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Resumo

A metaplasia € um processo adaptativo reversivel, que acontece em um tipo de célula que, mediante um estimulo,
passa pela substituicdo de outro tipo celular de linhagem semelhante. Obijetivo: identificar a prevaléncia de
metaplasia e a sua relagcdo com lesdes histopatoldgicas encontradas em amostras de mucosa esofagica. Método: estudo
transversal, retrospectivo com uma amostra de 1953 laudos histopatolégicos de mucosa esofagica. Resultados: de
1953 laudos, 548 (28,1%) tinham metaplasia, sendo 94 (17,1%) do tipo intestinal e destes 35(6,4%) focal; 133(6,8%)
tinham es6fago de Barrett, 414 (75,5%) com ectopia gastrica, 21 (1,1%) com displasia, sendo 12 (57,1%) de baixo
grau e 9 (42,9%) alto grau e 1427 (73,1%) laudos apresentaram esofagite. A faixa etaria mediana dos portadores de
metaplasia foi de 45 anos (11Q 34-55), sendo 289 (51,7%) do sexo feminino e 438 (81,4%) procedentes da capital.
Dos laudos com metaplasia, 46 (8,2%) tinham Helicobacter pylori, 30 (5,3%) es6fago de Barrett e 14 (2,6%) com
atrofia gastrica associada a bactéria, entretanto ndo houve associacdo significativa com a H.pylori. Foi
estatisticamente significativo (p<0,001) a associagdo de metaplasia com esofagite, esofagite eosinofilica e pdlipo
adenomatoso. Conjuntamente, observamos um menor risco de metaplasia na presenca de esofagite (RR: 0,44; 1C95%:
0,36-0,55) e maior na presenca de Eosinéfilos >=15 eos/ CGA (RR: 3,27; 1C95%: 1,70-6,62). Conclusdo: Nao temos
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evidéncias de relagdo entre metaplasia no eséfago e H.pylori. A auséncia de esofagite e a presenca de Eosindfilos
>=15 eos/ CGA esta associado a um maior risco de transformacéo metaplasica.
Palavras-chave: Mucosa esoféagica; Metaplasia; Carcinogénese.

Abstract

Metaplasia is a reversible adaptive process, which occurs in a cell type that, upon a stimulus, undergoes the
replacement of another cell type of similar lineage. Objective: to identify the prevalence of metaplasia in esophageal
mucosal samples and evaluate the relationship between metaplasia and histopathological lesions. Method: cross-
sectional, retrospective study with a sample of 1953 histopathological reports of the esophageal mucosa. Results: from
1953 reports, 548 (28.1%) had metaplasia, 94 (17.1%) of the intestinal type and of these 35 (6.4%) were focal; 133
(6.8%) had Barrett's esophagus, 414 (75.5%) with gastric ectopia, 21 (1.1%) with dysplasia, 12 (57.1%) with low
grade and 9 (42.9 %) high degree and 1427 (73.1%) reports presented esophagitis. The median age group of patients
with metaplasia was 45 years (11Q 34-55), with 289 (51.7%) female and 438 (81.4%) from the capital. Of the reports
with metaplasia, 46 (8.2%) had Helicobacter pylori, 30 (5.3%) Barrett's esophagus and 14 (2.6%) had gastric atrophy
associated with bacteria, however there was no significant association with H. pylori. The association of metaplasia
with esophagitis, eosinophilic esophagitis and adenomatous polyp was statistically significant (p<0.001). Together,
we observed a lower risk of metaplasia in the presence of esophagitis (RR: 0.44; 95%CI: 0.36-0.55) and higher in the
presence of Eosinophils >=15 eos/CGA (RR: 3.27; 95%CI %: 1.70-6.62). Conclusion: We have no evidence of a
relationship between esophageal metaplasia and H.pylori. The absence of esophagitis and the presence of Eosinophils
>=15 eos/CGA is associated with an increased risk of metaplastic transformation.

Keywords: Esophageal mucosa; Metaplasia; Carcinogenesis.

Resumen

La metaplasia es un proceso adaptativo reversible que ocurre en un tipo celular que, ante un estimulo, sufre el
reemplazo de otro tipo celular de linaje similar. Objetivo: identificar la prevalencia de metaplasia en muestras de
mucosa esofagica y evaluar la relacion entre metaplasia y lesiones histopatoldgicas. Método: estudio transversal,
retrospectivo, con una muestra de 1953 informes histopatoldgicos de la mucosa esofagica. Resultados: de 1953
informes, 548 (28,1%) tenian metaplasia, 94 (17,1%) de los cuales eran de tipo intestinal y de estos 35 (6,4%) eran
focales; 133 (6,8%) tenian esdfago de Barrett, 414 (75,5%) con ectopia gastrica, 21 (1,1%) con displasia, 12 (57,1%)
con grado bajo y 9 (42,9%) grado alto y 1427 (73,1%) informes presentados esofagitis. La mediana de edad de los
pacientes con metaplasia fue de 45 afios (11Q 34-55), con 289 (51,7%) mujeres y 438 (81,4%) de la capital. De los
informes con metaplasia, 46 (8,2%) tenian Helicobacter pylori, 30 (5,3%) es6fago de Barrett y 14 (2,6%) tenian
atrofia gastrica asociada con bacterias, sin embargo, no hubo asociacion significativa con H. pylori. La asociacién de
metaplasia con esofagitis, esofagitis eosinofilica y p6lipo adenomatoso fue estadisticamente significativa (p <0,001).
Juntos, observamos un menor riesgo de metaplasia en presencia de esofagitis (RR: 0,44; IC del 95%: 0,36-0,55) y
mayor en presencia de eosinofilos> = 15 eos / CGA (RR: 3,27; IC del 95%%: 1,70-6,62). Conclusion: No tenemos
evidencia de una relacion entre la metaplasia esofagica y H. pylori. La ausencia de esofagitis y la presencia de
eosindéfilos> = 15 eos / CGA se asocia con un mayor riesgo de transformacién metaplésica.

Palabras clave: Mucosa esofagica; Metaplasia; Carcinogénesis.

1. Introducéo

A metaplasia € um processo adaptativo reversivel, que acontece em um tipo de célula (epitelial ou mesenquimal)
sendo substituida por outro tipo celular da mesma linhagem. O crescimento celular de tecidos normais pode ser controlado ou
ndo, localizado ou autolimitado e haver pequenas alteracBes nas células normais. Apés cessado o estimulo o efeito é reversivel
a exemplo de lesBes tipo hiperplasia, metaplasia e a displasia (Figura 1) (Inca, 2011).

Classifica-se a metaplasia segundo os achados histopatologicos e endoscOpicos. A transformacdo do epitélio
escamoso esofagico normal por um epitélio colunar especializado, como resposta ao refluxo gastroesofagico, seja por acido
gastrico e sais biliares, é fator de risco no processo da carcinogénese (Abbas, 2020). Esse processo, a partir de uma mutagao
genética (alteracdo no DNA celular) promove a proliferacdo de uma célula cancerosa. A exposi¢do a varios agentes pode

determinar o processo de oncogénese, entretanto as caracteristicas individuais podem facilitar ou dificulta-lo (Inca, 2021).
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Figura 1. Processo de carcinogénese. Tipos de crescimento celular.
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Fonte: llustracdo de Mariana F. Teles. Instituto Nacional de Céncer - Rio de Janeiro: Inca, 2011. 128. p.18.

A diferenciacdo celular provocada pela metaplasia é condicionada através da inativacdo de alguns genes. Sendo o
esdfago um érgdo que, em seu epitélio, ndo apresenta protecao contra a acidez gastrica, diversas complica¢fes podem ocorrer.
Uma das principais alteragdes encontradas € o esdfago de Barrett, que € caracterizado por ser uma condi¢do patoldgica que
aumenta consideravelmente a predisposicdo para o desenvolvimento de adenocarcinoma esofagico, um tipo de cancer com
baixissimo progndstico (de Sa et al, 2020).

No Brasil, dentre os canceres de es6fago, excetuando-se o cancer de pele ndo melanoma, o processo de carcinogénese
esoféagica ocupa a sexta posicdo como mais frequente entre homens e o décimo quinto lugar entre as mulheres. Sendo assim, o
carcinoma epidermoide escamoso o tipo mais prevalente na populacdo, sendo responsavel pela grande maioria dos casos
diagnosticados. Todavia, percebe-se um aumento em outro tipo de tumor: o adenocarcinoma. Estudos recentes de
carcinogénese esofagica em ratos tém demonstrado que o cancer ocorre com maior frequéncia na presenca de refluxo duodenal
(Zhang, 2013). Cook (2011) concluiu que o efeito dos componentes do suco duodenal na carcinogénese esofagica, diante da
acdo isolada da bile, ndo aumenta a incidéncia de carcinoma, mas 0 suco pancreatico isolado ou associado ao refluxo biliar o
faz, mesmo na auséncia de carcindgeno exdgeno.

Segundo XIE, Fa-Jun et al (2013) em um estudo de meta-analise observou uma associacdo de infec¢do por
helicobacter pylori e a alteracdo da mucosa esofagica. Os autores observaram que o risco de ESCC foi aumentado quando
associado a infecgdo por H.pylori, enquanto que na populagdo oriental houve uma diminuicao estatisticamente significativa no
risco de ESCC. Além disso, a microbiota pode estar associada ao esdfago de Barrett e adenocarcinoma esofagico ao interagir
com seus fatores de risco, incluindo obesidade visceral, doenga do refluxo gastroesofagico, presenca da bactéria Helicobacter
pylori, administracdo de inibidores da bomba de prétons e antibioticos (Lv et al (2019).

Diagnosticar lesGes potencialmente malignas precocemente tem sido um arduo trabalho entre estudiosos quanto a
etiologia infecciosa. Considerando as lesGes comumente diagnosticadas em amostras de mucosa esofagica e a sua associagao
com metaplasia e a infeccdo por helicobacter pylori, este estudo teve como proposta identificar a prevaléncia de metaplasia em
amostras de mucosa do esdfago, avaliar a relacdo entre metaplasia e as lesdes histopatoldgicas e a correlacdo entre as lesdes

diagnosticadas e a bactéria helicobacter pylori.

2. Metodologia

Estudo transversal, retrospectivo, descritivo realizado de 2013 a 2018, na cidade de Aracaju, Sergipe, Brasil. A

amostra foi composta por 1953 laudos histopatoldgicos de mucosa esofagica e mucosa gastrica, do banco de dados de uma
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clinica privada de anatomia patolégica. O processo histoldgico de preparo das amostras ocorreu com inclusdo em parafina e
corados por Hematoxilina Eosina (HE) e, para a bactéria H.pylori, por Giemsa (HE). O instrumento de pesquisa foi composto
pelas variaveis idade, sexo, procedéncia, atividade inflamatéria, tipos de lesGes em mucosa esofagica, presenca ou ndo de
Helicobacter pylori, metaplasia, displasias e neoplasias. Foram excluidos laudos com identificacdo incompleta e sem descrigao
das caracteristicas histopatoldgicas das lesdes identificadas. Utilizou-se o software R Core Team 2021 (versdo 4.1.0) e o nivel
de significancia adotado foi de 5%. As varidveis categoricas foram descritas por frequéncia absoluta e relativa percentual e, as
varidveis continuas, por meio de mediana e intervalo quartil. A hipo6tese de independéncia entre varidveis categoéricas testada
por meio dos testes Qui-Quadrado de Pearson. A hip6tese de aderéncia das variaveis continuas a distribuicdo normal foi
avaliada por meio do teste de Shapiro-Wilks. Como ndo foi confirmada, a hipdtese de igualdade de duas medianas foi testada
por meio do teste de Mann-Whitney. Foram estimados riscos relativos brutos e ajustados por meio da regressdo de Poisson
com erros padrdes robustos simples e multiplas. Para incluir variaveis no modelo ajustado foram utilizados os seguintes
critérios: prevaléncia de ausentes inferior a 10%, significancia em teste de hip6tese inferior ao nivel de 20% e auséncia de

problemas de separacédo (caselas zeradas). Estudo aprovado pelo CEP/UNIT e parecer n° 1.246.355.

3. Resultados

Os laudos de bidpsia de mucosa esofagica foram catalogados de acordo com os anos: 2013 (362), 2014 (371), 2015
(349), 2016 (237), 2017 (341), 2018 (293). Do total de 1953 laudos, 133(6,8%) tinham esdfago de Barrett, 151 (7,7%) eram
positivos para HP, 1427 (73,1%) apresentavam esofagite/processo inflamatdrio, 548 (28,1%) tiveram diagnostico de
metaplasia, sendo 94 (17,1%) do tipo intestinal e destes 35(6,4%) focal (Figuras 2A e 2B). Metaplasia pancreatica e ectopia

gastrica em esdfago foram identificadas respectivamente em 87 (15,9%) e 414 (75,5%) das amostras.

Figura 2. Imagens histopatolégicas de mucosa esofagica. Figura 1A. Juncdo de epitélio escamoso com epitélio glandular do

tipo céardico com infiltrado inflamatério mononuclear (HE,100X). Figura B. Area de esdfago de Barret. A seta indica glandula

com células caliciformes caracteristicas (HE 400X). Aracaju, 2013-2018.
e S g

Fonte: Autores.

LesBes de displasia foram encontradas em 21 (1,1%) laudos, sendo 12 (57,1%) de baixo grau e 9 (42,9%) alto grau.
Outros achados histopatol6gicos: eosindfilos com CGA>/=15 eos, hiperplasia epitelial, acantose glicogénica, xantelasma e
polipos

Dentre os portadores de metaplasia, a idade mediana foi de 45 anos (11Q 34-55), sendo 289 (51,7%) do sexo feminino
e 438 (81,4%) eram procedentes da capital. Do total daqueles que apresentaram metaplasia, 46 (8,2%) tinham H. pylori

positivo e 30 (5,3%) esdfago de Barrett. Ao avaliarmos a hipdtese de independéncia, correlacionando os aspectos
4
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epidemiolégicos com metaplasia foram estatisticamente significativos (p<0,05) a maior presenga de esofagite em 483 (85,6%)
laudos, de p6lipo adenomatoso em 2 (28,6%) e menor de eosinofilos >/= 15 eos/CGA em 8(1,4%), hiperplasia epitelial em 10
(1,8%) e polipos em 7 (1,2%) laudos. Dentre os laudos com metaplasia esofégica, 14 (2,6%) tinham o diagnéstico de atrofia

géstrica e ndo houve correlagdo significativa com a positividade para a bactéria H.pylori (Tabela 1).

Tabela 1. Aspectos epidemioldgicos de portadores de metaplasia e sua associacdo com lesdes de mucosa esofagica. Aracaju,
2013-2018.

Metaplasia

Sim Nao p-valor
Idade, Mediana (11Q) 45 (33-55) 44 (33-56) 0,154 M
Sexo, n (%)
Feminino 289 (51,7) 693 (50,3) 0,582 Q
Masculino 270 (48,3) 685 (49,7)
Procedéncia, n (%)
Capital 438 (81,4) 1067 (82,0) 0,956
Interior 95 (17,7) 223 (17,1)
Demais Estados 5(0,9) 12 (0,9)
H. pylori 46 (8,2) 105 (7,6) 0,655
Esbfago de Barret 30 (5,3) 103 (7,4) 0,096 @
Heterotopia Gastrica, n (%) 1(0,2) 5(0,4) 0,679°
Esofagite, n (%) 483 (85,6) 944 (68,0) <0,001°
Eosindfilos >=15 eos/ CGA, n (%) 8(1,4) 70 (5,0) <0,001°
Atrofia Géstrica 14 (2,6) 27 (2,1) 0,516 Q
Hiperplasia Epitelial, n (%) 10 (1,8) 51 (3,7) 0,031°
Acantose Glicogénica, n (%) 5(0,9) 26 (1,9) 0,160°
Xantelasma, n (%) 0(0) 3(0,2) 0,269°
P6lipos, n (%) 7(1,2) 40 (2,9) 0,032 °
Localizag¢do/Regido do Pélipo, n (%)
Proximal 0(0) 4 (10,0) 0,2219
Médio 0(0) 1(2,5)
Distal 4 (57,1) 7 (17,5)
Né&o Descrita 3(42,9) 28 (70,0)
Tipos de Pdlipos, n (%)
Adenomatoso 2 (28,6) 0 (0) <0,001°
Inflamatério ndo ulcerado(eroséo) /
Hiperplasico ndo ulcerado (erosdo) 1(14,3) 11 (27,5)
Inflamatério ulcerado (erosdo) /
Hiperplasico ulcerado(eroséo) 0(0) 1(2,5)
Esofagico /Papiloma escamoso esofagico 0 (0) 24 (60,0)
N&o descrito 4 (57,1) 7(1,0)

Legenda: n — frequéncia absoluta. % — frequéncia relativa percentual. 11Q — intervalo Interquartil. M- Teste de Mann-Whitney. Q —
Teste Qui-Quadrado de Pearson. Fonte: Autores.

Foram ajustados riscos relativos brutos e ajustados para ocorréncia de metaplasia. lIdentificou-se resultados

significativos isoladamente para um menor risco de metaplasia na presenca de esofagite (RR: 0,45; 1C95%: 0,37-0,56) e maior
5
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risco na presenca de eosindfilos >=15 eos/ CGA (RR: 2,89; 1C95%: 1,49-5,59) e hiperplasia epitelial (RR: 1,79; 1C95%: 1,01-
3,16). Além disso, foram identificados resultados significativos conjuntamente para um menor risco de metaplasia na presenca
de esofagite (RR: 0,44; 1C95%: 0,36-0,55) e maior na presenca de eosinéfilos >=15 eos/ CGA (RR: 3,27; 1C95%: 1,70-6,62)
(Tabela 2).

Tabela 2. Lesdes esofagicas que elevam o risco de desenvolver metaplasia. Aracaju, 2013-2018.

Metaplasia
RR (1C95%) RRa (1C95%) p-valor
Esbfago de Barrett 1,30 (0,94-1,80)
Esofagite 0,45 (0,37-0,56) 0,44 (0,36-0,55) <0,001
Eosindfilos >=15 eos/ CGA 2,89 (1,49-5,59) 3,27 (1,70-6,62) <0,001
Hiperplasia Epitelial 1,79 (1,01-3,16)
P6lipos 1,96 (0,99-3,90)

Legenda: RR — Risco Relativo. RRa — Risco Relativo Ajustado. IC95% — Intervalo com 95% de confianca. Fonte: Autores.

4. Discussdo

A prevaléncia de metaplasia encontrada em laudos histopatolégicos de eséfago foi em torno 28,1% (548) e 0 sexo
feminino foi o mais prevalente. Considerando o total da amostra, 6,8% tinham es6fago de Barrett, 7,7% eram positivos para
helicobacter pylori, 73,1% apresentaram processo inflamatério/esofagite e 28,1% tinham metaplasia. Dentre os tipos de
metaplasia identificados, a metaplasia intestinal foi percentualmente mais frequente, sendo 6,4% do tipo focal. Achados como
metaplasia pancreética (15,9%) e ectopia gastrica (75,5%) também foram registrados.

Sabe-se que a metaplasia intestinal apresenta caracteristicas peculiares. A presencga constante de &cido cloridrico em
terco inferior do eséfago representa estimulo para a substitui¢do do epitélio escamoso estratificado pelas células caliciformes,
promovendo estado de metaplasia. Tem sido atribuido um efeito protetor a bactéria H.pylori nos portadores de DRGE,
esofagites, esdfago de Barrett e adenocarcinoma esoféagico, embora ainda seja controverso (Kusters et., al 2006)

Diversos fatores podem contribuir para o estado de cronicidade da DRGE e consequentemente desenvolvimento de
metaplasia intestinal em es6fago distal. Embora a literatura aponte como incerta, a bactéria H. pylori tem sido associada a
patologias que cursam com refluxo &cido esofagico, ao observar que, em funcdo da redugdo da secrecdo acida do estbmago,
devido a colonizacdo da bactéria, esta estaria favorecendo a reducdo da producdo acida pelo estdmago e consequentemente
reducdo do refluxo acido gastroesofagico. Autores (Henrik Simén et al., 2001) citam que a associa¢do entre a infeccdo por
Helicobacter pylori e neoplasias esofagicas parece haver um risco reduzido em desenvolver a doenca.

A faixa etaria mediana dos portadores de metaplasia foi de 45 anos (11Q 34-55), sendo 51,7% (289) do sexo feminino.
Os autores avaliaram o efeito da bactéria H.pylori em relacdo a metaplasia intestinal quanto ao género e idade e observaram
que ndo houve associagdo significativa entre a bactéria e metaplasia intestinal.

Do total daqueles que apresentavam metaplasia, 8,2%(46) tinham H. pylori positivo e 5,3% (30) esd6fago de Barrett.
Os dados do estudo demonstraram que a bactéria H.pylori em associacdo com metaplasia ndo demonstrou fator de risco para
metaplasia esofagica. Degiovani, et al. (2019) também demonstraram que a probabilidade de ocorrer metaplasia intestinal em
mucosa esofagica, em portadores ou ndo de H. pylori, ndo houve significancia estatistica.

Acreditava-se que a bactéria Helicobacter pylori exercia, na mucosa gastrica, um papel importante na formagao
carcinogénica, enquanto que, a sua a¢ao direta na mucosa esofagica ndo era evidente. Entretanto, evidéncias tém indicado que
a infeccdo pela bactéria exerce papel na patogénese de doengas do aparelho digestivo e dentre elas encontra-se o

adenocarcinoma de es6fago (Andreollo et al, 2018).
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A auséncia de consenso nas publicagdes a respeito do tema, tem dificultado definir a acfo direta ou indireta da
bactéria nas patologias esoféagicas. Infere-se que as diversas metodologias aplicadas possam deixar brechas para tal incerteza.
Observou-se uma reducao do risco de carcinoma de células escamosas de eséfago (CCEE) e adenocarcinoma de es6fago
(EAC) ao relacionar a bactéria Helicobacter pylori e o risco de carcinoma de es6fago (XIE, Fa-Jun et al., 2013). Estudo
populacional de meta analise analisou isoladamente e estratificados por local de estudo, a associacdo de cancer do esdfago e a
infeccdo por H.pylori, em grupos populacionais ocidentais e orientais. Observou-se uma heterogeneidade quanto ao risco
relativo entre esses grupos, atribuindo a cepas e ao ambiente (Degiovani et al, 2019).

Ao demonstrar a correlacionar de metaplasia com outras lesdes histopatoldgicas da mucosa esofégica, observou-se
que algumas alteracGes histopatoldgicas apresentaram uma associacdo significativa, enquanto fator de risco e chance de
metaplasia, em lesdes como Esofago de Barrett, esofagite eosinofilica, hiperplasia epitelial e polipos. Mais de 73% dos laudos
apresentaram esofagite e, nesse estudo, a esofagite ndo parece ser fator de risco isolado quando associado com a metaplasia.
Entretanto, autores apontam que a esofagite cronica parece ser a lesdo inicial da histdria natural do carcinoma epiderméide de
esdfago, passando pelos sucessivos estados de esofagite crénica, atrofia, displasia e cancer (Daly et al, 2000). Estudo
desenvolvido por Fonseca et al (2021) observou que a metaplasia isoladamente ndo apresentou significancia estatistica, no
entanto, quando associado a outros achados, a inflamagéao cronica estava presente em todos os portadores com metaplasia.

A displasia encontrada em laudos com diagndstico de metaplasia da mucosa esofégica foi representada por 57,1% de
baixo grau e 42,9% de alto grau. Quando a displasia é observada em laudos histopatolégicos, atribui-se a estreita relacdo com
carcinoma epiderméide do es6fago, ndo existindo diferencas substanciais entre sua atividade celular proliferativa e a do
carcinoma intraepitelial (Terry et al, 2000; Siewert et al (2001). No adenocarcinoma, a evolugdo se da através de uma série de
alteracBes progressivamente displasicas no epitélio colunar (Gammon, 1997), e a progressdo ocorre a partir da metaplasia
especializada de Barrett, para anormalidades no indefinido espectro das displasias de baixo grau, alto grau e, por fim,
carcinoma (Vaughan et al, 1995).

Outros achados histopatoldgicos foram identificados em associados com a presenca de metaplasia, tais como:
esofagite eosinofilica, atrofia gastrica, hiperplasia epitelial, acantose glicogénica, xantelasma e pdlipos. Nas amostras que
apresentaram positividade para H. pylori, buscou-se avaliar os laudos de mucosa géstrica do mesmo paciente, no sentido de
observar a presenca de atrofia géstrica. Entretanto, ndo se observou associacdo significativa com a presenca da bactéria
helicobacter pylori.

Ao avaliar a correlacdo de fatores de risco e a chance de metaplasia, observou-se que a probabilidade de uma lesdo em
mucosa esofagica desenvolver metaplasia indicou uma associa¢do positiva ou risco aumentado em relagdo aos ndo expostos
tais como esdfago de Barrett, esofagite eosinofilica, hiperplasia epitelial e pélipos.

N&o foram encontrados estudos relacionando esofagite eosinofilica em associagdo com e metaplasia. Neste estudo,
identificou-se resultados significativos para um maior risco de metaplasia na presenca de eosinéfilos (RR: 2,89; 1C95%: 1,49-
5,59) e hiperplasia epitelial (RR: 1,79; 1C95%: 1,01-3,16). Em vérios processos inflamatorios observa-se hiperplasia de
células da camada basal. Estudos citam que a esofagite eosinofilica pode se apresentar em associacdo com DRGE (Steiner et
al., 2006). Ora, se ocorre um processo inflamatorio constante e morfologicamente ocorre proliferacéo de células da zona basal,
a renovacao constante do epitélio pode comprometer a lamina prépria podendo levar progressivamente a uma remodelacéo
esoféagica. Poderiamos assim pensar que seria uma contribuicdo para desenvolver metaplasia (Aceves, 2014).

Embora a presenca de esofagite tenha sido estatisticamente significativa dentre as lesdes encontradas em mucosa
esofagica, ao correlacionar com metaplasia observou-se que ha uma associagdo inversa ou um risco diminuido exposto ao fator
estudado.

A transformacdo maligna envolve diversas etapas e é regulada por muitos genes implicados no processo
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carcinogénico (Souza, 2002; Dolan et al 2003). Diferentes lesGes gendmicas tém sido reconhecidas na displasia do epitélio
esofagico, frente a oncogénese e genes supressores tumorais (Casson et al, 2003).

A literatura apresenta poucos estudos em relagdo a achados histopatolégicos da mucosa esofagica e metaplasia. Os
estudos buscam a corregio de metaplasia com DRGE e com esdfago de Barrett e a bactéria H pylori e carcinogénese. E
possivel que estudos populacionais possam colaborar substancialmente para avaliar com maior acuracia a associacdo de
metaplasia e lesGes esofagicas e que fatores etioldgicos estariam diretamente associados no processo de carcinogénese do
esofago.

Como limitac&o, se tratando de um estudo observacional, séo esperados vieses de selecdo de pacientes. Uma vez que a
busca pela biopsia geralmente parte de queixas apresentadas pelo paciente, é possivel inferir que as prevaléncias de achados
estejam maiores do que na populagdo geral o que ndo permite uma generalizacdo para toda populacdo, mas ndo impede para
populacdo com queixa.

5. Concluséao

A metaplasia, enquanto processo adaptativo das células, foi observado principalmente em associacdo com esofagite,
esofagite eosinofilica e p6lipo adenomatoso. N&o se observou prevaléncia entre os sexos. Ao correlacionar os achados
histopatoldgicos com metaplasia, observou-se que lesBes histopatolégicas como es6fago de Barrett, esofagite eosinofilica,
hiperplasia epitelial e pdlipo adenomatoso demonstraram alguma probabilidade de risco em relacdo a transformacédo
metaplasica. Conjuntamente, a auséncia de esofagite e a presenca de eosindfilos >=15 eos/ CGA esta associado a um maior
risco de transformacdo metaplasica. Sendo assim, outras pesquisas devem ser conduzidas para avaliar a interacdo de diversos

fatores, tais como caracteristicas individuais, tempo de exposicdo a agentes carcinogénicos e frequéncia.
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