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Fatores antropométricos, bioquimicos e dietéticos
envolvidos na litiase biliar

Anthropometric, biochemical and dietary factors involved in gallstones

RESUMO

Objetivos: A colelitiase ¢ uma doenca altamente prevalente e encontra-
se relacionada a muitas intercorréncias nutricionais. Objetivou-se nesta
revisdo reunir informacoes disponiveis na literatura acerca da influéncia
dos fatores dietéticos, do perfil antropométrico e lipidico sobre a forma-
cao de célculos biliares.

Metodologia: Trata-se de um artigo de revisio no qual foi realizado
levantamento bibliografico de artigos cientificos relacionados ao tema,
publicados nas ultimas quatro décadas.

Resultados e Discussao: Evidéncias cientificas sugerem que diversos
constituintes dietéticos estao envolvidos na génese da colelitiase, dentre
eles a fibra alimentar, o colesterol, os acidos graxos, os carboidratos
simples e o consumo energético. No que se refere as fibras, grande par-
te dos estudos evidencia associacdo negativa entre o consumo destas e
o risco de desenvolvimento de calculos e o efeito reverso é observado
com o consumo excessivo de carboidratos simples. Entretanto, ainda
ha controvérsias quanto ao papel do colesterol e acidos graxos sobre a
formacao da litiase biliar. A elevada ingestao energética associa-se dire-
tamente ao risco de colelitiase, provavelmente pela contribuicao para
o desenvolvimento da obesidade. Alguns autores citam a obesidade,
principalmente a visceral, como importante fator de risco para o desen-
volvimento de calculos. Quanto ao perfil lipidico, estudos evidenciam
que baixos niveis plasmaticos de lipoproteina de alta densidade e niveis
elevados de triglicerideos podem estar associados ao aumento do risco
de colelitiase.

Conclusao: Os dados disponiveis na literatura acerca dos fatores en-
volvidos no desenvolvimento da litiase biliar ndo sao totalmente con-
clusivos, necessitando-se de novos estudos para aprimoramento do co-
nhecimento.

Palavras-chave: Colelitiase; Colecistectomia; Calculos; Obesidade; Die-
ta.
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INTRODUGAO

ABSTRACT

Objective: Cholelithiasis is a highly prevalent disease and is linked to
several nutritional complications. The objective of this review is to ga-
ther information available in the literature about the influence of dietary
factors, anthropometric and lipid profile on the formation of gallsto-
nes.

Methodology: In order to support this article, a bibliographic survey
was conducted considering scientific articles related to the subject pu-
blished in the last 40 years.

Results and Discussion: Scientific evidence suggests that several die-
tary constituents are involved in the genesis of cholelithiasis, among
them dietary fibers, cholesterol, fatty acids, simple carbohydrates and
energy consumption. Regarding the fibers, most studies show negative
association between the consumption and the risk of developing galls-
tones, and the reverse effect is observed with excessive consumption of
simple carbohydrates. However, there is still controversy about the role
of cholesterol and fatty acids on the formation of gallstones. The high
energy intake is associated directly to the risk of cholelithiasis, probably
by contributing to the development of obesity. Some authors cite obesi-
ty, especially visceral, as an important risk factor for the development of
gallstones. As for the lipid profile, studies show that low plasma levels
of high-density lipoprotein and high levels of triglycerides may be asso-
ciated with an increased risk of cholelithiasis.

Conclusion: The data available in the literature about factors involved
in the development of gallstones are not totally conclusive; therefore,
new studies are required to improve the knowledge.

Key words: Cholelithiasis; Cholecystectomy; Calculations; Obesity;
Diet.

A colelitiase é uma das doencas mais comuns do
trato digestivo', e sua prevaléncia é variavel de
acordo com a localizacao geografica e com o gru-
po populacional em estudo’. Segundo Everhart et
al.?, a colelitiase afeta de 10 a 25% de individuos
americanos adultos. Nos Estados Unidos, 1milhdo
de novos casos sao diagnosticados a cada ano®.

No Brasil, os estudos sdo ainda escassos e limi-
tados. Coelho et al.’, avaliando 1303 vesiculas
biliares em autopsias, encontraram 7,8% de cal-
culo biliar, com maior incidéncia no sexo femini-
no (5,3%) quando comparada ao sexo masculino
(3,9%). Outros autores, utilizando a ultra-sono-
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grafia em individuos hospitalizados, com mais de
20 anos de idade, determinaram que a prevaléncia
de colelitiase ¢ de 14,8% e, na populacao geral,
avaliando também por meio da ultra-sonografia,
encontraram prevaléncia de 9,3%°. Os custos da
hospitalizacido, complicacdes e intervencao cirar-
gica associados a esta doenca sao altos em todos os
paises desenvolvidos’.

Os fatores de risco para colelitiase incluem a obe-
sidade, perda rapida de peso, idade, gestacao, dia-
betes tipo 2, dislipidemia, resisténcia a insulina,
etnia, historia familiar, dieta, uso de contraceptivo
oral e sedentarismo®. A obesidade é o maior fator



de risco, em ambos os sexos, independentemente

da idade®.

Estudos sugerem uma correlacdo positiva entre
o Indice de Massa Corporal (IMC) e o risco de
colelitiase. Porém, independentemente do IMC, a
presenca de obesidade central sugere uma signifi-
cante associacdo com a incidéncia de litiase vesi-
cular'®.

O perfil lipidico também exerce importante influ-
éncia sobre o risco de desenvolvimento de calcu-
los biliares. Baixos niveis de lipoproteina de alta
densidade (HDL) e elevados niveis séricos de tri-
glicerideos estdo relacionados ao aumento do ris-
co da formacdo de calculos''2.

No que se refere ao padrao dietético, estudos reve-
lam que um grande ntimero de fatores pode estar
envolvido na patogénese da colelitiase. Diversos
trabalhos tém investigado o papel de constituin-
tes dietéticos, incluindo diferentes tipos de acidos
graxos, colesterol, fibras, carboidratos, alcool e al-
gumas vitaminas e minerais"’.

Portanto, o objetivo desta revisao é reunir eviden-
cias disponiveis na literatura sobre a influéncia
dos fatores dietéticos, do perfil antropométrico e
lipidico em pacientes com diagnoéstico de litiase
biliar.

METODOS

Para o embasamento tedrico, foi realizado um le-
vantamento bibliografico de artigos cientificos pu-
blicados nas ultimas quatro décadas em bases de
dados on-line tais como Pubmed, Lilacs, Medline,
Mdconsult, Google Scholar e Scielo, utilizando-se
os seguintes termos de indexacao: “litiase, coleli-
tiase, colecistectomia, calculos, obesidade, dieta,
gallstones, cholesterol, gallbladder, cholelithiasis,
diet, cholecystectomy”. Para o referencial teérico,
além de livros académicos, foram pesquisados 76
artigos cientificos, destes 50 foram utilizados no
presente estudo, sendo 36 artigos originais e 14
artigos de revisao.

REVISAQ DE LITERATURA
Fisiopatologia e fatores de risco
A litiase biliar, popularmente conhecida como cal-

culo biliar, ¢ caracterizada pela agregacao anormal
de cristais de colesterol, mucina, bilirrubinato de
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calcio e proteinas, sendo a colelitiase caracterizada
por uma colecao de calculos biliares'*!*,

Em humanos, existem trés tipos de calculos, de-
pendendo do seu componente principal: calculos
de colesterol, de pigmentos e mistos'*!>!°. Segun-
do Deihel'’, os calculos de colesterol representam
80 a 90% dos calculos removidos em pacientes
com idade entre 30 e 60 anos. Os demais se divi-
dem em calculos mistos e pigmentares'*!°.

A litiase biliar por calculos de colesterol deve ser
considerada uma enfermidade primariamente me-
tabolica, cuja patogenia se desenvolve em trés eta-
pas sequenciais fundamentais: inicia-se com um
defeito na secrecao de lipidios biliares, que resul-
ta em uma hipersecrecdo e hipersaturacao biliar
de colesterol, determinando uma solucdo fisica e
quimicamente instavel; é seguida por um desba-
lanco entre os fatores que favorecem ou retardam
a precipitacao do colesterol biliar, formando cris-
tais. Esses, associando-se a outros constituintes
biliares (mucinas, calcio, proteinas e bilirrubina)
e mediante crescimento e agregacdo, chegam a
constituir calculos macroscopicos'*!8.

O calculo de colesterol é de cor castanho-clara,
polido ou facetado, unico ou multiplo, sendo for-
mado quando as concentracdes deste excedem a
capacidade solubilizante da bile, tornando-a su-
persaturada. Esse fenomeno ocorre como resultado
de um excesso de colesterol biliar, ultrapassando
a capacidade da mucosa de esterifica-lo por uma
deficiéncia de sais biliares ou de fosfolipidio'*.

Hipersecrecao biliar de colesterol parece ser um
defeito primario, mediado possivelmente por um
maior transporte de colesterol plasmatico nas lipo-
proteinas circulantes até a bile e regulacao anormal
das vias hepaticas de biossintese de colesterol?.

O segundo efeito envolvido na génese da litiase
biliar, a nucleacdo de colesterol, caracteriza-se
pela passagem deste de uma fase liquida a uma
fase solida, de microcristais. Pacientes litisidsti-
cos apresentam hipersaturacéo de colesterol e um
tempo de nucleacdo acelerado, de forma que o co-
lesterol deixa de permanecer disperso e nucleia-se
em cristais solidos de monoidrato de colesterol*!”.
Sao encontrados na bile humana agentes pro-
nucleantes e antinucleantes com importancia po-
tencial na génese da litiase biliar, entretanto, nao
estdo claramente definidos'®.

Apenas a presenca de microcristais de colesterol
nao explica suficientemente seu crescimento e
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agregacdo para constituir calculos propriamen-
te ditos. Os mecanismos mediadores pelos quais
estes cristais crescem e se agregam até formarem
calculos nao estao bem elucidados'®.

Evideéncias experimentais e clinicas apontam o pa-
pel de um esvaziamento vesicular deficiente sobre
a formacdo de calculos biliares. Se a vesicula con-
tendo bile supersaturada ou cristais se esvaziasse
completamente, os calculos nao se formariam™".
Ha evidéncias de que influéncias ambientais su-
perpostas exacerbam o esvaziamento deficiente da
vesicula biliar'”.

Séo inumeros os fatores responsaveis pelo desen-
volvimento da litiase biliar, atribuidos fundamen-
talmente as alteracoes na secrecao dos lipidios
biliares. Deve-se considerar também os fatores
predisponentes que podem influenciar a preci-
pitacao do colesterol biliar, o incremento e agre-
gacdo de cristais e a funcao motora vesicular'*".
Para melhor entendimento, os fatores de risco se-
rdo divididos em: fatores independentes; fatores
relacionados ao estilo de vida; fatores dietéticos e
condicoes associadas.

RESULTADOS E DISCUSSAQ

Dentre os fatores independentes envolvidos na
génese da litiase biliar, destacam-se o sexo, idade,
gestacdo, etnia e historia familiar.

Conte®, em um estudo de revisao, concluiu que
a colelitiase é trés a quatro vezes mais freqiiente
no sexo feminino quando comparada ao mascu-
lino. A incidéncia se da em torno dos 40 anos na
mulher e ocorre em cerca de 5% dos homens até
os 70 anos, posteriormente, aumenta progressiva-
mente, chegando préxima a prevaléncia encontra-
da no sexo feminino?°.

Torres et al.?!, analisando vesiculas por meio de
ultra-sonografia, observaram que a ocorréncia de
litiase foi maior em mulheres, acometendo 29,8%
destas, e mais precocemente na faixa etaria de 20
a 29 anos, enquanto ocorreu em apenas 1,7% dos
homens na mesma faixa etaria.

Gestacao ¢ um fator de risco independente para a
ocorréncia de litiase biliar, aumentando o risco de
calculos com a multiparidade. Estudos mostram
maior incidéncia de litiase biliar em multiparas
quando comparada as nuliparas'”'*. Em pesquisa
realizada por Torres et al. !, observou-se uma as-
sociacdo direta entre a litiase e 0 nimero de gesta-
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coes (1% em nuliparas e 3,2% em mulheres com
4 ou mais gestacdes).

Cano??, em estudo transversal, avaliou seis familias
com histéria de calculos biliares e suas sucessivas
geracoes e identificaram que uma porcentagem de
seus membros desenvolveu a litiase biliar, além
de apresentarem alguns transtornos metabolicos
como obesidade, diabetes mellitus e dislipide-
mia?!.

Um estudo de revisao cita que a colelitiase é parti-
cularmente prevalente em populacoes especificas,
incluindo amerindios, indios, latinos do Chile e
hispanicos".

A maior prevaléncia da colelitiase no sexo femi-
nino é em parte atribuida a um aumento na sa-
turacdo de colesterol biliar secundaria a modifi-
cacao no metabolismo hepatico do colesterol por
estrogenos endogenos. O uso de estrogenos na
pos-menopausa também parece exercer influéncia
sobre a ocorréncia de litiase biliar'®*°.

A idade correlaciona-se positivamente com a fre-
queéncia de colelitiase, provavelmente determina-
da pela hipersecrecdo de colesterol biliar, reducao
do tamanho do compartimento de 4cidos biliares
e da secrecdo biliar dos sais biliares associados ao
envelhecimento®!8.

E descrito um aumento da secrecio e saturacao
biliar de colesterol, disfuncdo motora vesicular e
deteccdo de colelitiase nos ultimos meses de ges-
tacao, eventos que resultariam do aumento dos
niveis de estrogeno e progesterona neste periodo.
Durante a gestacdo, é comum a vesicula apresen-
tar um funcionamento mais lento, contribuindo
para a estase e, consequentemente, a formacédo de
calculos!®.

O risco de colelitiase aumenta em familiares de pa-
cientes portadores de célculos biliares, sugerindo
que os defeitos metabolicos envolvidos na patoge-
nia da litiase podem ser herdados'*'®.

Os principais fatores relacionados ao estilo de
vida envolvidos na litiase biliar incluem o uso de
contraceptivo oral, sedentarismo e a rapida perda
ponderal.

Virios estudos demonstram que o uso de contra-
ceptivos orais incrementa a frequéncia de coleli-
tiase. Em pesquisa realizada por Nunes Junior et
al.”> com 29 mulheres portadoras de colelitiase,



detectou-se o uso de contraceptivos orais em 17%
destas.

Sedentarismo esta entre os principais fatores ex-
ternos relacionados ao desenvolvimento da obesi-
dade, sendo considerado fator de risco para litiase
biliar**. Em estudo de caso-controle realizado na
Italia, detectou-se maior chance de desenvolver
litiase biliar em individuos sedentarios quando
comparado aos praticantes de atividade fisica**.

Liddle et al.?®, em estudo de Coorte, observaram
incidéncia de 13% de litiase biliar em obesos que
apresentaram rapida perda ponderal associada ao
consumo de dieta hipocalérica. Em contrapartida,
nenhum dos individuos do grupo controle de-
senvolveu colelitiase. Weinsier et al.?®, avaliando
individuos obesos, observaram que dos 248 que
foram submetidos a dieta com muito baixo valor
calorico, 27 desenvolveram litiase apos 16 sema-
nas. Erlinger’, em seu estudo de revisao, demons-
trou que 10% a 12% dos individuos submetidos
a esse tipo de dieta desenvolvem litiase biliar nas
primeiras 8 a 16 semanas.

A incidéncia de novos calculos aumenta rapida-
mente quando a taxa de perda de peso é maior que
1,5kg por semana. Stampfer et al.”” relatam que no
Nurses Health Study, os autores observaram que
as mulheres que perderam de 4 a 10kg tiveram o
risco aumentado de desenvolver litiase em torno
de 44% e as que perderam mais que 10kg um au-
mento de 94%.

E proposto que os contraceptivos orais geram uma
diminuicdo da secrecdo de sais biliares, aumentam
a producéo de colesterol e reduzem a sua conver-
sdo em ésteres de colesterol, podendo também
ocorrer a estase biliar cronica, aumentando a inci-
déncia de litiase biliar!>2°.

A pratica de atividade fisica estd associada a redu-
cao do risco de formacao de calculos pela reducao
da resisténcia a insulina e ao aumento da motili-
dade colonica, reduzindo a absorcéo intestinal de
colesterol dietético®?°.

A rapida perda ponderal eleva o risco de forma-
¢do de calculos biliares, uma vez que o fluxo do
colesterol através do sistema biliar eleva-se nestas
condi¢oes”?!. Acredita-se que, durante a perda
de peso, as taxas de todos os lipideos biliares di-
minuem. Em alguns pacientes, esse decréscimo é
proporcional e a saturacao de colesterol mantém-
se inalterada. Contudo, em outros, a diminuicio
da secrecdo de sais biliares é maior do que a do co-
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lesterol, resultando numa bile hipersaturada. Este
excesso de colesterol em relacdo aos sais biliares e
fosfolipideos ¢é atribuido a mobilizacéo periférica
do colesterol'>1%32,

Associadas aos fatores independentes e aos rela-
cionados ao estilo de vida, ha condicoes que exer-
cem influéncia sobre a génese da colelitiase, des-
tacando-se diabetes mellitus tipo 2, dislipidemia,
obesidade e fatores dietéticos.

Em estudo de caso-controle, realizado com 626
individuos, detectou-se uma prevaléncia de calcu-
los biliares estatisticamente superior em pacientes
diabéticos (32,7%), quando comparados ao grupo
controle (20,8%).

Pesquisa transversal realizada por Toro’* com 41
pacientes portadores de calculos vesiculares de-
tectou concentracao sérica de colesterol total e
LDL estatisticamente superior entre os paclentes
quando comparado ao grupo controle. Em con-
trapartida, em estudo de Coorte realizado com
2089 pacientes, observou-se uma forte associacao
inversa entre colelitiase e a concentracéo plasma-
tica de colesterol®.

Erlinger” cita em estudo de revisao que mulheres
obesas com IMC superior a 32 Kg/m*tém 5 a 6
vezes mais chance de desenvolver colelitiase do
que a populacdo em geral’. Tsai' em um estudo
de Coorte analisou 1.117 individuos com coleliti-
ase sintomatica e observou que homens com IMC
superior a 28,5 Kg/m? tém 2,48 vezes mais chance
de desenvolver calculos biliares quando compa-
rados aqueles com IMC menor que 22,2 Kg/m?.
Nesse mesmo estudo, observou-se que homens
com circunferéncia abdominal (CA) superior a
102,6 cm apresentam risco de desenvolver litiase
2,66 maior do que individuos com CA inferior a
86,4 cm, sugerindo uma positiva associacdo entre
IMC, CA e colelitiase. Tsai'® demonstrou que a CA
prediz o risco de célculos independentemente do
IMC.

Diabetes mellitus tipo 2, quando nao tratado, cur-
sa com hiperglicemia, com conseqtiente aumento
nos niveis de insulina visando a manutencdo da
glicemia em niveis normais. A hiperglicemia au-
menta a demanda de insulina, podendo exacerbar
a resisténcia a esse hormonio e, consequientemen-
te, reducdo da motilidade vesicular e aumento da
sintese hepatica de colesterol elevando o risco de
colelitiase!®>267,

Com. Ciéncias Saude. 2008;19(3):261-270

265



266

Sousa KPQ et al.

Em consequéncia, a elevacdo dos niveis de lipidios
hepaticos, ha aumento nos niveis da lipoproteina
de muito baixa densidade (VLDL) para carrear os
triglicerideos que se originam da lipolise perifé-
rica. Hipertrigliceridemia com concentracao de
HDL diminuida é comumente encontrada em in-
dividuos com obesidade abdominal?®.

Um dos fatores envolvidos na génese da litiase
biliar é a supersaturacao de bile com colesterol.
Baixos niveis plasmaticos de HDL e niveis eleva-
dos de triglicerideos podem estar associados ao
aumento do risco de formacdo de calculos™.

Varios estudos confirmam que a colelitiase é uma
das complica¢des da obesidade especialmente em
mulheres®!*?°. O Indice de Massa Corporal (IMC)
¢ utilizado para classificacao do estado nutricional
em mulheres e homens. Estudos sugerem que a
distribuicao da gordura corporal central e o IMC
elevado sao fatores de risco para doencas e aumen-
to da mortalidade™.

O risco de desenvolver litiase ¢ maior em indivi-
duos com IMC elevado - sobrepeso (IMC = 25Kg/
m?*) e obesidade (IMC = 30Kg/m?*)'°. A obesidade,
principalmente a central ou abdominal, contribui
para a formacao de calculos devido ao aumento
da sintese, secrecao e supersaturacdo de colesterol,
fenomenos que se revertem quando os portadores
alcancam um peso corporal ideal’. Estudos en-
contraram associacao positiva deste tipo de obesi-
dade com a prevaléncia de litiase em homens”.

Obesidade do tipo abdominal associa-se a im-
portantes alteracoes metabolicas que também sao
fatores de risco para colelitiase, como dislipide-
mias, resisténcia a insulina e diabetes melittus tipo
284041482 Nesse tipo de distribuicdo da gordura
corporal, o adipdcito visceral é maior e mais lipo-
litico e estd proximo ao sistema portal resultando
em uma maior producdo de acidos graxos livres
que chegam ao figado e tem menos receptores de
insulina, aumentando a resisténcia a mesma®.

Diversos componentes dietéticos sdo correlacio-
nados com a colelitiase por calculos de colesterol,
e NuUMerosos mecanismos tém sido propostos para
justificar essa associacao, incluindo efeitos sobre
o metabolismo do colesterol, a litogenicidade da
bile e o tempo de nucleacao**. Alguns estudos in-
cluem a ingestao energética, acidos graxos, coles-
terol, fibras e carboidratos simples como fatores
envolvidos na litogénese'.
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Tsunoda'®, em pesquisa realizada na Espanha, com
amostra de 375 individuos, na qual comparou-se
portadores de célculo vesicular com individuos
controle, observou uma maior ingestao energética
entre o primeiro grupo, confirmando resultados ja
encontrados em outros estudos®. De maneira se-
melhante, pesquisa realizada no Japao com 1.264
pacientes demonstrou uma forte correlacao entre
o aumento da ingestao caldrica e a prevaléncia de
calculos de colesterol.

Em estudo frances, realizado com 56 individuos
com colelitiase detectada pela ultra-sonografia,
comparados com sujeitos controle, evidenciou-se
um maior risco de litogénese associado a alta in-
gestao calorica (> 2500 kcal/dia), porém signifi-
cante apenas em homens".

Algumas pesquisas nao evidenciaram associacao
entre ingestdo calodrica e a litogénese. Um gran-
de estudo transversal italiano demonstrou uma
significante associacdo negativa entre ingestao
energética e a colelitiase em homens, mas nao em
mulheres™.

Em estudo espanhol, realizado com 375 indivi-
duos, constatou-se que 70,4% dos portadores de
calculos biliares apresentavam consumo lipidico
superior a 35% do valor energético total, enquan-
to 54,3% dos individuos do grupo controle apre-
sentavam consumo excessivo de lipidios™. Outro
estudo realizado na India evidenciou aumento do
risco de calculos com um consumo de gordura to-
tal superior a 125g/dia*.

Cuevas", em artigo de revisao, cita que distintos
estudos epidemioldgicos nao detectaram associa-
¢do positiva entre consumo total de gordura e o
risco de colelitiase. Entretanto, outros mostram
que individuos com litiase biliar apresentam ele-
vado consumo de gorduras totais, principalmente
acidos graxos saturados.

Em estudo de Coorte realizado por Tsai'?, com ob-
jetivo de verificar a associacao entre o consumo de
gorduras insaturadas e a incidéncia de colelitiase
em uma amostra constituida por 45756 america-
nos, concluiu-se que a elevada ingestao de mono e
poliinsaturados em um contexto de dieta energeti-
camente balanceada esta associada com a reducido
do risco de litiase biliar em homens.

Em pesquisa prospectiva, realizada com pacien-
tes moderadamente obesos com ultra-sonografia
vesicular normal e submetidos a dieta com dife-
rentes teores de gordura poliinsaturada (6leo de



milho), constatou-se que 21% das mulheres e 5%
dos homens que consumiram 16g de gordura/dia
desenvolveram litiase biliar, e, dos que consumi-
ram 30g/dia, 13% das mulheres e 7% dos homens
desenvolveram calculos*”. Tierney* evidenciou
que pacientes tratados com 6leo de peixe (fonte
de dmega-3) apresentam tempo de nucleacao de
colesterol prolongado, reduzindo o risco de for-
macdo de calculos. Pesquisas com 0mega-6 sao
inconclusivas".

Estudo realizado com homens obesos detectou
maior secrecdo de colesterol biliar naqueles que
consumiam dietas ricas em colesterol (3g/dia),
quando comparados aos que consumiam dieta li-
vre de colesterol, indicando maior risco de forma-
cao de calculos em pacientes que apresentam ele-
vado consumo deste nutriente®. Estudo espanhol,
realizado por Ortega et al.¥, concluiu que 42,6%
dos pacientes portadores de calculos apresenta-
ram consumo de colesterol superior a 300mg/dia,
enquanto apenas 30% dos sujeitos controle apre-
sentaram consumo similar de colesterol.

Cuevas" em estudo de revisao sugere que algumas
populacoes, quando expostas a uma baixa ingestao
de colesterol, respondem com aumento da sintese
hepatica e fluxo de colesterol, favorecendo a for-
macédo de bile supersaturada e aumento da proba-
bilidade da formacdo de calculos. Em estudo caso-
controle, a alta ingestao de colesterol apresentou-se
como fator protetor na formacao de calculo biliar
em mulheres. Em outra pesquisa realizada com
homens e mulheres saudaveis e individuos com
litiase biliar que foram submetidos a consumo ex-
perimental de colesterol, detectou-se, em ambos os
grupos, aumento na concentracao de colesterol bi-
liar e decréscimo nos acidos biliares™.

Ortega®, estudando 375 individuos na Espanha,
constatou um consumo de fibras significantemen-
te menor em pacientes portadores de colelitiase
quando comparados aos controles, associado pro-
vavelmente ao reduzido consumo de vegetais e
frutas nos primeiros. O grupo controle apresentou
consumo médio de 24g de fibra/dia, enquanto os
pacientes com colelitiase apresentaram consumo
médio de 20g/dia.

Moran et al.”! sugerem que o consumo diario de
35¢g de fibra associado a uma distribuicao ener-
gética de 60% de carboidratos, 15% de proteinas
e 25% lipidios auxiliam na reducao do peso e do
risco de desenvolver litiase biliar.

Fatores envolvidos na litiase biliar

Um grande numero de estudos epidemiologicos
mostra que a ingestao de fibras insolaveis esta in-
versamente associada a colelitiase. Attili et al.>?,
em estudo transversal realizado na Italia, detec-
taram uma significante associacdo negativa entre
a ingestao de fibras e o risco de desenvolvimento
de calculos.

Em recente estudo prospectivo, Tsai et al.’” de-
monstraram uma significante associacdo entre o
aumento do indice glicémico e o subsequente ris-
co de colelitiase em mulheres, indicando que tanto
a qualidade quanto a quantidade de carboidratos
ingeridos sdo importantes na génese da litiase. E
estimado que o equivalente a 40g/dia de acucar
duplica o risco de calculos sintomaticos™.

Pesquisas que analisam a relacdo entre a ingestao
energética e a litogénese sao ainda controversas,
sendo essa discrepancia atribuida as diferencas no
delineamento dos estudos e métodos para estima-
tiva de consumo energético, além da possibilidade
de sub ou superestimacao de consumo alimentar
por parte dos entrevistados*.

A elevada ingestdo energética associa-se direta-
mente ao risco de colelitiase, provavelmente pela
contribuicdo para o desenvolvimento da obesida-
de, sendo esta um conhecido fator de risco para a
formacao de calculos de colesterol, como ja discu-
tido previamente**.

Estudos em humanos sobre o efeito dos acidos
graxos e colesterol dietéticos nos lipidios biliares
demonstram resultados conflitantes, sugerindo
positiva, negativa, ou nenhuma associacao entre o
consumo destes e a formacédo de calculos. Alguns
estudos apontam que os acidos graxos insaturados
sao fator protetor para litiase biliar. Um dos meca-
nismos propostos para justificar essa relacdo seria
o aumento da sensibilidade a insulina, ocasionado
pela elevada ingestao de acidos graxos™.

Dietas ricas em fibras diminuem a saturacio biliar
do colesterol, devido a maior velocidade de tran-
sito intestinal, havendo menor tendéncia a forma-
cao de calculos de colesterol''*>. O baixo con-
sumo de fibras tem sido associado ao aumento da
secrecdo de acidos biliares, secundaria a reducao
da motilidade colonica, podendo elevar o risco de
formacao de calculos™. Além disso, dietas pobres
em fibras estdo usualmente associadas a elevada
ingestao de acucares refinados e gorduras®.

Pesquisas sugerem que a qualidade do carboidrato
ingerido exerce influéncia sobre o desenvolvimen-
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to de calculos, sendo o consumo de carboidratos
simples diretamente associado 2 litiase biliar’”. E
proposto que a elevacao do consumo deste tipo de
carboidrato estimula a secrecdo de insulina e con-
sequentemente a sintese de colesterol no figado®’.

A elevada ingestao de carboidratos refinados eleva
os niveis de triglicerideos, primariamente devido
ao aumento da sintese hepatica de VLDL, poden-
do ainda reduzir o HDL, consequentemente ele-
vando o risco de litiase biliar™.

A presente pesquisa possui limitacdes devidas
principalmente as discrepancias no delineamen-
to dos estudos avaliados, incluindo os inquéritos
dietéticos utilizados, numero e perfil das amostras
e métodos de determinacdo da presenca de calcu-
los biliares.

CONCLUSAO

A maior parte dos calculos biliares é constituida
por colesterol, havendo inumeros fatores de risco
associados a litogénese, dentre eles, fatores antro-
pométricos, bioquimicos e dietéticos.

Dados disponiveis na literatura evidenciam que a
obesidade, principalmente a visceral, é comprova-
damente o principal fator de risco associado a co-
lelitiase. O diabetes tipo 2 e a dislipidemia (baixos
niveis plasmaticos de HDL e niveis elevados de
triglicerideos) podem estar associados ao aumento
do risco de formacéo de calculos.

De acordo com os estudos avaliados, o consumo
de fibras e acidos graxos poliinsaturados parece
atuar como fator de protecio para o desenvolvi-
mento de colelitiase. Contrariamente, o consumo
excessivo de acidos graxos saturados, carboidratos
refinados e o elevado consumo energético suge-
rem um aumento do risco. Pesquisas relacionadas
ao consumo de colesterol sdao ainda controversas.

Estudos relacionando o padrao alimentar e o per-
fil lipidico a litiase biliar sao ainda inconclusivos.
Dessa forma, sugere-se a comunidade cientifica a
realizacdo de novas pesquisas na area, preferen-
cialmente revisdes sistematicas, com intuito de
elucidar e comprovar os processos biologicos en-
volvidos na génese da colelitiase.

Com. Ciencias Saude. 2008;19(3):261-270

REFERENCIAS

1.Sandler RS, Everhart JE, Donowitz M, et al. The
burden of selected digestive diseases in the United
States. Gastroenterol. 2002;122:1500.

2.Franca A, Santos ET, Carvalho AM, Silva AM, Rocha
A. Prevaléncia de litiase biliar em cirréticos: avaliacido
necroscopica. Arq Gastroenterol. 1994;31:92-6.

3. Everhart JE, Khare M, Hill M, Maurer KR. Prevalence
and ethnic differences in gallbladder disease in the
United States. Gastroenterol. 1999;117:632-9.

4.Erpecum KJ. Biliary lipids, water and cholesterol
gallstones. Biol Cell. 2005;97:815-822.

5.Coelho JCU, Freitas AT, Fontan RS, Campos
ACL, Zeni NC, Oliva, LV. Incidéncia de colestero-
lose da vesicula biliar em autopsias. Rev Col Bras
Cir.1993;20:295-7.

6. Coelho JC, Bonilha R, Pitaki SA, Cordeiro RM, Salva-
laggio PR, Bonin EA et al. Prevalence of gallstones in
a Brazilian population. Int Surg. 1999;84:25-8.

7.National research council. “Diet and health. Implica-
tions for reducing Chronic diseases risk.” Commit-
tee on diet and health, food and Nutrition Board,
Comission on Life Sciences. Washington, DC: Na-
tional Academy Press, 1989.

8.Mendez-Sanchez N, Vega H, Uribe M, Guevara L,
Ramos MH, et al. Risk factors for gallstone disease
in mexicans are similar to those found in mexican-
americans. Dig Dis Sci. 1998;43:935-9.

9.Erlinger S. Gallstones in obesity and weight. Eur ]
Gastroenterol Hepatol. 2000;12:1347-52.

10.Tsai CJ, Leitzmann ME Willet WC, Giovanucci
EL. Prospective study of abdominal adiposity
and gallstone disease in us men. Am J Clin Nutr.
2004;80:38-44.

11. Attili AE Capocaccia R, Carulli N, Festi D, Roda E,
Barbara L, et al. Factors associated with gallstones

disease in the micol experience. Hepatology. 1997
Oct;26(4):809-18.

12.Portincasa P, Maschetta A, Palasciano G. Cholesterol
gallstone disease. Lancet 2006 Jul;168:230-239.

13.Cuevas A, Miquel JE Reyes MS, Zanlungo S, Nervi E
Diet as a risk factor for cholesterol gallstone disease.
J Am Coll of Nutr. 2004;23(3);187-196.



14.Dani R, Nogueira CED, Camara B. Litiase Biliar. In:
Dani R. Gastroenterologia essencial. 2°%ed. Rio de Ja-
neiro: Guanabara Koogan, 2001. p.678-686.

15.Braunwald E, Fauci AS, Kasper DL, Hauser SL, Lon-
go DL, Jameson J L. Harrison: medicina interna. Rio
de Janeiro: McGraw-Hill Interamericana do Brasil
Ltda. 2002; 1935-1846.

16. Tsunoda H, Shirai Y, Hatakeyama K. Prevalence of
cholesterol gallstones positively correlates with per
capita daily calorie intake. Hepato-Gastroenterol.
2004;51:1271-4.

17.Deihel AK. Epidemiology and natural history of
gallstone disease. Gastroenterol Clin North Am.
1991;20:1-19.

18.Rigotti A, Miquel JE Nervi F Evolucion conceptual
de la patogenia de la litiasis biliar por calculus de
colesterol. Rev Méd Chile 1991;119: 312-320.

19.Cotran RS, Kumar V, Collins T. Robbins: patologia
estrutural e funcional. 6°%d. Rio de Janeiro: Guana-
bara Koogan, 2000.

20.Conte VP Colelitiase. Gastroenterol Endosc

Dig.1985 Abr/Jun;4(2);36-40.

21.Torres OJM, Barbosa ES, Pantoja PB, Diniz MCS,
Silva JRS, Czeczko NG. Prevaléncia ultra-sonografi-
ca de litiase biliar em pacientes ambulatoriais. Rev
Col Bras Cir. 2005 jan-fev; 32(1):47-49.

22.Cano SJ. Colecistopatia calculosa familiar. Rev Med
Panama. 1993:;18(1):36-40.

23.Nunes Junior JAT, Lima JPLC, Damasceno JN,
Aratjo EP Litiase biliar em jovens: uma analise
prospectiva. Gatroenterol endosc Dig. 1993 jul-set;
12(3): 80-2.

24 . Laumonier A, Parizzi MR. Obesidade de saude
publica. Cadernos de saude publica [periodi-
co na internet]. 2007 Jun [acesso em 2007 Out
21]; 23(6) [aproximadamente 3 p.]. Disponivel
em: http://www.scielo.br/scielo.php?pid=S0102-
311X2007000600027&script=sci_arttext&tlng

25.Liddle R, Goldstein RB, Saxton J. Gallstone forma-
tion during weight reduction dieting. Arch Intern
Méd.1989; 149: 1750-3.

Fatores envolvidos na litiase biliar

26. Weinsier RL, Wilson 1J, Lee J. Medically safe rate
of weight loss for the treatment of obesity: a guide-
line based on risk of gallstone formation. Am J Méd.
1995;98:115-7.

27.Stampfer MJ, Maclure KM, Colditz GA, Manson
JE, Willet WC. Risk of symptomatic gallstones
in women with severe obesedity. Am J Clin Nutr.
1992;55:652-658.

28.Hoffman AFE et al. Phatogenesis and treatment of
gallstones. N Engl ] Med. 1993;328:1854-55.

29.Misciagna G, Centonze S, Leoci C, Guerra V, Cis-
ternino AM, Ceo R, et al. Diet, physical activity, and
gallstones - a population-based, casecontrol study
in southern Italy. Am J Clin Nutr. 1999;69:120-6.

30.Faria AN, Zanella MT. Obesidade: condicao preju-
dicial a saade. Rev Bras Nutr Clin. 2000;15:276-
281.

31.Syngal S, Coakley EH, Willett WC, Byers T, Wil-
liamson DE Coldtitz GA. Long-term weight pat-
terns and risk for cholecystectomy in women. Ann
Intern Med. 1999;130:471-7.

32.Zapata R, Severin C, Manriquez M, Valdivieso V.
Gallbladder motility and lithogenesis in obese pa-
tients during diet-induced weight loss. Dig Dis Sci.
2000;45:421-8.

33. Chapman BA, Wilson IR, Frampton CM, Chisholm
RJ, Stewart NR, Eagar GM, Allan. Prevalence of gall-
bladder disease in diabetes mellitus. Dig Dis Sci.
1996 Nov; 41(11):2222-8.

34.Toro, G, Fernando. Analisis de las concentra-
ciones de colesterol, triglicerideos y lipoproteias
pacientes con litiasis vesicular.  Gastroenterol.
2001;55(4):199-206.

35.Duque LMX, Moran S, Castro JS, Kageyama E, La
Luz M et al. Gallstone disease and related risk fac-
tors in a large cohort of diabetic patients. Dig Liver
Dis. 2004 Feb;36(2): 130-4.

36.Méndez-Sanchez N, Tanimoto MA, Cobos E,
Roldan-Valadez E, Uribe M. Cholesterolosis is not
associated with high cholesterol levels in patients
with and without gallstone disease. ] Clin Gastro-
enterol.1997:25(3):518-521.

Com. Ciéncias Saude. 2008;19(3):261-270

269



270

Sousa KPQ et al.

37.Tsai CJ, Leitzmann E Willett W, Giovannucci EL.
Glycemic load, glycemic index, and carbohydrate
intake in relation to risk of cholecystectomy in
womem. Gatroenterol. 2005;129: 105-112.

38.Misra A, Vikram NK. Clinical and pathophysiologi-
cal consequences of abdominal adiposity and ab-
dominal adipose tissue depots. Nutr. 2003;19:457-
460.

39.Zhu S, Wang Z, Stanley H, Heo M, Faith, Heyms-
field SB. Waist circumference and obesity-associat-
ed risk factors among whites in the third national
health and nutrition examination survey: Am J Clin
Nutr. 2002;76:743-9.

40.Rezende FAC, Rosado LEFPL, Ribeiro RCL, Vidigal
FC, Vasques ACJ, Bonard 1S, et al. Indice de massa
corporal e circunferéncia abdominal: associacéo

com fatores de risco cardiovascular. Arq Bras Car-
diol. 2006;87(6):728-734.

41.Faria AN, Zanella MT. Obesidade: condicao preju-
dicial a saude. Rev Bras Nutr Clin. 2000;15:276.

42.Mendes-Sanchez N, Zamora-Valdés D, Chavez-
Tapia N C, Uribe M. Role of diet in cholesterol gall-
stone formation. Clin Chim Acta. 2007;376:1-8.

43.Duarte, ACG, Castellani, FR. Semiologia Nutricio-
nal. Rio de Janeiro: Axcel Books, 2002.

44.Hayes KC, Livingston A, Tratwein EA. Dietary
impact on biliary lipids and gallstones. Annu Rev
Nutr. 1992;12:299-326.

45.Ortega RM, Fernandez M, Encinas A, Andrés P, Lo-
pez A. Differences in diet and food habits between
patients with gallstones and controls. J] Am Col of
Nutr. 1997;16:88-95.

46.Jayanthi V, Anand L, Ashok L, Vijaya S. Dietary fac-
tors in pathogenesis of gallstone disease in Southern
India — A hospital-based case control study. Indian
Society of Gastroenterology, 2005; 24:97-99.

47 Rivellese AA, De Natale C, Lilli S. Type of dietary
fat and insulin resistance. Ann N Y Acad Sci.
2002;967:329-35.

48.Tierney S, Ahrendt AS, Talbot KE Fish oil reduces
biliary cholesterol and prolongs nucleation of hu-
man gallbladder bile. Gastroenterol. 1993; 104:
380A.

49.Grundy SM. Atherogenic dyslipidemia associated
with metabolic syndome and insulin resistance.
Clinical Cornerstone. 2006;8:21-7.

50.Denbesten L, Connor WE, Bell S. The effect of di-
etary cholesterol on the composition of human bile.
Surg. 1973;73:266-273.

51.Moran S, Uribe M, Prado ME, La Mora G, Murioz
RM, Pérez MF et al. Efecto de la administracion de
fibra em la prevencion de litiasis vesicular em obe-
sos sometidos a dieta de reduccion. Rev Gastroen-
terol Mex. 1997:62(4):266-272.

52.Attili AE Scafato E, Marchioli R, Marfisi RM, Festi
D. Diet and gallstones in Italy: the cross-sectional
micol results. Hepatology 1998;27:1942-8.

53.Heaton KW, Emmett PM, Symes CL, Braddon FM.
An explanation for gallstones in normal weight
women: slow intestinal transit. Lancet 1993;341:8-
10

54.Vezina WC, Grace DM, Hutton MD, Alfieri MH,
Colby PR, Downey DB, et al. Similaraty in Gall-
stones formation from 900 kcal/day Diets Contain-
ing 16g vs 30g of daily fat. Dig Dis Sci. 1998 mar;
43(3):554-561.

55.Mensink RP, Zock PL, Kester AD, Katan MB. Effects
of dietary fatty acids and carbohydrates on the ratio
of serum total to HDL cholesterol and on serum
lipids and apolipoproteins: a meta-analysis of 60
controlled trials. Am J Clin Nutr. 2003;775:1146

Com. Ciencias Saude. 2008;19(3):261-270



