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RESUMO

Introducéo: A obesidade é uma doenca que assola mundialmente mais de 500
milhdes de pessoas, sendo uma das responsaveis pelo estilo de vida sedentério,
dessa forma, culminando com o desenvolvimento de inUmeras doencas, a
exemplo da sindrome metabdlica. Visando o combate a obesidade, as cirurgias
bariatricas sdo um dos principais meios, mas por se tratar de uma abordagem
mais invasiva e a depender do método também irreversivel, alguns pacientes
receiam quanto ao procedimento. Dessa maneira, a Gastroplastia Endoscépica
(ESG) é uma técnica segura e eficaz na perda ponderal, que consiste na
realizacdo de suturas nas paredes estomacais por via endoscoépica, que
reduzem o lumen do estdmago a uma forma tubular. Embora sua eficicia tenha
sido comprovada, é necessaria uma andlise sobre a sustentacdo dessa perda
ponderal sustentada a longo prazo (apds 24 meses) e se € acompanhada de
regressdes nas demais patologias associadas a obesidade. Objetivo: Realizar
uma analise de estudos prospectivos visando sumarizar as evidéncias
disponiveis sobre a resposta a ESG quanto a perda de peso sustentada e
remisséo de comorbidades associadas a longo prazo. Metodologia: O presente
estudo € uma reviséo sistematica elaborada seguindo ao protocolo PRISMA —
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis. Foi
realizada uma busca de dados nas plataformas Embase, Cochrane e MedLine,
por meio da elaboracdo de descritores booleanos atinentes com o tema da
pesquisa. Resultados: Os pacientes referidos nos estudos prospectivos
escolhidos para analise apresentaram reducdo do peso corporal total (%TBWL)
em média de 15% apds 24 meses de forma sustentada apds a ESG, além de
uma reducdo em 40% (%EWL) em média do seu peso em excesso. Além disso,
0S pacientes se apresentaram clinicamente mais saudaveis visto a regressao
das comorbidades associadas a obesidade, principalmente, quanto a diabetes.
Conclusado: A ESG é um procedimento seguro e eficaz na perda ponderal
sustentada em longos periodos culminando também nas melhoras clinicas das
comorbidades impostas pela obesidade, sendo, dessa forma, um procedimento
gue pode proporcionar ao paciente um melhor estilo de vida e mais saude de

uma forma minimamente invasiva.



ABSTRACT

Introduction: Obesity is a disease that affects more than 500 million people
worldwide, and is one of the causes of a sedentary lifestyle, which leads to the
development of numerous diseases, such as metabolic syndrome. Bariatric
surgeries are one of the main methods used to combat obesity, but since it is a
more invasive approach and, depending on the method, irreversible, some
patients are concerned about the procedure. Thus, Endoscopic Gastroplasty
(ESG) is a safe and effective technique for weight loss, which consists of
performing sutures on the stomach walls endoscopically, reducing the stomach
lumen to a tubular shape. Although its effectiveness has been proven, an analysis
is needed on the sustainability of this sustained weight loss in the long term (after
24 months) and whether it is accompanied by regressions in other pathologies
associated with obesity. Objective: To perform an analysis of prospective studies
aiming to summarize the available evidence on the response to ESG regarding
sustained weight loss and remission of associated comorbidities in the long term.
Methodology: This study is a systematic review prepared following the PRISMA
protocol — Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis.
A data search was performed on the Embase, Cochrane and MedLine platforms,
through the elaboration of Boolean descriptors related to the research theme.
Results: The patients referred to in the prospective studies chosen for analysis
showed a reduction in total body weight (% TBWL) of an average of 15% after 24
months in a sustained manner after ESG, in addition to a reduction of 40%
(%EWL) on average of their excess weight. In addition, the patients appeared
clinically healthier given the regression of comorbidities associated with obesity,
mainly diabetes. Conclusion: ESG is a safe and effective procedure for sustained
weight loss over long periods, also culminating in clinical improvements in
comorbidities caused by obesity, and is therefore a procedure that can provide

the patient with a better lifestyle and better health in a minimally invasive way.
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1. INTRODUCAO

Mundialmente, 1,9 bilhdo de adultos estdo acima do peso, sendo mais de 600
milhdes considerados obesos . O conceito de obesidade parte do principio do
indice de Massa Corporal (IMC), dessa maneira, uma pessoa & considerada
obesa quando seu IMC é maior que 30kg/m2*. O grande problema dessa doenca
€ que ela ocorre geralmente associada a outras patologias, sendo entre as mais
recorrentes a diabetes mellitus tipo 2 (DM Il); Hipertensédo Arterial Sistémica
(HAS); Doenca Arterial Cronica (DAC); Acidente Vascular Encefélico (AVE) e a
doenca hepética gordurosa ndo alcodlica, sendo o principal exemplo desta
condicdo a esteatose hepatica 23. No Brasil, aproximadamente, 7 milhdes de
pessoas sao classificadas com algum grau de obesidade, cabendo ao médico
responsavel a correta orientacdo e definicdo terapéutica, baseando-se,
geralmente, na conciliacdo em mudancas de habitos de vida e alimentacéo,

podendo ou nédo ser acompanhado de tratamento farmacoldgico “.

Pacientes classificados com IMC acima de 35kg/m? e com algumas
comorbidades associadas podem ser submetidos a cirurgia bariatrica, no entanto
sao os pacientes com IMC maior ou igual a 40kg/m2 que realmente tém indicacéo
para este tipo de cirurgia °. Porém, 1-2% de pacientes obesos elegiveis a cirurgia
realizam o procedimento, sendo assim, uma enorme propor¢cao de pacientes
que, por muitas vezes, nao respondem as mudancas do estilo de vida e as
intervencdes farmacolégicas acabam por ndo se beneficiar dessas
possibilidades terapéuticas 2. Qutrossim, o procedimento cirlrgico tradicional é
radical e invasivo, sendo, por vezes, custoso ao paciente. Além disso, para uma
melhor eficacia cirargica, os resultados estdo intimamente atrelados ao
acompanhamento com profissionais da nutricdo, psicologia e educacéo fisica.
Nesse contexto, recentemente, médicos aprimoraram uma técnica de reducao
do limen estomacal por meio de suturas através de um endoscépio adaptado,

sendo assim conhecida como gastroplastia endoscopica (ESG) °.
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A existéncia de uma grande quantidade de pessoas sem um tratamento eficaz
e/ou que ndo se enquadram nos critérios para a cirurgia bariatrica convencional
gerou o impulso para o desenvolvimento de terapias menos invasivas para
combater essa doenca ©. A ESG, portanto, é indicada para aqueles pacientes,
sobretudo, com IMC menor que 35kg/m? e para pacientes que sao grupo de risco
para uma cirurgia convencional ou que se encontram temerosos com a
abordagem cirtrgica ’. Conhecida também como técnica de Apollo, a ESG
opera, criando uma aposicao da parede posterior, da curvatura maior e da
parede anterior do corpo gastrico, reduzindo em mais da metade o liumen
estomacal por meio de um dispositivo de sutura endoscopica conhecido como
Overstitch. O procedimento € ambulatorial e realizado sob anestesia geral,
levando normalmente 1 hora para ser realizado, ap0s o qual a alta € possivel, na

maioria dos casos, ainda no mesmo dia 8.

Os estudos relatam que mediante a técnica da ESG os pacientes apresentam
reducdo de no minimo 5% da TBWL (Total Body Weight Loss),
independentemente do perfil do paciente, afirmando que em média a TBWL € de
em torno de 15% ©. Logo, embora possa inferir que a ESG é um método seguro,
rapido, eficaz e viavel para o tratamento da obesidade, é necessario sumarizar
as evidéncias quanto a eficacia da perda de peso sustentada, sobretudo apos 2
anos do procedimento, além de uma maior compreenséo da redugdo ponderal
sustentada no decorrer dos periodos subsequentes ao procedimento

acompanhada de remissdo das comorbidades °.
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2. OBJETIVO
2.1. PRIMARIO

Sumarizar as evidéncias sobre a eficacia da ESG quanto a perda de peso
sustentada a longo prazo (minimo, 24 meses) por meio de uma revisdo

sistematica.
2.2. SECUNDARIO

Sumarizar as evidéncias sobre a remissao de comorbidades associadas a

obesidade apds perda ponderal mantida apés 2 anos do procedimento pela ESG.
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3. REVISAO DE LITERATURA

3.1 Obesidade (Definicao)

Sendo uma das maiores pandemias instauradas, a obesidade, classificada pelo
codigo internacional de doengas como E66, é considerada um grave problema
cronico de saude mundial e de complexa resolugdo, sendo classificada por
entidades respeitadas e influentes no meio médico, a exemplo da American
Medical Association, como uma doenca multifatorial com patogénese complexa
relacionada a fatores bioldgicos; psicossociais; socioecondmicos; ambientais
L14 Posteriormente, foi também reconhecida pelas demais instituicdes do cunho
da saude como doenca, principalmente, pela Organizacdo Mundial da Saude
(OMS), que classificou essa patologia como o acimulo anormal ou excessivo de
gordura corporal que gera prejuizos a saude 14, Baseando-se nesse conceito, a
obesidade ¢ classificada de acordo com o indice de Massa Corporal (IMC),
sendo elencada em trés graus: obesidade grau | (30kg/m? — 34,9kg/m?);
obesidade grau Il, severa, (35kg/m? — 39,9kg/m?) e obesidade grau Ill, mérbida,
(acima de 40kg/m?) 114, (Figura 1)

Figura 1: Tabela de classificaco do indice de Massa Corporal (IMC)

IMC Classificacao
<16 Magreza grave
16a<17 Magreza moderada

17a<18,5 Magreza leve
18,5a<25 Saudavel
25a<30 Sobrepeso
30a<35 Obesidade Grau |
35a<40 Obesidade Grau |l (severa)

240 Obesidade Grau Ill (mérbida)

Fonte: indice de Quételet - Lambert A. Jacques Quételet, matematico belga, 1796-1874 26,
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Embora o IMC tenha forte correlagdo com a obesidade, esse critério tem
limitagcbes preditivas para estimar a gordura corporal e sua relacdo de risco
cardiometabdlica *°. Dessa maneira, em conjunto com o IMC, a circunferéncia
abdominal deve ser estimada e levada em questédo, visando ao aumento da
acuracia e estimativa do risco do obeso para o desenvolvimento de outras
patologias associadas, principalmente, cardiovasculares 1°. Os valores maximos
toleraveis para a circunferéncia sédo até 88cm para mulheres e até 102cm para

os homens. Acima disso, o paciente tem risco cardiometabdlico aumentado 1°.

3.2 Epidemiologia mundial e brasileira da obesidade

No mundo, 1,9 bilhdo de adultos estdo acima do peso ideal mediante ao indice
de Massa Corporal (IMC>24,9kg/m?), sendo mais de 600 milhdes considerados
obesos. Nesse cenério percebe-se que a obesidade tem relacdo com o nivel
socioeconémico da populacgdo, visto que em paises de alta renda ela afeta em
uma mesma propor¢cdo ambos 0s sexos e em todas as faixas etarias, ja nos
paises de menores rendas afeta, principalmente, adultos de meia-idade %1°. Um
bom exemplo disso sdo os numeros alarmantes no Brasil que registram,
aproximadamente, 7 milhdes de pessoas classificadas com algum grau de
obesidade, ocorrendo em 2019 mais de 400.000 pessoas diagnosticadas com o
grau lll, isto é, obesidade mérbida 4. O mais alarmante desse dado foi 0 aumento
de quase 30% desse numero em 2022 (em torno de 860.000 pessoas)
observado pelo Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional (SISVAN). Sendo
assim, o Brasil vem acompanhando a triste tendéncia mundial de aumento
quantitativo da obesidade 4. Esse aumento é justificado, principalmente, pela
escalada dos indices de sedentarismo, motivada, sobretudo, pela exposicéo
massiva aos meios de tecnologia e redes sociais que, consequentemente,
tornaram a sociedade mais procrastinadora e despreocupada, em sua maior
parte, com a salide, seja ela fisica ou mental 1. Ademais, cabe ressaltar que
esse estilo de vida afeta também todos os graus de obesidade, visto que o grau

| e Il atingiram 20% e € 7,7% da populacdo, respectivamente, enquanto o
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sobrepeso atinge, atualmente, 31% ou 6,72 milhdes dos brasileiros que constam
no banco de dados do SISVAN “.

3.3 Patologias associadas a obesidade

Comumente a maioria dos pacientes com obesidade apresenta alguma patologia
associada, sendo a sindrome metabdlica a principal manifestagcdo esperada
nesses pacientes, ou seja, 0 paciente obeso tende e, na maioria dos casos,
apresenta um conjunto de condicbes metabdlicas, tendo como exemplo,
principalmente, o aumento de colesterol e triglicerideos, doencas metabdlicas,
como a resisténcia insulinica; HAS; DMT2; DHNAG (Doenca Hepatica Nao
Alcodlica Gordurosa — “esteatose hepatica”) 1°. Por conseguinte, a associacdo
dessas patologias predispbfe ao desenvolvimento de quadros clinicos que
comprometem a qualidade de vida do paciente, e que, em conjunto com a

obesidade, ameacam a vida .

Sendo uma das principais causa de morte evitavel e de diminuigéo da qualidade
de vida, a obesidade € uma das causadoras de diversas doencas graves e
cronicas, sobretudo quando o paciente obeso jA tem um quadro amplo de
doencas metabdlicas associadas 1°. Dentre os principais sistemas afetados, o
gastrointestinal é aquele com maior predilecdo de acometimento, tendo como 0s
principais exemplos a Doenca Hepatica Alcdolica Nado Gordurosa (DHANG),
doencas de vias biliares e Doenca do Refluxo Gastroesofagico (DRGE). Além
disso, destaca-se o0 acometimento de outros sistemas: o cardiovascular;
pulmonar; osteoarticular e psiquico 1%'2. Importante também ressaltar a
ocorréncia de cancer associado ao quadro de obesidade e sindromes

metabdlicas sistémicas oriundas da condicéo preexistente 13,

3.1.1. Obesidade e o sistema Cardiovascular
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A obesidade estd associada a inUmeras doencas do sistema cardiovascular,
incluindo acidente vascular cerebral, doenca tromboembdlica venosa, HAS,
insuficiéncia cardiaca e doenca aterosclerdtica cronica, sendo essa comumente
associada a quadros arritmicos e infartos agudos 6. Ao pensar a nivel cardiaco
de acometimento, associa-se entdo as “miocardiopatias por obesidade
(adipositas cordis)”, que devido a sobrecarga do depdsito de gordura no musculo
cardiaco, o acumulo de gordura ocasiona uma irritabilidade elétrica na conducéo
do impulso nervoso, frequentemente representado por quadros de Fibrilacdo
Atrial (FA) e disritmias atriais e/ou ventriculares no obeso . Nessa
miocardiopatia € esperado hipertrofia dos miécitos e infiltracdo de células
gordurosas, aumentando o esforco cardiaco, logo, esses pacientes apresentam
quadros de hipertrofia de camaras cardiacas, aumento da frequéncia cardiaca e
insuficiéncia cardiaca !’. Quanto a relacdo do IMC elevado com os acidentes
vasculares encefalicos, baseando-se nos mesmos conceitos fisiolégicos,
percebe-se que para cada aumento na unidade de IMC ha um aumento de 4%
no risco de desenvolvimento de Acidente Vascular Encefalico (AVE) isquémicos
e de 6% para AVE hemorragicos *’.

3.1.2 Obesidade e o sistema pulmonar

Decorrente de um processo de hipoventilacdo alveolar, um dos exemplos desse
comprometimento respiratério € a apneia obstrutiva do sono, que possui
correlagcdo com a patogénese da HAS e inflamacéo corporal no geral, logo, esse
constituinte classico da sindrome metabdlica correlaciona-se com o
desenvolvimento das demais patologias associadas, tanto aguda como cronicas,
mas, sobretudo, relacionado com o sistema cardiovascular e respiratério . O
excesso de gordura com o passar dos anos se deposita em estruturas vitais do
corpo humano, a exemplo dos tecidos cardiacos '>7. Comprovando essa
correlacdo, estudos demonstraram relacdo entre esse depdsito do excesso de
gordura no epicéardio, estando entre si diretamente relacionada com a gravidade

da apneia do sono e risco cardiovascular, sobretudo em mulheres 1°.
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3.1.3 Obesidade e o sistema osteoarticular

Historicamente, as relagbes entre a obesidade e sistema osteoarticular sao
baseadas em alteracdes biomecanicas da articulagéo, provocadas pelo aumento
do peso corporal, que culmina no desenvolvimento de um processo inflamatoério
na cartilagem, culminando na formacgédo e progressdo da doenca, sendo o
principal exemplo dessa relagédo a osteoartrite *°. O principal local onde ocorrem
essas alteragcbes sao em articulagbes que suportam o peso corporal, como joelho
e quadris. No entanto, juntamente do aumento da prevaléncia da obesidade na
populacdo mundial, houve também aumento dos casos de osteoartrite em
articulacbes que ndo sao responsaveis por esse suporte de peso, a exemplo das
articulacdes das méaos e temporomandibulares (ATM) 1°. Dessa maneira, nota-
se que a influéncia da obesidade no desenvolvimento das artropatias esteja além
da sobrecarga na articulacdo pelo aumento do IMC °, A génese dessa
problematica estaria no processo inflamatorio iniciado na cartilagem articular,
como consequéncia do nivel elevado dos componentes inflamatorios circulantes
em individuos obesos, principalmente IL-18 e TNF-a, ou seja, denotando essa
relacdo entre obesidade e o status inflamatorio sistémico, que dessa maneira,
ocorre um desequilibrio homeostatico da cartilagem, favorecendo o inicio da

inflamacéo osteoartritica.

3.1.4 Obesidade e as alteracfes do psiquismo

As alteracdes a niveis psiquicos, como o estado de humor negativo, estdo mais
fortemente relacionadas com as deficiéncias/sindromes metabdlicas, a exemplo
de HAS, resisténcia insulinica, ao invés do préprio peso corporal em si 20, Existe
uma correlacdo entre o excesso de peso (IMC = 25-29,99) e depressao, isso €
um fato bem difundido, sendo essa relacdo ainda mais forte e evidente em
homens e mulheres com algum grau de obesidade (IMC 2= 30) %°. As chances de
um adulto obeso de desenvolver algum quadro depressivo € de em média 30%
maior, quando comparado com individuos ndo obesos. Por sua vez, em se
tratando de adolescentes obesos, existe um risco 40% maior dessa populacéo

apresentar depresséo %°.
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3.4 A Gastroplastia Endoscépica

O tratamento mais estudado, eficaz e duradouro para a obesidade € a Cirurgia
Bariatrica 2. No entanto, menos de 2% dos pacientes preenchem os critérios
para este tipo de cirurgia, sendo uma das indica¢gdes primordiais o IMC maior
que 40Kg/m?21, Ainda assim, os pacientes que preenchem os critérios elegiveis
para cirurgia bariatrica relatam o custo alto do procedimento, além disso,
apresentam, constantemente, um quadro significativo de medo para a realizacéo
da cirurgia, sendo esse o principal argumento utilizado: o risco cirargico atrelado
ao risco de morte 247, Como resultado, houve o impulso para desenvolver
terapias menos invasivas e que pudessem ser reversiveis. Sendo assim, a
Endoscopia Bariatrica (EB) tem se mostrado eficaz e despontando como uma
alternativa para aqueles que receiam se submeter a cirurgia bariatrica
convencional 6. Mediante a isso, houve um aumento do surgimento de terapias
endoscopicas, a exemplo da ESG, capazes de ter resultados semelhantes aos
produzidos pela tradicional técnica cirdrgica e pelos mais atuais medicamentos

para controle de peso na Ultima década ©.

A ESG é uma técnica inovadora, minimamente invasiva, e que se assemelha,
em partes, & gastrectomia vertical laparoscopica 2. E uma alternativa menos
invasiva e mais barata quando comparada as operacfes bariatricas
convencionais, apresentando resultados promissores, principalmente quando
realizada em conjunto com acompanhamento multidisciplinar 22. Portanto, esse
procedimento é seguro, com viabilidade técnica aceitavel e reprodutivel em um
curto tempo de procedimento (em torno de 1h), com taxas aceitaveis de
complicagBes precoces. Além disso, esse procedimento pode ser realizado em
ambiente ambulatorial, com o paciente submetido a anestesia geral, apés o qual
é quase sempre possivel a alta médica ainda no mesmo dia da operacéo ’.
Nessa técnica, o volume do estbmago € reduzido em aproximadamente 70%,
por meio das técnicas de sutura em “U” ou “retangular” (Figura 2) na curvatura
maior do estdbmago, utilizando-se de um dispositivo de sutura endoscopica
(OversStitch, Apollo Endosurgery, Austin, TX) que moldara o limen estomacal em

uma forma tubular 6.
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Figura 2: Técnica de sutura na ESG

“U” PATTERN SQUARE/ RECTANGLE
, PATTERN

Fonte: MANOEL GALVAO NETO et al. Brazilian Consensus on Endoscopic Sleeve
Gastroplasty. Obesity Surgery, v. 31, n. 1, p. 70-78, 20 ago. 2020 5.

A principal indicacdo para a ESG é a realizagdo deste procedimento em
pacientes que ndo sao candidatos a cirurgia bariatrica, mas que ja configuram
em algum nivel de obesidade com base nos critérios do indice de Massa
Corporal (IMC), sendo mais indicado a paciente com IMC entre 30-35Kg/m?,
porém ndo h& um limiar para esse valor de IMC, apenas se recomenda que ao
menos o minimo seja 27Kg/m? 8. E recomendado também para aqueles
pacientes gue tém receio de se submeterem a terapia cirdrgica convencional
devido, principalmente, ao medo de complicacdes 267, Quanto as
contraindicacdes ao procedimento, pode-se listar: os individuos com Ulceras
gastricas ativas no corpo ou fundo do estbmago (mesmo sem sinais de
sangramento), gastropatia congestiva, polipose gastrica, varizes gastricas ou
esofagicas, doencas psiquiatricas ndo controladas/nédo tratadas °. Importante
destacar que gastrite; presenca de bactéria H. pylori e polipos

benignos/hiperplasicos néo sédo considerados contraindicacdes °.
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Enquanto nas técnicas reducionais espera-se que se atinja 0 minimo de 25% de
reducéo do excesso de peso, a ESG demonstrou resultados favoraveis em varios
centros, com perda total de peso corporal de 20%, aproximadamente, além da
perda de 60% do excesso de peso em até 2 anos, em média, todos esses
resultados aconteceram sob uma baixa taxa de eventos adversos graves. Além
disso, a GSE mostrou melhora tanto na DM2, HAS e outras comorbidades
relaciona a obesidade ®2324, Ainda, a técnica permite a possibilidade de intervir
futuramente para alcancar resultados duradouros, destacando-se sempre o
papel fundamental de como o nimero de visitas a nutricionista e ao psic6logo no
pré-operatorio e, principalmente, no pds-operatorio, pode influenciar o resultado
de maneira significativa. Logo, a ESG, associada a alteracdes dietéticas e psico-
comportamentais, € uma técnica segura e eficaz para pacientes obesos com IMC
variando de 30 a 45Kg/m?, mas o seu uso com pacientes superobesos e de alto

risco ainda precisa ser confirmado 2225,

Diante disso, as complicagbes existem, mesmo a incidéncia e a prevaléncia
sendo baixas, como mostradas no estudo brasileiro de ESG com 1828
participantes, apenas 15 pessoas (0,82%) tiveram algum tipo de complicacéo °.
O principal exemplo é a hematémese ocorrendo em aproximadamente em 50%
dos casos que venham a ter algum tipo de complicagédo; 2 casos de dores
prolongadas pelos gases devido ao residual do pneumoperitbnio necessario para
a realizacdo do procedimento; vomitos; colecBes/abscessos perigastrico ou
retrogdastrico; insuficiéncia respiratérias que é extremamente raro, assim como,

6bitos, estdo entre as principais complicacdes da ESG °.

Nas literaturas atuais sobre a perda ponderal pela ESG, percebe-se uma
significativa escassez bibliografica quanto a sustentacédo da perda de peso a

longo prazo, ou seja, em periodos maiores ou iguais a 24 meses. Em uma meta
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analise de 2020 que abordou de forma prévia essa tematica observou-se que a
gastroplastia, possivelmente, é capaz de manter essa perda ponderal de forma
continua 2. Ainda que esse estudo tenha dado indicios da sustentacéo da perda
ponderal, € necessério, além de uma atualizacdo e sumarizacdo de novas
literaturas que corroborem com a manutengdo da eficacia da técnica a longo
prazo, a avaliacdo se esses pacientes, concomitantemente a perda de peso,

apresentam melhorias quanto as comorbidades relacionadas a obesidade.
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4. METODOLOGIA
4.1 Desenho do Estudo

Trata-se de uma Revisdo Sistematica, classificada como estudo secundario em
relacdo a originalidade dos dados clinicos. O delineamento da revisdo
sistemética ocorreu através do Protocolo PRISMA — Preferred Reporting Items
for Systematic Reviews and Meta-Analysis.

4.2 Amostra

Os artigos selecionados incluiram pacientes com obesidade que foram
submetidos a ESG e acompanhados por um espaco amostral maior ou igual a
24 meses. A estratégia de busca foi utilizada para pesquisa dos artigos nas
plataformas Medline (PubMed); Embase e Cochrane Library, ndo sendo aplicado
limitacbes quanto ao periodo, correspondendo assim a uma busca que
compreendeu 0s anos de 1982 a 2024, sem restricdo quanto a nacionalidade

e/ou lingua nativa do pais do artigo.

4.3 Critérios de Elegibilidade

Os artigos classificados como estudos prospectivos foram pré-selecionados.
Destes, os estudos incluidos tratavam exclusivamente do procedimento da ESG
e sua eficacia na perda ponderal a longo prazo (>24 meses). Apés a pré-selecéao,
os artigos que abordassem pacientes menores que 18 anos, IMC < 30Kg/m?e/ou
pessoas operadas previamente por técnicas diversas de bariatrica foram

excluidos da amostra.

Outro critério observado para inclusao foi o uso da ESG sozinha, ou seja, sem
acrescimo terapéutico no tratamento da obesidade que nédo seja a ESG, que no

caso €, necessariamente, acompanhada das mudancas dietéticas necessarias
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para adaptacdo as mudancas anatomofisioldgicas impostas pelo procedimento.
Dessa forma, foram excluidos trabalhos que abordassem outras técnicas de
endoscopia bariatrica, pacientes portadores de alguma patologia sem relacéo
direta com sindrome metabdlica e artigos que abordassem outra tematica da
ESG que nado fossem perda ponderal. Artigos de revisdo e metanalise também

foram excluidos.

4.4 Coletados Dados

A coleta de dados foi executada nas plataformas de dados PubMed/Medline,
Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL) e Embase.

Os descritores utilizados, tendo como base a estratégia PICO, foram associados
por meio de operadores booleanos conjurando a seguinte férmula: (obesity OR
obese OR overweight) AND (gastroplasty OR gastroplasties OR "endoscopic
gastroplasty"” OR "endoscopic sleeve gastroplasty” OR ESG OR "endoscopic
bariatric therapy" OR EBT OR "bariatric endoscopy” OR overstitch OR "apollo

method" OR "endoscopic suturing” OR "vertical gastroplasty”) AND (“weight loss’
OR “body-weight trajectory’)

4.5 Identificacéo e Selecédo dos Estudos

Os trabalhos foram identificados pelo titulo, autores, ano de publicacéo, revista
e DOI. Prosseguiu-se entdo a exclusdo daqueles duplicados. Em seguida, foi
feita a leitura dos titulos e resumos, avaliando-os conforme os critérios de
inclusdo e exclusdo (elegibilidade) e excluindo aqueles trabalhos que né&o
continham os termos/palavras-chave da intervengcdo da estratégia PICO no
titulo. Na sequéncia, aqueles artigos que abordavam outras técnicas de
endoscopia bariatrica e que ndo contemplavam o tempo de estudo a longo prazo
da ESG foram também excluidos. Os restantes foram triados para a leitura do

texto completo, para a definicdo quanto a sua elegibilidade.
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4.6 Avaliacdo da qualidade metodoldgica e do risco de viés

Os artigos selecionados para a leitura completa foram lidos em sua integra por
dois examinadores, a fim de assegurar o respeito aos critérios da revisdo e
manter a qualidade da revisédo sistematica. Para avaliacao de viés, foi utilizado
0 questionario RoB 2 para ensaios clinicos randomizados e o questionario JBI

para os estudos de coorte.

4.7 Aspectos Eticos

Por tratar-se de uma revisao sistematica, ndo foi necessario submeter o projeto

ao Comité de Etica e Pesquisa (CEP).
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5. RESULTADOS

5.1 Selecéo dos estudos

ApoOs a aplicacdo da estratégia de busca em 01 de agosto de 2024, encontrou-
se 6270 artigos, sendo; 2.915 artigos na plataforma PubMed; 3105 na Embase
e 250 na Cochrane Library. Desses, 5.523 foram excluidos por ndo serem
estudos prospectivos, restando ao final para analise das duplicatas 747 artigos.
Foram identificados 434 artigos em duplicidade que apds andlise em pares
restaram para analise a posteriori 503 artigos. Desses, 452 foram excluidos por
nao apresentarem no titulo as palavras chaves de estratégia de busca:
“gastroplasty; gastroplasties; endoscopic gastroplasty; endoscopic sleeve
gastroplasty; ESG; endoscopic bariatric therapy, EBT, bariatric endoscopy,
overstitch, apollo method, endoscopic suturing, vertical gastroplasty”. Dos 51
estudos restantes, 46 foram excluidos mesmo tendo relacdo com o tema devido
aos critérios de elegibilidade desse estudo: 32 ndo abordavam a perda ponderal
por ESG a longo prazo (24 meses); 6 ndo abordavam perda ponderal pela ESG;
3 abordavam outras técnicas endoscopia bariatrica, 1 fazia revisdo da técnica do
procedimento; 1 era trabalho ainda em curso; 1 era o estudo que validou a
técnica; 1 tinha viés de selecdo com pacientes submetidos previamente a
Laparoscopia Bariatrica; 1 estudo abandonada/paralisado; 1 era um recorte de
um estudo maior ja previamente selecionado antes. Logo, restaram 3 artigos
para leitura na integra, além de mais 2 de conhecimento prévio da possibilidade
de insercéo ao trabalho ndo sendo encontrado por meio da estratégia de busca
realizada nessas 3 diferentes plataformas. O fluxograma da selecdo dos estudos

estd demonstrado na Figura 3.



Figura 3 - Fluxograma de selecado dos estudos
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O trabalho de Abu Dayyeh et al.! € um ensaio clinico randomizado publicado na
Lancet no ano de 2022, redigido em lingua inglesa e proveniente dos Estados
Unidos. Além desse ensaio clinico, foram selecionados 4 estudos de coorte. O
estudo de coorte de Lopez-Nava et al.2 (2017) foi realizada na Espanha e
redigido em lingua inglesa. Além desse, as demais coortes do estudo sdo de
Lépez-Nava et al.2 (2022) e Brunaldi et al.#(2023) realizadas em diversos paises,
portanto, multicéntricos, ambos redigidos em lingua inglesa e publicados,
respectivamente, na Obesity Surgery e Gastrointestinal Endoscopy Journal. A
coorte de Sharaiha et al.> é proveniente dos Estados Unidos, redigido também
em lingua inglesa e publicado na Clinical Gastroenterology and Hepatology no
ano de 2020.

Quadro 1 - Caracteristicas principais dos artigos selecionados

Autor _Ano _Pais Revista Perido Desenho do

-incluséo estudo
Abu . L
Estados Ensaio Clinico
D:g/);?? 2022 Unidos Lancet 2017-2019 Randomizado
Lopez-Navaet 5317 Egpanha - 20132016 ~ Cotudode
al. Coorte
Lopez—Naava € 2022 Multicéntrico Obesity Surgery 2013-2015 Estudo de
al. Coorte
Gastrointestinal Estudo de
Brunaldi et al.* 2023 Multicéntrico Endoscopy -- c
oorte
Journal
Clinical
Sharaiha et al.> 2020 Estgdos Gastroenterology 2013-2019 Estudo de
Unidos Coorte

and Hepatology
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5.2 Avaliacdo da Qualidade Metodoldgica e Risco de Viés

Para realizar a avaliacdo da qualidade metodologica e a analise do viés dos artigos
selecionados, foi utilizado o instrumento Cochrane risk-of-bias tool for randomized trials
(RoB 2), para os artigos de ensaio clinico randomizado, os quais foram avaliados em
cinco dominios propostos pelo instrumento: a) vieses do processo de randomizacéo; b)
vieses devido a desvios das intervencdes pretendidas; c¢) vieses devido a dados
faltantes dos desfechos; d) vieses na afericdo dos desfechos e €) vieses na sele¢édo dos
resultados reportados com posterior classificacdo com baixo risco de viés ou alto risco
de viés. Para os estudos de coorte foi aplicado o questionario Joanna Briggs Institute
(JBI) para analise do viés, os quais foram avaliados 11 pontos: a) populacdo/grupos do
estudo; b) exposicdo / ndo exposicdo das populagbes; c) medicdo da exposicao; d)
presenca de fatores de confusédo; e) existéncia ou ndo de estratégias para lidar com os
fatores de confuséo; f) exposi¢cdo dos grupos aos resultados, no inicio ou no fim; g)
medi¢do dos resultados; h) tempo da amostra frente aos resultados encontrados; i)
acompanhamento das populacfes; j) estratégias usadas frente a possivel perda de
seguimento no trabalho; k) andlise estatistica apropriada.

TABELA 1 - Risco de viés dos ensaios clinicos randomizados (RoB 2)

DADOS ~
DESVIO DAS SELECAO DO
- - FALTANTES MEDIDA DOS ~
AUTOR RANDOMIZACAO INTERVENCOES RESULTADO AVALIACAO
DOS DESFECHOS
PRETENDIDAS REPORTADO GLOBAL
DESFECHOS
Abu Dayyeh
etal?l
Legenda: @ :baixo risco de viés; : algumas preocupactes; @ :alto risco de viés

O trabalho de Abu Dayyeh?foi um grande ensaio clinico randomizado conhecido
como MERIT. Nele, os autores ao avaliar a eficacia da ESG dividem o grupo

(n=209) de forma randomizada em: ESG (n= 85) e tratamento conservador —
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dieta (n=124) - e os avaliam em dois periodos: 52 e 104 semanas. Apés 0
primeiro marco do estudo, oferecem para aqueles do tratamento conservador a
realizacdo da ESG apoés as 52 semanas com a finalidade em comparar ao final
do segundo marco (104 semanas) com o grupo tratado desde o inicio somente
com ESG. Os grupos possuiam semelhantes propor¢des quanto ao sexo e idade
dos participantes, em ambos os grupos ha um predominio de mulheres, 88% no
grupo do ESG e 84% no grupo controle, quanto as idades, tem como média 47,3

anos no grupo ESG e 45,7 no outro grupo.

Dos 85 participantes do grupo do ESG 68 atingiram as 52 semanas. Os 17
participantes que sairam do estudo foram devidos: 8 desistiram antes de iniciar
o procedimento, 6 desistiram poés-procedimento e 3 ndo consentiram. O
desfecho primario as 52 semanas foi de reducdo de 49,2% do EWL (Excess
Wheight Loss) para o grupo ESG e o EWL foi de 3,2% para o grupo controle
(p<0,0001;). Da mesma forma, a percentagem média da Total Body Weight Loss
(TBWL) - perda total de peso corporal - as 52 semanas foi de 13,6% para o grupo
ESG e 0,8% para o grupo controle (p<0,0001). Os participantes submetidos
apenas a ESG demonstraram, apos 104 semanas (n=44), uma perda do excesso
de peso sustentado em, aproximadamente 41% (EWL) e uma reducao de 11,4%
(TBWL).

As concentragfes de glicose em jejum e a avaliagdo para resisténcia a insulina
melhoraram significativamente no grupo ESG em comparagdo com 0 grupo
controle em todos os participantes. Para aqueles com diabetes, os niveis de
HbAlc melhoraram significativamente no grupo ESG em comparacdo com o
grupo controle. E importante ressaltar que o diabetes melhorou clinicamente em
93% dos 27 participantes analisados do grupo ESG, em comparacdo com
apenas 15% dos 27 participantes analisados do grupo de controle. Nenhum dos
participantes do grupo ESG apresentou piora clinica do diabetes, enquanto
guase metade dos participantes do grupo controle (44%) apresentou piora clinica

do diabetes no final do acompanhamento.
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Observou-se também uma melhora clinica significativa quanto hipertenséao,
melhorando em 60% dos 65 participantes do grupo ESG. Quanto ao
agravamento da hipertenséo, isso ocorreu em 23% participantes do grupo de
controle em comparacdo com menos de 10% dos participantes do grupo ESG.
Da mesma forma, aqueles no grupo ESG tiveram aumento de HDL, diminuicdo
de triglicerideos e melhora na relacéo cintura-quadril em comparacdo com 0s
participantes do grupo controle. A sindrome metabdlica melhorou
significativamente em 83% dos 42 participantes do grupo ESG, em comparacgéo
com apenas dez dos 29 no grupo de controle. Além de que 38% dos participantes
do grupo controle tiveram piora clinica em termos de sindrome metabdlica em

comparacao com os apenas 5% dos participantes no grupo ESG.

TABELA 2 — Variaveis analisadas nos estudos

Abu Dayyeh  Lopez-Nava Lépez-Nava Brunaldiet Sharaiha

VARIAVEIS
etalt etal. ? etal. 3 al. 4 etal. ®
Idade (anos) 47,3 44,9 445 42,6 46
Sexo n=77 n=28 n=57 n =189 n=96
Masculino 9 - - 23 31
Feminino 68 -- -- 166 65
IMC médio (Kg/m?) 35,5 30,8 37,8 27,8 -
Peso médio (Kg) 98,4 85,9 -- 98,4 -

5.3 Perda ponderal e sua sustentacdo a longo prazo

Lépez-Nava et. alZacompanha os pacientes submetidos a ESG em uma clinica
de referéncia espanhola através da coleta e andlise prospectiva dos dados
concluiu-se que a perda ponderal é continua e sustentada por longo prazo (24
meses). Com 1 més do procedimento a TBWL era em torno 8,5% e a EWL de
24,8%, 11 meses depois a TBWL ja era, em média, de 20,2% e a EWL de 52,6%.

Esses valores seguem aumentando de forma mais lentificada, porém efetiva,



31

apoOs o periodo de 12 meses, atingindo apos 24 meses do procedimento, em
média, uma perda ponderal de 19,5% de %TBWL e 60,4% de %EWL,
corroborando com a sustentacdo da perda ponderal a longo prazo. Todos os
resultados foram significantes estatisticamente com p < 0,05. Na coorte de
Lopez-Nava et. al®, retrospectivamente, analisou os dados coletados em trés
grandes centros distintos fazendo essa analise da perda ponderal em intervalos
de visita de acompanhamento que variaram entre 18 e 24 meses, resultando,
por meio de célculo da mediana de 24 meses, uma TBWL% de 18,6% [IC 95%
15,7-21,5], sem diferir significativamente entre os trés centros (p = 0,7). A coorte
também faz uma analise da perda ponderal por meio de dois métodos: analise
de protocolo e ITT. 56% da coorte atingiram = 10 e 15% de TBWL em 24 meses
pela andlise de protocolo, enquanto pela ITT, 35% atingiram = 10 e 15% de
TBWL em 24 meses.

Brunaldi et. al 4 traz resultados quanto a perda ponderal em 4 marcos: 6, 12, 24,
36 meses. A TBWL% média foi de 12,28 + 3,21%, 15,03 + 5,30%, 15,27 + 5,28%
e 14,91 + 5,62% em 6, 12, 24 e 36 meses, respectivamente. Além disso, 0s
autores analisam o indice de Massa Corporal dos participantes e constataram
uma reducédo média de 3,4 + 0,96 kg/m2, 4,13 + 1,4,6 kg/m2, 4,25 + 1,58 kg/m2
e 4,17 + 1,64 kg/m2, respectivamente de acordo com 0s marcos, sendo
importante ressaltar que 86% dos pacientes atingiram IMC normal apds 2 anos

do procedimento.

A coorte de Sharaiha et al.> conseguiu mostrar resultados significativos pela
primeira vez em que a perda de peso apdés ESG é duravel por até 5 anos, com
uma TBWL média de quase 16% no final do acompanhamento. Mais importante,
conseguiu mostrar que o peso dos pacientes € amplamente estavel de 3 a 5
anos apos o procedimento, uma descoberta promissora em relacéo a eficacia de
longo prazo da ESG. Nota-se também que 90% dos participantes mantiveram
uma TBWL% de no minimo 5%, e 74% dos pacientes mantiveram uma EWL%
de 25% ou mais em 5 anos, qualificando-se como uma intervencdo bariatrica

endoscopica primaria.
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TABELA 3 - Perda ponderal sustentada a partir de 24 meses do

procedimento.

PERDA PONDERAL

SUSTENTADA Abu Dayyeh Lopez-Nava Lopez-Nava  Brunaldiet  Sharaiha
(24 MESES) etal® et al.2 etal’ al.4 et al.5
TBWL% 11,4% 21.3% 18,6% 15,3% 15,3%
EWL% 41,0% 60,4% - B 45.1%

Reducéo IMC % -- - - 4,25Kg/m? --

TBWL% (Porcentagem do peso corporal total perdido)

EWL% (Porcentagem do peso em excesso perdido)

5.4 Remissao das comorbidades

Em Brunaldi et al.* é exposto que as comorbidades, sobretudo diabetes e
hipertensdo tiveram desfechos positivos dentro do esperado quanto as
manifestacbes clinicas dos sintomas referentes a essas patologias sem
especificar quais. Correlato aos resultados da remissdo de comorbidades
Sharaiha et al.> também relata uma melhora das comorbidades relacionadas a
obesidade, a exemplo da resisténcia a insulina e diabetes, dislipidemia e
hipertensdo mediante a uma reducdo minima da TBWL% de 5% ou mais. Os
achados vao ao encontro da melhora clinica dessas mesmas comorbidades
apresentadas no ensaio clinico randomizado de Abu Dayyeh et al.1. O estudo de
Lépez-Nava et al.23 ndo abordam comorbidades, patologias associadas e suas
possiveis remissdes. Cabe destacar que o estudo de Abu Dayyeh et al. traz
consigo uma significativa analise das comorbidade (abordadas anteriormente)
mas correlacionada somente ao primeiro marco temporal do referido estudo (52

semanas).
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TABELA 4 — Relato da ocorrénciade remissao das comorbidades mediante

atécnica de ESG apds 24 meses.

REMISSAO ] _
Abu Dayyeh Lopez- Lépez-Nava Brunaldi Sharaiha et
COMORBIDADES
et al.l Nava et al.2 et al.3 etal.? al.b
(24 MESES)

NAO -- -- SIM SIM
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6. DISCUSSAO

Na presente revisdo, por meio da sumarizacdo das literaturas disponiveis, foi
observada que a técnica de ESG é possivelmente eficaz, sendo um método
valido para o tratamento da obesidade de forma menos invasiva que as técnicas
cirdrgicas atuais. Foram definidas metas (>25% de EWL em 12 meses) para a
validacdo da eficacia do procedimento pela Sociedade Americana de
Endoscopia Gastrointestinal e pela Sociedade Americana de Cirurgia Metabdlica
e Bariatrica 2. A maior meta andalise existente sobre o tema até os dias atuais,
corroborou que essa meta minima é tranquilamente alcancavel, visto que a
média do %EWL ap6s 12 meses foi de 61,8% (54,7%-68,9%) 2.

A grande maioria dos estudos analisa a perda ponderal por meio de 2
marcadores (EWL e TBWL), mas é notdrio o quanto os autores focam na analise
mais a curto prazo, tendo como principais marcos das analises, principalmente,
1 més, 3 meses, 6 meses, 9 meses e 12 meses apos o procedimento. Ainda que
alguns estudos estendam o periodo de avaliacdo dos pacientes para até 18
meses sao necessarias producdes cientificas com um periodo de anélise
superior ou igual a 24 meses, sobretudo ensaios clinicos randomizados para a

constatacao da real eficacia do procedimento.

O %EWL demarca a porcentagem do excesso de peso perdido. A maioria dos
estudos, como dito previamente, focam na andlise a curto prazo do
procedimento. Realizando um contraponto quanto a EWL a curto e a longo prazo
(24 meses), pode-se perceber que na média de 1-12 meses pos procedimento o
paciente atinge aproximadamente 53% de EWL nesse periodo 2367.27-29 Esse
resultado é reforcado pela sustentacdo dessa perda ponderal a longo prazo que
foi representada, aproximadamente, nesse estudo de em média 49%. Ainda que
que o0s percentis representem uma pequena reducdo em meédia, pode-se
perceber que a ESG sustenta a perda ponderal ao longo prazo. Essa mesma
interpretacgéo é reforgada ao analisar o outro marcador, o TBWL, que demarca a
porcentagem do peso corporal perdido como um todo. A curto prazo (1-12
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meses), a TBWL foi de em média 13,5%, enquanto a média a longo prazo (24

meses) encontrada por esse estudo foi de, aproximadamente, 16,5% 2:36.7.27-29,

A baixa quantidade de estudos voltado para a perda ponderal sustentada a longo
prazo (24 meses) limitou uma sumarizacdo de literatura maior e mais
aprofundada. Em meio a essa selecéao dos artigos para esse estudo, destacou-
se negativamente a presenca de apenas 1 ensaio clinico randomizado — Abu
Dayyeh et. al! - enquanto os demais artigos selecionados para esse estudo foram
coortes. Visto que, esse estudo esta analisando a eficacia da ESG quanto ao
seu principal objetivo (perde de peso), a analise da real eficacia torna-se
comprometida pela presenga de um Unico ensaio clinico randomizado, ainda que
os demais estudos selecionados (coortes) convirjam entre si quanto a eficacia e

qualidade da técnica.

O Unico ensaio clinico randomizado que avalia a perda ponderal a longo prazo
(26 meses), € o MERIT, principal estudo sobre a técnica. E possivel perceber
algumas limitacBes, sendo um dos principais agravantes desse estudo a perda
de seguimento que ocorre em meio a pandemia de COVID-19. Muitos dos
voluntarios desistiram do acompanhamento a longo prazo e os pesquisadores
também encontraram dificuldades e restricbes impostas pelo isolamento social
do periodo para o acompanhamento desses pacientes. Diante desse cenario
pandémico, a avaliagcdo da remissdo das comorbidades ficou restrito a melhora
clinica e de sintomas relatadas pelos pacientes em videochamadas. Dessa
forma, um estudo que propunha analisar a perda ponderal sustentada a longo
prazo concomitantemente a melhora clinica e metabodlica se restringiu a
percepcéao individual da melhora dos sintomas para as condi¢cdes associadas a
sindrome metabdlica, ndo sendo feitos novos exames de marcadores séricos e
avaliacdes com diferentes especialistas, comprometendo a analise da remissao

das comorbidades.
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Dito isso, o0 objetivo secundario foi sumarizar na literatura evidéncias de que a
ESG é possivelmente eficaz na remissédo das comorbidades concomitantemente
a perda ponderal. Claramente, a reducdo do peso melhora significativamente o
bem-estar fisico e propicia melhores condigfes fisiologicas para remissao das
comorbidades, sobretudo as relacionadas a sindrome metabdlica, sendo o foco
dos autores na HAS e DM. Outrossim, as analises dessa remisséo nas literaturas
selecionadas nessa revisdo, basearam-se pelo mesmo principio do MERIT. Os
estudos focaram apenas na melhora clinica, ou seja, quanto a diminuicdo dos
sintomas relativos as patologias associadas. Os poucos estudos existentes nao
abordam, por meio de ensaios clinicos randomizados, a real correlacdo da ESG
com essa reducdo de comorbidade, sendo ainda a literatura extremamente
escassa e superficial nas, além de ser inexistente um estudo que aborde
primariamente a remissdo de comorbidades frente a perda ponderal a longo
prazo (24 meses). Em suma, € extremamente importante a elaboracdo de
estudos analisando a real remissdo das comorbidades frente as mudancas

anatomicas impostas pela ESG.

Logo, a perda ponderal sustentada explicitada por esse trabalho reforca a
revolucdo no universo das cirurgias bariatricas, visto que permite resultados
benéficos por meio de um procedimento endoscopico, ou seja, uma abordagem
minimamente invasiva capaz de produzir resultados semelhantes a técnica
bariatrica convencional. Ainda que ndo seja acessivel a todos os publicos, visto
ser uma técnica nova ainda nao implementada nos sistemas publicos de saude,
a exemplo do SUS, ela permite uma certa democratizacdo do acesso para
agueles que se sentem inseguros com a técnica convencional e aqueles que,
fisiologicamente, ndo podem ser submetidos a cirurgias invasivas de grande

porte.
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7. CONCLUSAO

Esta revisdo sistematica demonstra que a ESG é um procedimento seguro e
possivelmente eficaz na perda ponderal sustentada a longo prazo (24 meses),
resultando ao paciente uma perda de peso corporal total de em média 15%
(%TBWL). Essa perda sustentada culmina também nas melhoras clinicas das
comorbidades impostas pela obesidade, principalmente, DM e HAS, portanto,
sendo um procedimento que pode proporcionar ao paciente um melhor estilo de
vida e mais saude de uma forma minimamente invasiva. Cabe ressaltar que
faltam trabalhos explicitando e detalhando o fato da remissao das comorbidades,
dessa forma, é essencial a elaboracdo de estudos com o foco principal no

acompanhamento das comorbidades em meio aos periodos de perda ponderal.
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