é diferente de uma declinagido nula
(b=0, hipotese nula).

Esta pesquisa foi submetida a apreciagdo do Comité de Etica
em Pesquisa da Faculdade de Medicina da Universidade Federal
de Pelotas, RS, e por ele aprovada.

RESULTADOS

Treze mil e cento e trinta pacientes foram submetidos a
EDA no periodo de margo de 1996 a dezembro de 2005. No
ano de 1996 foram examinados 947 pacientes e em 79 deles
observou-se UD, com percentual de prevaléncia de 8,3%. No
ano de 1997 foram 1.436 pacientes com 87 casos de UD, num
percentual de 6,0%. Ja em 1998, 1.609 foram examinados,
com 4,2% de prevaléncia, que correspondeu a 68 pacientes.
No ano seguinte, 1999, foram feitas 1.543 EDA e em 5,7%
dos pacientes havia UD, totalizando 88 casos. Em 2000,
1.261 pacientes foram examinados e em 70 deles havia UD,
correspondendo a 5,5% de percentual. No ano de 2001,
1.175 pacientes submeteram-se a EDA e em 4,1% deles, ou
seja, em 48 pacientes, havia UD. Um mil e cento e vinte e
dois pacientes foram examinados em 2002 e 40 deles tinham
UD, com percentual de 3,9%. No ano de 2003 observou-se
acréscimo de casos de UD em relagdo aos 6 anos anteriores,
atingindo-se o percentual de 6,5%, que correspondeu a 85
pacientes, em 1.305 examinados. Em 2004, 1.400 pacientes
foram examinados e em 3.9% deles, ou seja, em 55 pacientes,
foi evidenciada UD. Por fim, no ano de 2005, dos 1.372
exames efetuados, em 46 casos havia a lesdo duodenal, que
correspondeu a 3,3% dos pacientes examinados. A Figura 1
mostra esta distribuigdo.
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FIGURA 1. Grifico de linha representando a queda na prevaléncia de
tGlcera duodenal observada em exames endoscépicos, FUGAST/Hospital
Sanatério Partenon, Porto Alegre, RS
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Observou-se entdo, no transcorrer dos 10 anos que abrangeu
o estudo, queda progressiva na prevaléncia da UD, de forma
seqiiencial, ndo homogénea e consecutiva, excetuando-se o ano
de 2003 quando houve crescimento em relagio ao ano anterior,
mas ja no ano seguinte (2004) voltou a cair. A prevaléncia no
primeiro ano da década estudada foi de 8,3% e a prevaléncia
observada no ultimo ano de abrangéncia do estudo foi de
3,3%. Colocados os resultados no modelo de regressdo linear
empregado, este teste mostrou uma relacdo de queda (b =-1.3)
da taxa de prevaléncia anual da UD. A redugdo média anual,
calculada no periodo pelo teste empregado (“linear regression
model”) foi de 1,3% (b = -1.3), com significancia estatistica
apontada (P = 0,036).

Em relagdo a idade dos pacientes, o mais jovem com UD
tinha 16 anos e o mais idoso 71, e a faixa de idade de maior
acometimento registrada foi dos 35 aos 50 anos.

Quanto ao sexo dos pacientes, observou-se em todos os
periodos anuais analisados, exceto um (1997), predominio do
sexo masculino e a correlacao final da prevaléncia nos sexos foi
1,17 homens para 1,0 mulheres (M 1,17/1,0 F).

DISCUSSAO

Nos anos 60, SUSSER e STEIN®® foram os primeiros a
sugerir o declinio na incidéncia de ulcera péptica baseados em
estudo de coorte analisando mortalidade. Diversos estudos dos
ultimos anos tém apontado para a queda da prevaléncia da ulcera
péptica, como também de cirurgias realizadas para o tratamento
desta doencga e também das internagdes hospitalares e cirurgias
para solucionar suas complica¢des. Autores demonstraram
reducgdo de 80% do nuimero de cirurgias do trato digestivo
alto, tanto por intratabilidade, como por complicagdes como
sangramento, obstrucio e perfuragdo®. Outro estudo realizado
na Holanda, no periodo 1992-2003, mostrou que caiu pela
metade o namero de casos com tlcera gastrica”. Também as
internagdes por ulcera péptica diminuiram consideravelmente
entre 1980 e 2003, mas ndo mudou ou subiu levemente, o numero
de casos de ulceras complicadas'”. Outro estudo mostrou
que em pacientes homens com UG, em 1980, havia 32 casos
por 100.000 e no ano de 2003 este nimero caiu para 16 por
100.000. Entre as mulheres registraram-se 21 casos por 100.000
em 1980 e 15 por 100.000 em 200349, Ja entre os pacientes
com UD, observaram-se 51 casos por 100.000 em 1980, entre
os homens, que caiu para 28/100.000 no ano de 2003. Entre
as mulheres, em 1980, registraram-se 20 casos por 100.000 e
no ano de 2003 caiu para 12 por 100.000C%.

No presente estudo observou-se, no periodo analisado de 10
anos, reducdo gradativa, ndo homogénea e seqiiencial, do percentual
de prevaléncia anual da UD. Assim, no periodo 1996-1997 a
queda percentual foi de 2,3% em relagdo ao periodo anterior e a
queda foi de 1,8% no periodo seguinte (1997-1998). Nos outros
periodos, as quedas foram menores, em torno de 0,5%, um pouco
acima, um pouco abaixo deste valor, mas sempre com registro
de queda. A excegdo observada no presente estudo ocorreu no
periodo 2003-2004, quando se registrou aumento de prevaléncia
em relacdo ao periodo anterior, mas ja no periodo seguinte ao
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estudo (2004-2005) voltou a se observar sua queda. O registro
da prevaléncia observada no primeiro dos 10 anos do estudo
foi de 8,3% e a prevaléncia registrada ao final do mesmo foi
de 3,3%. O modelo estatistico empregado de regressao linear
mostrou inclinagdo no moédulo de teste de 1.3 (b =-1.3), que
se traduz como uma redu¢dao média anual da ordem de 1,3%
e que demonstrou significancia estatistica (P = 0,0036). O
registro isolado de aumento de prevaléncia em um unico
periodo, contrapondo-se ao registro de queda em todos os
outros periodos, pode ter explicagao no aspecto multifatorial da
etiologia da UD e que alguns destes fatores causais pudessem
ter influido no valor diferente observado em um unico periodo.
Mas no presente estudo ndo foi pesquisada a presenca ou nao
destes fatores, pois o estudo direcionou-se somente no registro
de prevaléncias em um periodo determinado.

Estudo realizado na Inglaterra e no Pais de Gales, no periodo
1994-1998, mostrou redugdo da prevaléncia da ulcera péptica,
sendo que em homens a queda foi de 3,3 para 1,5/1000 e nas
mulheres de 1,8 para 0,9/1000.

Fumo, alcool, estresse, uso de medicamentos, faixa etaria,
infeccdo pelo H. pylori, hereditariedade de afeccdes pépticas,
entre outros, sdo alguns dos fatores que podem desempenhar
diferentes papéis na génese da doenga e, segundo a literatura,
entre as principais hipdteses para esta queda de prevaléncia,
esta a maior eficacia do tratamento da UD e UG obtidas com a
erradicag@o do H. pylori e o uso dos IBP. Autores referem que
os mais importantes fatores de risco para a ulcera péptica sdo a
infec¢do da mucosa gastrica pelo H. pylori e 0 uso de AINES®,
Estudo desenvolvido na Australia, que também apontou a redugéo
da prevaléncia da ulcera péptica na ultima década, cita que as
possiveis causas seriam o declinio da infec¢do pelo H. pylori e
areducdo no uso de AINES®. Outro estudo apontou a redugdo
da prevaléncia da tlcera péptica como conseqiiéncia do uso
de bloqueadores H2, de inibidores da bomba de prétons, da
introdugdo de AINES seletivos ¢ a diminuigdo da infecgdo pelo
H. pylori®®. Estudo efetuado na Dinamarca aponta o habito do
fumo e a infecg¢do pelo H. pylori como os maiores fatores de
risco para a Ulcera péptica''?.

Mecanismos fisiopatoldgicos diferentes de lesdo da mucosa
determinam o aparecimento da UD e da UG. UD ¢é essencialmente
doenga relacionada com o H. pylori e causada principalmente por
aumento na secrec¢ao de acido e pepsina, ¢ metaplasia gastrica na
mucosa duodenal®. UG, principalmente em paises do ocidente,
esta mais freqiientemente associada ao uso de AINES, embora a
infecgdo pelo H. pylori também possa estar presente'?. Gastrite
cronica superficial ou atréfica predominam em pacientes com
UG e mesmo niveis normais de secre¢do acida podem estar
associados a ulceragdo mucosa®”.

Durante os anos 80, a infecgdo pelo H. pylori foi demonstrada
em mais de 90% dos pacientes com UD e em torno de 70% dos
pacientes com UG, O declinio na incidéncia e prevaléncia da tilcera
péptica em paises desenvolvidos tem ocorrido em paralelo & queda
da prevaléncia da infecgao gastrica pelo H. pylori, principalmente
em populagdes com altas médias de infecgdo® 2. O uso de
AINES, a despeito de seu bem determinado efeito analgésico
e antiinflamatorio, ¢ provavelmente a causa mais comum de
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lesdo da mucosa gastrointestinal em paises do ocidente. AINES,
incluindo 0 AAS, aumentam significativamente o risco de eventos
adversos gastrointestinais, em particular aqueles relacionados com
a lesdo da mucosa géstrica ou duodenal, na forma de erosdes,
ulceras e complicagdes de ulcera, especialmente sangramento .
Em torno de 15% a 30% dos usudrios regulares de AINES, tém
uma ou mais ulceras quando examinados periodicamente, e
3% a 4% destes tém sintomas gastrointestinais altos, tlcera ou
complica¢des da mesma®?. A infecgdo pelo H. pylori e o uso de
AINES sao fatores de risco independentes para ulcera péptica,
mas com efeitos aditivos ou sinérgicos®”. Em uma metandlise,
arazdo de chance de incidéncia de ulcera péptica foi de 1.1 em
pacientes infectados com H. pylori e também usando AINES®,
Esta chance subiu marcadamente para 18.1 quando pacientes
com H. pylori foram comparados com pacientes sem H. pylori
e ndo em uso de AINES. A infeccdo pelo H. pylori também
potencializa o sangramento da tlcera induzido por uso de AAS
de baixa dose"?. Juntos, o H. pylori e os AINES, concorrem
para o aparecimento de 90% das ulceras pépticas®?.

Um estudo (Funen County) demonstrou o nimero de pacientes
com ulcera péptica, complicada ou ndo, pela primeira vez, com
ou sem prescri¢do de AINES, nos ultimos 30, 90 ou 180 dias!'?.
Seus resultados demonstraram que entre 1993 ¢ 2002 a incidéncia
da ulcera ndo complicada como também da ulcera perfurada
diminuiu, a incidéncia de ulcera com sangramento se manteve
constante e verificou-se propor¢ao aumentada na incidéncia da
tlcera em pacientes em uso de AINESU®. Autores referem que
a diminui¢do da incidéncia da UG se baseia em dois fatores
principais: a melhora das condigdes de vida e a queda na prevaléncia
da infecgdo pelo H. pylori e que ambas vém ocorrendo desde o
final da Segunda Guerra Mundial® '®, POST et al.!'” apontam
que a introdugdo da terapia para erradicagao do H. pylori tem
presumidamente reduzido ainda mais a prevaléncia da doenca

péptica, minimizando o risco de recidiva da llcera em pacientes com
dispepsia, mas que a maior contribuigao na redugdo da incidéncia
da doenca ulcerosa veio com a introdugdo e o conseqiiente uso
dos IBP por todo o mundo. Estudo efetuado em uma populagao
chinesa mostrou aumento do uso anual de drogas anti-tilcera na
populagdo geral, crescendo da prevaléncia de 9,6% em 1997, para
15,9% em 2001®. Em estudo de coorte recente, incluindo
600.000 pacientes com cuidados primarios da saude, foi
verificado que a prevaléncia do uso de IBP aumentou de
2,5/100/ano (95% IC 2,4 — 2,7) em 1996, para 5,8/100/ano
(95% IC 5,6 — 5,9) em 2003”7, Van LEERMANN et al.?®
referem que as admissdes hospitalares, tanto para UD como
para UG diminuiram, demonstrando reducao de 23% na
prevaléncia de hemorragia digestiva alta no periodo 1993-2000
da ordem de 61,7/100.000 para 44,7/100.000 e que a metade
daqueles pacientes havia ingerido AINES. Outro artigo mostra
aredugdo, pela metade, do nimero de casos de tlcera péptica
perfurada nos tltimos anos®?, mas estudo realizado na Polonia
ndo mostrou mudangas na incidéncia de suas complicagdes,
apesar da redugio da infecgdo pelo H. pylori":

CONCLUSOES

Os registros por todo o mundo tendem a mostrar importante
redugdo da prevaléncia da doenga péptica. O presente estudo
também demonstrou esta queda. Maiores estudos sdo necessarios
para comprovacdo das causas desta reducdo. Assim também,
¢ esperado que esta doenga possa seguir com prevaléncia
importante tendo significante impacto global nos cuidados da
saude, nos gastos de recursos com a mesma e na qualidade de
vida dos pacientes, pois a doenga pode aumentar com o avango
da idade dos doentes, uma vez que a média de longevidade esta
crescendo em quase todo o mundo.

Saul C, Teixeira CR, Pereira-Lima JC, Torresini RJS. Prevalence reduction of duodenal ulcer: a Brazilian study. (Retrospective analysis in tha last decade:

1996-2005). Arq Gastroenterol. 2007;44(4):320-4.

ABSTRACT - Background - The duodenal ulcer always represented a very prevalent pathology among the gastrointestinal tract diseases worldwide. The average

prevalence is approximately 10% of the world population. In the 90s the literature (both European and North American) begin to show a crescent reduction

of this prevalence in many countries. Aims - To show through a retrospective analysis the annual prevalence of the duodenal ulcer in the last 10 years in a

Digestive Endoscopy Service which is referred to public medical system in Porto Alegre and its suburban area and countryside of the State of Rio Grande do

Sul, Brazil. The data analyzed is from March 1996 to December 2005. Specific data: transversal retrospective study with documented analysis of endoscopic

diagnosis of upper gastrointestinal endoscopy. Methods - A retrospective analysis of the diagnosis of the 13.130 procedures of upper gastrointestinal endoscopy

between 1996 and 2005. The Sakita classification was used to verify the duodenal ulcer activity taking into consideration the patients who have lesions on Al

to S1 levels. To verify if there was a statistical significant results, a linear regression test was done (linear regression model). Results - A gradate decrease

of the prevalence percentuals was observed, year after year, it began with 8.3% of prevalence in 1996 and finished with 3.3% in the beginning of 2006. The

average annual reduction of this prevalence was calculated following the regression test and it was placed in the 1.3% a year in the studied period of time.

In 2003, in an isolated way, it was an exception in the decrease of the percentage because it presented a prevalence increase of (6.5%) comparing to the first

6 years of study. Conclusion - In this study it was observed a decrease of duodenal ulcer prevalence, 1.3% a year to be more accurate in 10 years of study,

showing a statistical significance in the linear regression test.
HEADINGS - Duodenal ulcer, epidemiology.
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