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RESUMO

O objetivo do presente estudo foi determinar indice pHmétrico em criangas
brasileiras, mediante o desenvolvimento de modelos estatisticos de regresséao
multivariados. Para tanto foram estudados 60 pacientes, divididos em dois grupos de
30 criangas. O primeiro, constituido de pacientes recrutados entre portadores de
doencas da regido inguino-escrotal, sem histéria pregressa da DRGE, analisados
prospectivamente, submetidos a monitorizagdo do pH esofagico por 24 horas e
considerados normais pelo indice de DeMeester. O segundo grupo constituido por
pacientes portadores da DRGE, analisados retrospectivamente, .apés pHmetria de
24 horas e considerados anormais pelo mesmo indice. A idade média no grupo
assintomatico foi de 46,4 meses; a maioria do sexo masculino (563,3%), peso medio
de 16,6 Kg. A idade média no grupo sintomatico foi de 43,7 meses, a maioria do
sexo masculino (76,7%), peso médio de 14,9 Kg. Ambos os grupos foram
igualmente divididos em faixas etarias de 03 — 12 meses, 12 — 48 meses e acima de
48 meses. Nas monitorizagées pHmeétricas foram avaliados os parametros: numero
total de refluxos acidos, nimero de refluxos acidos longos, refluxo acido mais fongo
e percentagem de tempo passado sob pH<4 em pé, deitado e total, indice de
DeMeester, além do sexo, peso e idade. Estes dados foram analisados
estatisticamente mediante os testes ndo paramétricos Mann-Witney, qui-quadrado,
com correlagao de Yates, exato de Fisher e analise de variancia para a sele¢éo das
variaveis a serem incluidas nos modelos de regressdo multipla. Estas variaveis
foram incluidas em equagbes, que constituiram modelos entre os pacientes
assintomaticos e do somatério dos dois grupos que passaram a ser chamados de
total geral, criando-se, assim, seis diferentes indices, com taxas de correlagao entre
as variaveis e probabilidades de significancia diferentes. O indice que apresentou
maior correlagéo (91,2%) entre as variaveis e maior probabilidade de significancia
(p<0,00001) foi o modelo completo do total geral dos pacientes. Com esse “novo
indice”, o corte de normalidade (média +/-2 desvios padrdes) para os pacientes
assintomaticos foi de 11,4. Encontrou-se, um “novo indice” com variagdo em relagdo
ao corte de normalidade do indice de DeMeester de 29,3%, concluindo-se que para
a realidade da populagdo pediatrica brasileira estudada este “ novo indice *
estabelecido oferece aproximadamente 30% mais de possibilidade diagnéstica na
Doenca do Refluxo Gastroesofagico.
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ABSTRACT

The objective of this study was to determine pHmetric index in Brazilian
children through development of models of multivariate regression. Sixty patients
were divided in 2 groups with 30 children each. The first group contained normal
volunteer patients with inguino-escrotal pathologies, without previous history of
gastroesophageal reflux, prospectively analysed, submitted to 24 h oesophageal pH
measure, considered normals by DeMeester score. The second group consisted in
patients with GERD, prospectively analysed, after 24h-pHmeasure, considered
abnormal by DeMeester score. Mean age in normal group was 46.4 month, most
patients were male (53.3%), mean weight was 16,6 Kg. Mean age in abnormal group
was 43,7 month, most were male (76,7%), mean weight were 14,9 Kg. Both groups
were equally divided into age groups: 03-12 months, 12-48 months e more than 48
months. On pH measure, the following parameters were evaluated: total number of
acid reflux, number of long acid reflux, longest acid reflux and percentage of time with
pH < 4 supine, ortosthatic and total, DeMeester score, and sex, weight and age.
These data were analysed statistically with non-parametric tests Mann-Whiney, chi-
square with Yates correction, Fisher's exact test, and the variables to be included in
models of multiple regression. These variables were included in equations, which
constituted models between normal patients and somatory of the 2 groups to be
called total general group, creating six different indexes with taxes of correlation
between variables and probabilities of different significance. The index that mostly
presented greatest correlation (91,2%) between variants and probability of
significance (p<0,00001) was complete model of total-general patients. With this
index, the cohort of normality (average +/- 2 standards deviations) for normal group
was 11,4. With this new index, a variation of 29,3% in relation and variance analysis
with DeMeester index was found. In conclusion, it is possible to make a pHmetric
score for the brazilian pediatric popuiation, with the application of the multivariate
models.
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1 INTRODUGAO

O refluxo gastroesofagico (RGE), ou a ascensdo do contetdo gastrico ao
eséfago, é fendmeno fisioldgico. Entretanto pode ter conseqiiéncias patoldgicas
quando freqliente, especiaimente em certos individuos e em momentos
particulares (COUTURIER, 1983). Mais de 85% dos episddios de refluxo sdo
assintomaticos, mesmo em pacientes adultos com esofagite péptica
(VANDENPLAS e SACRE-SMITS, 1987).

Na maioria dos pacientes pediatricos, o RGE é fendmeno fisiolégico durante
seu desenvolvimento, causando desconforto a crianga, pais e pediatras. A
regurgitacdo de pequenas quantidades de alimentos requer somente
aconselhamento familiar, porém, algumas criancas regurgitam apés todas as
mamadas ou refeicdes e freqiientemente nos intervalos entre elas (JOLLEY et al,
1991). A discusséo clinico-diagndstica diz respeito ao momento ideal para investigar
essas crian¢as. Nos ultimos anos a pHmetria1 de 24 horas tem sido a técnica de
preferéncia para a detecgao e quantiﬁcagé‘o da Doeng¢a do Refluxo Gastroesofagico
(DRGE). Em decorréncia desse fato € importante estabelecer niveis de normalidade
fisiolégica nos quais 0 RGE seja aceitavel (VANDENPLAS et al, 1991; DEMEESTER
et al, 1980).

Os estudos do pH esofagiano tém demonstrado que existem breves
episodios de refluxo fisiolégico em individuos higidos, especialmente no periodo
pés-prandial, que nao determinam nem sintomas, nem complicagdes (De VAULT
e CASTELL, 1994). O refluxo fisiolégico é mais freqiiente em recém-nascidos e
lactentes. Na crianga maior, torna-se dificil diferenciar o refluxo fisiolégico do
anormal (DUCHE et al, 1995).

O principio basico da técnica de pHmetria esofagica € simples. O contetdo
gastrico normalmente acido, com pH préximo a 2,0, quando reflui ao esdéfago,
habitualmente com pH neutro entre 5,0 e 7,0, possibilita a afericdo do pH desse
conteudo refluido. O eletrodo de sensibilidade de pH colocado na regiao inferior do
es6fago detecta a acidez do material refluido. A sensibilidade da pHmetria

! O termo pHmetria assim grafado faz mengéo especifica ao uso corrente na literatura médica, embora na lingua
portuguesa a grafia mais correta fosse PEAGAMETRIA.



assegurou rapida evolucdo do método. Atualmente & a técnica mais confiavel no
diagnodstico e estudo da DRGE, é a investigagdo com maior sensibilidade (87 e
93,3%) e especificidade (92,9 e 97%) na detecgao e quantificagao do refluxo (STEIN
et al, 1994).

Na literatura existe grande quantidade de trabalhos que buscam distinguir o
limite de normalidade e o momento em que o pH passa a ser considerado anormal,
existindo grande polémica no estabelecimento de critérios para analise da pHmetria
(STEIN e DEMEESTER, 1993).

Os critérios diagnésticos publicados e aceitos universalmente s&o os
propostos por BENNET, em 1988:

- pH 4,0 como limite de normalidade.

- O inicio do episédio de refluxo ocorre quando o pH sofre queda de uma
unidade abaixo do pH 4,0.

- O final de um episédio de refluxo é aquele em que ha retorno ao pH 4,0.

- Novo refluxo nao é considerado antes de 30" do final do episédio anterior.

As referéncias bibliograficas a respeito da pHmetria, especialmente com
respeito a indices de avaliagao dos resultados, é bastante antiga e estabelecida a
partir do final da década de 60.

Realizou-se enquete técnico-cientifica em 24 centros com Servigos de
Cirurgia Pediatrica, no Brasil, buscando esclarecer quais utilizam a pHmetria na
investigacao pré e pés-operatéria da DRGE, e, sobretudo, buscando saber se
existem indices de padrao nacional para avaliagido dos seus resultados. Pode-se
concluir que o método é utilizado em 17 centros e em nenhum destes ha indices
proprios de avaliagdo, valendo-se freqientemente daqueles de Boix-Ochoa e

DeMeester. Este fato estimulou a realizacao deste estudo.

A busca do estabelecimento de valores pHmétricos2

esofagianos normais em
criangas, criando-se um indice de afericdo para a realidade brasileira, exigiu que se
utilizassem dados obtidos em grupo pediatrico de 30 voluntarios saudaveis e
assintomaticos para o aparelho digestivo. Usou-se como referéncia outro grupo de

30 pacientes pediatricos que tiveram exames pHmétricos realizados na investigacao

2 O termo pHmétrico assim grafado faz mengio especifica ao uso corrente na literatura médica, embora na lingua
portuguesa a grafia mais correta fosse PEAGAMETRICO.



3

da DRGE, com resultados considerados anormais segundo o indice de DeMeester,
atualmente utilizado como parametro de avaliagdo. As informagdes destes grupos

constituiram as variaveis que foram adotadas como referéncia na constituicdo de um
indice.



1.1 OBJETIVOS

1.1.1

1.1.2

1.1.3

114

1.1.5

116

Obter indices em monitorizagdes do pH esofagico, em criangas, através de
modelos multivariados de regressdo, buscando entre estes, aquele que
apresente maior nivel de correlagao estatistica e com melhor probabilidade

de significancia a normalidade pHmétrica.
Avaliar a taxa de correlagdo entre as variaveis e a probabilidade de
significancia em modelos multivariados de regressao no grupo de pacientes

assintomaticos.

Comparar os dados obtidos com o indice de DeMeester, avaliando se

ambos se aplicam a realidade pediatrica em Curitiba.

Observar se o método utilizado é adequado para o grupo pediatrico.

Avaliar os resultados do experimento do ponto de vista da iatrogenia.

Observar se o “novo indice” estabelecido oferece maiores possibilidades

diagnésticas na Doeng¢a do Refluxo Gastroesofagico em criangas.



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 HISTORICO

A DRGE é afeccdao conhecida desde o século XVIII. Iniciaimente
desconhecia-se a fisiopatologia, fazia-se referéncia apenas as alteragbes
anatdmicas e a herniagao parcial do estémago na cavidade toracica. Foi somente
em 1935 que WILKELSTEIN descreveu a sindrome do refluxo gastroesofagico
(apud FONKALSRUD e AMENT, 1996).

A mais antiga tentativa de medir a acidez esofagica para diagnoéstico da
DRGE foi realizada em 1884, quando REICHMAN introduziu uma esponja no
esofago distal de paciente portador de pirose mostrando que continha &cido,
segundo relatos de FLETCHER et al, em 1964, que foram pioneiros no método para
monitoriza¢do continua do pH gastrico.

Em 1967, MILLER e DOBERNECK relataram uso de eletrodo de pH
posicionado logo acima do esfincter inferior do esdfago (EIE) monitorando
continuamente o pH esofagico (apud MOORE e SCARLATA, 1965).

Em 1967, BESANCON e DEBRAY efetuaram as primeiras medidas
endocavitarias e o primeiro eletrodo da marca Beckman especifico para medidas
do pH digestivo surgiu neste periodo.

O primeiro relato de monitorizagdo esofagica foi feito por JOHNSSON e
DEMEESTER, em 1974 utilizando eletrodo de vidro Beckman, manufaturado por
“Beckman and Company”, constituido por eletrodo de prata / cloreto de prata imerso
em acido cloridrico envolvido por membrana de vidro permeavel aos ions de
hidrogénio.

O sinal elétrico, captado e amplificado pelo peagdmetro, necessitava ser
conservado e muitas solugdes foram idealizadas. A primeira e mais antiga, quando o
exame tinha duracgao de trés horas em posi¢ao fixa, os dados foram registrados de
forma analdgica (JOHNSSON e DEMEESTER, 1974). O paciente era hospitalizado
e o tracado registrado com aparelhos estaticos, o eletrodo de pH conectado ao
peagémetro que registrava em papel, na velocidade de 6 polegadas por hora, O
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equipamento extremamente volumoso permitia ao paciente pouca mobilidade
(DEMEESTER et al, 1979).

Na evolugao surgiram os registros magnéticos, permitindo memorizagdo da
integridade do tragado, porém, necessitando de interface especifica e mais longa
que a leitura da memorizagdo informatizada (WALKER, 1986), apresentando
inconveniente de estar sujeito a artefatos eletromagnéticos cotidianos.
Equipamentos portateis foram desenvolvidos utilizando fitas magnéticas,
semelhantes aos utilizados em Cardiologia para registros de “Holter”, que sofriam
alteragdes mecanicas relacionadas a deambulagdo (TROTOUX, 1989).

Grande avango na monitorizagdo do pH esofagico surgiu com o
desenvolvimento dos equipamentos portateis de registro ambulatorial. Antes da
introducdo dos sistemas moéveis, mais de 27% dos pacientes com sintomas tipicos
da DRGE tinham resultados falsos negativos na avaliagédo da pHmetria (TROTOUX,
1989).

A informatizacdo da monitorizagdo do pH esofagico trouxe ampliagdo no
agrupamento dos resultados, calculos de parametros e quantificacdo de dados. No
inicio dos anos 80 os programas comerciais néo estavam facilmente disponiveis. Em
decorréncia disso, muitos servigcos criaram seus programas, embora diferentes entre
si, fundamentalmente calculam os mesmos paradmetros (VANDENPLAS et al, 1990).

2.2 POTENCIAL DE HIDROGENIO - pH

O potencial de hidrogénio (pH) traduz a concentragao de determinada solugéo
em ions de hidrogénio, exprimindo a taxa de acidez do meio. Os acidos sao
substancias que tém a propriedade de ceder prétons nos solventes que os
dissolvem. Ao inverso, as bases sao substancias que tem a propriedade de receber
prétons. Desta maneira, toda dissociagdo de um acido ou de uma base pode
conduzir a reagéo de equilibrio (MINAIRE, 1980).

De acordo com CERF et al., (1978), a condutividade da agua pura a 25°C
permite determinar uma concentragéo de ions de hidrogénio igual a 107 ions grama
por litro de agua. As solugdes aquosas ditas acidas terdo uma concentragéo de ions

de hidrogénio superior a 107 ; o inverso ocorre para as solugdes basicas. Para
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exprimir mais corretamente as concentragdes de ions hidrogénio, pode-se definir o
“potencial de Hidrogénio”, em que o pH & o logaritmo decimal do inverso da
concentragdo de ions H* , medido em ions grama por litro. Isto significa que na
concentracdo elevada de 1 mol / litro a 10°C, o valor do pH é zero (pH acido). Por
outro lado, a baixa concentragdo, em ions H* na proporgao de 10™* mol / litro, nesta
mesma concentragao sera de 14,0 (pH alcalino).

Toda vez que ocorre a multiplicagdo ou a divisdo pelo fator 10 da
concentracao em ions de hidrogénio, o resultado corresponde a variagédo de uma

unidade de pH.
2.3 PRINCIPIO DA MEDIDA DO pH

Como explica DE CAESTECKER, (1989), a afericao do pH é medida
potenciométrica, ou seja, determina a medida de potencial ou de tensao e sé pode
ser realizada se o potencial de eletrodo de medida é determinado em relagao ao
potencial de outro eletrodo de referéncia.

Ainda de acordo com DE CAESTECKER, (1989), dois condutores ligados
entre si por so'Iugéo eletrolitica constituem célula galvanica. Um instrumento de
medida de alta impedancia de entrada, ligado a estes dois eletrodos, permite a
medida do potencial galvanico da cadeia assim constituida. A medida do potencial
efetuado com corrente muito baixa permite que nao ocorra praticamente nenhuma
mudanga quimica na composi¢ao do meio.

A determinacgdo precisa do pH é realizada por dois eletrodos ligados a um
peagbmetro. A camada superficial do eletrodo se hidrata reagindo com os ions
hidrogénio e esta reacédo leva a formagao de potencial sobre a membrana. O
conjunto dos dois eletrodos realiza com a solugao uma pilha ligada a circuito de alta
impedancia de entrada capaz de integrar a diferenca de potencial medido em
unidades de pH (EMDE et al, 1989; JOHNSON, 1981).

Como preconizou JOHNSON, em 1981, o peagOémetro utilizado deve ter
precisédo suficiente de pelo menos 0,1 unidade pH e deve permitir o escalonamento
das sondas de medida com as quais o0 exame é realizado.



2.4 ELETRODOS DE PH

EMDE et al, em 1989, relataram que existem varios tipos de eletrodos de pH,
entre eles 0s de vidro, antimbnio e de polimeros, porém, comercialmente, na
atualidade dispdem-se dos eletrodos de vidro e antiménio.

Segundo JOHNSON et al, em 1988, com a formagdo de circuito elétrico
fechado necessita-se de um eletrodo de referéncia que pode estar integrado ao
mesmo conjunto ou ndo. Aqueles associados a referéncia externa sdo mais
utilizados, pois propiciam a confecgao de cateteres com didmetros inferiores aos que
associam num mesmo conjunto a sonda de medida e a de referéncia (PATTI,
DEBAS e PELLEGRINI, 1992).

Eletrodo de Vidro

Os eletrodos de vidro comumente utilizados para medir pH de solugdes
aquosas tém como caracteristica o fato de serem mais duraveis (DE CAESTECKER,
1989; VANDENPLAS, 1991). Costumam ter diametros que variam entre 2 ¢ 5 mm
dependendo se estdo ou nao integrados a eletrodo de referéncia.

Eletrodo de Antiménio

Segundo SONDHEIMER (1988), os eletrodos de monocristal de antimdnio
tornaram-se mais populares por terem qualidade superior aos originais de policristal
de antiménio, facilmente corroidos pelas secre¢des digestivas. Estes eletrodos ndo
estao disponiveis na forma combinada, necessitando eletrodo de referéncia externa.
Oferecem desvantagens maiores em relacdo aos eletrodos de vidro por reagirem
com os sucos digestivos que contém sais de aluminio, originando reagdes quimicas,
deteriorando-os facilmente.

VANDENPLAS et al., (1991), relatam que foram desenvolvidos eletrodos de
antiménio com menos de 1mm de diametro com referéncia externa. Os resultados
com este tipo de eletrodo séo similares aos convencionais. Em gastroenterologia
pediatrica os eletrodos de antiménio sdo preferidos por apresentarem pre¢o menos
elevado e menor diametro, tornando seu uso mais toleravel (STEIN e DEMEESTER,
1993).



2.5 CALIBRACAO

A calibragem objetiva compensar as variagdes inevitaveis de comportamento
elétrico do eletrodo quanto a seu ponto de estabilidade. Estas variagbes podem
estar relacionadas a diversos potenciais elétricos da sonda de medida (STAIANO,
1991).

O “ponto zero” é o valor de pH no qual a escala de medida indica o potencial
de 0 mv, varia numa margem de tolerancia inerente a fabricagdo do eletrodo bem
como por reagdes quimicas com o meio a medir (SONDHEIMER, 1988).

FONKALSRUD e AMENT, (1996) orientam que a solugdo tampao utilizada
para calibragem deve ter alta capacidade de tamponamento para prevenir queda no
pH quando contaminado com pequenos aumentos de fluidos aderentes ao eletrodo.

Ha mais de vinte anos STANCIU e BENNETT, (1977) relatavam que a
exatidao da avaliagdo da medida do pH depende da qualidade da calibragem e do
conhecimento do pH da solugdo tampao. Quando as solugdes de calibragem estao
armazenadas por longo periodo podem ocorrer desvios da normalidade.

2.6 LOCALIZAGAO DO ELETRODO

A localizagdo da sonda de medida do pH introduzida por via nasal é
posicionada de forma diversa por diferentes autores; radiologicamente
(DEMEESTER et al, 1980; STOKER e WILLIAMS, 1987), endoscopicamente
(DEHN e KETTLEWELL, 1987), ou ainda, pela subita mudanga do pH quando o
eletrodo passa da cavidade gastrica em sentido retrégrado ao eséfago
(SCHINDLBECK et al, 1987).

O ideal é que o eletrodo esteja situado tendo como referéncia o EIE
manometricamente determinado. Convencionou-se que o eletrodo de pH deve
situar-se 5 cm acima do EIE manometricamente identificado (JAMIELSON et al,
1992).

Em grandes hérnias de hiato ou es6fago de Barrett, 0 método endoscépico
ou radiolégico pode nédo ser o ideal, pois as relagdes anatdmicas com o EIE séo
anormais. Existem autores que néo valorizam o local exato do eletrodo no eséfago
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inferior (CAMPOS et al, 1999), entretanto a maioria afirma o contrario, baseando-se
no conhecimento de que grande parte das esofagites ocorrem a 3 cm do eséfago
distal e que apenas 28% dos casos ocorrem a 15 cm acima do EIE (SHAKER et al,
1987; SONDHEIMER, 1988).

O procedimento radiolégico € amplamente aceito, pois apresenta a vantagem
de visualizagao do eletrodo (SONDHEIMER, 1988).

Como em criangas o comprimento do es6fago aumenta durante os primeiros
anos de vida, a fixagcdo 5 cm acima do EIE tende a ser inapropriada. Trabalhos tém
sido publicados com tabelas aproximadas do comprimento do eséfago de acordo
com a idade, STROBEL et al, (1979) publicaram a seguinte equagao para calcular o
comprimento do esdfago: distancia do orificio nasal até o EIE em centimetros = 5 +
0,252 x (altura do paciente em centimetros). Esta proposigao foi feita para situar o

ponto sensitivo do pH 3 a 4 cm acima do EIE.
2.7 PERIODOS DE MONITORIZAGAO DO pH
pHmetria de curta duragao:

Os primeiros relatos do uso clinico de monitorizagdo do pH esofagico
ocorreram com os testes de curta duragao.
TESTE DE TUTTLE

TUTTLE, em 1961, propds um teste de refluxo acido. Antes do exame 300m!
de solugao diluida de acido cloridrico era introduzido no estémago, servindo como
indicador do refluxo quando este ocorria. Este teste foi modificado por SKINNER e
BOOTH em 1970. O teste de Tuttle apresentou para alguns autores sensibilidade
de até 70% (FONKALSRUD e AMENT, 1996).

HILLEMEIER et al, (1981) aplicaram o teste de Tuttle em criangcas com bom
resultado, apés administragcdo de 300 ml de suco da maga ou acido cloridrico
diluido. Dois ou mais episodios de refluxos ou um simples episédio com mais de
30% de duragao na primeira meia hora foi considerado anormal.

Apés entusiasmo inicial com o teste surgiram relatos apresentando
desconfianga com seus resultados por ser antifisiolégico, necessitando de instilagao
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de acido e varias manobras artificiais para aumentar a pressdo intragastrica
(BRULLEY et al, 1992). Em 1982, RICHTER e CASTELL relataram a presenga de
falso-positivo entre 4-20% dos testes e falsos-negativos na ordem de 40%.
Atualmente é pouco aceito na investigagdo da DRGE.
TESTE DE BERNSTEIN

BERNSTEIN e BAKER demonstraram em 1958 que a azia pode ser
provocada pela infusdo de acido cloridrico diluido no eséfago em individuos
susceptiveis. O teste & considerado positivo se durante a infusdo, no esdfago
superior, surgir dor em queimagao subesternal aliviada com infusdo salina. Esse
teste & usado para demonstrar a presenga de esofagite (apud CARGILL (19895)).

O teste modificado para criang¢as foi utilizado para demonstrar a relagao da
DRGE com apnéia ou estridor (DEVENEY, BENNER e COHEN, 1993).

pHmetria de média duragao:

Esta técnica esta a meio caminho entre os exames de curta duragdo e os
exames de 24 horas, tanto pelo tempo despendido para realizagdo do exame como
pela sensibilidade e espeficidade.

GALMICHE et al, (1980) descreveram a técnica baseado no registro de 3
horas do pH esofagiano apds refeicao composta por suco de laranja, ovos, biscoitos
e café. Os resultados sdo expressos pelos refluxos acidos relacionados em indices.
Segundo os autores este teste distinguia os refluxos fisiolégicos dos anormais e os
refluxos acidos dos alcalinos. A sensibilidade é de 86% e a espeficidade de 100%
(GALMICHE, 1981; GALMICHE et al, 1980). A relativa rapidez de realizagao do teste
assim como sua sensibilidade o tornam util apés tratamento médico ou cirtirgico.
Porém, nao é util para estudar as correlagdes do RGE com doengas respiratérias
(CARGILL, 1985; SONDHEIMER, 1988).

Em criangas, todos os estudos do pH esofagico de curta duragao foram
realizados em posi¢ao supina, durante o sono, sedado ou contido. Nestas condigdes
sempre foi considerado antifisiolégico (SONDHEIMER, 1988).
pHmetria noturna:
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Relatos na literatura defendem a teoria de que o RGE causa maior agressao
a mucosa esofagiana no periodo noturno, incluindo a ultima refeigdo. Este exame
tem sido relatado na quantificagdo de dados apresentando resultados tao bons
quanto a monitorizagdo de 24 horas (WALTHER, 1986). Existem grupos que
propéem o estudo noturno para diagnéstico da esofagite de refluxo como HALPERN
et al., (1991). Entretanto, neste periodo em que o paciente esta preponderantemente
deitado, somente 25-50% dos refluxos podem ser classificados como normais.
Existem evidéncias que a exposi¢ao acida do eséfago estd aumentada durante o dia
na maioria dos pacientes, provavelmente pela presenca de refluxos causados pela
ingestao de alimentos e atividades fisicas (CAMPOS et al, 1999). JOHNSON et al,
em 1987, e CUCCHIARA et al, em 1990, demonstraram que no periodo pés-
prandial, o exame é menos discriminatorio porque neste periodo aumentam
fisiologicamente os episddios de refluxos.
A felag:éo entre presenga de esofagite e refluxo noturno é ainda pouco clara. Esta
discussao esta evidenciada nos trabalhos de MASLIAH em 1990 e de CUCCHIARA

et al, em 1990 publicados no mesmo periodo e que contrapdem-se em resultados.

pHmetria de 24 horas:

A monitorizagdo do pH do esdfago inferior por 24 horas, respeitando regime
alimentar ou dieta livre, permite detectar episédios de refluxos pds-prandiais, além
de evidenciar refluxos fisioldégicos de importancia variavel segundo a idade. A
sensibilidade varia de 74% a 96% e a espeficidade de 95% a 100%, conferindo-lhe
avaliagao diagnéstica entre refluxos fisioldégicos e nao fisiolégicos (TOVAR, WANG e
EIZAGUIRRE, 1993).

Atualmente sio realizados ambulatorialmente, diminuindo sensivelmente os
custos hospitalares. Os exames realizados em internagdes hospitalares, nao
respeitando os habitos do doente, oferecendo alimenta¢dao hospitalar e diminuicdo
da atividade fisica, realizados quase que totalmente em posi¢do sentada ou deitada,
podem mascarar os resultados (VANDENPLAS et al, 1991). Por estas razbes a
pHmetria ambulatorial torna-se cada vez mais frequente, pode-se ainda aceitar a
forma hospitalar para doentes com formas particulares de refluxo, como as
insuficiéncias respiratérias graves do recém-nascido (KRISHNAMOORTHY, 1994).
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VANDENPLAS et al, em 1991 preconizavam que nao existe duragdo ideal
para a investigacdo. A conclusao pratica é de que os testes longos sdo melhores.

BELLI e LE COULTRE, em 1989, concluiram que a monitorizagao de longo
prazo é uma obrigagao, porque o uso de curta, média duragéo, diurna ou noturna ou

pés-prandial acarretam resultados falsos-positivos e falso-negativos.
2.8 VARIAVEIS QUE INFLUENCIAM A DRGE
IDADE

Segundo relatos de POPE em 1994, a monitorizagdo do pH, independente da
idade, permite coletar dados de forma atraumatica, resultando na forma mais
fisiologica de avaliagdo do refluxo. O aumento de refluxo gastroesofagico
diagnosiicado em torno dos 4 meses de idade esta relacionado com o aumento do
estado de vigilia e também pelo aumento da secrecédo acida do estdmago; apés o
sexto més de vida ocorre decréscimo fisiolégico da incidéncia de RGE em fungao da
melhor agdo do EIE (ROSARIO et al, 1999).

Nos resultados apresentados por VANDENPLAS et al, (1994) em fungao da
idade do paciente, ficou demonstrado que também ocorre influéncia da posigao
corporal. Em crian¢as assintomaticas nos primeiros meses de vida, continuamente
em posicao prona, ha tendéncia de pequena incidéncia de | RGE, ocorrendo
mudan¢a drastica quando passam a mover-se mais ativamente. Os trés fatores,
vigilia, alimentagcdo e posicdo corporal, estdo associados a idade de forma
importante para a correta interpretacdao dos dados da monitorizagdo do pH
esofagico.

Na avaliacio de FAUBIAN e ZEIN (1998), foram valorizados
significativamente o indice e o numero de refluxos com duragdo de mais de 5
minutos na documentagcao da DRGE em criangas. Estes dois parametros aumentam
acentuadamente entre 2 e 4 meses e diminuem entre o 7° més e 1 ano. Ao contrario
o numero de episédios de refluxo e a duragado do refluxo mais longo aumenta entre 2
e 4 meses e nao diminui posteriormente.
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BAIXO PESO

BLUMENTHAL e LEALMAN, em 1982, constataram que recém-nascidos sao
portadores de imaturidade do EIE, estando extremamente potencializada naqueles
com baixo peso ao nascimento. Este fator influencia a incidéncia e duracao do
refluxo fisioldgico em criangas assintomaticas. Os lactentes de baixo peso tém mais
refluxos em posicao supina ou lateral quando comparado com a posigao prona.

Num estudo de NEWELL, em 1988, foram examinadas 22 recém-nascidos
pré-termo, em posi¢ao prona, num periodo compreendido entre 5 e 10 dias apds o
nascimento, apresentando numero de refluxos de longa duragdo bastante mais
acentuados, correspondendo a atraso do “clearence” esofagico por imaturidade da

peristalse.
ALIMENTAGCAO

No primeiro ano de vida a alimentagdo varia muito num curto espago de
tempo. Inicialmente, exclusivamente lactea, apresenta tendéncia a neutralizagao do
contetdo acido no elemento refluido ao eséfago. De acordo com VANDENPLAS
(1994) o refluxo pos-prandial monitorado e medido em seu pH pode ser influenciado
pelo tipo de alimentagéo.

O tipo de dieta alimentar durante a pHmetria continua bastante controverso,
existindo relatos com restricao de alimentagao acida com pH inferior a 5,0 (STEIN et
al, 1990). Entretanto muitos alimentos e bebidas possuem pH inferior a 5, entre elas,
bebidas a base de cola, sucos de frutas, chas e sopas, tornando a dieta bastante
restritiva. Existem autores que costumam wusar dietas estandardizadas
especialmente nas monitorizacdes de curta duragdo. O suco de maga € por eles
recomendado como agente para diminuir a falta de acidez gastrica pos-alimentar
(TOLIA e KAUFMANN, 1990).

Atualmente, a maior parte dos autores, e de acordo com DE CAESTECKER
(1989), no grupo pediatrico, ndo restringem nenhum tipo de alimento, sempre
investigando-se com os pais o tipo de alimentagao e bebidas consumidas, além dos

horarios em que foram utilizadas durante o exame. Alimentos acidos podem simular
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episodios de refluxo, porém, costumam ter periodos breves de duragdo, nao
alterando o resultado do exame durante as 24 horas, porém esses periodos devem
ser reconhecidos no transcorrer do exame (STEIN et al, 1992).

Estudos a respeito de dieta espessada demonstraram que este tipo de
alimentagao provoca diminuicdo do numero de refluxos, porém ocorre aumento do
nimero de refluxos com mais de 5 minutos de duragdo, além de diminuir o
esvaziamento gastrico. RUSSELL et al, (1991), utilizando para controle do
esvaziamento gastrico a cintilografia es6fago-gastrica, encontrou resultados
desfavoraveis na dieta espessada, e enfatiza que os efeitos desta dieta durante a
pHmetria sdo imprevisiveis pelo aumento do tempo de esvaziamento gastrico,
aumento dos episodios de refluxo pés-prandial, além de dificultar o “clearence”
esofagico do elemento refluido.

A literatura relata brevemente a influéncia da composi¢ao alimentar na
incidéncia do refluxo pés-prandial. Para COUTURIER (1983) e MAXSON et al,
(1994), o refluxo ocorre de forma fisiolégica no periodo pos-prandial especialmente
nas primeiras duas horas; por outro lado, € sabido que a monitorizagao do pH
esofagico por defini¢cao detecta somente refluxos acidos quando o pH esofagico esta
abaixo de 4. Como no periodo pés-prandial ocorre uma neutralizagao do pH, muitos
desses episodios nao sao relacionados pela pHmetria (STEIN et al, 1994)

Os dados concernentes ao periodo pds-prandial, revelaram aumento da
incidéncia de episddios de refluxo, que ocorrem mais freqiientemente durante as
duas horas apés a alimentagdo em adultos, criangas e lactentes e usualmente
representa um evento fisiolégico de pequena conseqiéncia (GLADE, 1995).

A monitorizacdo do pH oferece melhor resultado quando realizada sob
condicbes as mais fisiolégicas possiveis. Nos estudos para analisar refluxo pos-
prandial, a dieta deve ser estandardizada nas situagées de pesquisa, porém, na
rotina clinica deve ser livre, somente com exclusdo de alimentos ou bebidas muito
quentes ou frias, pois os eletrodos de pH tém niveis ideais de sensibilidade a
temperatura (JAMIELSON, 1992).

POSIGAO CORPORAL

CARRE em 1960 recomendava que a terapia postural fosse coadjuvante ao
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tratamento com espessamento alimentar no grupo pediatrico (apud
FONKALSRUD e AMENT, 1996).

DEMEESTER et al, (1976) demonstraram a diferenga de padrao de refluxos
em adultos de acordo com a posigdo corporal. Em criangas a incidéncia de refluxos
é igualmente determinada pela posi¢éo. Em posicao deitada aumenta a duragéo da
exposicdo acida se comparada com a posi¢ao ereta, ilustrando a importancia da
gravidade (ORENSTEIN, 1988). Porém, em estudos com adultos sadios voluntarios,
DEMEESTER et al, (1976) demonstraram que a jungdo esdfago-gastrica era mais
competente em posi¢cdo deitada que na posicdo ereta, enquanto estudos de
KAWAHARA, DENT e DAVIDSON (1997), demonstraram que o RGE ocorre menos
frequentemente na posicdo semi sentada no leito que na posi¢cdo deitada. Em
pacientes sintomaticos foram encontrados RGE anormais na posi¢ao ereta em 9%,
na posicao deitada em 37% e quando associados em 54%.

Em criangas, a relagdo esvaziamento gastrico e posi¢ao corporal nao é clara,
diferencas significantes tém sido relatadas. A relagao entre incidéncia de refluxo e
posicdo corporal, por outro lado, sao evidentes (BLUMENTHAL e LEALMAN, 1982;
BOIX-OCHOA, 1980; ORENSTEIN, 1990).

ORENSTEIN (1988), demonstrou que criangas tinham até 4 vezes mais
refluxos quando recostadas. BLUMENTHAL e LEALMAN (1982), relatam que a
DRGE ocorre mais freqiientemente em pacientes de baixo peso ao nascer quando
em posicao supina ou lateral comparada com a posi¢éao prona. ORENSTEIN (1992),
em outro estudo, confirma que a posi¢cdo prona é a posicdo preferida pelos
lactentes, ocorrendo choro menos intenso quando comparado com a posi¢gao supina.

Os resultados de VANDENPLAS et al, (1994), demonstram que em recém
nascidos e lactentes o refluxo mantém-se estavel somente na posi¢do prona,
alterando-se na posig¢ao supina e decubito lateral, com aumento da incidéncia da
RGE. Esta observagao € argumento para rotular a posigao fisiolégica para o recém-
nascido como a posi¢ao prona.

Na analise de VANDENPLAS e LOEB (1992), a pHmetria preferentemente
deve ser realizada em posigao prona durante os 4 primeiros meses de vida. Em
criangas mais velhas nao se deve restringir posi¢cdes. Entretanto, a posi¢cdo deve ser
cuidadosamente anotada e comparada com os dados obtidos durante o exame.
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2.9 METODOS DE AVALIACAO DA DRGE

Os indices sdao métodos utilizados na avaliagao da pHmetria esofagiana entre
grupos de pacientes normais e portadores da DRGE. O indice numérico é derivado
da analise de resultados de determinada quantidade de variaveis (VANDENPLAS et
al, 1990).

iINDICE DE DEMEESTER

O indice de DeMeester, descrito por JOHNSON e DEMEESTER em 1986,
representa a medida de exposicdo do esdfago a niveis de pH inferiores a 4,0
durante o periodo total do exame, nas posi¢des supina e deitada. Este indice
quantifica o grau de refluxo que excede o fisiolégico encontrado em pacientes
voluntarios assintomaticos.

O episadio de refluxo acido ao esbéfago distal foi definido como a queda do pH
esofagico a valores menores que 4,0 por referéncia estabelecida durante teste de
pH por TUTTLE em 1961. Subseqiientemente VITALE et al, em 1985, validaram
este pardmetro demonstrando que pH esofagico menor que 3,0 e maior que 5,0
ofereciam menor definicao para estabelecer valores normais num grupo de
voluntarios assintomaticos.

Os exames de pHmetria com 24 horas de duragao passaram, apés o trabalho
de DEMEESTER et al, em 1976, a analisar o comportamento do RGE durante ciclo
circadiano humano completo, respeitando atividades fisiolégicas do paciente,
durante as refeigcdes, mudancgas de postura corporal e 0 sono.

O indice de DeMeester utiliza para expressar o tempo de exposi¢cao ao refluxo
acido a percentagem de tempo passado sob pH menor que 4. No trabalho de
JOHNSON e DEMEESTER de 1986, foram relatados que os eventos de refluxo nos
pacientes sintomaticos no periodo diurno ocorreram freqiientemente, porém foram
rapidamente “clareados”. Em contraste, os refluxos no periodo noturno foram menos
freqientes e “clareados” mais lentamente. Estas variagdes no tempo de clareamento
levaram a necessidade de medir o periodo de retorno do pH a niveis superiores a
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4,0 apés cada evento. Foram selecionados para esta avaliagdo os parametros:
numero de episodios de refluxo com mais de 5 minutos de duragéo e o episédio de
refluxo mais longo em minutos, para representar os pardmetros de “clareamento”
acido esofagico. Precedentes para validagcdo destes pardmetros existem desde que
MILLER e DOBERNECK em 1967, mostraram que pacientes controle raramente
tinham episédios durando mais de 5 minutos.

O indice de DeMeester é calculado a partir da tabulagao de seis paradmetros
(JOHNSON e DEMEESTER, 1986).

K/
L34

Numero total de refluxos acidos. Numero total de refluxos acidos,

sistematizados no periodo de 24 horas.

K/
L34

Numero de refluxos acidos longos. Sao aqueles refluxos que excedem 5,0
minutos de duragéo.
% Episédio de refluxo acido mais longo. O episédio mais longo encontrado no
registro de 24 horas.

4

J
&

Fracao de tempo passado sob pH inferior a 4,0. Sao os periodos em posigao

*,

ereta e deitada, além do somatério do total. Este periodo total no indice
representa a percentagem de tempo em que o pH é menor que 4,0 durante o

exame.

Segundo os autores, estes parametros quantificam qualquer conceito de
anormalidade em pacientes com sintomas da DRGE. Estes parametros escolhidos
através de estudos de pacientes sintomaticos, levaram JOHNSON e DEMEESTER
em 1986, a buscar valores normais para estes indices. Para estabelecer estes
valores, voluntarios adultos, pertencentes ao servigo militar assintomaticos foram
monitorizados. Anormalidade para esses parametros foram identificadas como
valores que excedessem a média em mais de dois desvios padrées. Mesmo que os
parametros propiciassem meios para identificar qualquer padrdo de anormalidade
permanecia pouco exato com que namero de parametros, podia ser considerada
uma monitorizagdo anormal. Para definicdo os desvios padrées encontrados em
cada parametro observado no grupo controle foi calculado em particular.

Ainda no estudo de JOHNSON e DEMEESTER (1986), um indice anormal foi
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definido como aquele que excedesse a média e dois desvios padroes determinados
para cada voluntario assintomatico. E pertinente notar que todos os voluntarios
assintomaticos tinham indice dentro dos dois desvios padrées da média
determinados para seu grupo e 84% dos pacientes com sintomas tipicos da DRGE
tinham um indice anormal. A composi¢do final obtida pela adi¢do dos indices
calculados de cada um dos seis componentes foi considerada anormal quando
excedia 0 95° percentil dos indices calculados em individuos do grupo controle.

iNDICE DE BOIX-OCHOA

Este indice utiliza os parametros de DEMEESTER modificado para o grupo
pediatrico, acrescentando aos seis pardmetros analiticos anteriores a percentagem
de tempo passado sob pH inferior a 4,0 em posi¢do prona.

BOIX-OCHOA et al, em 1980 estudaram quatro grupos de pacientes com
idades entre seis meses e seis anos, um com pacientes voluntarios assintomaticos,
outro de pacientes com tratamento cirirgico pela DRGE, outro sintomatico para a
DRGE e um quarto com resultado favoravel na evolu¢do de tratamento postural,
todos submetidos a monitorizagao do pH esofagico por 24 horas em meio hospitalar,
recebendo dieta normal para a idade. A posi¢cdo corporal foi anotada durante oito
horas, quatro quando acordados e quatro durante o sono, nas posi¢des supina,
prona e semi sentada.

Os parametros analisados foram em numero de sete:

% Numero total de refluxos acidos.

% Numero de refluxos acidos longos.

>

% Episodio de refluxo acido mais longo.
% Fragao de tempo passado sob pH inferior a 4,0.

% posicao ereta.

% posicao deitada.

< posi¢ao prona.

% total.

Foi formulado indice médio individual de cada variavel, no somatério foi

composto indice unico. O desvio padrao foi aplicado em cada um dos componentes
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e também no total geral.

O grupo controle demonstrou presenca de refluxo em todas as posigoes,
porém, sem sinais e sintomas caracteristicos de refluxo, na posi¢do supina, o
namero total de refluxos eram mais altos, em posicao prona eram mais longos e na

posicdo semi sentada eram menores com "clareamento” acido efetivo.
iINDICE DE VANDENPLAS

VANDENPLAS e SACRE-SMITS, em 1987, estudando a monitorizagéo
esofagica de 285 criangas entre 5 dias e 15 meses de idade, divididos em grupos de
5 a 15 dias, 24 a 37 dias, 3,5 a 4,5 meses, 55a 6,5meses, 7,5a 85 meses e 14 a
16 meses, todos sem historia ou sintomas relacionados com a DRGE. Alimentados
de maneira habitual para a idade, mantendo-se sempre os habitos diarios 0 mais
fisiologicos possiveis, os pacientes até o quarto més de vida foram estudados na
posi¢ao prona.

Analisaram os parametros:

< Numero total de refluxos acidos.

< Numero de refluxos acidos longos com dura¢ao superior a 5 minutos.

% Episodio de refluxo acido mais longo. Expresso em segundos ou minutos.

% indice de refluxo. Somatério dos periodos com pH menor que 4,0, dividido pela

duragao total do exame (em minutos).

Como resultado obtiveram que o indice de refluxo aumentou durante o
primeiro més de vida, mantendo-se elevado até o quarto més quando tendeu a
estabilidade, aos 15 meses apresentou diminuicdo acentuada. A duragédo do
episodio mais longo teve comportamento similar ao indice de refluxo. O niamero total
de episédios de refluxo aumentou significativamente no primeiro més de vida,
continuando a apresentar aumento progressivo aos 4 meses, e dos 6 meses aos 15
meses ndo se alterou. O ndmero de episddios longos com mais de 5 minutos
aumentou do periodo neonatal até o sexto més, estabilizando-se a partir do oitavo
més; em torno dos 15 meses ocorreu diminui¢ao dos episddios.

Para VANDENPLAS e SACRE-SMITS (1987), a formulagdo de indice
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numérico nao tem importancia, pois os valores por eles levantados nessa faixa etaria
apresentaram desvio padrao muito alto, indicando multiplas e variadas influéncias
que agem sobre os diferentes parametros analisados. O parametro por eles mais
valorizado foi o indice de refluxo e o nimero de episédios de refluxos acima de 5
minutos, que foram parametros que aumentaram significativamente entre 2 e 4
meses de idade diminuindo quanto mais préximo do primeiro ano de vida.

Depreende-se dessa revisao da literatura que a DRGE tem sido avaliada
como entidade clinica auténoma recentemente. Neste periodo, a pHmetria tém
definitivamente firmado-se como melhor forma de investigagao e acompanhamento
desta doenca.
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3 MATERIAL E METODO

3.1 CASUISTICA

Para realizagao deste estudo foram adotadas as Normas para Apresentagao
de Trabalhos da Universidade Federal do Parana, Néomina Anatdmica e obedecidos
os principios de Pesquisa Médica do Capitulo XIl do Cédigo de Etica Médica e das
resolugdes do Conselho Federal de Medicina n.° 671/75 e n.° 1098/83.

O projeto de pesquisa e protocolo para este estudo foram aprovados pelo
Comité de Etica e Pesquisa em Seres Humanos do Hospital de Clinicas da
Universidade Federal do Parana.

Foram estudados dois grupos de 30 pacientes: o grupo de pacientes
portadores da DRGE, rotulado como sinfomaético e o grupo voluntario, rotulado como
assintomatico, ambos divididos em faixas etarias de 03 — 12 meses, 12 — 48 meses
e acima de 48 meses, submetidos a pHmetria no Laboratério de Investigagao em
Cirurgia Pediatrica do Departamento de Cirurgia da Universidade Federal do Parana.

No grupo portador da DRGE, os pacientes foram analisados
retrospectivamente apés pHmetria esofagica por sintomas caracteristicos da doenca
confirmados através de exames radiologicos e endoscépicos considerados anormais
segundo o indice de DeMeester. No grupo assintomatico, os pacientes eram
saudaveis e assintomaticos para a DRGE, analisados prospectivamente apoés
pHmetria esofagica. Neste grupo foi obtido consentimento informado dos pais ou
responsaveis para participa¢ao do estudo e preenchido protocolo ( Anexo 1).

O grupo de estudo sinfomatico era composto por 23 pacientes do sexo
masculino e 07 do sexo feminino, com idade entre 03 e 132 meses, idade média de
43,7, com desvio padréo de 43,8. O grupo assintomatico era composto por 16
pacientes do sexo masculino e 14 do sexo feminino, com idade entre 03 e 156
meses, idade média de 46,4, com desvio padrao de 39,0. Foi observado no grupo de
pacientes sintomaticos um percentual maior de individuos do sexo masculino

(76,7%), nao sendo constatado diferenca estatistica (tabela 1, figura 1).
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TABELA 1 - DISTRIBUICAO QUANTO AO SEXO DOS PACIENTES
ASSINTOMATICOS E SINTOMATICOS
SEXO ASSINTOMATICOS | SINTOMATICOS TOTAL
N.° % N.° % Ne° %
Masculino 16 53,3 23 76,7 39 65,0
Feminino 14 46,7 07 233 21 35,0
TOTAL 30 100,0 30 100,0 60 100,0

v2caLc = 2,64 ; p = 0,1044 ; Nao Significativo.

FIGURA 1 - DISTRIBUICAO QUANTO AO SEXO DOS PACIENTES
ASSINTOMATICOS E SINTOMATICOS

|_"Assintométicos O sintomaticos

76,7

80
60
% 40

20

o -t
Masculino Feminino

FONTE: Tabela 1

Com relagdo ao peso os pacientes sinfomaticos apresentaram variacao de 4,8
a 34,5 Kg, com peso médio de 14,9 Kg e desvio padrdao de 8,8 Kg. O grupo de
pacientes assinfomaticos apresentou variagédo de 4,2 a 42,0 Kg, com peso médio de
16,6 Kg e desvio padrao de 39,0 Kg.

Pela comparagao univariada, ndo foi encontrada diferenga estatistica com
relagéo a idade e ao peso.
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3.1.1 Selecao dos pacientes.

A selecdo de pacientes do grupo assinfoméatico, saudaveis e assintomaticos
para a DRGE foi realizado entre criangas com indicacao de tratamento por doengas
cirargicas da regiao inguino-escrotal.

Inicialmente os pais foram entrevistados no ambulatério da Disciplina de
Cirurgia Pediatrica sendo excluidos os portadores de histéria pessoal pregressa e
familiar de doengas digestivas; afecg¢des sistémicas, neuroldgicas, uso de medicagéo
que alterasse a fungao e motilidade eséfago-gastrica nos ultimos 60 dias. Excluindo-
se ainda pacientes portadores de vomitos pds-alimentares de repeticdo, doengas
cronicas infecciosas do trato respiratério e otorrinolaringolégico, desnutricdo, baixo
peso ao nascimento e prematuridade. Os pais eram esclarecidos quanto a
realizacdo do procedimento pHmétrico incluindo participacdo e acompanhamento
durante 24 horas de realizacdo do exame, monitorando a ingestao e mudangas de
postura corporal.

3.2 MATERIAL E METODO

3.2.1 Equipamento para pHmetria esofagica.

O sistema para realizagdo de pHmetria esofagica modelo Synetics® PC
“Polygram For Windows” (Polygran, Synetics Medical, Medtronic Inc, EUA) era
constituido por:

- Peagometro portatil (Synetics Digitrapper MK Iil), armazenador de dados para
monitoriza¢ao do pH esbfago-gastrico.

- Cateter com sensor de monocristal de antiménio semi-descartavel com 1 canal
de pH com eletrodo de referéncia externa em Ag / AgCl, didametro externo total de
1,5mm e comprimento total de 175 cm (Synetics Multi-use). Tempo de resposta
de 30 segundos, sensibilidade de 0,1 pH, impedancia menor que 1 MOhm,
revestimento externo por placa de latex sem PVC, com extremidade distal em
policarbonato e conector modular.
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- Programa de Computador especifico para pHmetria esofagiana "Polygran For
Windows” ( Synetics Software — Suécia).

- Computador Pessoal 486, 66 MHZ com 16 MB de meméria RAM. Monitor super
VGA.

- Impressora a jato - de - tinta HP 660.

FIGURA 2A - EQUIPAMENTO DE INFORMATICA PARA PHMETRIA. FIGURA 2B
SONDA DE PHMETRIA E PEAGOMETRO.

3.2.2 Procedimento.

Nos dois grupos os pacientes encontravam-se em jejum para liquidos e
sélidos por no minimo 6 horas. No grupo voluntario apés inducdo anestésica
inalatéria com drogas halogenadas para cirurgias da regidao inguino-escrotal eram
submetidos a instalacdo da sonda de medida de pHmetria. Os pacientes do grupo

sintomatico foram submetidos a instalagdo da sonda sem anestesia, com a
colaboragao dos pais e enfermeira no Laboratorio.

3.2.3 Verificagao do material.

Rotineiramente as sondas eram inspecionadas e submetidas a desinfecgao

antes do procedimento.
- Desinfecgao da sonda e do eletrodo de referéncia com agua e sab&o enzimatico
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(Endozime — The Ruhof-Corporation Bio-Med Division, New York, USA); enxagiie
e secagem.
- Descontaminagao bacteriana com Cidex®.

3.2.4 Preparagao para instalagao da pHmetria.

Anteriormente a calibracdo procedia-se a verificagao dos dados de
programagao do peagdémetro, visando bom desempenho do equipamento durante as
24 horas de monitorizagao.

- Colocagao da bateria de 9 volts no peagdmetro Digitrapper MKIil.

- Verificagdo da carga da bateria, suficiente para 24 horas de monitorizagao.
- Verificagdo do horario de instalagao.

- Anulagao dos dados do exame anterior.

- Calibragao.

- Fungéo pausa

3.2.5 Calibragem.

A calibragem do equipamento era realizada a temperatura ambiente
(aproximadamente 25° C), com colocagdo do cateter e eletrodo de referéncia em
solugao de pH 7,01(Laboratério Synetics Medical, Inc. EUA), durante 1 a 3 minutos.
A seguir o mesmo procedimento era realizado com solugédo tampéo de pH 1,07
(Laboratério Synetics Medical, Inc. EUA).

Os eletrodos que apresentavam desvios maiores que 0,2 unidades de pH em
cada solugao tampéao ou com respostas superiores a 3 minutos eram rejeitados. Os
eletrodos eram calibrados antes e depois da monitorizagao, para excluir possiveis
desvios passiveis de alterar os resultados.
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FIGURA 3 — PEAGOMETRO E SONDA DE PHMETRIA EM CALIBRAGEM.

3.2.6 Intubagao nasal.

Apds a instalagdo da anestesia, a sonda de pHmetria com aplicagéo de
lidocaina gel era passada através da narina e vagarosamente introduzida até a
cavidade gastrica, cujo pH era anotado.

FIGURAS 4A E 4B — MATERIAL PARA INTUBACAO NASAL DA SONDA DE
PHMETRIA.
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Em seguida, através de exame fluoroscopico, a sonda era tracionada 5 cm
acima da cardia, em torno da 3° vértebra a montante do diafragma. Era realizada a
conexao do cateter ao Digitrapper MKIIl e sua fixagdo na regido facial. No poés-
operatério, apds seis horas do procedimento cirargico e do restabelecimento da
ingesta oral, iniciava-se a monitorizagao do pH.

FIGURAS 5A E 5B — EXAME FLUOROSCOPICO PARA FIXAGAO DA SONDA DE
PHMETRIA.

3.2.7 Fixagao do eletrodo de referéncia.

Na regido dorsal, o eletrodo era fixado a pele com auxilio de gel de contato
(Synetics Gastro).
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FIGURA 6 — FIXAGAO DO ELETRODO DE REFERENCIA.

3.2.8 Transcorrer do exame.

Com duracdo de 24 horas, a monitorizacdo era realizada procurando-se
manter as atividades fisicas normais para a idade, através de atividades ludicas na
enfermaria.

- Frequéncia de aquisicao de dados cada 15 segundos

- Registro das variagées do pH esofagico no peagémetro portatil e comparagéao
com as variagoes fisioldgicas.

- Acompanhamento com registro em ficha prépria para marcagéo dos horarios de
alimentacdo, mudancas de decubito, sintomatologia respiratoéria, nauseas,

vOmitos e dor.
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FIGURAS 7 A E 7B — TRANSCORRER DA MONITORIZACAO DE 24
HORAS.

3.2.9 Retirada da sonda de pHmetria.

Apo6s 24 horas de monitorizagao o peagémetro desligava-se automaticamente.
Tracao leve da sonda através da narina ap6s término do exame.
Liberagédo do eletrodo de referéncia da regiao dorsal.

3.2.10 Transferéncia dos dados.

Conexao do peagébmetro ao computador e transferéncia dos dados adquiridos no
transcorrer do exame.
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FIGURA 8 — TRANSFERENCIA DOS DADOS OBTIDOS.

3.3 ANALISE DOS RESULTADOS.

Para obtencao do “indice de normalidade”, em estudo estatistico, utilizaram-se os
seguintes dados:
- |dade;
- Sexo;
- Peso;
- Namero total de refluxos passados sob pH inferior a 4,0;
- Ndmero de refluxos longos com mais de 5 minutos sob pH inferior a 4;
- Duragéo do refluxo mais longo sob pH inferior a 4;
- Percentagem de tempo passado sob pH menor que 4,0 ;
-em pé;
- deitado;
- total;
- ndice de DeMeester.

3.4 ANALISE ESTATISTICA.

Recorreu-se a analise descritiva dos dados através de tabelas, quadros e

graficos.
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Foram utilizadas diferentes técnicas estatisticas, de acordo com o tipo de
variavel considerada. Para a aplicagdo dos testes estatisticos, os protocolos obtidos
de forma retrospectiva e prospectiva de cada paciente foram codificados para cada
variavel analisada. O objetivo inicial dessa fase preliminar do trabalho foi determinar
a influéncia das diversas variaveis, isoladamente ou em conjunto, sobre a
significancia da determinagao dos dois grupos, como assinfomaticos ou sintomaticos
para a DRGE.

Para a comprovagdao dos dados levantados, primeiramente recorreu-se a
andlise univariada de comparagdo entre grupos, utlizando os testes néo-
paramétricos "Mann-Whitney" (pelo software "Primer of Biostatistics”), "qui-
quadrado, com corregdo de Yates" e “exato de Fisher” (pelo software "Epi-Info"),
para amostras independentes.

Para criagdo do “ novo indice “, recorreu-se a analise multivariada através da
regressao por componentes principais (através do software SAEG - Sistema de Analise
Estatistica e Genética).

Foram constituidos modelos multivariados de regressdo entre os pacientes do
grupo assintomatico e do somatério dos dois grupos que passaram a ser chamados de
" total geral ”. Desta forma foram criadas equagdes que originaram indices com taxas de
correlacao entre as variaveis utilizadas e probabilidades de significancias diversas.

3.4.1 Pacientes Assintomaticos - Modelo Completo

Y =BX1+ CX2 + DX3 + EX4 + FX5 + GX6 + HX7 + X8 + JX9 + A

Onde:

Y = indice de normalidade do pH esofagico;

BX1 = variavel do modelo x idade do paciente em meses;

CX2 = variavel do modelo x sexo masculino =1, sexo feminino = 0;
DX3 = variavel do modelo x peso do paciente em quilogramas,
EX4 = variavel do modelo x numero total de refluxos acidos;

FX5 = variavel do modelo x numero total de refluxos acidos longos;
GX6 = variavel do modelo x refluxo acido mais longo;

HX7 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em pé;
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IX8 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em deitado;
JX9 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em total;
A = constante da regressao.

3.4.2 Pacientes Assintomaticos - Modelo Parcial 1

Y =EX4 +FX5+ GX6 + HX7 + IX8 + JX9 + A

Onde:

Y = indice de normalidade do pH esofagico;

EX4 = variavel do modelo x numero total de refluxos acidos;

FX5 = variavel do modelo x nimero total de refluxos acidos longos;
GX6 = variavel do modelo x refluxo acido mais longo;

HX7 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em pé;

IX8 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em deitado;
JX9 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em total;

A = constante da regressao.

3.4.3 Total Geral - Modelo Completo

Y = BX1 + CX2 + DX3 + EX4 + FX5 + GX6 + HX7 + IX8 + JX9 + KX10 + A

Onde:

Y = indice de normalidade do pH esofagico;

BX1 = variavel do modelo x assintomatico = 0, grupo sintomatico = 1;
CX2 = variavel do modelo x idade do paciente em meses,

DX3 = variavel do modelo x sexo masculino =1, sexo feminino = 0;
EX4 = variavel do modelo x peso do paciente em quilogramas;
FX5 = variavel do modelo x numero total de refluxos acidos;

GX6 = variavel do modelo x numero total de refluxos acidos longos;
HX7 = variavel do modelo x refluxo acido mais longo;

IX8 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em pé;

JX9 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em deitado;

KX10 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em total,
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A = constante da regressao.

3.4.4 Total Geral - Modelo Parcial 1

Y = BX1 + FX5 + GX6 + HX7 + IX8 + JX9 + KX10 + A

Onde:

Y = indice de normalidade do pH esofagico;

BX1 = variavel do modelo x assinfomatico = 0, grupo sintomatico = 1;
FX5 = variavel do modelo x nimero total de refluxos acidos;

GX6 = variavel do modelo x nimero total de refluxos acidos longos;
HX7 = variavel do modelo x refluxo acido mais longo;

IX8 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em pé;

JX9 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em deitado;

KX10 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em total;

A = constante da regressao.

3.4.5.Total Geral - Modelo Parcial 2

Y = BX1 + FX5 + GX6 + HX7 + KX10 + A

Onde:

Y = indice de normalidade do pH esofagico;

BX1 = variavel do modelo x assintomatico = 0, grupo sintomatico = 1;
FX5 = variavel do modelo x numero total de refluxos acidos;

GX6 = variavel do modelo x nimero total de refluxos acidos longos;
HX7 = variavel do modelo x refluxo acido mais longo;

KX10 = variavel do modelo x % de tempo com pH<4 em total,

A = constante da regressao.

Estes indices originados das diversas equagdes ofereceram cortes de

normalidade com médias de +/- 2 desvios padrdes para cada grupo.

O nivel de significAncia (ou probabilidade de significAncia) minimo adotado foi

de 5%.
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4 RESULTADOS

Todos os periodos de 24 horas de monitorizagdo do pH esofagico transcorreram
sem complicagcbes e boa aceitabilidade por parte dos pacientes do grupo
assintoméatico, que tiveram a sonda de pHmetria instalada sob anestesia geral,
enquanto no grupo de pacientes sintomaticos, que tiveram a sonda instalada no
laboratorio sem auxilio de anestesia, houve dificuidade de aceitagdo da
monitorizagao durante as primeiras horas.

Nas variaveis analisadas (numero total de refluxos acidos, refluxos acidos
longos, refluxo acido mais longo e percentagem de tempo passado sob pH<4 em pé,
deitado e total) encontrou-se significAncia para os pacientes sintomnaticos,
justificando o critério de definicdo do grupo, rotulados como assinfoméaticos e

sintomaticos.

4.1 COMPARAGAO DOS DADOS APLICADOS NOS PACIENTES
ASSINTOM/\TICOS E SINTOMATICOS

TABELA 2 - RESULTADOS DOS TESTES APLICADOS NAS COMPARAGOES
DOS DADOS DOS PACIENTES ASSINTOMATICOS E

SINTOMATICOS
DADOS RESULTADO DO TESTE | VALOR TABELADO SIGNIFICANCIA
Idade (meses) 0,616 p=0,538 NS
Peso (kg) 1,043 p=0,297 NS

Numero Total de Refluxos

o Acidos 6,087 p < 0,0001 S
« Acidos Longos (> 5 min) 6,438 p < 0,0001 S
Ref. Acido Mais Longo (min) 6,731 p < 0,0001 S

% de tempo com pH < 4

e EmPé 6,632 p < 0,0001 S
¢ Deitado 3,595 p < 0,0001 S
o Total 6,383 p < 0,0001 S

NOTA: Aplicado o teste de “Mann-Whitney” para amostras independentes, através do software “Primer of Biostatistics”.
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TABELA 3 - ESTATISTICA DESCRITIVA DOS DADOS DOS PACIENTES
ASSINTOMATICOS E SINTOMATICOS

DADOS MEDIA | DESVIO PADRAO MINIMO MAXIMO MEDIANA

PACIENTES ASSINTOMATICOS

o Idade (meses) 46,4 39,0 30 156,0 420
o Peso(kg) 16,6 g7 42 42,0 16,1
o Numero Total de Refluxos
o Acidos 19,0 g0 40 35,0 19,0
o Acidos Longos (> 5 min) 1,0 Moo 0,0 30 1,0
o Ref. Acido Mais Longo (min) 36 M1,4 1,0 7.0 30
e % detempocompH <4
e EmMPé 16 M40 0,2 40 15
+ Deitado 13 1,0 0,0 37 15
+ Total 12 1,1 0.2 6,1 1.1
PACIENTES SINTOMATICOS
o ldade (meses) 437 438 30 132,0 24,0
e Peso(kg) 14,9 Wgs 48 34,5 12,8
o Numero Total de Refluxos
o Acidos 457 13,3 16,0 68,0 -
+ Acidos Longos (> 5 min) 59 M35 2,0 18,0 55
o Ref. Acido Mais Longo (min) 12,0 M4 8,0 38,0 10,0
e %tempocompH<4
e EmPé 83 M29 34 15,9 8.2
o Deitado 41 M32 0,0 12,1 33
o Total 6,6 1,8 48 11,3 -
TOTAL GERAL
o Idade (meses) 450 M 41,1 30 156,0 36,0
e Peso(kg) 15,7 g7 4,2 42,0 14,5
o Nimero Total de Refluxos
e Acidos 32,3 473 40 68,0 29,5
¢ Acidos Longos (> 5 min) 34 M35 0,0 18,0 3,0
o Ref. Acido Mais Longo (min) 7.8 g3 1,0 38,0 75
e % tempocompH <4
e EmPe 50 M40 0,2 15,9 3,7
o Deitado 2,7 a7 0,0 12,1 1,8
e Total 39 31 0,2 11,3 49

(1) Desvio padréo muito elevado, recomenda-se utilizar a mediana.

4.2 PARAMETRO ANALITICO PARA NUMERO TOTAL DE REFLUXOS ACIDOS

O numero total de refluxos acidos apresentados pelos pacientes do grupo
sintoméatico variou de 16,0 a 68,0 episédios, com média de 45,7 e desvio padrao de
13,3. No grupo de assintomaticos houve uma variagéo de 4,0 a 35,0 episédios, com
média de 19,0 e desvio padrao de 8,0 (figura 9).
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FIGURA 9 — NUMERO TOTAL DE REFLUXOS ACIDOS NOS PACIENTES
ASSINTOMATICOS E SINTOMATICOS
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Assintomaticos Sintométicos
FONTE: TABELA 3

4.3 PARAMETRO ANALITICO PARA NUMERO TOTAL DE REFLUXOS ACIDOS
LONGOS

O numero total de refluxos acidos longos com mais de 5 minutos de duragao
apresentados pelos pacientes do grupo sintomatico variou de 2,0 a 18,0 episddios,
com média de 5,9 e desvio padrao de 3,5. No grupo de pacientes assintomaticos
houve uma variagao de 0,0 a 3,0 episddios, com média de 1,0 e desvio padrdo de
0,9 (figura 10).
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FIGURA 10 — NUMERO TOTAL DE REFLUXOS ACIDOS LONGOS (>5
MINUTOS)  NOS  PACIENTES  ASSINTOMATICOS E
SINTOMATICOS
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4.4 PARAMETRO ANALITICO PARA REFLUXO ACIDO MAIS LONGO

O refluxo acido mais longo apresentado pelos pacientes do grupo sinfomatico
variou de 8,0 a 38,0 minutos, com média de 12,0 e desvio padrao de 6,4. No grupo
de assintomaticos houve uma variagdo de 1,0 a 7,0 minutos, com média de 3,6 e

desvio padrao de 1,4 (figura 11).

FIGURA 11 — REFLUXO ,ACIDO MAIS LONGO (MINUTOS) NOS PACIENTES
ASSINTOMATICOS E SINTOMATICOS
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FONTE: Tabela 3
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4.5 PARAMETRO ANALITICO PARA PERCENTAGEM DE TEMPO SOB PH
INFERIOR A 4

A percentagem de tempo passado sob pH inferior a 4 no grupo sintomaético,
em pé, variou de 3,4 a 15,9%, com média de 8,3 e desvio padrdo de 2,9. Quando
deitado, variou de 0,0 a 12,1%, com média de 4,1 e desvio padrdo de 3,2. Quando
considerado na percentagem total variou de 4,8 a 11,3%, com média de 6,6 e desvio
padrao de 1,8. No grupo assintomatico, em pé, variou de 0,2 a 4,0%, com média de
1,6 e desvio padrao de 1,0. Quando deitado, variou de 0,0 a 3,7%, com média de 1,3
e desvio padrao de 1,0. Quando considerado na percentagem total, variou de 0,2 a
6,1%, com média de 1,2 e desvio padrédo de 1,1 (figura 12).

FIGURA 12 - % PH <4 EM PE, DEITADO E TOTAL NOS PACIENTES
ASSINTOMATICOS E SINTOMATICOS
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4.6 COMPARAGAO DA ANALISE MULTIVARIADA DE REGRESSAO (anexo 3)

Para determinar os indices do presente trabalho recorreu-se a analise multivariada
de regressao por componentes principais, onde foram analisadas todas as variaveis
envolvidas no estudo como variaveis independentes (Tabela 3), incluindo, inclusive, o
indice de DeMeester como variavel dependente, para o grupo de pacientes
assintomaticos e sintomaticos além do total geral, considerando-se o somatério dos

dois grupos anteriores. Desse modo, chegou-se a equagdes distintas.
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4.6.1 Pacientes Assintomaticos - Modelo Completo

Foram analisadas todas as variaveis: idade (IDADE), sexo (SEXO), peso
(PESO), numero total de refluxos acidos (NTA), nimero total de refluxos
acidos longos (NTAL), refluxo acido mais longo (RAML), percentagem
de tempo passado com pH<4 em pé (pHP), percentagem de tempo
passado com pH<4 deitado (pHD) e percentagem de tempo passado
com pH<4 total (pHT).

Esse modelo apresentou correlagdo (RZ) entre as varidveis de 57,6% e
probabilidade de significancia de p=0,0191.

iINDICE = - 0,0454IDADE + 0,3015SEXO + 0,2372PESO + 0,0264NTA - 0,0826NTAL +
0,0471RAML + 2,5150pHP + 1,1134pHD + 0,7987pHT - 1,2619

Onde:

-0,0454 IDADE = parametro de regress3o para idade x idade do paciente em meses;
+0,30156 SEXO = parédmetro de regressio para 0 sexo X sexo masc. =1, fem. = 0;
+0,2372 PESO = parametro para o peso x peso do paciente em quilogramas;

+ 00,0264 NTA = pardmetro para numero total de refluxos x NTA do paciente;
-0,0826 NTAL = parametro para n° total de refluxos acidos longos x NTAL do paciente;
+0,0471 RAML = parametro para refluxo acido mais longo x RAML do paciente;
+2,5150 pHP = pardmetro para % de tempo de pH<4 em pé x pHP do paciente;
+1,1134 pHD = parametro para % de tempo de pH<4 deitado x pHD do paciente;

+ 0,7987 pHT = parametro para % de tempo de pH<4 total x pHT do paciente;
-1,2619 = constante de regressao;

Com esse “‘novo indice”, o corte da normalidade (média + 2 desvios

padroes) para os pacientes assintomaticos foi de 13,8.

4.6.2 Pacientes Assintomaticos - Modelo Parcial 1

Foram analisadas as mesmas variaveis de DEMEESTER, numero total

de refluxos acidos (NTA), nimero total de refluxos acidos longos
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(NTAL), refluxo acido mais longo (RAML), percentagem de tempo
passado com pH<4 em pé (pHP), percentagem de tempo passado com
pH<4 deitado (pHD) e percentagem de tempo passado com pH<4 total
(pHT).

Esse modelo apresentou correlacdo (R?) entre as variaveis de 56,9% e
probabilidade de significAncia de p=0,0020.

iNDICE = 0,0180NTA - 0,1877NTAL + 0,0985RAML + 2,4430pHP + 1,1050pHD +
0,6452pHT + 1,1075

Onde:

+0,0180NTA = parametro para numero total de refluxos x NTA do paciente;
-0,1877NTAL = parametro para n° total de refluxos acidos longos x NTAL do paciente;
+ 0,0985RAML = parametro para refluxo acido mais longo x RAML do paciente;

+ 2,4430pHP = parémetro para % de tempo de pH<4 em pé x pHP do paciente;
+0,7987 pHT = parametro para % de tempo de pH<4 total x pHT do paciente;
+1,1050pHD = parametro para % de tempo de pH<4 deitado x pHD do paciente;

+ 0,6452pHT = parametro para % de tempo de pH<4 total x pHT do paciente;
+1,1075 = constante de regressao;

Com esse “novo indice”, o corte da normalidade (média + 2 desvios

padrdes) para os pacientes assintomaticos foi de 13,7.
4.6.3 Pacientes Assinfomaticos - Modelo Parcial 2

Foram analisadas apenas as variaveis: namero total de refluxos acidos
(NTA), namero total de refluxos acidos longos (NTAL), refluxo acido
mais longo (RAML) e percentagem de tempo passado com pH<4 total
(PHT).

Esse modelo apresentou correlagido (R entre as variaveis de 26,2% e
uma probabilidade de significancia de p=0,0959 (ndo significativo).

4.6.4 Total Geral - Modelo Completo
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Foram analisadas todas as variaveis, inclusive os dois grupos de pacientes
(GRUPOQ), idade (IDADE), sexo (SEXO), peso (PESO), numero total de
refluxos acidos (NTA), nimero total de refluxos acidos longos (NTAL),
refluxo acido mais longo (RAML), percentagem de tempo passado com
pH<4 em pé (pHP), percentagem de tempo passado com pH<4 deitado
(pHD) é percentagem de tempo passado com pH<4 total (pHT).

Esse modelo apresentou correlacdo (R?) entre as variaveis de 91,2% e
probabilidade de significancia de p<0,00001.

iNDICE = 7,0965GRUPO - 0,0795IDADE - 1,2538SEXO + 0,4003PESO + 0,12804NTA +
0,3277NTAL + 0,1227RAML + 0,4458pHP + 0,8719pHD - 0,0519pHT - 0,4965

Onde:

+7,0965GRUPO = parametro de regressao para o grupo x assinfomatico ou sintomaético,

-0,0795IDADE = parametro de regressao para idade x idade do paciente em meses;
-1,2538SEXO = parametro de regressio para o sexo X sexo masc. =1, fem. = 0;
+0,4003PESO = parametro para o peso X peso do paciente em quilogramas;
+0,12804NTA = parametro para nimero total de refluxos x NTA do paciente;
+0,3277NTAL = parametro para n° total de refluxos acidos longos x NTAL do paciente;
+0,1227RAML = parametro para refluxo acido mais longo x RAML do paciente;
+0,4458pHP = parametro para % de tempo de pH<4 em pé x pHP do paciente;
+0,8719pHD = parametro para % de tempo de pH<4 deitado x pHD do paciente;
-0,0519pHT = parametro para % de tempo de pH<4 total x pHT do paciente,
-0,4965 = constante de regressao;

Com esse “novo indice”, o corte da normalidade (média + 2 desvios
padroes) para os pacientes assintomaticos foi de 11,4.

4.6.5 Total Geral - Modelo Parcial 1

Foram analisadas as mesmas variaveis do DeMeester, nimero total de
refluxos acidos (NTA), niumero total de refluxos acidos longos (NTAL),
refluxo acido mais longo (RAML), percentagem de tempo passado com
pH<4 em pé (pHP), percentagem de tempo passado com pH<4 deitado
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(pHD) e percentagem de tempo passado com pH<4 total (pHT), além
dos grupos de pacientes (GRUPO).

Esse modelo apresentou correlagao (R?) entre as variaveis de 90,6% e
probabilidade de significancia de p<0,00001.

INDICE = 7,7022GRUPO + 0,1112NTA + 0,2791NTAL + 0,1323RAML + 0,3599pHP +
0,8203pHD - 0,0598pHT + 3,3225

Onde:

+7,7022GRUPO = parametro de regressao para o grupo x assintomatico ou sintomético,
+0,1112NTA = parametro para numero total de refluxos x NTA do paciente;

+ 0,2791NTAL =parametro para n° total de refluxos acidos longos x NTAL do paciente;
+ 0,1323RAML = parametro para refluxo acido mais longo x RAML do paciente;

+ 0,3599pHP = parametro para % de tempo de pH<4 em pé x pHP do paciente;
+0,8203pHD = parametro para % de tempo de pH<4 deitado x pHD do paciente;
-0,0598pHT = parametro para % de tempo de pH<4 total x pHT do paciente,
+3,3225 = constante de regressio;

Com esse “novo indice”, o corte da normalidade (média + 2 desvios

padrdes) para os pacientes assintomaticos foi de 11,1.
4.6.6 Total Geral - Modelo Parcial 2

Foram analisadas apenas as variaveis: grupo (GRUPO), numero total de
refluxos acidos (NTA), numero total de refluxo acidos longos (NTAL),
refluxo acido mais longo (RAML) e percentagem de tempo passado com
pH<4 total (pHT).

Esse modelo apresentou correlagdo (R?) entre as variaveis de 87,8% e
probabilidade de significancia de p<0,00001.

iNDICE = 9,8647GRUPO + 0,1214NTA - 0,0999NTAL + 0,2223RAML + 0,3686pHT +
4,1666
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Onde:

+0,8647GRUPO = pardmetro de regressio para o grupo X assintornatico ou sintornatico;

+0,1214NTA = parametro para nimero total de refluxos x NTA do paciente;
-0,0999NTAL = parametro para n® total de refluxos acidos longos x NTAL do paciente;
+0,2223RAML = parametro para refluxo acido mais longo x RAML do paciente;
+0,3686pHT = pardmetro para % de tempo de pH<4 total x pHT do paciente
+4,1666 = constante de regressao;

Com esse ‘novo indice”, o corte da normalidade (média + 2 desvios
padrdes) para os pacientes assintomaticos foi de 10,5.

Todos os calculos envolvidos para geragao do “novo indice” constam em anexo. Os
coeficientes de correlacdo entre os diversos indices gerados a partir deste estudo e
os graus de significaAncias encontradas nos modelos desenvolvidos encontram-se de
maneira resumida na tabela 4.
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4.7 COMPARAGAO DOS MODELOS PARA O ““NOVO INDICE™

TABELA 4 — RESULTADOS DOS MODELOS PARA A DEFINICAO DO ““NOVO

INDICE”™
GRUPO CORRELAGAQO | Fenc PROBABILIDADE
Valor Significancia
ASSINTOMATICOS
e Modelo Completo 0,5758 3,02 p=0,0191 S
¢ Modelo Parcial - 1 0,5685 505 p=0,0020 S
e Modelo Parcial -2 0,2620 222 p = 0,0959 NS
SINTOMATICOS
e Modelo Completo 0,7487 6,62 p = 0,0002 S
¢ Modelo Parcial - 1 0,6017 5,79 p = 0,0009 S
e Modelo Parcial — 2 0,2883 253 p=0,0656 i NS
TOTAL GERAL
e Modelo Completo 09117 50,58 p < 0,00001 S
¢ Modelo Parcial — 1 0,9058 71,42 p<0,00001 S
* Modelo Parcial — 2 0,8784 78,05 p<0,00001 S

Partindo-se estatisticamente dos critérios gerais para o especifico, ou seja, do
total geral dos pacientes para o grupo de pacientes assintomaticos verifica-se que a
variagao encontrada entre o “novo indice” e o indice estabelecido por DEMEESTER
apresenta resultados marcantes com variagdes analiticas de grande significancia
(tabela 5).



TABELA 5 - COMPARAGCAO ENTRE O ““NOVO INDICE™ E O INDICE DE
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DEMEESTER
GRUPO iNDICE DM VARIAGAO (%)
indice DM
Assintomético 13,7 15,7 14,6 12,7
Sinfomético 30,8 32,4 52 4.9
Total Geral
e  Assintomético 11,1 15,7 414 29,3
¢ Sintomatico 31,0 32,4 43 43
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5 DISCUSSAO

Diante do fato da inexisténcia de indices no Brasil para avaliagdo das
monitorizagdes pHmeétricas pediatricas e considerando-se que as analises realizadas
em nosso pais freqiientemente utilizam o indice de DeMeester, desenvolvido em
adultos da América do Norte, resolve-se, a partir de estudos analiticos, pesquisar a
realidade brasileira.

A combinagdo de variaveis na avaliagdo de monitorizagbes pHmétricas
esofagicas permitiu a criagdo de modelos multivariados de regressao, com formagao
de varios indices de avaliagdo de normalidade em pacientes portadores de RGE.
Estes indices apresentam niveis diversos de correlagéo e significancia entre as
variaveis utilizadas.

O refluxo gastroesofagico na espécie humana, pode, quando freqiente e em
determinados individuos, ter conseqiiéncias patoldégicas (COUTURIER, 1983). Na
infancia é fendmeno fisiolégico durante o desenvolvimento, especialmente no
primeiro ano de vida (JOLLEY et al, 1991, DUCHE et al, 1995). Entre os elementos
disponiveis na investigacao clinica a pHmetria de 24 horas tem sido a técnica de
preferéncia para a detecgdo e quantificacdo do RGE (VANDENPLAS et al, 1991;
DEMEESTER et al, 1980).

Atualmente a pHmetria é a técnica mais confiavel no diagnoéstico e estudo da
DRGE, é a investigagdo com maior sensibilidade (variando de 87 a 93,3%)
especificidade (92,9 a 97%), STEIN et al, (1994).

5.1 DA CASUISTICA E METODOLOGIA

A casuistica do estudo é baseada em 60 pacientes pediatricos, tratados num
periodo de dois anos, em hospital universitario. Divididos em grupos, 30 portadores
da DRGE, com pHmetrias anormmais e outro grupo de 30 pacientes do grupo
controle, voluntarios saudaveis em relagao a DRGE e considerados assintomaticos.
Ambos os grupos tiveram a monitorizagdo do pH esofagico avaliadas pelos
~ parametros de DeMeester (JOHNSON e DEMEESTER, 1986).
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Embora néo tenha sido feita analise detalhada da condi¢ao sécio-econémica
da populagdo estudada no presente trabalho, presume-se que é relativamente
homogénea, na sua quase totalidade, oriunda das camadas sociais mais baixas,
tipicamente encontradas em hospitais universitarios brasileiros.

Estudaram-se dois grupos de pacientes igualmente subdivididos em faixas
etarias de 03 — 12 meses, 12 — 48 meses e acima de 48 meses. O grupo de
pacientes considerados sinfoméaticos era composto por 23 pacientes do sexo
masculino e 07 do sexo feminino, com idades entre 03 e 132 meses. No grupo
assintomatico, 16 pacientes do sexo masculino e 14 do sexo feminino, com idades
entre 03 e 156 meses. Com esta divisao em faixas etarias em ambos os grupos,
tentou-se homogeneizar a série, para que se tivesse parametros analiticos mais
proximos em ambos os grupos, uma vez que, segundo relatos, o refluxo é
extremamente dindmico durante o desenvolvimento corporal na infancia.
VANDENPLAS e SACRE-SMITS (1987), BOIX-OCHOA et al, (1980) e DUCHE et al,
(1995), chamaram atengéo que nos primeiros meses até 1 ano de idade, ocorrem
alteragdes progressivas da forca de contragdo do EIE e do “clearence” esofagico,
tendendo a normalidade com o crescimento corporal.

Com relagao ao peso, os pacientes sinfomaticos apresentaram variagao de
4,8 a 34,5 Kg, enquanto o grupo de pacientes assinfomaticos apresentaram variagao
de 4,2 a 42,0 Kg. Novamente buscando oferecer homogeneizagdo a série, na
selecdo dos pacientes, preferiu-se os que apresentavam peso normal ou muito
préximos do normal nas curvas de crescimento préprias para a idade, diminuindo,
assim, as possibilidades de diferengas significativas nas analises comparativas, pois
os trabalhos de BLUMENTHAL e LEALMAN em 1982, constataram que lactentes
sdo portadores de imaturidade do EIE, extremamente potencializada naqueles com
baixo peso. Este fator influencia a incidéncia e duragdo do RGE fisiolégico em
criangas assintomaticas.

No grupo sintomaético, portador da DRGE, os pacientes foram analisados
retrospectivamente apos pHmetria esofagica por sintomas caracteristicos da
doeng¢a, confirmados através de exames radiolégicos e endoscédpicos. No grupo
assintomatico, os pacientes eram saudaveis e assintomaticos para a DRGE,
analisados prospectivamente ap6s pHmetria esofagica. Este tipo de selecgao,
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retrospectiva nos pacientes sinfomaticos e prospectiva nos assintomaticos, esta de
acordo com a metodologia utilizada por trabalhos consagrados na literatura no
campo da pHmetria, DEMEESTER et al, (1976); JOHNSON e DEMEESTER, (1986),
e STEIN e DEMEESTER, (1993).

A selecdo dos pacientes voluntarios foi realizada entre criangas com
indicacdo de tratamento por doengas cirdrgicas da regido inguino-escrotal,
excluindo-se os portadores de historia pessoal pregressa e familiar de doengas
digestivas, afecdes sistémicas, neurolégicas, ou ainda uso de medicagdo que
alterasse a funcdo e motilidade esbéfago-gastrica nos Gltimos 60 dias. Excluiram-se
ainda pacientes portadores de vémitos pds-alimentares de repeticdo, doencas
cronicas infecciosas do trato respiratério e otorrinolaringolégico, desnutricao, baixo
peso ao nascimento e prematuridade. Varios pesquisadores langaram mao do
mesmo tipo de selegdo nos grupos de pacientes sadios e voluntarios adultos,
DEMEESTER et al, (1976), além de JOHNSON e DEMEESTER, (1986). No grupo
pediatrico, BOIX-OCHOA et al, (1980) e VANDENPLAS e SACRE-SMITS, (1987).

Como os 60 paciente foram divididos em dois grupos de 30 individuos e
rotulados como assinfomaticos e sintomaticos, de acordo com os critérios de
avaliagdo pHmétrica propostos por DEMEESTER em 1976, baseados (no numero
total de refluxos acidos, refluxos acidos longos, refluxo acido mais longo e
percentagem de tempo passado sob pH<4 em pé, deitado e total), havia
necessidade, nesta analise, de buscar-se a significancia estatistica que justificasse o
critério de definicdo dos grupos. A caracterizagdo destes grupos foi validada por
estudos estatisticos que levaram em conta os protocolos obtidos de cada paciente e
codificados para cada variavel analisada. Na comprovag¢ao dos dados levantados,
recorreu-se a analise de comparagéo entre grupos, utilizando os testes nao-
paramétricos. Os critérios de avaliagdo de DeMeester sao amplamente utilizados na
literatura como definicdo da avaliacio da DRGE e estdo fundamentados nos
trabalhos classicos do estudo da pHmetria, TUTTLE, (1961); MILLER e
DOBERNECK, (1967) e VITALE et al, (1985).
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5.2 DO EQUIPAMENTO

O sistema de monitorizacdo de pHmetria para realizagdo do presente trabalho
esta constituido por material da empresa Synetics Medical, Medtronic Inc, EUA:
peagdmetro portatil, cateter com sensor de monocristal de antimbnio semi-
descartavel com 1 canal de pH com eletrodo de referéncia externo; programa de
Computador especifico para pHmetria esofagiana "Polygran For Windows’,
computador pessoal 486, 66 MHZ com 16 MB de meméria RAM, monitor super
VGA. Este tipo de equipamento estd amplamente difundido em Centros
Universitarios em todo 0 mundo, sendo freqiientemente citado por diversos autores,
traduzindo, assim, respeito e confiabilidade aos dados levantados através desta
casuistica, HALPERN et al, (1991); VANDENPLAS, (1991); TOVAR, WANG e
EIZAGUIRRE, (1993), e CAMPOS et al, (1999).

Realiza-se este estudo com cateteres com sensor de monocristal de
antiménio semi descartavel com 1 canal de pH e eletrodo de referéncia externa em
Ag / AgCl, com os quais se obteve taxa média de 5 exames por catéter. Todos os
periodos de 24 horas de monitorizagdo do pH esofagico transcorreram sem
complicagdes e boa aceitabilidade por parte dos pacientes do grupo assintomatico,
que tiveram a sonda de pHmetria instalada sob anestesia geral, enquanto o grupo
de pacientes sinfomaticos, onde a sonda foi instalada sem anestesia, tiveram
dificuldades de aceitagdo durante as primeiras horas de monitorizacdo. O uso de
cateteres com referéncia, externa propicia de acordo com JOHNSON et al, (1988) e
PATTI, DEBAS e PELLEGRINI (1992), a confeccdo de cateteres com diametro
inferior as sondas classicas que associam, num mesmo conjunto, a sonda de
medida e de referéncia. Para VANDENPLAS (1991), em gastroenterologia
pediatrica, os eletrodos de antimdnio sao preferidos por apresentarem prego menos

elevado e menor diametro tornando seu uso mais toleravel.
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Nao se dispunha de eletrodos de vidro comumente utilizados e recomendados
por DE CAESTECKER (1989), e VANDENPLAS (1991), que apresentam
inconveniente de diametros maiores, variando entre 2 e 5 mm. As sondas calibrosas
séo de dificil instalagao, especialmente no grupo pediatrico, de acordo com relatos
de STEIN e DEMEESTER, (1993).

5.3 DO PROCEDIMENTO

Os pacientes do grupo sintomatico encontravam-se em jejum para liquidos e
solidos por no minimo 6 horas. Foram submetidos a instalagdo da sonda de
pHmetria sem anestesia, com a colaboragdo dos pais. Este tipo de procedimento
encontra-se de acordo com os estudos de JAMIELSON, (1992) e GLADE (1995).

No grupo assintomatico, apés indugdo anestésica inalatéria com drogas
halogenadas para cirurgia da regiao inguino-escrotal, eram submetidos a instalagao
da sonda de pHmetria. Apés 6 horas do procedimento cirurgico, quando era
restabelecida a alimentagdo por via oral, iniciava-se a monitorizagdo do pH
esofagico. Tal procedimento encontra-se amparado no estudo de TOVAR, ARANA e
TAPIA, (1990), que trata dos efeitos da sedacado na funcao motora do eséfago com
refluxo, assegurando restabelecimento desta fungcédo apés este periodo.

Instituiu-se, para todos os 60 pacientes, dieta alimentar livre para a idade,
durante o periodo de monitorizagao, solicitando aos pais que anotassem, na ficha de
acompanhamento diario do exame, o tipo de alimentacdo utilizada e horario da
administragdo. O tipo de regime alimentar oferecido durante a pHmetria é
controverso, existindo relatos com restricdo de alimentagao acida com pH inferior a
5,0 STEIN et al, (1990). Entretanto, muitos alimentos e bebidas possuem pH inferior
a 5, entre elas, bebidas a base de cola, sucos de frutas, chas e sopas, tornando a
dieta bastante restritiva. A literatura, tende ao consenso de que o uso de dietas
estandardizadas deve ser proscrito, mantendo-se a dieta livre com monitorizagdo
dos horarios de administragdo TOLIA e KAUFMANN, (1990); TOVAR, WANG e
EIZAGUIRRE, (1993).

Antes do inicio da calibragem, as sondas e os eletrodos de referéncia eram

inspecionados e submetidas a desinfecdo com agua e sabao enzimatico para
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descontaminagcdo bacteriana. Este procedimento é descrito em varios artigos uma
vez que as sondas de antimdnio sdo semi descartaveis, permitindo exames que
variam de 1 a 10, de acordo com PATTI, DEBAS e PELLEGRINI, (1992), e STEIN e
DEMEESTER, (1993).

A calibragem rotineira do equipamento foi realizada a temperatura ambiente,
com colocagdo da sonda e eletrodo de referéncia em solugdo de pH 7,01 do
Laboratério Synetics Medical, Inc. EUA, durante 1 a 3 minutos. A seguir, 0 mesmo
procedimento foi realizado com solugdo tampéo de pH 1,07 do mesmo Laboratério.
Os eletrodos que apresentavam desvios maiores que 0,2 pH em cada solugao
tampao ou com respostas superiores a 3 minutos foram rejeitados. Este tipo de
procedimento encontra amparo nos estudos de STANCIU e BENNETT, (1977), e
FONKALSRUD e AMENT, (1996), que, desta forma, visam compensar as variagdes
inevitaveis de comportamento elétrico do eletrodo quanto a seu ponto de
estabilidade.

No presente estudo adotou-se o exame fluoroscépico para localizagdo da
sonda de pHmetria a nivel da 3° vértebra a montante do diafragma. Este nivel
corresponde, aproximadamente, a distdncia de 5 cm acima da cardia. A localizagao
da sonda de medida do pH é posicionada de forma diversa por varios autores:
radiologicamente, por STOKER e WILLIAMS, (1987), endoscopicamente por DEHN
e KETTLEWELL, (1987), ou ainda, pela mudan¢a do pH quando o eletrodo passa a
cavidade gastrica por SCHINDLBECK et al, (1987). O procedimento radiolégico é
amplamente aceito e defendido por SONDHEIMER, (1988), pois apresenta
vantagem da localizagéo e visualizacao do eletrodo, embora, o ideal seja que seu
posicionamento esteja manometricamente determinado 5 cm acima do EIE de
acordo com DEMEESTER et al, (1980), e JAMIELSON et al, (1992).

A monitorizagao do pH esofagico nos pacientes em estudo foi realizada com
duracdo de 24 horas em todos os casos. A respeito da duracido do exame,
VANDENPLAS et al, em 1991, preconizavam que nao existe periodo ideal para a
investigacao, porém, concluiam que os testes longos sdao melhores. BELLI e LE
COULTRE, (1989), também concluiram que a monitorizagao de longo prazo é uma
obrigagao, porque o uso de curta ou média duragao, diurna ou noturna, acarreta
resultados falsos-positivo e falsos-negativo significativos. Todos os exames foram
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realizados em meio hospitalar, mantendo-se as atividades fisicas e dietéticas
normais para a idade e proximo da atividade fisioloégica, através de atividades
lidicas, na enfermaria. Nao foi realizada pHmetria ambulatorial em virtude das
condi¢cbes soOcio-econdmicas dos pacientes e pelo fato de muitos deles serem
oriundos do interior do Estado. BOIX-OCHOA et al, (1980) estudaram quatro grupos
de pacientes com idades entre seis meses e seis anos, todos submetidos a
monitorizacdo do pH esofagico por 24 horas em meio hospitalar, recebendo dieta
normal para a idade, desta forma validando os estudos desta pesquisa. Na
atualidade a pHmetria ambulatorial tem sido empregada cada vez mais
freqientemente e a forma hospitalar pode ser aceita para pacientes com Atipos
particulares de refluxo, como as insuficiéncias respiratérias graves do recém-nascido
KRISHNAMOORTHY, (1994).

5.4 DAS VARIAVEIS

Neste estudo obtiveram-se varidveis a partir dos dados clinicos e dos
resultados da monitorizagdo do pH esofagico, constituindo-se em parametros para
estudo estatistico e realizagao do “novo indice” pHmétrico.

5.4.1 |dade

Anteriormente esta variavel nao havia sido utilizada por outros autores como
parametro formador de varidveis na realizagdo de indices de pHmetria. Foi
encontrado apoio e valorizagdo para sua utilizacdo em relatos da literatura que
chamam atengao para a variagdo da idade associada ao desenvolvimento corporal
da crianga, especialmente no amadurecimento do EIE, melhora do funcionamento
do “clearence” esofagico, além da maior atividade fisica que induz a mudangas
posturais. Segundo POPE, (1994), e ROSARIO et al, (1999), o aumento do nimero
de refluxos acidos verificados no quarto més de vida esta relacionado ao aumento
do estado de vigilia que ocorre a partir desta fase. Estes autores encontraram
também menor incidéncia de refluxo apés o sexto més, em fungcdo da melhor agéo
do EIE, comprovadas manometricamente. Nos resultados apresentados por
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VANDENPLAS et al, (1994), em funcao da idade do paciente, ficou demonstrado
que também ha influéncia da posicdo corporal. Em criangas assintomaticas, nos
primeiros meses de vida, continuamente em posi¢do prona, ha pequena incidéncia

de refluxo, que aumenta quando se movem mais ativamente.
5.4.2 Sexo

Nao existe relato de variacdo de episédios de refluxos ou da incidéncia
diferenciada do RGE em relagdo ao sexo. Optou-se por inserir este fator na
constituicdo do “nosso indice” por ter valor no estudo da analise multivariada através
da regressao por componentes principais que compuseram as possibilidades analiticas
deste estudo. Nestes casos, os estudos estatisticos ttm como norma a utilizagao do
sexo feminino com valor O e 0 masculino com valor 1 MARDIA, (1979).

5.4.3 Peso

O peso apresenta correlacdo importante na avaliagdo dos indices de
normalidade do pH esofagico em decorréncia da associa¢ao de baixo peso corporal
e funcdo do EIE. BLUMENTHAL e LEALMAN, (1982), relatam que a DRGE ocorre

mais freqlientemente em pacientes de baixo peso.
5.4.4 Numero total de refluxos passados sob pH inferior a 4,0

Encontrou-se numero total de refluxos acidos apresentados pelos pacientes
do grupo sintomatico variando de 16,0 a 68,0 episédios, com média de 45,7,
enquanto no grupo de assinfomaticos houve variagao de 4,0 a 35,0 episédios, com
média de 19,0. Os valores de normalidade aceitos neste parametro em Pediatria
devem ser inferiores a 27 episddios.

O episédio de refluxo acido foi definido como queda do pH esofagico a
valores menores que 4,0 por TUTTLE, em (1961). Subseqiientemente, VITALE et al,
(1985), validaram este parametro demonstrando que pH esofagico menor que 3,0 e
maior que 5,0 ofereciam menor definicdo para estabelecer valores normais num



56

grupo de voluntarios assintomaticos. Este parametro foi utilizado por HILLEMEIER et
al, (1981), que aplicaram o teste de Tuttle em criangas, com bom resultado. Dois ou
mais episddios de refluxos ou um simples episédio com mais de 30% de duragdo na
primeira meia hora era considerado anormal.

Para o estudo de VANDENPLAS e SACRE-SMITS, (1987), o numero total de
episodios de refluxo aumentou significativamente no primeiro més de vida,
continuando a apresentar aumento progressivo até 4 meses; do 6° ao 15° més nao
houve alteragdao. Existem evidéncias que a exposicdo acida do esdfago esta
aumentada durante o dia na maioria dos pacientes, provavelmente pela presenca de
refluxos causados pela ingestdao de alimentos e atividades fisicas CAMPOS et al,
(1999). Este parametro deve ser analisado com critério. De acordo com trabalhos de
JOHNSON et al, (1987), e CUCCHIARA et al, (1990), ficou demonstrado que no
periodo pds-prandial o exame & menos discriminatério porque ocorre aumento
fisiolégico dos episdédios de refluxos. GLADE, (1995), relatou que o aumento da
incidéncia de episddios de refluxo ocorre mais frequentemente 2 horas apés a
alimentacdo em adultos, criangas e lactentes e usualmente representa um evento
fisiolégico de pequena conseqiiéncia. BOIX-OCHOA, LAFUENTE e GIL-VERNET,
(1980), encontraram, em seu grupo de estudo que o numero total de refluxos
aumenta nos primeiros 45-60 minutos apds a alimentagcao e decresce nos periodos

de sono.

5.4.5 Numero de refluxos longos com mais de 5 minutos sob pH inferior a 4

Na presente série o numero total de refluxos acidos longos com mais de 5
minutos de duragdo, no grupo sinfomatico variou de 2,0 a 18,0 episédios, com
média de 5,9, enquanto no grupo de assintomaticos houve variagdo de 0,0 a 3,0
episddios, com média de 1,0. Os valores de normalidade aceitos neste pardmetro,
em Pediatria, devem ser inferiores a 3 episodios.

Para VANDENPLAS e SACRE-SMITS, (1987), este parametro é
significativamente valorizado, juntamente com o indice de refluxo. Na definicdo de

anormalidade nas monitorizagées por eles realizadas. Foram os parametros que
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aumentaram no periodo neonatal até 6 meses, estabilizando-se a partir do oitavo
meés.

Na avaliagido de FAUBIAN e ZEIN, (1998), houve igualmente valorizagao
significativa do indice de refluxo e do niumero de refluxos com duragdo de mais de 5
minutos na documentagcdo do refluxo em criangas. Estes dois parametros
aumentaram acentuadamente entre 2 e 4 meses e diminuiram entre 7 meses e 1
ano.

RUSSELL et al, (1991), chamam a atencdo para este parametro, quando da
utilizacdo de dieta espessada. Na cintilografia esdfago gastrica de controle,
encontraram resultados desfavoraveis. Havia aumento do tempo de esvaziamento
gastrico e do numero de episddios longos com mais de 5 minutos de duragéo,
dificultando o “clearence” esofagico do elemento refluido.

No trabalho de 1986, JOHNSON e DEMEESTER relataram que eventos de
refluxo nos pacientes sintomaticos no periodo diurno ocorreram freqientemente,
porém foram rapidamente “clareados”. Em contraste, os refluxos no periodo noturno
foram “clareados” mais lentamente. Estas variagdes levaram a medir o periodo de
retorno do pH a niveis superiores a 4,0 apds cada evento. Foram selecionados para
esta avaliagdo os parametros: nimero de episddios de refluxo com mais de §
minutos de duragdo e o episédio de refluxo mais longo em minutos, representando

os parametros de “clareamento” acido esofagico.

5.4.6 Duracgao do refluxo mais longo sob pH inferior a 4

Nesta série o refluxo acido mais longo sob pH inferior a 4 mais longo
apresentado no grupo sinfoméatico variou de 8,0 a 38,0 minutos, com média de 12,0,
enquanto no grupo de assintomaticos houve variagdo de 1,0 a 7,0 minutos, com
média de 3,6. Os valores de normalidade aceitos neste parametro, em Pediatria
devem ser inferiores a 9 minutos.

No estudo de NEWELL, (1988), foram examinados 22 recém-nascidos pré-
termo, investigados em posi¢ao prona, num periodo compreendido entre 5 e 10 dias

apds o nascimento. Estes pacientes apresentaram um numero de refluxos de longa
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duragdo mais acentuado, correspondendo a atraso do “clearence” esofagico por

imaturidade da peristalse do eséfago.

5.4.7 Percentagem de tempo passado sob pH menor que 4,0

A percentagem de tempo passado sob pH inferior a 4 no grupo sinfomaético,
em pé, variando de 3,4 a 15,9%, com média de 8,3, quando deitado variou de 0,0 a
12,1%, com média de 4,1 e quando considerado na percentagem total variou de 4,8
a 11,3%, com média de 6,6. Ja no grupo assintomatico, em pé, variou de 0,2 a 4,0%,
com média de 1,6, quando deitado variou de 0,0 a 3,7%, com média de 1,3. Quando
considerado na percentagem total variou de 0,2 a 6,1%, com média de 1,2. Os
valores de normalidade aceitos neste parametro, em Pediatria, devem ser inferiores
a 5%.

Relato de WALTHER, (1986), defende que a DRGE causa maior agressao a
mucosa esofagiana no periodo noturno, em posi¢cdo deitada, tanto que existem
grupos que propdem o estudo pHmétrico noturno para diagnéstico da esofagite de
refluxo HALPERN et al, (1991).

A relagdo entre presenga de esofagite e refluxo noturno, com paciente
deitado, é controversa. Esta discussao esta evidenciada nos trabalhos de MASLIAH,
(1990); e de CUCCHIARA et al, (1990), publicados no mesmo periodo que
contrapéem-se em resultados.

DEMEESTER et al, (1976) demonstraram diferenca de padrao de refluxos em
adultos de acordo com a posicdo corporal. ORENSTEIN, (1988), também
demonstrou, em criancas, que a incidéncia de refluxos é igualmente determinada
pela posicao. No mesmo estudo, defende que na posi¢ao deitada ocorre aumento da
duragdo de exposigdo acida se comparada com a posicao ereta, ilustrando a
importancia da forca da gravidade. KAWAHARA, DENT e DAVIDSON, (1997),
demonstraram que o RGE ocorre menos freqiientemente na posicao semi sentada,
no leito, que na posi¢cao deitada. Em pacientes sintomaticos foram encontrados RGE
anormais na posicédo ereta em 9%, na posicdo deitada em 37% e, quando
associados, em 54%.
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ORENSTEIN, (1992), demonstrou que criangas tinham até 4 vezes mais
refluxos quando recostadas, confirmando que a posi¢do prona € a posi¢cao preferida
pelos lactentes, ocorrendo choro menos intenso quando comparado com a posi¢éao
supina.

5.4.8 Iindice de DeMeester

Os indices de DeMeester encontrados nos pacientes sintomaticos apresentou
média de 32,4, enquanto os assintomaticos apresentaram média de 15,7. A literatura
aceita como normal os indices com corte de 14,7.

O indice de DeMeester, descrito por JOHNSON e DEMEESTER, em 1986,
representa a medida de exposicdo do esdfago a niveis de pH inferiores a 4,0
durante o periodo total do exame, nas posi¢cbes ereta e deitada. Este indice
quantifica o grau de refluxo que excede o fisiolégico encontrado em pacientes
adultos voluntarios assintomaticos. Os exames de pHmetria com 24 horas de
duragdo, passaram apoés o trabalho de DEMEESTER et al, em 1976, a analisar o
comportamento do RGE durante ciclo circadiano humano completo, respeitando as
atividades fisiolégicas do paciente, durante as refeices, mudangas de postura
corporal e o0 sono.

O indice é calculado a partir da tabulacao de seis parametros: numero total de
refluxos acidos, numero de refluxos acidos longos, episodio de refluxo acido mais
longo,' fracao de tempo passado sob pH inferior a 4,0 posicao ereta e deitada, além
do somatério do total. Estes parametros quantificam qualquer conceito de
anormalidade em pacientes com sintomas da doenca do refluxo. Para estabelecer
valores de normalidade, voluntarios adultos, pertencentes ao servico militar,
assintomaticos foram monitorados. Anormalidade para esses parametros foram
identificadas como valores que excedessem a média em mais de dois desvios
padroes, JOHNSON e DEMEESTER, (1986).

5.5 DA ANALISE ESTATISTICA

Foram constituidos modelos multivariados de regressao por componentes
principais. Nestes modelos foram analisadas todas as variaveis envolvidas no estudo
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como variaveis independentes. O indice de DeMeester foi incluido como variavel
dependente, de acordo com a sistematica de MARDIA, (1979). Os grupos de pacientes
assintomaticos e sintomaticos foram considerados separadamente e quando em
conjunto foi chamado “ total geral ", representando o somatério dos pacientes dos dois
grupos. Desse modo obtiveram-se varias equag¢des que originaram indices com taxas
de correlagao entre as variaveis e probabilidades de significancias diversas.

Estes indices originados das diversas equagdes ofereceram cortes de
normalidade com médias de +/- 2 desvios padrdes para cada grupo.

Usando esta metodologia estatistica obtiveram-se duas séries diferentes de
modelos. A primeira delas, no grupo de pacientes assinfomaticos, e a segunda no grupo
de pacientes sinfomaticos. Porém, como o objetivo principal deste trabalho era o corte
de normalidade para a pHmetria esofagica, amparado no estudo precursor de
JOHNSON e DEMEESTER, (1986), pareceu desnecessario considerar a série
correspondente aos pacientes sintoméaticos, especialmente por ter-se obtido indices
maximos de anormalidade. Tal metodologia estatistica esta de acordo com preceitos de
SICSU, (1979).

Diante do exposto, como a série de modelos criados com o grupo de pacientes,
assintomaticos apresentou baixa correlagao entre as variaveis e pequena significancia,
com niveis em torno de 1%, optou-se pela construcdo de modelos especificos através
da analise geral de nossa populagdo, chamado Total Geral, buscando niveis de
correlagdo e significancia mais expressivos. Nesta série de modelos com o Total Geral -
obteve-se corte de normalidade com excelente correlagao entre as variaveis analisadas,
demonstrando alto indice de significincia estatistica. A confec¢do destes modelos
encontra-se de acordo com as normas estabelecidas por VIEIRA, (1991).

5.5.1 Pacientes Assintomaticos - Modelo Completo

Neste modelo multivariado de regressdo foram analisadas todas as variaveis
de forma independente: idade (IDADE), sexo (SEXO), peso (PESO), numero total de
refluxos acidos (NTA), namero total de refluxos acidos longos (NTAL), refluxo acido
mais longo (RAML), percentagem de tempo passado com pH<4 em pé (pHP),
percentagem de tempo passado com pH<4 deitado (pHD) e percentagem de tempo
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passado com pH<4 total (pHT). O indice de DeMeester foi considerado como variavel
dependente.

Desta maneira, com o cruzamento dos dados e a aplicagdo dos respectivos
valores a férmula, foi possivel a proposi¢ao de indice especifico para este modelo que
apresentou correlagao (R?) entre as variaveis no grupo de pacientes assintomaticos
de 57,6% e probabilidade de significancia de p=0,0191.

Com esse ‘novo indice”, o corte de normalidade do modelo no grupo
assintomatico, com a média + 2 desvios padrées, foi de 13,8 como resultado final da
avaliagao pHmétrica. Sempre buscando nivel de correlagado das variaveis aplicadas
de forma abrangente e probalidade de significincia maior, este modelo foi
considerado de resultado regular.

5.5.2 Pacientes Assintomaticos - Modelo Parcial 1

Neste modelo multivariado de regressdao foram analisadas as variaveis do
indice de DeMeester de forma independente, nimero total de refluxos acidos (NTA),
numero total de refluxos acidos longos (NTAL), refluxo acido mais longo (RAML),
percentagem de tempo passado com pH<4 em pé (pHP), percentagem de tempo
passado com pH<4 deitado (pHD) e percentagem de tempo passado com pH<4 total
(pHT). O indice de DeMeester foi considerado como variavel dependente.

Como na proposi¢ao anterior, com o cruzamento dos dados e a aplicagao dos
respectivos valores a formula, foi possivel a proposicédo de indice especifico para este
modelo que apresentou correlagdo (R?) entre as variaveis no grupo de pacientes
assintomaticos de 56,9% e probabilidade de significAncia de p=0,0020.

Com esse ‘novo indice”, o corte de normalidade do modelo no grupo
assinfomatico, com a média £ 2 desvios padrdes, o resultado final da avaliagao
pHmétrica foi de 13,7. Sempre buscando nivel de correlagao das variaveis aplicadas
de forma abrangente e probalidade de significAncia maior, este modelo foi
considerado de resultado regular.
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5.5.3 Pacientes Assintomaticos - Modelo Parcial 2

Neste modelo multivariado de regressdao foram analisadas apenas algumas
variaveis de forma independente, buscando, de maneira menos complexa € com
nimero de variaveis mais facilmente conseguidas, tendo-se optado por: numero total
de refluxos acidos (NTA), numero total de refluxos acidos longos (NTAL), refluxo
acido mais longo (RAML) e percentagem de tempo passado com pH<4 total (pHT).
O indice de DeMeester sendo considerado como variavel dependente.

Desta maneira com o cruzamento dos dados e aplicagéo dos respectivos valores
a formula, foi possivel a proposicdo de indice especifico que para este modelo
apresentou correlagao (Rz) entre as varidveis no grupo de pacientes assintomaticos de
26,2% e probabilidade de significancia de p=0,0959.

Com esse “novo indice”, o corte de normalidade nao foi calculado por nao

apresentar significancia.
5.5.4 Total Geral - Modelo Completo

Neste modelo multivariado de regressao foram analisadas todas as variaveis,
inclusive os grupos de pacientes assinfomaticos e sintomaticos, considerados como
variaveis independentes (GRUPO), idade (IDADE), sexo (SEXO), peso (PESO),
numero total de refluxos acidos (NTA), nimero total de refluxos acidos longos (NTAL),
refluxo acido mais longo (RAML), percentagem de tempo passado com pH<4 em peé
(pHP), percentagem de tempo passado com pH<4 deitado (pHD) e percentagem de
tempo passado com pH<4 total (pHT). O indice de DeMeester foi considerado como
variavel dependente.

Desta maneira, com o cruzamento dos dados e aplicagdo dos respectivos
valores a férmula, foi possivel a proposigédo de indice especifico para este modelo que
apresentou correlagdo (R entre as variaveis em ambos os grupos de 91,2% e
probabilidade de significancia de p<0,00001.

Com esse ‘novo indice”, o corte de normalidade do modelo nos pacientes
assintomaticos, com a média + 2 desvios padroes, o resultado final da avaliacao
pHmétrica foi de 11,4.
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Sempre buscando nivel de correlagdo das varidveis aplicadas de forma abrangente
e probalidade de significancia maior, este modelo foi considerado de excelente
resultado.

5.5.5 Total Geral - Modelo Parcial 1

Neste modelo multivariado de regressao foram analisadas as mesmas variaveis
do indice de DeMeester como variaveis independentes, numero total de refluxos
acidos (NTA), numero total de refluxos acidos longos (NTAL), refluxo acido mais
longo (RAML), percentagem de tempo passado com pH<4 em pé (pHP),
percentagem de tempo passado com pH<4 deitado (pHD) e percentagem de tempo
passado com pH<4 total (pHT), além dos grupos de pacientes (GRUPO). O indice de
DeMeester foi considerado como variavel dependente.

Desta maneira, com o cruzamento dos dados e aplicagdo dos respectivos
valores a formula, foi possivel a proposigdo de indice especifico para este modelo que
apresentou correlagdo (R?) entre as variaveis em ambos os grupos de 90,6% e
probabilidade de significancia de p<0,00001.

Com esse “novo indice”, o corte de normalidade do modelo nos pacientes
assintomaticos, com a média + 2 desvios padrées, o resultado final da avaliacdo
pHmétrica foi de 11,1.

Sempre buscando nivel de correlagdo das varidveis aplicadas de forma
abrangente e probalidade de significancia maior, este modelo foi considerado de
excelente resultado.

5.5.6 Total Geral - Modelo Parcial 2

Neste modelo multivariado de regressao foram analisadas apenas as variaveis:
grupos de pacientes assinfomaticos e sintoméaticos (GRUPQO), numero total de refluxos
acidos (NTA), numero total de refluxo acidos longos (NTAL), refluxo acido mais
longo (RAML) e percentagem de tempo passado com pH<4 total (pHT), como
variaveis independentes e o indice de DeMeester foi considerado como variavel
dependente.
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Desta maneira, com o cruzamento dos dados e aplicagdo dos respectivos
valores a formula, foi possivel a proposigdo de indice especifico para este modelo que
apresentou correlagao (R?) entre as variaveis para ambos os grupos de 87,8% e
probabilidade de significancia de p<0,00001.

Com esse “novo indice”, o corte de normalidade do modelo no grupo dos
pacientes assintomaticos, com a média + 2 desvios padrées, o resultado final da
avaliagao pHmétrica foi de 10,5 .

Sempre buscando nivel de correlagao das variaveis aplicadas de forma
abrangente e probalidade de significancia maior, este modelo foi considerado de
resultado regular.

O modelo de regressdo logistica, empregado no estudo, permite, pela
primeira vez no Brasil, que se estime, em determinado paciente, portador pediatrico
de doencga do refluxo gastroesofagico, o nivel de normalidade de avaliagdo da
pHmetria esofagica. Desenvolveu-se modelos multivariados a partir da combinagao

de variaveis que se mostraram, mediante analises estatisticas, de valor diagnéstico.
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6 CONCLUSOES

6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

O modelo que oferece melhor taxa de correlagao estatistica entre as variaveis
e com melhor probabilidade de significancia @ normalidade pHmétrica, é o
modelo completo do grupo Total Geral, com corte de normalidade no grupo de

pacientes assintomaticos de 11,4.

Os modelos multivariados de regressao no grupo de pacientes assintomaticos
originaram indices com taxas de correlagado entre as varidveis muito baixas e
pequena probabilidade de significancia.

Com o método de DeMeester obteve-se resultados significativamente
diferentes em relagao aos obtidos neste trabalho, fazendo-se crer que a
realidade pediatrica de nosso meio seja diferente.

O modelo utilizado neste experimento, para realizagdo da pHmetria de 24

horas, foi adequado para estudo em Pediatria.
Apesar de ser procedimento invasivo nao ocorreu iatrogenia.
Na realidade da populagao pediatrica estudada o “novo indice” estabelecido

oferece aproximadamente 30% mais de possibilidades diagnésticas da
Doencga do Refluxo Gastroesofagico.
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Universidade Federal do Parana
Hospital de Clinicas
Disciplina de Cirurgia Pediatrica

Curitiba, de Abril de 1999.

Prezado Colega,

Para desenvolver Tese de Doutorado em Clinica Cirargica, a Disciplina de
Cirurgia Pediatrica da Universidade Federal do Parana formulou uma enquete
cientifica entre os Centros Universitarios brasileiros a respeito da pHmetria esofagica
visando colher subsidios para elaboragdo de indice de avaliagdo pHmétrica em
nosso meio a partir de grupos de pacientes assintomaticos para a doenga do refluxo
gastroesofagico.

Este estudo cooperativo certamente sera de grande auxilio no
desenvolvimento de nosso trabalho.

Para maior agilizacao dessa contribuicao, enviamos envelope selado ou, se
preferir, o nimero do fax: 041-264-5872.

Com nossos agradecimentos.

Miguel Agulham.
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Resposta por Fax aos cuidados Professor Miguel Agulham
DISCIPLINA DE CIRURGIA PEDIATRICA - fax: 041-264-5872

1- Em seu Servigo a pHmetria é realizada e utilizada no diagnéstico e na avaliagéo
pés-operatdria da doenga do refluxo gastro esofagico?

d Sim 1 Nao

2- Em caso afirmativo, a pHmetria esta disponivel:
(J em seu Servigo J em outro Servigo

3- A pHmetria tem sido usada no pré-operatério em que percentual de casos.
010 a 20% 020 a40% Q140a80% 0100%

4- A pHmetria tem sido usada no pés-operatério em que percentual de casos.
010 a 20% 020 a40% Q140a80% 0 100%

5- Existe um indice padrao local para avaliagao dos resultados da pHmetria.
aSim a Nao

6- O indice utilizado na avaliagéo dos resultados € o de:

Q DeMeester Q Boix-Ochoa Q Outro



pHmetria

INOIE: ...ccreeeeecrerscseeaesesersssssssessasanassessassossssssssvasssssssssssesssssserssasnre Registro:....ccccceevueesunccnnens
Data de nascimento........... S T Peso do paciente:.........cccccevveeenuennnes
Data do exame:.......... Y S rereeeeneeereanes Horario do iniCio:....ccceersecreesereareces
Horério Evento Horario Evento
00:00 12:00
00:15 12:15
00:30 12:30
00:45 12:45
01:00 13:00
01:15 13:15
01:30 13:30
01:45 13:45
02:00 14:00
02:15 14:15
02:30 14:30
02:45 14:45
03:00 15:00
03:15 15:15
03:30 15:30
03:45 , 15:45
04:00 16:00
04:15 16:15
04:30 16:30
04:45 16:45
05:00 17:00
05:15 17:15
05:30 17:30
05:45 17:45
06:00 18:00
06:15 18:15
06:30 18:30
06:45 18:45
07:00 19:00
07:15 19:15
07:30 19:30
07:45 19:45
08:00 20:00
08:15 20:15
08:30 20:30
08:45 20:45
09:00 21:00
09:15 21:15
09:30 21:30
09:45 21:45
10:00 22:00
10:15 22:15
10:30 22:30
10:45 22:45
11:00 23:00
11:15 23:15
11:30 23:30
11:45 23:45




70

Formulario de consentimento para pesquisa

Bl et estou ciente que durante o
internamento de 36 horas, durante o qual meu filho, ou menor sob minha
1ESPONSADIIAAAE.....c.eeeieiiee ettt sttt et e e e e e et e e aaesaaenes ,
sera submetido a cirurgia eletiva na Disciplina de Cirurgia Pediétrica do Hospital de Clinicas
da UFPr, durante o ato anestésico sera submetido a colocagdo de uma sonda, permanecendo
com ela durante o periodo de 24 horas, além de um aparelho de avaliagdo do pH esofégico e
que durante este periodo estarei participando com anotagdes a respeito de horarios de
alimentag@o e mudangas posturais.

Durante a consulta pré-operatdria me foi explicado que este exame € importante para
saber das mudancgas de acidez no esofago, apesar de meu filho néo ser portador de doencas
como estas. Estou ciente que desta forma os médicos poderdo, sem agravamento das
condi¢des de saude de meu filho, vir a conseguir dados em criangas assintomaticos para que
possam tratar outras criangas portadoras de refluxo gastroesofagico.

Estou ciente das condi¢ées do exame e das normas técnicas da pesquisa € a elas me

sujeito.

Curitiba, de de 199
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GRUPO: PACIENTES ASSINTOMATICOS

72

N° DE REF. INDICE
Paciente | ldade | Sexo | Peso | Acido | Acido | Mais % Ph<4 N.° DE REFLUXOS %Ph<4
(m) Longo| Longo | Em |Deitad | Total|Acido Acido | Mais | Em |Deitado| Total| DM
(min) | Pé o Longo[Longo| Pé
1JA 48 F 16,9 21 1 7 40 1,6 03 79 11 1,0 1,8 1,0 16 144
2 MA 96 M 252 17 1 5 24 16 02 37 03 08 11 1,0 10 79
3 WA 3 M 5,1 24 3 3 05 1,2 13 08 0,3 0,3 0,3 0,6 0.1 24
4 WC 72 M 214 4 0 3 1,5 02 03 08 03 03 01 09 01 26
5J 96 F 25,7 18 0 2 2,7 1,7 1,0 23 0,3 04 038 1,1 06 54
6 WL 48 M 169 14 1 3 03 00 03 08 03 03 041 1,0 01 26
74J 72 M 216 14 0 4 24 1,9 12 68 03 07 09 2,8 15 129
8 FM 11 M 9,7 29 3 3 0,4 1,9 11 53 03 03 02 23 07 91
9 VM 36 F 14,8 20 1 3 21 00 14 50 0,3 0,4 1,0 0,4 09 79
10 NN 132 M 36,2 4 0 3 02 0,5 03 09 0,3 0,3 0,3 0,6 0.1 24
11 RP 72 M 210 21 0 3 19 06 05 92 03 04 09 1,0 10 128
12 ER 24 M 133 30 2 5 3,0 1,3 1,2 56 03 08 13 1,7 15 11,2
13 FS 48 F 16,9 15 1 3 1,8 03 11 33 03 04 02 21 07 69
14 PS 24 F 12,5 14 1 1 0,2 1,6 03 30 0,3 0,3 0,7 0,6 0,3 52
15 DS 72 F 22,5 4 0 3 06 0,0 03 08 03 03 0,3 04 0,1 2,2
16 ML 156 F 42,0 19 0 3 1,2 0,2 10 21 0,3 0,4 08 1,1 06 5,2
17 RM 12 M 102 29 1 3 28 1,8 13 56 04 04 02 3,2 07 105
18 WS 72 M 22,4 12 0 2 26 1,6 10 89 0,3 0,4 0,3 0,3 09 112
19 FF 12 M 9,5 21 1 3 21 0,0 1,3 25 0,2 04 2,0 0,5 07 6,3
20 RT 1 F 75 22 1 2 32 06 05 9.1 0,3 0,3 08 0,9 1,0 124
21 JN 48 M 17,4 14 1 5 1,5 2,8 18 7,0 1,2 1,2 17 0,6 1,0 127
22 RV 72 F 22,4 16 1 4 1,4 1,2 12 108 06 04 0,9 0,7 12 146
23 PC 36 F 15,0 10 2 7 1,8 37 29 53 12 08 08 2,1 1.0 11,2
24 AF 48 F 194 19 1 3 1,9 09 10 24 0,3 0,4 0,8 11 0,6 586
25 CF 36 F 15,2 18 1 6 1,3 1,4 06 16 06 06 0,7 0,9 04 438
26 AM 3 F 42 33 1 5 1,2 29 61 51 06 07 17 1,5 24 120
27 TS 6 M 6,4 22 2 4 1.3 20 10 23 0,3 04 07 11 0,4 52
28 JM 9 M 8,2 28 3 4 0,3 28 15 08 04 0,6 1,1 0,7 1,2 4.8
29 PL 8 F 8,4 35 0 3 1,2 1,8 12 32 0,4 04 0,3 1,2 0,7 6,2
30 WR 8 M 9,0 22 1 4 0,9 1,9 13 03 04 02 10 1,9 16 54




GRUPO: PACIENTES SINTOMATICOS
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N° DE REF. INDICE

Paciente | Idade |Sexo| Peso | Acido [ Acido| Mais % Ph<4 N° DE REFLUXOS %Ph<4

(m) Longo| Longo | Em |Deitado| Total [ Acido| Acido | Mais | Em |Deitado| Total| DM
(min) | Pé Longo|Longo| Pé

1EC M 8,6 66 3 10,6 13 59 102 11 13 46 1,7 42 232
2 GH M 56 46 4 10 10,0 2,5 50 102 03 0,5 43 28 36 218
3T™M™ M 8,2 42 6 9 8,6 0,0 54 98 1,3 1,3 3,7 0,4 39 203
4 AP 72 F 206 16 7 10 11,0 0,5 6,1 34 12 7.9 48 0,8 44 225
58S 6 M 7.8 43 3 9 10,2 1,7 52 95 1,2 1,3 44 2,1 37 223
6 LS 3 M 52 66 4 9 6,9 50 59 102 1.1 1,3 3,0 54 42 253
7LS 72 M 206 33 5 9 49 74 50 81 1,3 13 2,2 7.8 35 241
8 ES 3 M 5,6 47 6 10 10,3 1,1 59 11,3 03 0,6 45 1,5 42 223
9 HS 3 M 48 66 5 9 9,8 0,8 59 102 1.1 1,3 43 1,2 42 223
10 TG 8 M 7.2 35 3 8 14,0 2,0 70 85 1,4 1,4 2,0 7.8 36 247
11 GB 6 F 51 41 3 10 6,8 1.9 54 96 15 13 37 0,5 39 205
12 VM 10 M 8,2 68 5 10 6,7 53 60 115 12 1,4 40 6,1 42 284
13 ML 36 F 132 37 2 9 76 40 48 76 1,2 13 33 43 34 212
14 HA 48 M 152 51 9 19 15,9 49 1,3 111 20 18 4,2 29 53 273
15 CA 72 M 182 34 7 16 13,2 42 10,2 10,3 12 20 3,2 2,8 42 237
16 EM 24 M 123 37 6 13 34 78 65 89 46 1,6 15 8,2 47 295
17 JF 24 M 14,2 50 2 9 45 10,9 59 102 1,1 1,3 2,0 1,3 42 301
18 FN 36 F 122 52 3 9 9,0 11 52 161 03 0,5 39 14 37 26,0
19 GB 13 M 9,8 50 6 18 8,7 84 86 11,7 37 13 38 8,8 62 355
20 GM 24 M 142 50 3 9 9,1 1,8 59 102 11 1,3 3,9 22 42 230
21 LP 36 M 158 60 3 10 6,7 56 62 145 1.2 1,3 29 59 44 303
22 RC 13 M 10,2 27 4 38 7.8 59 65 46 20 50 34 6,2 47 259
23 AM 13 F 8,6 32 6 28 7.8 2,6 52 108 37 1,6 21 2,8 48 258
24 TJ 120 M 31,2 53 18 9 8,2 1,0 50 10,2 8.2 13 2,2 1,3 52 284
25 VM 96 F 222 60 14 9 54 0,8 85 11,1 65 2,1 32 1,4 49 292
26 JR 132 F 31,0 28 10 10 6,3 54 94 79 21 13 2,3 3,1 51 21,8
27 M 132 M 345 38 8 9 45 21 10,2 101 1,4 1,8 1,4 2,0 49 21,6
28 GP 84 M 225 58 9 10 8,2 6,1 55 11,0 31 17 41 3,2 42 272
29 BV 72 M 20,2 32 6 12 42 121 60 95 1,9 14 2,3 6,6 45 26,2
30 MF 132 M 327 52 6 1 9,2 8,2 92 108 21 1,8 4,5 43 42 277
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REGRECP

MODELO=DM FUNCAO IDADE ATE pHT

PACIENTES

ASSINTOMATICOS

ESTATISTICAS

NOME

DM
IDADE
SEXO
PESO
NTA
NTAL
RAML
pHP
pHD
PHT

MEDIA

7
46.
0.
16.
18.
1

3.
1.
1.
1.

MATRTIZ D

DM
IDADE
SEXO
PESO
NTA
NTAL
RAML
pHP
pHD
PHT

FIk XA A A Ak kk ko YARTAVEL DEPENDENTE = DM

[N eNeNe

DM
1.
-0.
-0.
-0.
0.
-0.
.37232
.62703
.39168
.31642

00000
10379
08269
11285
26416
00673

E

.8000

3667
5333
5633
9667

.0000

6333
6233
3333
1500

SIMPLES

DESVIO~PADRAO

IDADE

-0.

1.
-0.

0.
-0.
-0.
-0.

0.
-0.
-0.

10379
00000
07814
99019
60537
62172
09771
04016
35886
34375

3.9450
39.0194
.5074
. 7240
.9978
.9097
.4016
.9846
.9714
.0951

HF OORFR OO

CORRELACADO

SEXO

-0.

-0

08269
.07814
.00000
.08969
.01303
.22411
.05495
.12930
.05363
.17376

PESO

-0.11285

0.99019
-0.08969

1.00000
-0.60726
-0.61046
-0.09674

0.02828
-0.37211
-0.37433

OO OO RRPR OO OO0O

NTA

.26416
.60537
.01303
.60726
.00000
. 44077
.08501
.13585
.32637
.40298

NTAL

-0.00673
-0.62172

0.

22411

-0.61046

0
1

0
0
0

. 44077
.00000
0.

27045

.22329
.40190
.21115

0.
-0.
-0.

OO O o

RAML

37232
09771
05495
.09674
.08501
.27045
.00000
.24630
.50569
.32466

MODELO COMPLETO * ok ok ok ok ok ok ok ok k kK Kk ok ok ok

PHP

.62703
.04016
.12930
.02828
.13585
.22329
.24630
.00000
.01214
.05165

OPFRP OO OO0 OO0

pHD

.39168
.35886
.05363
.37211
.32637
.40190
.50569
.01214
.00000
.55820

pHT

.31642
.34375
.17376
.37433
.40298
.21115
.32466
.05165
.55820
.00000

SL



PARAMETROS D A

NOME

CONSTANTE
IDADE
SEXO

PESO

NTA

NTAL

RAML

pHP

pHD

pHT

R2

Co

~-0.

-0

0.
0.

[oNeNoNeNeNe]

EFICIENTE

126186E+01
.453582E-01
301508E+00
237223E+00
.263943E-01
.826372E-01
.471487E-01
.251498E+01
.111338E+01
.798726E+00

REGRESSAO

DESVIO

[eNeoNoNoloNeNoNeNo]

.111848E+00
.122845E+01
.502028E+00
.995768E-01
.956013E+00
.538961E+00
.696240E+00
.829618E+00
.740529E+00

0.575779E+00

R2 AJUSTADO

ANALTISE

0.384879E+00

D E VARIANCTIA

FONTES DE VARIACAO GL
DEVIDO 2 REGRESSAO 9

INDEPENDENTE

20

NUMERO AUTOVALORES

WooJoyUrd WK

w

oNeoNeoNeNoN ol el

.584259
.551854
.141146
.003723
.6563970
.4523430
.3517886
.2497884
.8700741E-02

SOMA DE QUADRADOS
259.8606
191.4594

PER. ACUMULADA

.3982510
.5706793
.6974733
.8089980
.8819311
.9321914
.9712791
.9990333
.0000000

M OOOOOOOOo

eoNoNoNeoleNollololNol

.405533E+00
.245438E+00
.472529E+00
.265065E+00
.864394E-01
.874806E-01
.361222E+01
.134204E+01
.10785%E+01

QUADRADO MEDIO
28.87340
9.572972

OO OO0 OO O

BETA

.448635E+00
.387811E-01
.524602E+00
.535101E-01
.190563E-01
.167509E-01
.627697E+00
.274165E+00
.221712E+00

PROBAB.
0.0191

PROBAB.

[oNeoNoNoloNoNoNe Nl

. 3447
.4043
.3208
.3968
.4660
.4656
.0009
.0973
.1468

9L



VARIAVEIS
IDADE

SEXO 0.
PESO -0.
NTA 0.
NTAL 0.
RAML 0.
pHP -0.
pHD 0.
pHT 0.

COEFICIENTES

-0.649643E-02 .377480E-02

525023E-01
292465E-01
263226E-01
236590
759790E-01
815324E-02
196569
158972

VARIANCIA3.58426

REGRECP

MODELO=DM FUNCAO NTA ATE PHT

'

OO OO QOO OrO

i

.24816

.167740
.748593
.716753
.801936
.699335

[y

.55185

.144747E-01
.178289E-01

OO+~ O

.665478E-04
.90513
.255222E-02
.468217E-01
.360156
.582301
.03814

.555480
.672696

.14115

ESTATISTICAS
MEDIA
.8000
.9667
.0000
.6333
.6233
.3333
.1500

NOME
DM
NTA
NTAL
RAML
pHP
pHD
pHT

MATRTIZ DE

FHk Ak kA kA xkfokkx ok YARTAVEL DEPENDENTE

DM

.00000
.26416
.00673
.37232
.62703
.39168
.31642

[ S P

CORRELACAO

NTA
0.26416
1.00000
0.44077
0.08501
0.13585
0.32637
0.40298

P OORFRPONW

QOO OKr OO0

SIMPLES
DESVIO-PADRAO
. 9450

.9978
.9097
. 4016
. 9846

L9714
.0951

NTAL
.00673
.44077
.00000
.27045
.22329
.40190
.21115

-0.

-0.

-0.

[oN el el

QOO OO0

106513E-02
.531918
683460E-02
.581339E-01
232571
.816307
.89241
.495691
.152934

.00372

RAML

.37232
.08501
.27045
.00000
.24630
.50569
.32466

[eNeoR NeoNeNoNeoleNe)

o

.283254E-02
.423301
.559781E-02
.981889E-01
. 679259
.554930
. 98125
. 689494
.557359

.656397

PHP
0.62703
0.13585

-0.22329
0.24630
1.00000
0.01214

-0.05165

MODELO COMPLETO Sk ek ok Kk ok ok A ok ok ok Ak ok

OO NO O

.452343

O OO0 OO

0.378421E-03
0.477391
-0.611777E-02 -0.
0.754956E-01
.795934
.543606
.01105
.728558
.581756

PHD

.39168
.32637
.40190
.50569
.01214
.00000
.55820

S NN O

0.120090E-02
.226994

135222E-02

.762024E-01

753889

.358021
.06310
.20493
.332319

.351789

PHT

0.31642
0.40298
0.21115
0.32466
-0.05165
0.55820
1.00000

O NOOOOOO

o

.495734E~02
.205197
.113555E-01
.299596E-01
.605265E-01
.735653E-01
.47100
.10627
.709051

.249788

LL



PARAMETROS DA

REGRESSAO

NOME COEFICIENTE DESVIO
CONSTANTE 0.110751E+01

NTA 0.179781E-01 0.877220E-01 0
NTAL ~0.187727E+00 0.777306E+00 -0.
RAML 0.985341E-01 0.494056E+00 0.
pHP 0.244302E+01 0.644395E+00 0.
pHD 0.110502E+01 0.771149E+00 0.
PHT 0.645244E+00 0.645501E+00 0.
R2 0.568529E+00

R2 AJUSTADO 0.455972E+00

ANALTISE

DEVARIANCTIA

.204944E+00

241509E+00
199439E+00
379119E+01
143295E+01
999602E+00

QUADRADO MEDIO
42.76477
8.466580

853833E-01 0.

FONTES DE VARIACAO GL SOMA DE QUADRADOS
DEVIDO A REGRESSAO 6 256.5887
INDEPENDENTE 23 194.7314

NUMERO  AUTOVALORES PER. ACUMULADA

1 2.436868 0.4061446

2 1.229414 0.6110469

3 0.9258658 0.7653579

4 0.7689065 0.8935089

5 0.3741277 0.9558635

6 0.2648186 0.9999999%

VARIAVEIS COEFICIENTES

NTA 0.517130E-01 0.224302E-01 O.

NTAL 0.462528 -0.473620 -0.401413
RAML 0.291034 0.920877 0.704368
pHP 0.314667E-01 1.70995 1.99296
pHD 0.557582 0.675938 0.491107
PHT 0.437697 0.402721 0.357994
VARIANCIA 2.43687 1.22941 0.925866
REGRECP MODELO=DM FUNCAO NTA

-0.
0

1.
0.
0.

0.

876285E~01 0.

645837

.618785

94748
527687
581294

768907

NTAL RAML PHT

BETA

0.364477E-01
-0.432901E-01
0.350070E-01
0.609739E+00
0.272105E+00
0.179108E+00

F
5.05

-0.697095
.330309
.07357
.22730
.298329

o~ N O

0.374128

758654E-01 0.
-0.
.985340E-01
.44302
.10502
.645244

oL NO

PROBAB.

0.4197
.4056
.4218
.0005
. 0827
.1640

[eNoNoNeNe)

PROBAB .
0.0020

179782E-01
187727

.264819

8L



ESTATISTICAS SIMPLES

NOME MEDIA DESVIO-PADRAO
DM 7.8000 3.9450
NTA 18.9667 7.9978
NTAL 1.0000 0.9097
RAML 3.6333 1.4016
pHT 1.1500 1.0951

MATRTIZ D E CORRELACADO

DM NTA NTAL RAML PHT
DM 1.00000 0.26416 -0.00673 0.37232 0.31642
NTA 0.26416 1.00000 0.44077 0.08501 0.40298
NTAL -0.00673 0.44077 1.00000 0.27045 0.21115
RAML 0.37232 0.08501 0.27045 1.00000 0.32466
pHT 0.31642 0.40298 0.21115 0.32466 1.00000
Kok kkkdkokkkkkxkkk YARTAVEL DEPENDENTE = DM MODELO COMPLETQ % % ks ko ok ke ko %
PARAMETROS DA REGRESSAO
NOME COEFICIENTE DESVIO T BETA PROBAB.
CONSTANTE 0.178203E+01
NTA 0.146626E+00 0.102172E+00 0.143509E+01 0.297260E+00 0.0818
NTAL -0.115905E+01 0.860635E+00 -0.134674E+01 -0.267279E+00 0.0951
RAML 0.106089E+01 0.530446E+00 0.199999E+01 0.376909E+00 0.0282
pPHT 0.470834E+00 0.714211E+00 0.659236E+00 0.130695E+00 0.2579
R2 0.262008E+00
R2 AJUSTADO 0.143929E+00

6L



ANALTISE DE VARIANCTIA

FONTES DE VARIACAO GL SOMA DE QUADRADOS QUADRADO MEDIO F PROBAB.
DEVIDO A REGRESSAO 4 118.2495 29.56238 2.22 0.0959
INDEPENDENTE 25 333.0705 13.32282

NUMERO AUTOVALORES PER. ACUMULADA

1.879026 0.4697566
0.9352883 0.7035787
0.7739780 0.8970732
0.4117071 1.0000000

&> w N

VARIAVEIS COEFICIENTES

NTA 0.645288E-01 0.464188E-02 0.228696E-01 0.146626
NTAL 0.547377 0.308487 -0.326613 -1.15905
RAML 0.276506 0.777872 0.620471 1.06089
PHT 0.455899 0.607939 1.15285 0.470834
VARIANCIA 1.87903 0.935288 0.773978 0.411707

08



MODELO=DM FUNCAO IDADE ATE PHT

PACIENTES

SINTOMATICOS

REGRECP
ESTATISTICAS
NOME MEDIA
DM 25.2700
IDADE 43.6667
SEXO 0.7667
PESO 14.8567
NTA 45.6667
NTAL 5.8667
RAML 12.0000
pHP 8.3167
PHD 4.0800
pHT 6.6267
MATRIZ DE

DM
DM 1.00000
IDADE 0.07142
SEXO  0.22154
PESO  0.12372
NTA 0.32740
NTAL  0.21842
RAML  0.22096
pHP  -0.19799
pHD 0.55651
pHT 0.19624

-0.
0.
-0.
-0.
0.
0.

SIMPLES

DESVIO-PADRAO

IDADE

0

1.
-0.
.98389

0

.07142

00000
15661

20324
67005
15845
21314
15714
49486

3.
43.

P Whowwoo

CORRELAC

5784
6762

.4302
.8117
.2596
.5109
.4327
L9112
.2180
.8132

A O

SEXO

0.
~0.
1.
~0.
0.
~0.
~-0.
0.
0.
0.

Kokxdkxkkokxxdkokkkk YARTAVEL DEPENDENTE

22154
15661
00000
08099
32443
08980
01246
11886
30539
07899

= DM

PESO

.12372
.98389
.08099
.00000
.20672
.62243
.13864
.25506
.20874
.46764

NTA
0.32740
-0.20324
0.32443
~0.20672
1.00000
0.02197
~0.34121
0.01810
~0.08186
~0.07879

NTAL
0.21842
0.67005
-0.08980
0.62243
0.02197
1.00000
-0.01069
-0.04330
-0.14613
0.33751

RAML
0.22096
-0.15845
-0.01246
-0.13864
-0.34121
-0.01069
1.00000
0.09612
0.19590
0.17029

MODELQO COMPLETQ ****kkdkkkkkkkkkrx

PHP
-0.19799
-0.21314

0.11886
-0.25506

0.01810
-0.04330

0.09612

1.00000
-0.42406

0.25475

pHD

0

-0

.55651
.15714
.30539
.20874
-0.
-0.
.19590
.42406
.00000
.16480

08186
14613

PHT
0.19624
0.49486
0.07899
0.46764

-0.07879
0.33751
0.17029
0.25475
0.16480
1.00000

I8



PARAMETROS DA

REGRESSAO

NOME COEFICIENTE DESVIO T BETA
CONSTANTE 0.649275E+01

IDADE ~0.231991E+00 0.719362E-01  -0.322495E+01 ~0.283157E+01
SEXO -0.321857E+01 0.130282E+01  -0.247046E+01 -0.386926E+00
PESO 0.961732E+00 0.324718E+00  0.296174E+01 0.236825E+01
NTA 0.120363E+00 0.376342E-01 0.319823E+01 0.445998E+00
NTAL 0.683962E+00 0.190499E+00  0.359037E+01 0.671062E+00
RAML 0.329038E-01 0.813323E-01 0.404560E+00 0.591492E-01
pHP 0.199945E+00 0.192631E+00 0.103797E+01 0.162666E+00
PHD 0.881844E+00 0.180783E+00  0.487790E+01 0.793027E+00
DHT 0.290063E+00 0.314464E+00  0.922405E+00 0.146974E+00
R2 0.748676E+00

R2 AJUSTADO 0.635580E+00

ANALTISE DEVARIANCTIA A

FONTES DE VARIACAO GL  SOMA DE QUADRADOS  QUADRADO MEDIO  F PROBAB.
DEVIDO A REGRESSAO 9 278.0156 30.89062  6.62 0.0002
INDEPENDENTE 20 93.32745 4.666373

NUMERO AUTOVALORES

.946544
.522974
.466100
.375242
.6795998
.5329452
.2533930
.2142685
.8934890E-02

WO~y WK
[oNeNoNoNeN il ]

PER. ACUMULADA

.3273937
. 4966131
.6595130
.8123176
.8878287
.9470448
.9751996
.9990072
.0000000

P OOOCOOO0OO0OC0

PROBAB.

0.0021
0.0113
0.0039
0.0023
0.0009
0.3450
0.1558
0.0000
0.1837

4]



VARIAVEIS

IDADE 0

SEXO -0.
PESO 0.
NTA -0.
NTAL 0.
RAML -0.
pPHP -0.
pHD 0.
pHT 0.

725206E-01
225679E-01
386468E-02
436165E-01
147603E-02
163972E-01
134389E-01
678567E-01

VARIANCIA 2.94654

REGRECP

MODELO=DM

COEFICIEN

.462168E-02 0.

0.

0

0
0

1.

TES

359240E-02
721105

.264537E-01
-0.
-0.

0.
-0.

142963E-01
489179E-01
442391E-01
218465

.286684
.331716E-01

52297

0.445822E~02
1.15983
0.317468E-01
0.117244E-01
-0.355416E-01
-0.735056E-02
-0.259990
0.293680
-0.135704E-01

1.46610

FUNCAO NTA ATE PHT

ESTATISTICAS

NOME

DM
NTA
NTAL
RAML
pHP
pHD
PHT

MEDIA

25.2700
45.6667
5.8667
12.0000
8.3167
4.0800
6.6267

SIMPLES

DESVIO-PADRAO

3.5784
13.2596
.5109
.4327
L9112
.2180
.8132

B wihoyw

0.338766E-02
2.30606

0.276153E-01
0.260438E-01

-0.
0.
-0.
0.
0.

1

234852E-01
252156E-01
109149
327229
226663

.37524

-0.457712E-03 -0.
0.

2.32606
0.697495E-02 -0.
0.705520E-01
0.239169
0.171208
-0.257874 -0
0.264939 0
0.307072E-01 O
0.679600

0.
0.
0.
.315190
.336338
.416634

0.

232230E-02
477334
128091E~01
120368
158639
180276

532945

0.

345138E-02

-0.890760

0.

0.373635E-02

0.147308

0.234621

0.

0

0
-0

182036

.816047E-01
.676272
.892782E-01

253393

-1
-0

SCooCooo

.506399E-02
.04927
.568153E-01
.120068
.429381
.110589
.628385E-01
.788317
.598620E-01

.214269

€8



MATRTI

DM
DM
NTA
NTAL
RAML
pHP -
pHD
pHT

[eNeoNeoNoNeNeN

2 D E

NTA
.00000 0.
.32740 1.
.21842 0
.22096 -0.
.19799 0.
.55651 -0.
.19624 -0.

32740
00000

.02197

34121
01810
08186
07879

CORRELACADO

NTAL
0.21842
0.02197
1.00000
-0.01069
-0.04330
-0.14613

0.33751

Kokokkkokkkkokdokdkkk VARTAVEL DEPENDENTE = DM

PARAM
NOME

CONSTANTE 0,131355E+02

ETROS

COEFICIENTE

DA

REGRESS

DESVIO

RAML

.22096
.34121
.01069
.00000
.09612
.19590
.17029

O OO HFHOOO

MODELO COMPLETO

NTA 0.123069E+00 0.379122E-01 0.324615E+01
NTAL 0.320851E+00 0.152773E+00 0.210019E+01
RAML 0.144496E+00 0.810823E-01 0.178209E+01
pHP 0.644116E~01 0.203551E+00 0.316439E+00
pHD 0.685734E+00 0.184909E+00 0.370849E+01
pHT -0.657003E~01 0.317069E+00 -0.207211E+00
R2 0.601731E+00

R2 AJUSTADO 0.497834E+00

(@]

[oNeoNoNoNe)

pHP
-0.19799
0.01810
-0.04330
0.09612
1.00000
-0.42406
0.25475

BETA

.456025E+00

.314799E+00
.259753E+00
.524024E-01
.616668E+00
.332901E-~01

.55651
.08186 -
.14613
.19590
.42406
.00000
.16480

pHD

[alleoNeoReNoReNe]

Y e ek ok Kk ko ke ko k ke ke ok ok ke

PROBAB.

0.0018

.0234
.0440
.3773
.0006
.4188

O OO OO

pHT

.19624
.07879
.33751
.17029
.25475
.16480
.00000

v8



ANALTISE D E

VARIANCTIA

FONTES DE VARIACAO GL SOMA DE QUADRADOS QUADRADO MEDIO F PROBAB.
DEVIDO A REGRESSAO 6 223.4485 37.24142 5.79 0.0009
INDEPENDENTE 23 147.8945 6.430196
NUMERO AUTOVALORES PER. ACUMULADA
1 1.544234 0.2573724
2 1.493212 0.5062410
3 1.179914 0.7028934
4 0.8675056 0.8474777
5 0.6218388 0.9511175
6 0.2932951 1.0000000
VARIAVEIS COEFICIENTES
NTA -0.281449E-01 -0.301757E-01 0.111742E-01 0.650229E-01 0.132969
NTAL 0.310118E-01 -0.297335E-01 0.231578 0.481394E-01 0.158511
RAML 0.695337E-01 0.680111E-01 -~0.670198E-02 -0.443315E-02 0.179166
pHP -0.732904E-02 -0.128181 -0.336266 -0.180256 -0.220336
pPHD 0.960325E-01 0.185965 0.309588 0.477875 0.427453
PHT 0.190331 0.634561E-01 0.357242 0.632752 0.334564
VARIANCIA 1.54423 1.49321 1.17991 0.867506 0.621839
REGRECP MODELO=DM FUNCAO NTA NTAL RAML PHT
ESTATISTICAS SIMPLES
NOME MEDIA DESVIO-PADRAO
DM 25.2700 3.5784
NTA 45.6667 13.2596
NTAL 5.8667 3.5109
RAML 12.0000 6.4327
pPHT 6.6267 1.8132
MATRTIZ D E CORRELACAO

DM NTA NTAL RAML pPHT
DM 1.00000 0.32740 0.21842 0.22096 0.19624
NTA 0.32740 1.00000 0.02187 -0.34121 -0.07879
NTAL 0.21842 0.02197 1.00000 -0.01069 0.33751
RAML 0.22096 -0.34121 -0.01069 1.00000 0.17029
pHT 0.19624 -0.07879 0.33751 0.17029 1.00000
wokAk ko kkokkkkxk ok YARTAVEL DEPENDENTE = DM MODELQO COMPLETOQ % %k sk sk ok ook ek o

(@] OO0 OO OO0

.123069
.320851
.144496
.644117E-01
.685734
.657006E-01

.293295

8



PARAMETROS DA REGRESSAO

NOME COEFICIENTE DESVIO T BETA PROBAB.
CONSTANTE 0.147591E+02

NTA 0.122758E+00 0.484726E-01 0.253253E+01 0.454874E+00  0.0090

NTAL 0.177789E+00 0.183256E+00 0.970172E+00 0.174436E+00  0.1706

RAML 0.199676E+00 0.101220E+00 0.197270E+01 0.358946E+00  0.0298

pHT 0.221198E+00 0.360107E+00 0.614256E+00 0.112080E+00  0.2723

R2 0.288334E+00

R2 AJUSTADO 0.174467E+00

ANALISE DE VARIANCTIA

FONTES DE VARIACAO GL SOMA DE QUADRADOS  QUADRADO MEDIO F PROBAB.
DEVIDO A REGRESSAO 4 107.0708 26.76770 2.53  0.0656
INDEPENDENTE 25 264.2722 10.57089

NUMERO AUTOVALORES PER. ACUMULADA

1 1.462830 0.3657074

2 1.248313 0.6777856

3 0.6865532 0.8494239

4 0.6023045 1.0000000

VARIAVEIS COEFICIENTES

NTA -0.138921E-01 0.172338E-01 0.916030E-01 0.122758
NTAL 0.399416E-01 0.19139%4 -0.649267E-02 0.177789
RAML 0.326736E-01 -0.213775E-01 0.908115E-01 0.199676
PHT 0.116345 0.311215 0.644271 0.221198
VARIANCIA 1.46283 1.24831 0.686553 0.602305

98



TOTAL GERAL

REGRECP MODELO=DM FUNCAO GRUPO ATE PHT

ESTATISTICAS SIMPLES

NOME MEDIA DESVIO-PADRAO
DM 16.5350 9.5675
GRUPO 0.5000 0.5042
IDADE 45.0167 41.0834
SEXO 0.6500 0.4810
PESO 15.7100 8.7359
NTA 32.3167 17.2946
NTAL 3.4333 3.5337
RAML 7.8167 6.2531
pHP 4.9700 4.0040
pHD 2.7067 2.7335
PHT 3.8883 3.1354

MATRIZ D E CORRELACADO

bM GRUPO IDADE SEXO PESO NTA NTAL RAML pHP pHD PHT

DM 1.00000 0.92069 -0.03653 0.24395 -0.09059 0.78760 0.67889 0.67984 0.78081 0.61513 0.85413
GRUPO 0.92069 1.00000 -0.03314 0.24460 ~0.09851 0.77843 0.69442 0.67465 0.84288 0.50666 0.88072
IDADE ~0.03653 -0.03314 1.00000 -0.11978 0.98348 -0.23791 0.25014 -0.11775 -0.10430 0.02034 0.06430
SEXO 0.24395 0.24460 -0.11978 1.00000 -0.10645 0.30287 0.16055 0.15300 0.22767 0.29186 0.20404
PESO ~0.09059 -0.09851 0.98348 -0.10645 1.00000 -0.29310 0.16106 -0.14781 -0.17156 0.00702 -0.01685
NTA 0.78760 0.77843 -0.23791 0.30287 -0.28310 1.00000 0.57458 0.39722 0.66868 0.38444 0.70041
NTAL 0.67889 0.69442 0.25014 0.16055 0.16106 0.57458 1.00000 0.47079 0.56299 0.28589 0.71624
RAML 0.67984 0.67465 -0.11775 0.15300 -0.14781 0.39722 0.47079 1.00000 0.61065 0.47822 0.65646
pHP 0.78081 0.84288 -0.10430 0.22767 -0.17156 0.66868 0.56299 0.61065 1.00000 0.24916 0.79281
pPHD 0.61513 0.50666 0.02034 0.29186 0.00702 0.38444 0.28589 0.47822 0.24916 1.00000 0.53542
PHT 0.85413 0.88072 0.06430 0.20404 -0.01685 0.70041 0.71624 0.65646 0.79281 0.53542 1.00000
Kokokx ok ok kdokdokokkxk o« VARTAVEL DEPENDENTE = DM MODELO COMPLETQ % sk sk e sk okok ok ke
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PARAMETROS

NOME

CONSTANTE
GRUPO
IDADE
SEXO
PESO
NTA
NTAL
RAML
pHP
pHD
pHT

R2

DA

COEFICIENTE

0.
0.
0.
.125383E+010
.400316E+000
.128045E+000
.327678E+000
.122663E+000
.445827E+000
.871842E+000
.518994E-010

0

[oNoNoNoNeoRe Rl

496462E+00
709652E+010
795161E-010

REGRESSAO

DESVIO

.242894E+01
.694515E-01
.940980E+00
.315298E+00
.452219E-01
.202016E+00
.104109E+00
.231039E+00
.221200E+00
.337570E+00

0.911677E+00

R2 AJUSTADO

ANALTISE

D E

0.893652E+00

FONTES DE VARIACAO GL
DEVIDO A REGRESSAO 10

INDEPENDENTE

NUMERO

PO oo u b WP

49

AUTOVALORES

OO OO OO0 OCN

.765702
.138537
.9988695
.7979436
.5332798
.3674788
.1908507
.1138159
.8296520E-01
.1045881E-01

VARIANCTIA
SOMA DE QUADRADOS

4923.675
477.0017

O OO OO0ODOOOCOOo

PER. ACUMULADA

.4765703
.6904240
.7903109
.8701053
.9234332
.9601811
.9792662
.9906577
.9989543
.0000000

PO OOO0OOOO0O0oOOo

QUADRADO MEDIO

.292165E+01
.114491E+01
.133248E+01
.126964E+01
.283150E+01
.162204E+01
.117822E+01
.192966E+01
.394186E+01
.153744E+00

492.3675
9.734730

BETA

0.373996E+00
-0.341447E+00
-0.630351E-01
.365519E+00
.231460E+00
.121026E+00
.801698E-01
.186580E+00
.249117E+00
-0.170083E-01

OO OO OO0

F PROBAB,
50.58 _.0000

PROBAB.

.0026
.1289
.0044
.1051
.0034
.0556
L1222
.0297
.0001
.4392

OO0 00O OOOOO

88



VARIAVEIS COEFICIENTES

GRUPO  3.54516 3.57142 3.58826 3.56128 3.67154 4.02491  4.11680 5.74767
IDADE -0.420044E-02 0.167189E-02 0.158126E-02 0.413630E-03 -0.330099E-03 0.246150E-02 0.505176E-02 0.334021E-02
SEXO 1.34087 1.26712 1.11426 0.324862 -0.644585 -0.746462 -0.793581 -1.15312
PESO  -0.347595E-01 -0.762868E-02 -0.859526E-02 -0.117993E-01 -0.202390E-01 -0.217709E-02 0.264753E-01 0.309901E-01
NTA 0.887445E-01 0.860836E-01 0.862453E-01 0.723165E-01  0.112894 0.118516 0.165514 0.147415
NTAL 0.394579 0.419297 0.423536 0.367544 0.410621 0.195658 0.114648 0.278786
RAML 0.223947 0.222761 0.223547 0.285310 0.148823 0.112410 0.204690 0.163547
pHP 0.400409 0.397570 0.402982 0.364149 0.258243 0.376931 0.292484 0.533546
PHD 0.396027 0.403890 0.386478 0.566673 0.774271 0.792065 0.709112 0.945908
PHT 0.554207 0.566504 0.569028 0.582479 0.609113 0.644910 0.450243 -0.165878
VARIANCIA4.76570 2.13854 0.998870 0.797944 0.533280 0.367479 0.190851 0.113916
REGRECP MODELO=DM FUNCAO GRUPO NTA NTAL RAML PHP PHD PHT
ESTATISTICAS SIMPLES
NOME MEDIA DESVIO-PADRAO
DM 16.5350 9.5675
GRUPO 0.5000 0.5042
NTA 32.3167 17.2946
NTAL 3.4333 3.5337
RAML 7.8167 6.2531
DHP 4.9700 4.0040
PHD 2.7067 2.7335
DHT 3.8883 3.1354
MATRIZ DE CORRELACAO

DM GRUPO NTA NTAL RAML pHP pHD pHT
DM 1.00000 0.92069 0.78760 0.67889 0.67984 0.78081 0.61513 0.85413
GRUPO 0.92069 1.00000 0.77843 0.69442 0.67465 0.84288 0.50666 0.88072
NTA  0.78760 0.77843 1.00000 0.57458 0.39722 0.66868 0.38444 0.70041
NTAL 0.67889 0.69442 0.57458 1.00000 0.47079 0.56299 0.28589 0.71624
RAML 0.67984 0.67465 0.39722 0.47079 1.00000 0.61065 0.47822 0.65646
pHP  0.78081 0.84288 0.66868 0.56299 0.61065 1.00000 0.24916 0.79281
pHD  0.61513 0.50666 0.38444 0.28589 0.47822 0.24916 1.00000 0.53542
PHT  0.85413 0.88072 0.70041 0.71624 0.65646 0.79281 0.53542 1.00000
ok okokkkkkkkkkkkk VARTAVEL DEPENDENTE = DM MODELQO COMPLETQ % * % k ke sk ek ok ok k%
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PARAMETROS DA

NOME COEFICIENTE
CONSTANTE 0.332247E+01
GRUPO 0.770223E+01
NTA 0.111179E+00
NTAL 0.279109E+00
RAML 0.132267E+00
PHP 0.359891E+00
pHD 0.820305E+00
PHT -0.598275E-01
R2

REGRESSAO

DESVIO

.240931E+01
.394665E-01
.176954E+00
.971121E-01
.226267E+00
.212409E+00
.323056E+00 -

OO OO OO0OOo

0.905786E+00

R2 AJUSTADO

ANALTISE

FONTES DE VARIACAO GL

0.893103E+00

DEVARIANCTIA

DEVIDO A REGRESSAO 7

INDEPENDENTE

52

NUMERO AUTOVALORES

.652162

.8524469
.5781511
.4711311
.2423324
.1173184

~N oy Ut WN
O OO OO O

.8645852E-01

SOMA DE QUADRADOS

4891.858
508.8192

PER. ACUMULADA

OO0 OO0 OO0

.6645945
.7863726
.8689656
.9362701
.9708890
.9876487
.9999999

QO OO OO0 o

.319686E+01
.281704E+01
.157730E+01
.136200E+01
.159056E+01
.386192E+01

185193E+00

QUADRADO MEDIO
698.8369
9.784985

BETA

0.405918E+00
0.200971E+00
0.103087E+00
0.864470E-01
0.150616E+00
0.234364E+00
-0.196065E-01

PROBAB
0.0000

PROBAB.

OO OO OO0OOo

.0012
.0034
.0604
.0895
.0589
.0002
. 4269

06



VARIAVEIS

GRUPO
NTA
NTAL
RAML
pHP
pHD
pHT

OO O OOO W

VARIANCIA 4.

REGRECP

COEFICIENTES

.66868
.896316E-01
.418366
.231417
.411952
. 403650
.578305

65216

.57974
.802135E-01
.361504
.267647
.353930
.631032
.578671

[eNoNoNeReNe NN

0.852447

OO OO OO W

. 61747
.111659
.403133
.150983
.284696
.760430
.583415

.578151

MODELO=DM FUNCAO GRUPO NTA NTAL RAML PHT

ESTATISTICAS

NOME

DM 16.
GRUPO 0.
NTA 32.
NTAL 3.
RAML 7.
pHT 3.

MATRTIZ D

DM
DM 1.00000
GRUPO 0.92069
NTA  0.78760
NTAL 0.67889
RAML 0.67984
PDHT  0.85413

MEDIA

5350
5000
3167
4333
8167
8883

SIMPLES
DESVIO-PADRAO

9.5675
0.5042
17.2946
3.5337
6.2531
3.1354

E CORRELACAO

GRUPO

O C oo o

.92069
.00000
.77843
.69442
.67465
.88072

NTA

.78760
.77843
.00000
.57458
.39722
.70041

OO O oo

Frkkxokkkkkkxkkkx YARTAVEL DEPENDENTE = DM

N

OOroOoOOoOo

TAL

.67889
.69442
.57458
.00000
.47079
.71624

RAML

O OOOOoO

.67984
.67465
.39722
.47079
.00000
.65646

[N ol el ooy

.83239

.129573
.198877
.144428
.367019
.758205
.567347

.471131

PHT

OO OOOo

.85413
.88072
.70041
.71624
.65646
.00000

MODELO COMPLETO Kk ok ke ke ok ke ek Kk ok ke ok ok

QO OO OO W

.76068

.143478
.205623
.177759
.326428
.733219
.514704

.242332

0.

4.79941
0.129173
0.
0
0
0

349552

.148734
.550189
.931366
-0.393708E-01

117318

OO OO OO

.70223
.111179
.279109
.132267
.359891
.820305
.598274E-01

.864585E-01
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PARAMETROS DA REGRESSAO
NOME COEFICIENTE DESVIO T BETA PROBAB.
CONSTANTE  0.416659E+01

GRUPO 0.986473E+01 0.235720E+01 0.418494E+01 0.519885E+00 0.0001

NTA 0.121368E+00 0.437993E-01 0.277100E+01 0.219389E+00 0.0038

NTAL 0.999077E-01 0.188087E+00 0.531177E+00 0.369003E-01 0.2987

RAML 0.222300E+00 0.104505E+00 0.212717E+01 0.145291E+00 0.0190

pHT 0.368586E+00 0.328050E+00 0.112357E+01 0.120792E+00 0.1331

R2 0.878443E+00

R2 AJUSTADO 0.867187E+00

ANALISE DE VARIANCTIA

FONTES DE VARIACAO  GL  SOMA DE QUADRADOS  QUADRADO MEDIO  F PROBAB,
DEVIDO A REGRESSAO 5 4744.186 948.8371  78.05 . 0000
INDEPENDENTE 54 656.4917 12.15725

NUMERO AUTOVALORES ~PER.ACUMULADA

1 3.647762 0.7295524

2 0.6199926  0.8535509

3 0.4306012  0.9396712

4 0.1992011  0.9795114

5 0.1024430  1.0000000

VARIAVEIS COEFICIENTES

GRUPO 4.57247 4.57744 5.26303 5.48029
NTA 0.114045 0.118060 0.172920 0.161236
NTAL 0.555885 0.563801 0.126384 0.904349E-01
RAML 0.286917 0.269950 0.305450 0.277838
pHT 0.722330 0.721297 0.717024 0.816347
VARIANCIA  3.64776 0.619993 0.430601 0.199201

O OO 0w

.86473
.121368
.999079E-01
.222300
.368586

.102443
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ANEXO 4 - COMPARAGAO ENTRE O “NOVO INDICE” E O iNDICE DE
DEMEESTER
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Idade

-2,179
-4,358
-0,136
-3,269
-4,358
-2,179
-3,269
-0,499
-1,634
-5,993
-3,269
~1,090
-2,179
-1,090
-3,269
-7,082
-0,545
-3,269
-0,545
-0,499
-2,179
-3,269
-1,634
-2,179
-1,634
-0,136
-0,272
-0,409
-0,363
-0,363

Sexo
0,000
0,302
0,302
0,302
0,000
0,302
0,302
0,302
0,000
0,302
0,302
0,302
0,000
0,000
0,000
0,000
0,302
0,302
0,302
0,000
0,302
0,000
0,000
0,000
0,000
0,000
0,302
0,302
0,000
0,302

Peso
4,009
5,977
1,210
5,076
6,096
4,009
5,124
2,301
3,511
8,587
4,981
3,155
4,009
2,965
5,337
9,962
2,419
5313
2,253
1,779
4127
5313
3,558
4,602
3,605
0,996
1,518
1,945
1,992
2,135

NTA

0,554
0,449
0,634
0,106
0,475
0,370
0,370
0,766
0,528
0,106
0,554
0,792
0,396
0,370
0,106
0,502
0,766
0,317
0,554
0,581
0,370
0,422
0,264
0,502
0,475
0,871
0,581
0,739
0,924
0,581

MODELO COMPLETO

NTAL RAML

-0,083
-0,083
-0,248

0,000

0,000
-0,083

0,000
-0,248
-0,083

0,000

0,000
-0,165
-0,083
-0,083

0,000

0,000
-0,083

0,000
-0,083
-0,083
-0,083
-0,083
-0,165
-0,083
-0,083
-0,083
-0,165
-0,248

0,000
-0,083

0,330
0,236
0,141
0,141
0,094
0,141
0,188
0,141
0,141
0,141
0,141
0,236
0,141
0,047
0,141
0,141
0,141
0,094
0,141
0,004
0,236
0,188
0,330
0,141
0,283
0,236
0,188
0,188
0,141
0,188

PHP

10,06
6,036
1,258
3,773
6,791
0,755
6,036
1,006
5,282
0,503
4,779
7,545
4,527
0,503
1,502
3,018
7,042
6,539
5,282
8,048
3,773
3,521
4,527
4,779
3,270
3,018
3,270
0,755
3,018
2,264

pHD

1,781
1,781
1,336
0,223
1,893
0,000
2,115
2,115
0,000
0,557
0,668
1,447
0,334
1,781
0,000
0,223
2,004
1,781
0,000
0,668
3,118
1,336
4,120
1,002
1,559
3,229
2,227
3,118
2,004
2,115

PACIENTES ASSINTOMATICOS

pHT Constante Indice (Real) Variag&o

0,240 -1,262
0,160 -1,262
1,038 -1,262
0,240 -1,262
0,799 -1,262
0,240 -1,262
0,958 -1,262
0,879 -1,262
1,118 -1,262
0,240 -1,262
0,399 -1,262
0,958 -1,262
0,879 -1,262
0,240 -1,262
0,240 -1,262
0,799 -1,262
1,038 -1,262
0,799 -1,262
1,038 -1,262
0,399 -1,262
1,438 -1,262
0,958 -1,262
2,316 -1,262
0,799 -1,262
0,479 -1,262
4,872 -1,262
0,799 -1,262
1,198 -1,262
0,958 -1,262
1,038 -1,262
Valor do Corte

DM
135 14,4 7.1
92 79 145
43 24 438
53 28 51,2
105 54 487
23 26  -135
106 129  -221
55 91 654
786 79 -39
32 24 24,5
73 128  -755
11,9 11,2 6,0
68 69 2,0
35 52 498
28 22 21,5
63 572 17,5
11,8 10,5 11,2
106 11,2 5,5
77 63 18,0
97 124  -275
98 127  -291
71 146  -1049
121 14,2 7.1
83 56 32,5
67 48 28,3
1,7 12,0 22
72 52 27.6
63 48 24,1
74 62 16,4
69 54 21,9
7,798 7,800 0,207
2,994 3945 36,585
7,353 6,600 9,133
138 157

NTA

0,378
0,306
0,432
0,072
0,324
0,252
0,252
0,522
0,360
0,072
0,378
0,540
0,270
0,252
0,072
0,342
0,522
0,216
0,378
0,396
0,252
0,288
0,180
0,342
0,324
0,594
0,396
0,504
0,630
0,396

NTAL RAML

-0,188
-0,188
-0,563

0,000

0,000
-0,188

0,000
-0,563
-0,188

0,000

0,000
-0,375
-0,188
-0,188

0,000

0,000
-0,188

0,000
-0,188
-0,188
-0,188
-0,188
-0,375
-0,188
-0,188
-0,188
-0,375
-0,563

0,000
-0,188

0,690
0,493
0,296
0,296
0,197
0,296
0,394
0,296
0,296
0,296
0,296
0,493
0,296
0,099
0,296
0,296
0,296
0,197
0,296
0,197
0,493
0,394
0,690
0,296
0,591
0,493
0,394
0,394
0,296
0,394

pHP

9,772
5,863
1,222
3,665
6,596
0,733
5,863
0,977
5,130
0,489
4,642
7,329
4,397
0,489
1,466
2,932
6,840
6,352
5,130
7,818
3,665
3,420
4,397
4,642
3,176
2,932
3,176
0,733
2,932
2,199

MODELO PARCIAL 1

pHD

1,768
1,768
1,326
0,221
1,879
0,000
2,100
2,100
0,000
0,553
0,663
1,437
0,332
1,768
0,000
0,221
1,989
1,768
0,000
0,663
3,094
1,326
4,089
0,995
1,547
3,205
2,210
3,094
1,989
2,100

pHT Constante Indice (Real) Variag8o

0,194
0,129
0,839
0,194
0,645
0,194
0,774
0,710
0,803
0,194
0,323
0,774
0,710
0,194
0,194
0,645
0,839
0,645
0,839
0,323
1,161
0,774
1,871
0,645
0,387
3,936
0,645
0,968
0,774
0,839

1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108
1,108

13,7
9,5
47
5,6

10,7
24

10,5
5,1
7.6
2,7
74

11,3
6.9
3,7
31
55

11,4

10,3
76

10,3

14,4
7.9
2,4
2,6

7,800
3,045
6,600

15,7

16,7
48,5
53,2
49,8
-8,6
-23,0
-76,8
-3,8
11,4
-72,8
0,9
03
-39,8
29,8
6,2
79
-8,9
16,7
-20,2
-32,5
-105,0
6,3
28,6
30,9
06
31,2
23,0
19,8
21,1

0,222
36,887
6,264
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PACIENTES SINTOMATICOS

IDADE SEXO PESO NTA NTAL RAML pHP pHD pHT Constante Indice (Real) Variagdo NTA NTAL RAML pHP pHD pHT Constante Indice . (Real) Vartagio
-1,856 -3,219 8,271 7,946 2,052 0296 2,119 1,146 1,715 6,493 25,0 23,2 71 8125 0,963 1,301 0,683 0,891 -0,388 13,136 - 232 €1
-0,696 -3219 5,386 5,538 2,736 0,329 1,999 2,205 1,454 6,493 22,2 21,8 1,9 5663 1284 1445 0644 1714-0329 13136 236 21,8 7,5
-2,088 -3219 7,886 5,057 4,104 0,29 1,719 0,000 1,570 6,493 21,8 20,3 70 5170 1925 1301 0554 0000-0355 13,136 217 203 6,6
-16,704 0,000 19,811 1,926 4,788 0,329 2,199 0,441 1,773 6,493 21,1 22,5 69 1970 2246 1,445 0,708 0,343 -0,401 13,136 194 225 157
-1,392 -3,219 7,501 5177 2,052 0,296 2,039 1,499 1,512 6,493 22,0 22,3 -16 5293 0,963 1,301 0,657 1,166 -0,342 13,136 222 223 -08
-0,696 -3219 5,001 7,946 2,736 0,296 1,379 4,409 1,715 6,493 26,1 25,3 29 8,125 1,284 1,301 0444 3,429-0388 13,136 27,3 25,3 7.4
-16,704 -3,219 19,811 3,973 3420 0,296 0980 6,525 1,454 6,493 23,0 241 -47 4,062 1605 1,301 0,316 5,074 0329 13,136 252 241 42
-0,696 -3219 5386 5659 4,104 0,329 2,059 0,970 1,715 6,493 22,8 22,3 22 5786 1,925 1,445 0663 0,754 -0,388 13,136 23,3 22,3 44
-0696 -3219 4,616 7,946 3420 0,296 1,959 0,705 1,715 6,493 23,2 22,3 40 8125 1,605 1,301 0631 0549-0388 13,136 250 223 10,6
-1,856 -3219 6,924 4214 2052 0,263 2,799 1,764 2,035 6,493 21,5 24,7 15,1 4309 0963 1,156 0,902 1,371 -0460 13,136 214 247 -15,6
-1,392 0,000 4,905 4,936 2052 0,329 1,359 1,675 1,570 6,493 21,9 20,5 6,5 5047 0,963 1,445 0438 1,303-0,355 13,136 22,0 20,5 6,7
-2,320 -3,219 7,886 8,187 3,420 0,329 1,339 4,674 1,744 6,493 28,5 28,4 0,5 8371 1,605 1445 0431 3634-0394 13136 282 284 0,6
-8,352 0,000 12,694 4455 1,368 0,296 1,519 3,527 1,395 6,493 234 21,2 94 4555 0642 1,301 0,489 2,743 -0,315 13,136 22,5 21,2 6,0
-11,136 -3,219 14618 6,140 6,156 0625 3,178 4,321 3,285 6,493 30,5 27,3 10,4 6,278 2,888 2,746 1,024 3,360 -0,742 13,136 28,7 27,3 48
-16,704 -3219 17,503 4,094 4,788 0,526 2,639 3,704 2,965 6,493 22,8 23,7 40 4185 2246 2312 0,850 2,880 -0,670 13,136 24,9 23,7 5,0
-5,568 -3,219 11,829 4455 4,104 0428 0,680 6,878 1,890 6,493 28,0 29,5 -55 4555 1925 1879 0,219 5348 -0427 13,136 26,6 295 -10,8
-5,568 -3,219 13,656 6,020 1,368 0,296 0,900 9,612 1,715 6,493 31,3 30,1 38 6,155 0642 1,301 0290 7,474-0388 13,136 28,6 30,1 -5,2
-8,352 0,000 11,733 6,261 2,052 0,286 1,798 0,870 1,612 6,493 22,8 26,0 -14,2 6,401 0963 1,301 0,580 0,754 -0,342 13,136 228 26,0 -14,1
-3,016 -3219 9425 6,020 4,104 0,592 1,739 7,407 2,500 6,493 32,0 35,5 -10,8 6,155 1925 2601 0,560 5,760 -0,565 13,136 29,6 35,5 -20,0
-5,568 -3,219 13656 6,020 2,052 0296 1,819 1,587 1,715 6,493 249 23,0 75 6,155 0,963 1,301 0,586 1,234 -0,388 13,136 23,0 23,0 -01
-8,352 -3,219 15,195 7,224 2,052 0,329 1,339 4,938 1,802 6,493 27,8 30,3 -90 7,386 0,963 1445 0,431 3,840 -0407 13,136 268 30,3 -13,1
-3,016 -3219 9,809 3,251 2,736 1,250 1,559 5,203 1,890 6,493 26,0 25,9 02 3324 1284 5491 0,502 4,046 -0427 13,136 274 25,9 53
-3,016 0,000 8,271 3,853 4,104 0921 1,559 2,293 1,512 6,493 26,0 25,8 0,7 3939 1,925 4,046 0,502 1,783 -0,342 13,136 25,0 258 -3,2
-27,840 -3,219 30,005 6,381 12,312 0,296 1,639 0,882 1,454 6,493 28,4 28,4 00 6524 5776 1,301 0,528 0686 -0,329 13,136 27,6 284 28
-22,272 0,000 21,350 7,224 9,576 0,296 1,079 0,705 2,471 6,493 26,9 29,2 -85 7,386 4,493 1,301 0,348 0,549 -0,558 13,136 26,7 29;2 9,6
-30,624 0,000 29,813 3,371 6,840 0,329 1,259 4,762 2,733 6,493 25,0 21,8 12,7 3,447 3209 1,445 0406 3,703 -0618 13,136 24,7 21,8 11,8
-30,624 -3,219 33,179 4,575 5472 0,296 0,900 1,852 2,965 6,493 21,9 21,6 1,3 4678 2567 1,301 0,290 1,440-0670 13,136 22,7 21,6 50
-19,488 -3,219 21,638 6,983 6,156 0,329 1639 5,379 1,599 6,493 27,5 27,2 1,1 7,140 2,888 1,445 0,528 4,183 -0,361 13,136 29,0 27,2 6,1
-16,704 -3,219 19,426 3,853 4,104 0,395 0,840 10,670 1,744 6,493 27,6 26,2 51 3939 1,925 1,734 0,270 8,297 -0,394 13,136 289 26,2 94
-30,624 -3,219 31,448 6,261 4,104 0,362 1,839 7,231 2,674 6,493 26,6 27,7 43 6401 1925 1,590 0,592 5,623 -0604 13,136 28,7 27,7 34

25,275 25270  -0,003 25,272 25270 -0,033

3,097 3,578 7,103 2,776 3,578 8,931

24,970 25,000 0,926 24,973 25,000 4,304

Valor do Corte 31,5 32,4 30,8 32,4

$6
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TOTAL GERAL - Grupo Pacientes Assintomaticos

MODELO COMPLETO DM MODELO PARCIAL 1 DM MODELO PARCIAL 2 oM
GRUPO IDADE SEXO PESO NTA NTAL RAML PHP PHD PHT Const Indice (Real) Dif GRUPO NTA NTAL RAML PHP PHD PHT Const Indice (Real) Dif GRUPO NTA NTAL RAML PHT Const Indice (Real) Dif
0,000 -0239 -1254 2,042 3072 0983 0368 0,223 1,046 0067 0497 67 24 640 0000 2669 0837 0397 0,180 0984 0078 3323 83 24 71,1 0000 2914 0300 0667 0479 4167 85 24 719
0000 -0239 0000 1,681 4224 0328 0614 0535 2,529 -0,317 0497 98 120 -21,8 0000 3670 0270 0662 0432 2379 0365 3323 104 120 -156 0000 4006 0,100 1,112 2248 4167 116 120 -32
0,000 -0477 -1254 2,562 2816 0655 0491 0,580 1744 0052 0497 76 52 31,2 0000 2,448 0558 0529 0468 1641 0060 3323 89 52 416 0000 2671 0200 0889 0369 4167 83 52 373
0000 -0636 0000 3,363 4480 0000 0368 0535 1,569 -0,062 0497 101 62 387 0000 3892 0000 0397 0432 1477 0072 3323 94 62 344 0000 4249 0000 0667 0442 4167 95 62 349
0000 -0636 -1,254 3603 2,816 0328 0491 0401 1,657 0067 0497 78 54 311 0000 2448 0279 0529 0,324 1,559 0078 3323 84 54 356 0000 2671 0100 0889 0479 4,167 83 54 350
0000 -0716 -1,254 3282 3584 0983 0491 0,134 2,441 -0078 0497 94 48 487 0000 3114 0837 0529 0,108 2297 0080 3323 101 48 526 0000 3399 0300 0889 0553 4167 93 48 484

0000 -0875 -1254 3883 3,712 0983 0368 0,178 1,657 0,057 0497 81 9.1 0,1 0,000 3,225 0,837 0397 0144 1,559 0066 3323 94 91 34 0,000 3521 0300 0667 0405 4,167 91 81 04

0000 0875 0000 3002 2816 0328 0245 1,427 0523 0026 0497 7,9 124 -562 0000 2446 0279 0,265 1,152 0492 0030 3323 79 124 -564 0000 2671 0,100 0445 0184 4167 76 124 639
0000 -0954 -1,254 4,083 3712 0328 0368 1,248 1,569 D067 0497 95 105 -102 0000 3225 0279 0397 1,008 1477 0078 3323 96 105 -90 0000 3521 0100 0667 0479 4167 89 105 -175
0000 -0954 -1,254 3803 2688 0328 0368 0936 0000 -0067 0497 63 63 07 0000 2335 0279 0397 0756 0000 0078 3323 70 63 102 0000 2549 0,100 0667 0479 4,167 80 63 209
0,000 -1908 -1254 5324 3840 0655 0614 1,337 1,133 0,062 0497 102 112 -101 0000 3336 0558 0662 1,080 1,066 0072 3323 100 11,2 -125 0000 3642 0200 1,112 0442 4,167 96 112 -171
0000 -1,908 0000 5004 1792 0328 0123 0089 1,395 -0016 0497 7,3 52 288 0000 1,557 0279 0,132 0,072 1312 0018 3323 67 52 219 0000 1700 0100 0222 0,111 4167 63 52 174
0000 -2862 0000 5924 2560 0328 0368 0,936 0,000 -0073 0497 77 79 -29 0000 2,224 0279 0397 0756 0000 0084 3323 69 79 -146 0000 2428 0100 0667 0516 4167 78 78 -03
0000 -2862 0000 6005 1,280 0855 0859 0802 3226 0151 0497 103 112 -86 0000 1,112 0558 0926 0648 3035 0,173 3323 94 11,2 -188 0000 1,214 0200 1,556 1,009 4167 82 11,2 -365
0000 -2862 0000 6085 2,304 0328 07356 0580 1,221 0031 0497 89 48 458 0000 2002 0279 0794 0468 1,148 0036 3323 80 48 398 0000 2185 0,100 1,334 0221 4,167 80 48 400
0000 -3816 0000 6,765 2,688 0328 0859 1,783 1,395 -0,016 0497 105 144 <374 0000 2335 0279 0926 1,440 1312 D018 3323 96 144 -500 0000 2549 0,100 1,556 0,111 4,367 85 144 638
0000 -3816 -1254 6765 1,702 0328 02368 0,134 0,000 -0016 0497 48 26 458 0000 1,557 0279 0397 0,108 0000 0018 3323 56 26 538 0000 1700 0,100 0667 0111 4167 67 26 614
0000 -3816 0000 6,765 1,920 0328 0368 0802 0262 0,057 0497 74 69 24 0000 3668 0279 07397 0648 0246 0066 3323 65 69 62 0000 1,821 0100 0667 0405 4,167 72 69 36
0000 -3816 -1254 6965 1,792 0328 0614 0669 2441 0093 0497 81 127 -560 0000 1,557 0279 0662 0,540 2297 0,108 3323 85 127 488 0000 1700 0,100 1,112 0663 4,167 7.7 127 -641
0000 -3816 0000 7,766 2432 0328 0368 0,847 0785 0,052 0497 92 56 388 0000 2113 0279 0397 0684 0738 D080 3323 75 56 251 0000 2,307 0100 0667 0369 4,167 76 58 264
0,000 -5724 -1254 B566 0512 0000 0368 0669 0,474 0,018 0497 38 26 314 0000 0445 0000 0397 0540 0,164 0018 3323 49 26 464 0000 0486 0000 0667 0111 4,167 54 26 821
0000 -5724 -1,254 8645 1,792 0000 0491 1,070 1,657 -0062 0497 71 129 -814 0000 1557 0000 0520 0864 1559 -0072 3323 78 129 -663 0000 1,700 0000 0889 0442 4,167 72 129 -792
0000 -5724 -1254 8406 2,688 0,000 0368 0,847 0,523 0,026 0497 63 128 -1024 0000 2,335 0000 0397 0684 0492 0030 3323 72 128 -778 0000 2549 0000 0667 0,184 4,167 76 128 692
0000 5724 0000 9,007 0512 0000 0368 0,267 0000 -0,016 0497 48 22 552 0000 0445 0000 0397 0216 0000 D018 3323 44 22 496 0000 0486 0000 0667 0111 4167 54 22 595
0000 5724 -1254 8967 1,536 0000 0245 1,159 1,395 0,052 0497 68 112 655 0000 1,334 0000 0265 0936 1,312 0,060 3323 71 11,2 -57.5 0000 1,457 0000 0445 0369 4,167 64 11,2 740
0000 -5724 0000 8967 2048 0328 0491 0624 1046 -0062 0497 82 148 -777 0000 1,779 0279 0529 0504 0984 0072 3323 73 146 -993 0000 1942 0100 0889 0442 4167 7,5 146 -936
0000 -7.632 -1254 10,088 2,176 0328 0614 1,070 1,395 0010 0497 73 79 87 0000 180 0279 0662 0864 1,312 0012 3323 83 79 50 0000 2064 0100 1,112 0074 4,167 75 79 51
0000 -7632 0000 10,288 2,304 0,000 0245 1,204 1482 -0052 0497 83 54 352 0000 2002 0000 0285 0972 1,395 0060 3323 79 54 316 0000 2185 0000 0445 0369 4167 72 54 246
0,000 -10494 -1,254 14,491 0512 0000 0368 0,089 0436 0,016 0497 48 24 482 0000 0445 0000 0397 0072 0410 -0018 3323 46 24 481 0000 0486 0000 0667 0111 4167 54 24 558
0,000 -12,402 0,000 16,813 2432 0000 0368 0535 0,174 -0052 0497 84 52 378 0000 2,113 0000 0397 0432 0,164 0060 3323 64 52 183 0000 2307 0000 0667 0369 4167 75 52 307

7,800 7,800 1,503 7,801 7,800 1,864 7,801 7,800 0874

1,775 3,945 46,003 1628 3945 44,967 1,330 3,945 48,916

789 66 15 79 66 76 77 85 105
ValordoCorte 114 157 11 157 105 157
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Ne

N PR WN -

-]

11
14
16
19
20
21
24
25
26
29
30
a1
35
a1
42
43
44
51
52
55
58
57
58

GRUPO
7,097
7,097
7,097
7,097
7,097
7,007
7,007
7,097
7,097
7,097
7,097
7,097
7,087
7,097
7,097
7,097
7,097
7,097
7,097
7.097
7,087
7,097
7,097
7,097
7,097
7,097
7,097
7,097
7,097
7,007

|DADE
-0,239
-0,239
-0,239
40,239
-0,477
-0,477
-0,636
-0,636
-0,718
-0,795
-1,034
-1,034
-1,034
-1,908
-1,908
-1,908
-2,862
-2,862
-2,862
-3,816
5,724
-5,724
-5,724
-5,724
6678
-7,632
-9,540
-10,494
10,494
10,494

SEXO
-1,254
1,254
1,254
-1,254
-1,254

0,000
1,254
-1,254
1,254
1,254
-1,254
1,254

0,000
-1,254
-1,254
1,254

0,000

0,000
1,254
1,254

0,000
1,254
-1,254
-1,254
-1,254

0,000
-1,254

0,000
-1,254
1,254

L1

PESO
2,242
2,082
2,242
1,921
3,122
2,042
3,443
2,882
3,282
3,282
3,923
4,083
3,443
4924
5,684
5,884
5,284
4,884
6,325
6,085
8,246
8,246
7,285
8,086
9,007
8,887

12,489

12,409

13,810

13,090

MODELO COMPLETO

NTA
5,888
8,448
6,016
8,448
5,504
5,248
8,448
4,480
5,376
8,704
6,400
3,456
4,09
4736
8,400
6,400
4,736
6,656
7,680
6,528
2,048
4224
4,352
4,096
7424
7,880
6,784
3,584
4,884
6,656

NTAL RAML
1311 1227
1,311 1,104
1,066 1,227
1,839 1,104
0,983 1,104
0,983 1,227
0,983 1,104
0,983 0,982
1,966 1,104
1,638 1,227
1,968 2,209
1,311 4,663
1,066 3,436
1866 1595
0655 1,104
0,983 1,104
0,655 1,104
0983 1,104
0983 1,227
2,949 2,331
2,294 1227
1,638 1,104
2,294 1,963
1,966 1,472
2,949 1,227
4588 1,104
5899 1,104
3277 1227
2622 1,104
1,966 1,350

PHP
4,458
3,076
4,592
4369
4,547
3,031
4,725
8,241
3,834
2,987
3,878
3,477
3,477
1516
2,006
4,057
3,388
4012
2,987
7,088
4,904
2,184
5,885
1,872
3,656
2,407
3,656
2,809
2,006
4,101

PHD
2,180
4,360
0,959
0,698
1,482
1,657
1,133
1,744
0,000
4,621
7,324
5,144
2,267
6,801
9,504
1,569
3,488
0,959
4,883
4,272
0,436
8,452
3,662

10,550
5319
0,698
0,872
4,708
1,831
7,150

PHT  Const

-0,260
-0,308
-0,308
-0,306
0,270
-0,280
-0,308
0,363
-0,280
-0,311
-0,446
-0,337
-0,270
-0,337
-0,308
-0,308
-0,249
0,270
0,322
0,586
0317
0,260
0,529
-0,311
-0,285
-0,441
-0,260
-0,488
-0,529
-0,477

Valor do Corte

0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,487
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497
0,497

indice

23,1
26,2
22,8
24,0
223
21,0
25,2
227
209
27,7
30,6
271
25,0
25,6
29,5
239
23,1
23,1
27,2
31,2
207
24,2
255
28,3
29,0
249
273
248
21,8
29,7
25,269
2,961
248
31,2

TOTAL GERAL - Grupo Pacientes Sintoméaticos

oM
(Real)

21,8
253
223
223
22,3
20,5
23,2
247
20,3
28,4
355
25,9
258
29,5
30,1
23,0
21,2
26,0
30,3
27,3
225
24,1
23,7
26,2
27,2
29,2
28,4
21,8
216
27,7
25,270
3,578
25,0
324

Dif
58
33
22
70
0.2
25
8,1

9,0
29
26
-16,2
44
33
-15,1
-2,1
39
8.4
12,8
11,2
12,5
87
0,4
7.2
76
6,1
7.3
-39
15
0,2
6.7
0,083
8,372
2,3

GRUPO

7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702
7,702

5115
7,339
5,226
7,339
4,782
4,559
7,339
3,892
4,870
7,562
5,560
3,002
3,558
4114
5,560
5,560
4,114
5,782
6,672
5671
1779
3,870
3,781
3,558
6,450
6,672
5,894
3,114
4,226
5782

1,118
1,118
1875
1,396
0,837
0,837
0,837
0,837
1675
1,396
1675
1,118
1675
1675
0,558
0,837
0,558
0,837
0,837
2,512
1,954
1,396
1,954
1,675
2,512
3,907
5,024
2,791
2,233
1675

MODELO PARCIAL 1
NTA NTAL RAML PHP

1,323
1,191
1,323
1,491
1,191
1,323
1,191
1,058
1,191
1,323
2,381
5,027
3,704
1720
1,191
1,191
1,191
1,191
1,323
2,514
1,323
1,191
2,117
1,588
1,323
1,191
1,191
1323
1,191
1,455

3,599
2,483
3,707
3,527
3,671
2,447
3,815
5,039
3,095
2,411
3,131
2,807
2,807
1224
1,620
3,275
2,735
3,239
2,411
5,722
3,959
1,764
4,751
1,512
2,951
1,943
2,951
2,267
1,620
3,311

PHD

2,051
4,102
0,902
0,658
1,385
1,659
1,086
1,641
0,000
4,348
6,891
4,840
2,133
6,398
8,941
1477
3,281
0,802
4,594
4,019
0,410
6,070
3,445
9,926
5,004
0,656
0,820
4,430
1723
6,726

PHT Const

0,299
-0,353
-0,353
-0,353
-0,311
-0,323
-0,353
-0,419
-0,323
-0,359
-0,514
-0,389
-0,311
-0,389
-0,353
-0,353
-0,287
-0,311
-0,371
-0,676
-0,365
0,298
-0,610
-0,359
-0,329
-0,508
-0,299
-0,562
-0,810
-0,550

3,323
3,323
3,323
3323
3,323
3,323
3,323
3,323
3,323
3323
3,323
3,323
3,323
3323
3323
3,323
3,323
3,323
3,323
3,323
3323
3,323
3,323
3,323
3,323
3,323
3,323
3,323
3,323
3,323

Indice
23,9
26,9
23,5
24,8
22,6
214
24,9
231
21,3
27,7
30,1
27,4
246
258
28,5
23,0
22,8
22,7
26,5
30,8
201
24,8
26,5
28,9
28,9
24,9
26,6
24,4
21,4
29,4

25272
2,859
24,9
31,0

DM
(Real)

21,8
253
22,3
22,3
223
20,5
232
24,7
20,3
28,4
355
259
258
295
30,1
23,0
21,2
26,0
30,3
27,3
225
241
237
26,2
272
29,2
284
21,8
21,8
277
25,270
3,578
250
32,4

Dif
8,9
6.0
5,1

10,0
13
43
6,9

7.1
48

25

178
56
4.9
14,5

55
0,1
63

147
14,4
11,3
42,0
29

10,4
9,4
60

17,3

87

106

09
59

0,084

9,228
36

GRUPO
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865
9,865

NTA

5,584
8,012
5,706
8,012
5,220
4,977
8,012
4,249
5,099
8,255
6,070
3,278
3,885
4,492
6,070
6,070
4,492
6,313
7,284
6,191
1,942
4,006
4,128
3,885
7,041
7,284
6,434
3,399
4613
6,313

MODELO PARCIAL 2
NTAL RAML PHT Const

0,400
0,400
0,599
0,500
0,300
0,300
0,300
0,300
0,599
0,500
0,599
0,400
0,599
0,599
0,200
0,300
0,200
0,300
0,300
0,899
0,699
0,500
0,699
0,599
0,899
1,399
1,798
0,999
0,799
0,599

2,223
2,001
2,223
2,001
2,001
2,223
2,001
1,778
2,001
2,223
4,001
8,447
8,224
2,890
2,001
2,001
2,001
2,001
2,223
4,224
2223
2,001
3,557
2,668
2,223
2,001
2,001
2223
2,001
2,445

1.843
2,175
2,175
2,175
1,917
1,990
2,175
2,580
1,990
2212
3,170
2,396
1,817
2,396
2,175
2,175
1,769
1,917
2,285
4,165
2,248
1,843
3,760
2,212
2,027
3,133
1,843
3,485
3,760
3,391

4,167
4,167
4,167
4,167
4,167
4,167
4,167
4,167
4,167
4,187
4,167
4,167
4,167
4,167
4,167
4,167
4,187
4,187
4,187
4,167
4,187
4,167
4,167
4,167
4,167
4,187
4,167
4,167
4,187
4,167

Indice
241
26,6
24,7
28,7
235
23,5
28,5
22,9
23,7
27,2
279
28,6
26,7
24,4
245
246
225
24,6
26,1
29,5
211
22,4
26,2
234
26,2
27,8
26,1
241
25,2
26,8

25,272

1,991
25,0
29,3

DM
(Real)

21,8
253
223
223
223
20,5
232
247
20,3
28,4
35,5
259
2538
29,5
30,1
23,0
21,2
26,0
30,3
27,3
225
24,1
237
26,2
27,2
29,2
28,4
21,8
216
27,7
25,270
3578
25,0
32,4

\O
~



98
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS.

. BELLI, D. C.; LE COULTRE, C. Comparasion in a same patient of short, middle
and long-term pHmetry recordings in the presence or absence of
gastroesophageal reflux. Pediatr. Res., Baltimore, v.26, p.269, 1989.

. BENNET, J. R. pH monitoring. In: SIEWERT, R.; HOLSCHEL, T. Diseases of the
esophagus. New York: Springer — Verlag, p.1077-1079, 1988.

. BESANCON, F.; DEBRAY, C. H. L’ Exploration de la motricité digestive par les
enregistrements électriques de la pression et du pH endocavitaire chez
'homme. Sem. Hop. Paris, Paris, v.38, p.1589-1590, 1967.

. BLUMENTHAL, |.; LEALMAN, G. T. Effect of posture on gastroesophageal reflux
in the newborn. Arch. Dis. Child., London, v.57, p.55-556, 1982.

. BOIX-OCHOA, J. M.; LAFUENTE, J. M.; GIL-VERNET, J. M. Twenty-four hour
esophageal pH monitoring in gastroesophageal reflux. J. Pediatr. Surg., New
York, v.15, n.1, p.74-78, 1980.

. CAMPOS, G. M. R.; PETERS, H.; DEMEESTER, T.R; et al. The pattern of
esophageal acid exposure in gastroesophageal reflux disease influences the
severity of the disease. Arch. Surg., New York, v.134, p.882-888, 1999.

. CARGILL, G. Anatomie de la jonction oesogastrique. Rev. Fr. Gastroenterol.,
Paris, v.21, n.208, p.7-8, 1985.

. CARRE, J. J. Postural treatment of children with a partial thoracic stomach
(“hiatus hernia”). Arch. Dis. Child., London, v.35, p.569-574, 1960.

. CERF, M.; COUTURIER, D.; GOUFIER, E. Physiologie digestive. in:
___Phisiologie endocrinienne et métabolique. Paris: J. B. Baillere, 1970.
p.209-214, 1978.

10. COUTURIER, D. Physiopatologie du reflux gastro-eosophagien et des
oesophagites par reflux. Actual. Dig. Paris, Paris, v.5, n.7, p.273-278, 1983.

11. CUCCHIARA, S.; STAIANO, A; GOBIO-CASALI, A. et al. Value of the 24 hour

intraesophageal pH monitoring in children. Gut, London, v.31, p.129-133,
1990.

12. DE CAESTECKER, J. S. Twenty-four hour esophageal pH monitoring: Advances
and controversies. Neth. J. Med., Amsterdan, v.34, supl.: s, p.20-39, 1989.



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

99

DE VAULT, K. R; CASTELL, D. O. Current diagnosis and treatment of
gastroesophageal reflux disease. Mayo Clin. Proc., Boston, v.69, p.867—- 876,
1994.

DEHN, T. C. B.; KETTLEWELL, M. 24 hour monitoring of oesophageal pH in out-
patients. Lancet, London, v.1, p.625-626, 1987.

DEMEESTER, T. R.; JOHNSON, L. F; JOELSSON, B. E. et al. Patterns of
gastroesophageal reflux in health and disease. Ann. Surg., Philadelphia,
v.184, p.459-470, 1976.

DEMEESTER, T. R.; WERNLY, J. A;; BRYANT, G. H. et al. Clinical and in vitro
analysis of determinants of gastroesophageal competence. A study of the
principles of antireflux surgery. Am. J. Surg., New York, v.137, p.39-46,
1979. ,

DEMEESTER, T. R.; WANG, G. L.; WERNLY, J. A. et al. Tecnique, indications
and clinical use of 24 hour esophageal pH monitoring. J. Thorac.
Cardiovasc. Surg., St. Louis, v.79, p.656-670, 1980.

DEVENEY, C. W.; BENNER, K.; COHEN, J. Gastroesophageal reflux and
laryngeal disease. Arch. Surg., New York, v.128, p.1021-1027, 1993.

DUCHE, M.; FOURNIER-CHARRIERE, E.; DUCOT, B. et al. La pHmetrie de 24
heures en ambulatoire a domicile: vécu parental et familial. Etude prospective
de 100 cas. Arch Pediatr., Paris, v.2, p.1047-1054, 1995.

EMDE, C.; HOPERT, R.; RIECKEN, E. O et al. Basic principles of pH
registration. Neth. J. Med., Amsterdan, v.34, p.3-9, 1989.

FAUBION, W. A; ZEIN, N. N. Gastroesophageal reflux disease and dysphagia in
children. Mayo Clin. Proc., Boston, v.73, p.166-173, 1998.

FLETCHER, A. M.; OMAHA, N.; JOSEPH. V; et al. Utilization of inlying pH probe
for evaluation of acid-peptic diathesis, Arch. Surg., New York, v.89, p.199-
203, 1964.

FONKALSRUD, E. W.; AMENT, M. E. Gastroesophageal Reflux in Childhood,
Current Problems in Surgery, St. Louis, v.33, p.1-80, 1996.

GALMICHE, J. P.; DENIS, P.; DESECHALLIERS, J. P. Valeur diagnostique des
examens complémentaires au cours du reflux gastro-oesophagien de I"adulte.
Gastroenterol. Clin. Biol,, Paris, v.5, p.1014-1025, 1981.

GALMICHE, J. P.; GUILLARD, J. F.; DENIS, P. et al. Etude du pH oesophagien
en periode post-prandiale chez le sujet normal et au cours du syndrome de
reflux gastro-oesophagien. Gastroenterol. Clin. Biol., Paris, v.4, p.531-539,
1980.



26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

100

GLADE, M. J. Continous ambulatory esophageal pH monitoring in the evaluation
of patients with gastroesophageal reflux. JAMA, Chicago, v.274, n.8; p.23-30,
1995.

HALPERN, L. M; JOLLEY, S. G.; TUNELL, W. P; et al. The mean duration of
gastroesophageal reflux during sleep as an indicator of respiratory symptoms
from gastroesophageal reflux in children. J. Pediatr. Surg., New York, v.26,
p.686-690, 1991.

HILLEMEIER, A. C.; LANGE, R.; MCCALLUM, R. et al. Delayed gastric emptying
in infants with gastroesophageal reflux and delayed gastric emptying in young
infants. J. Pediatr., St. Louis v.98, p.190-193, 1981.

JAMIELSON, J. R. ; HUBERT. J. S.; DEMEESTER, T. R. et al. Ambulatory 24-H
esophageal pH monitoring: normal values, optimal thresholds, specificity,
sensitivity, and reproducibility. Am. J. Gastroenterol., New York, v.87,
p.1102-1111, 1992.

JOHNSSON, F.; DEMEESTER, T. R. Twenty-four hour pH monitoring of the
distal esophagus: a quantitative measure of gastro-esophageal reflux. Am. J.
Gastroenterol., New York, v.83, p.325-332, 1974.

JOHNSSON, F. New concepts and methods in the study and treatment of
gastroesophageal reflux disease. Med. Clin. North Am., Philadelphia, v.65,
p.1195-1222, 1981.

Development of the 24-hour intraesophageal pH monitoring composite
scoring system. J. Clin. Gastroenterol., New York, v.8, p.52-58, 1986.

JOHNSSON, F.; JOELSSON, B.; ISBERG, P. E. et al. Ambulatory 24 hour
intraesophageal pH monitoring in the diagnosis of gastroesophageal reflux
disease. Gut, London, v.28, p.1145-1150, 1987.

Comparison between electrodes for extend pH monitoring.

Gastroenterol. Intern., Boston, v.1, supl.1, p.793, 1988.

JOLLEY, S.G.; HALPERN, L. M.; TUNELL, W. P. et al. The risk of sudden infant
death from gastroesophageal reflux. J. Pediatr. Surg., New York, v.26, p.691-
696, 1991.

KAWAHARA, H.; DENT, J.; DAVIDSON, G. Mechanisms responsible for
gastroesophageal reflux in children. Gastroenterology, New York, v.113,
p.399-408, 1997.

KRISHNAMOORTHY, M.; MINTZ, A; LIEM, T. et al. Diagnosis and treatment of
respiratory symptoms of initially unsuspected gastroesophageal reflux in
infants. Am. Surg., New York, v.60, p.783-785, 1994.



38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

101

MARDIA, K.V. In:___ Multivariate Analysis. New York: Academic Press Ltda,.
p.319-420, 1979.

MASLIAH, C. Twenty-four hour oesophageal pH monitoring in infants with
suspected gastro-oesophageal reflux disease: relationships with symptoms,
endoscopy and evolution. Eur. J. Gastroenterol. Hepatol., London, v.2,
p.137-142, 1990.

MAXSON, R. T.; HARP, S.; JACKSON, R. J; et al. Delayed gastric emptying in
neurologically imparied children with gastroesophageal reflux: the role of
pyloroplasty. J. Pediatr. Surg., New York, v. 29, p. 726 — 729, 1994.

MILLER, F.; DOBERNECK, R. C. Diagnosis of the acid-peptic diathesis by
continuous pH analysis. Surg. Clin. North. Am., Paris, v.46, p.1325-1330,
1967.

MINAIRE, Y. Reflux gastro-oesophagen: Mesure et sens de la mesure.
Gastroenterol. Clin. Biol., Paris, v.4, p.519-521, 1980.

MOORE, E. W.; SCARLATA, R. W. The determination of gastric acidity by the
glass electrode. Gastroenterology, New York, v.49, p.178-188, 1965.

NEWELL, S. J. Developement of the lower oesophageal sphincter in the preterm
infant. In: Milla,P. J., Disorders of gastrointestinal motility. New York:
Wiley, p.39-50, 1988.

ORENSTEIN, S. R.; ORENSTEIN, D. M. Gastroesophageal reflux and respiratory
disease in children. J. Pediatr., St. Louis, v.112, p.847-858, 1988.

ORENSTEIN, S.R. Controversies in pediatric gastroesophageal reflux. J.
Pediatr. Gastroenterol. Nutr., New York, v.14, p.338-348, 1992.

Effects on behavoir state of prone versus seated positioning for infants
with gastroesophageal reflux. Pediatrics, Evanston, v.85, p.765-767, 1990.

PATTI, M. G.; DEBAS, H.t.; PELLEGRINI, C.A. Esophageal manometry and 24
hour pH monitoring in the diagnosis of pulmonary aspiration secondary to
gastroesophageal reflux. Am. J. Surg., New York, v.163, p.401-406, 1992.

POPE, C. E. Acid-reflux disorders. N. Engl. J. Med., Boston, v.331, p.656-660,
1994.

RICHTER, J. E.; CASTELL, D. Gastroesophageal reflux: pathogenesis, diagnosis
and therapy. Ann. Intern. Med., Philadelphia, v.97, p.93-103, 1982.

ROSARIO, J. A; MEDOW, M.S.; BOSTWICK, H. E. et al. Nonspecific esophageal
motility disorders in children without gastroesophageal reflux. J. Pediatr.
Gastroenterol. Nutr., New York, v.28, p.480—485, 1999.



52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

102

RUSSELL, C. O. H.; HILL, L. B.; HOLMES, E. R. et al. Radionuclide transit: a
sensitive screening test for esophageal dysfunction. Gastroenterology, New
York, v.809, p.887-892, 1991.

SCHINDLBECK, N. E.; HEINRICH, C.; KONING, A. et al. Optimal thresholds,
sensitivity, and specificity of longterm pHmetry for the detection of
gastroesophageal reflux disease. Gastroenterology, New York, v.93, p.85-
90, 1987.

SHAKER, R.; DODDS, W. J.; HELM, W. J. et al. Regional esophageal distribution
and clearence of refluxed acid. Gastroenterology, New York, v.92, p.1635-
1638, 1987.

SICSU, A.L.In:___ Analise Discriminante. Sao Paulo: McGraw Hill, p.148-201,
1979.

SKINNER, D. B.; BOOTH, D.J. Assesment of distal esophageal function in
patients with hiatal hernia and or gastroesophageal reflux. Ann. Surg.,
Philadelphia, v.172, p.627-636, 1970.

SONDHEIMER, J. M. Gastroesophageal reflux: update on pathogenesis and
diagnosis. Pediatr. Clin. North Am., Philadelphia, v.35, p.103-116, 1988.

STAIANO, A.; CUCCHIARA, S.; DEL GIUDICE, E. et al. Disorders of
oesophageal motility in children with psychomotor retardation and gastro-
oesophageal reflux. Eur. J. Pediatr., Berlin, v.150, p.638-641, 1991.

STANCIU, C.; BENNET, J. R. Gastric secretion, gastroesophageal reflux and
esophagitis. Am. J. Gastroenterol., New York, v.2, p.104-107, 1977.

STEIN, H. J.; EYPASCH, E. P.; DEMEESTER, T. R,; et al. Circadian esophageal
motor function in patients with gastroesophageal reflux disease. Surgery, St.
Louis, v.108, p.769-778, 1990.

STEIN, H. J.; BARLOW, A.P.; DEMEESTER, T.R.; et al. Complications of
gastroesophageal reflux disease: role of the lower esophageal sphincter,
esophageal acid and acid/alkaline exposure, and duodenogastric reflux. Ann.
Surg., Philadelphia, v.216, p.35—43, 1992.

STEIN, H.J.; DEMEESTER, T.R. Indications, tecnique, and clinical use of
ambulatory 24-hour esophageal motility monitoring in a surgical practice. Ann.
Surg., Philadelphia, v.217, p.128-137, 1993.

STEIN, H. J.; DEMEESTER, T. R.; PETERS, J. H. et al. Technique, indications,
and clinical use of ambulatory 24-hour gastric pH monitoring in a surgical
practice. Surgery, St. Louis, v.116, p.758-767, 1994.



64

65

66

67

68

69

70

71

72

73

74

75

76

103

. STOKER, D. L.; WILLIAMS, J. G. 24 hour monitoring of oesophageal pH in out-
patients. Lancet, London, v.l, p.332, 1987.

. STROBEL, C. T.; BYRNEW, J.; AMENT, M. E et al. Correlation of esophageal
lengths in children with height: application of the Tuttle test without prior
esophageal manometry. J. Pediatr., St. Louis, v.94, p.81-84, 1979.

. TOLIA, V.; KAUFMANN, R. E. Comparison of evaluation of gastroesophageal
reflux in infants using different feedings during intraesophageal pH monitoring.
J. Pediatr. Gastroenterol. Nutr., New York, v.10, p.426-429, 1990.

. TOVAR, J. A; WANG, W.; EIZAGUIRRE, |. Simultaneous gastroesophageal pH
monitoring and the diagnosis of alkaline reflux. J. Pediatr. Surg., New York,
v.28, p.1386-1392, 1993.

. TOVAR, J. A; ARANA, J; TAPIA, |. Effects of sedation on motor function of the
refluxing esophagus. Pediatr. Surg. Intern., Berlin, v. 5, p. 418 — 421, 1990.

. TROTOUX, J.; ANGELARD, B.; AUBERT, P. Manifestations ORL du reflux
gastro-oesophagien. Rev. Prat., Paris, v.39, n.4, p.291-293, 1989.

. TUTTLE, S. G. The physiology of heartburn. Ann. Iintern. Med., Philadelphia,
v.55, p.292-300, 1961.

. VANDENPLAS, Y.; SACRE-SMITS, L. Continuous 24-hour esophageal pH
monitoring in 285 asymptomatic infants 0-15 months old. J. Pediatr.
Gastroenterol. Nutr, New York, v.6, n.2, p.220-224,1987.

. VANDENPLAS, Y.; HELVEN, R.; GOYVAERTS, H. et al. Reproducibility of
continuous 24 hour oesophageal pH monitoring in infants and children. Gut,
London, v.31, p.374-377, 1990.

. VANDENPLAS, Y.; GOYVAERTS, H.; HELVEN, R. et al. Gastroesophageal
reflux, as measured by 24-hour pH monitoring, in 509 healthy infants screened
for risk of sudden infant death syndrome. Pediatrics, Evanston, v.88, n.4,
p.834-840, 1991.

. VANDENPLAS, Y.; HELVEN, R.; GOYVAERTS, H. Comparative study of glass
and antimony electrodes for continuous oesophageal pH monitoring. Gut,
London, v:32, p.708-712, 1991. ,

. VANDENPLAS, Y.; LOEB, H. Le reflux gastro-oesophagien en pratique
journaliére. Arch. Fr. Pediatr., Paris, v.49, p.333-336, 1992.

. VANDENPLAS, Y. Reflux esophagitis in infant and children: a report from the
working group on gastro-oesophageal reflux disease of the European Society
of Paediatric Gastroenterology and Nutrition. J. Pediatr. Gastroenterol.Nutr.,
New York, v.18, p.413-422, 1994.



104

77.VIEIRA, S. In---Introdugao a Bioestatistica. Rio de Janeiro: Campus, p.203-
252.1991.

78. VITALE, G. C.; SADECK, S.; TULLEY, F. M. et al. Computerized 24 hour
oesophageal pH monitoring: a new ambulatory tecnique using radiotelemetry.
J. Lab. Clin. Med., St. Louis v.105, p.686-693, 1985.

79. WALKER, S. J. Does the position of the probe affect the results of oesophageal
pH monitoring. Gut, London, v.27, p.1242, 1986.



