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RESUMO

Introducao: A obesidade mérbida ou grau lll determina um risco significativamente
aumentado para complicacdes metabdlicas. Também sdo referenciadas alteracbes
ginecolégicas, como irregularidades menstruais, o hirsutismo, as alteragdes
hormonais e a resisténcia insulinica. Objetivo: Avaliacdo dos distarbios metabdlicos
e hormonais de pacientes obesas, grau lll, apds a realizacdo da cirurgia bariatrica.
Pacientes e Métodos: Foram analisadas 45 mulheres portadoras de obesidade grau
[l que foram submetidas a cirurgia bariatrica; Essas mulheres foram divididas em 2
grupos de estudo; sendo um grupo com mulheres que antes da cirurgia ndo eram
portadoras de disfuncdo menstrual (grupo C1) e outro grupo com mulheres que antes
da cirurgia apresentavam disfuncdo menstrual (grupo E1). Essas pacientes foram
comparadas entre si nas duas fases: pré e pos cirurgia bariatrica. Foram avaliados:
peso, indice de massa corpbérea, presenca de hirsutismo (indice de
Ferriman/Gallwey), medida da circunferéncia abdominal (CA), medida da cintura
quadril (RQ), relacdo da cintura-quadril (RCQ), ciclo menstrual, medida da presséo
arterial, presenca da acantose nigricans, avaliagdo da glicemia de jejum (GJ),
colesterol total (CT), HDL-C, LDL-C, triglicerideos (TG), hormonio luteinizante (LH),
hormdnio foliculo-estimulante (FSH), prolactina (PRL), testosterona total, insulina e o
teste  HOMA-IR. Resultados: Foram observadas diferencas estatisticamente
significativas nos aspectos clinico-antropométricos, metabodlicos e hormonais nos
grupos C e C1, E e E1 quando comparados entre si. Os valores referentes as
irregularidades menstruais e acantose nigricans do grupo E1 foram estatisticamente
significantes em relagdo ao grupo E. Conclusdes: Em mulheres obesas grau lll,
portadoras de irregularidades menstruais e sinais de acantose nigricans, verificou-se
que, apos a cirurgia bariatrica, ocorreu reducao significativa desses sinais e sintomas,
melhora do quadro hormonal e dos mecanismos ovarianos que envolvem o ciclo

menstrual dessas mulheres.

Palavras chaves: Cirurgia bariatrica, irregularidades menstruais, acantose nigricans,

resisténcia insulinica, obesidade maérbida.
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ABSTRACT

Introduction: Class-lll or morbid obesity determines significantly increased risk for
metabolic complications. Gynecologic alterations, such menstrual irregularity,
hirsutism, hormonal alterations and insulin resistance are also reported. Objective:
assessment of metabolic and hormonal disorders of obese patients, grade lll, before
and after bariatric surgery. Patients and methods: 45 women were analysed with
obesity grade Il that underwent bariatric Surgery; These women were divided into 2
groups of study; being a group with women who were not prior to surgery with
menstrual dysfunction (Group C1) and another group with women prior to surgery had
menstrual dysfunction (Group E1). These patients were compared with each other in
two phases: pre and post bariatric surgery. Have been assessed: weight, body mass
index, presence of hirsutism (Ferriman-Gallwey index), measure of abdominal
circumference (CA), measurement of waist hip (RQ), waist-hip ratio (WHR), menstrual
cycle, measurement of blood pressure, the presence of acanthosis nigricans,
evaluation of fasting plasma glucose (GJ), total cholesterol (TC), HDL-C, LDL-C,
triglycerides (TG), luteinizing hormone (LH), follicle-stimulating hormone (FSH),
prolactin (PRL), total testosterone, insulin and HOMA-RI test. Results: Statistically
significant differences were observed in clinical-anthropometric, metabolic and
hormonal aspects, C and C1 groups, E and E1 when compared to each other. The
amounts related to menstrual irregularities and acanthosis nigricans of the group E1
were statistically significant in relation to group E. Conclusions: In obese women
class Ill, with menstrual irregularities and signs of acanthosis nigricans, it was found
that, after bariatric surgery, there was significant reduction of these signs and
symptoms, improvement of hormonal and ovarian framework of mechanisms that

involve the menstrual cycle of women.

keywords: Bariatric Surgery, menstrual irregularities, acanthosis nigricans, insulin

resistance, morbid obesity.
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1. INTRODUCAO

Atualmente a obesidade é considerada uma epidemia e um preocupante
problema de saude publica em todo o mundo; ndo distingue sexo, idade, cor ou
classe social. ©*® Sao muitas as consequéncias determinadas pela obesidade,
principalmente na chamada obesidade morbida ou grau Ill, seu grau mais
avancado, acarretando piora na qualidade de vida e levando a um aumento na

incidéncia de co-morbidades nos individuos portadores. #*%7

Esse estado avancado de obesidade ou obesidade grau Ill ocorre quando o
indice de massa corporea (IMC) = 40 kg/m que é definido pela férmula IMC =
peso (kg) /alturaz (m); esse tipo de obesidade, atualmente, se apresenta com uma

estimativa equivalente a 5 a 7% da populacdo mundial. &9-10-11-12)

Classificacdo da obesidade de acordo com o IMC (segundo a OMS)

IMC Classificagao Risco de Co-morbidade
<18,5 Baixo peso Baixo

18,5-24,9 Peso normal

25,0-29,9 Excesso de peso Aumentado

30,0-34,9 Obesidade de Classe 1 Moderado

35,0-39,9 Obesidade de Classe 2 Grave

>=40,0 Obesidade de Classe 3 Muito Grave
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Como doenca de etiologia multifatorial, o tratamento da obesidade envolve
varios tipos de abordagens; a programacao de atividade fisica, a orientacéo
dietética e o uso de farmacos anti-obesidade sdo as bases principais para o
tratamento. ¥%%51% No entanto, de acordo com o consenso do National
Institutes of Health (NIH), em 1991 e The International Federation for the Surgery
of Obesity [IFSO], em 2001, os pacientes com IMC=35 kg/m?, com fatores de risco
relacionados & obesidade e os obesos mérbidos com IMC = 40 kg/m?, seriam
candidatos & cirurgia bariatrica. "

Além da clara reducdo do peso ocorre acentuada melhora das co-
morbidades e da qualidade de vida que podemos observar com o decorrer do
tempo pés-cirdrgico dos pacientes submetidos & cirurgia; no Brasil, a cirurgia
pode ser realizada com cobertura pelo Sistema Unico de Saude (SUS) desde
2001, enquanto em 2006, no primeiro Consenso Brasileiro Multissocietario em
Cirurgia da Obesidade, coordenado pela Sociedade Brasileira de Cirurgia
Bariatrica e Metabdlica, foram revisadas as diretrizes de indicac6es quanto aos
cuidados profissionais envolvidos para a cirurgia bariatrica. &9

O sucesso da cirurgia € atingido quando, pelo menos, ocorra uma perda de
50% do peso excedente no momento da cirurgia. ®°?*?%22% QOutros autores
consideram como sucesso cirargico quando o IMC atinge valores entre 30 e 35
kg/m2; um IMC < 30 kg/m2 é considerado como excelente resultado, entre 30 e
35 kg/m2, bom resultado e quando o IMC fica acima de 35 kg/m2, consideram

como falha ou insucesso para o tratamento cir(irgico. (25-26-27-28-29).
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Diversas sdo as técnicas utilizadas na cirurgia de reducdo de estdémago,
citando-se como principais, as técnicas de Fobi, Capella, Mac Lean, Brolin,
Scopinaro, entre outros, e que permitem melhores condicbes de
acompanhamento e controle de parametros de saude & longo prazo desses

: (30-31-32) ~ .
pacientes. Faz parte das comprovacdes de estudos, a cura do diabetes
tipo Il que acompanha um grande grupo de pacientes obesos morbidos, além da

; : Z el : (33-34-35-36-
melhoria de diversos quadros morbidos que acometem esses pacientes.
37-38-39-40-41)

Diversas sdo as co-morbidades ginecolédgicas apresentadas por mulheres
obesas moérbidas. Entre elas temos a producdo androgénica adrenal e ovariana
elevada, a associacdo a hiperandrogenemia, a diminuicdo do SHBG com
aumento do clearance androgénico, as irregularidades menstruais observadas
nessas mulheres, muitas vezes relacionadas a condicdo de hiperandrogenismo
e/ou hiperprolactinemia, geralmente observadas nas pacientes portadoras da

, o T (42-43-44) \
sindrome de ovarios policisticos. Importante destaque se faz a presenca
da resisténcia insulinica (RI) que se constitui como um dos principais fatores
responsaveis pela alta incidéncia de coronariopatias neste grupo de pacientes,

onde ocorrem altos indices de mortalidade. “®)

Foi proposto que a obesidade central promove resisténcia insulinica devido
aos niveis aumentados de acidos gordurosos livres que levam o tecido muscular a
utilizar mais combustivel de gordura, prejudicando a utilizacdo da glicose. A
obesidade central também pode induzir a resisténcia insulinica por liberacéo de
citocinas inflamatorias (como IL-6), que prejudicam acdo da troca de insulina em

diversos tecidos. Alternativamente, a resisténcia insulinica na obesidade pode ser
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atribuida a uma diminuicdo dos receptores de insulina e uma diminuicdo na acao
da insulina no receptor intracelular. Além disso, no figado, a resisténcia insulinica
determina menor supressédo na sintese de VLDL. O resultado desse processo € a
liberacdo de um excesso de particulas de VLDL grandes, ricas em triglicerideos,
que, por sua vez, geram uma cascata de eventos de troca que culminam com a

reducao nos niveis de HDL. 464"

A resisténcia insulinica se caracteriza pela diminuicdo da sensibilidade dos
tecidos a acao da insulina, gerando importantes implicacdes metabdlicas, ou seja,
esta definida como uma resposta bioldgica prejudicada para insulina exégena ou
endodgena. As respostas bioldégicas medidas poderiam refletir, teoricamente,
processos metabolicos (mudangcas em carboidrato, lipidio ou metabolismo de
proteina) como também processos mitogénicos (alteracdes em crescimento,
diferenciacéo, sintese de DNA, regulamento de transcricdo de gene). In vivo as
respostas biolégicas para insulina variam de acordo com concentracdo de
insulina, tempo de exposicdo, entrega no tecido e pulsatibilidade. 849

Assim, temos um grupo de alteracbes metabdlico-cardiovasculares que
ocorrem em virtude dessa reducdo da acdo insulinica onde se incluem a
hipertensédo arterial, a hipertrigliceridemia, a reducdo do HDL - colesterol, a
intolerdncia aos carboidratos, o aumento do inibidor-1 do ativador do
plasminogénio (PAI 1), a hiperuricemia e a doenca cardiovascular aterosclerotica.
Este conjunto de alteracfes da resisténcia insulinica é conhecido como sindrome
de resisténcia a insulina ou sindrome metabdlica (SM). (0-51-52-53-54-55-56)

A resisténcia a insulina, embora francamente estudada e reconhecida,

ainda nao dispde de um método de investigagéo laboratorial que preencha todos
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0S critérios para que seja universalmente aceito e utilizado, tais como baixo custo,
possibilidade de aplicacéo clinica, praticabilidade e baixo risco para o paciente. ¢”
Existem varios métodos (diretos e indiretos) de avaliacdo de sensibilidade a
insulina. Os diretos que analisam os efeitos de uma quantidade estabelecida de
insulina injetada em um determinado individuo, como o Teste de tolerancia a
insulina (Kir1), 0 teste de supressdo de insulina e a Técnica do clamp
hiperglicémico e euglicémico (padrdo-ouro) e os meétodos indiretos como a
Insulinemia de jejum, o Teste de Tolerancia Oral a Glicose (TTGO), o Teste de
tolerancia endovenoso a glicose com amostras frequentes (Frequent Sample 1V
Glucose Tolerance Test ou FSIVGTT), o QUICKI test (Quantitative insulin
sensitivity check index) e, finalmente, o HOMA test (Homeostasis model
assessment) que s&o modelos matematicos. 8->

Em seu trabalho, Matthews, D.R et al, (1985) ©% descreveu que o indice
HOMA, pode ser calculado de duas maneiras: a estimativa da RI, na qual HOMA-
Rl = insulinemia de jejum (mU/L) x glicemia de jejum (mmol/L)/22,5; e a
determinacdo da BcC, onde HOMA-BcC = (20 x insulinemia de jejum
[mU/L])/(glicemia de jejum [mmol/L] - 3,5). Por ser estimado simplesmente a partir
da determinacdo da insulinemia e da glicemia de jejum, vem sendo amplamente

utilizado e referido na literatura, sobretudo em estudos populacionais. (6162636465

66-67)
Souza, F.A. C et al, (2010) demonstraram que a presenca de irregularidade
menstrual em obesa classe Il pode ser indicativa de maior indice de resisténcia

insulinica ou que seja o reflexo de um agravamento do estado de resisténcia
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insulinica ou ainda que essas irregularidades menstruais pudessem constituir um
parametro indicativo de disfuncdo metabolica. ©®

Sao escassos, na literatura, estudos com mulheres portadoras de
obesidade morbida e com alteracdes clinicas relacionadas a disfuncbes
hormonais ou metabdlicas. Por essa razdo objetivamos a realizacdo do presente

estudo, visando uma compreensao melhor desta doenca e suas repercussoes.
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2. OBJETIVOS

2.1 - Objetivo Geral

O objetivo desse trabalho consiste na avaliacdo dos distlrbios metabdlicos e
hormonais de pacientes obesas grau lll, portadoras ou ndo de irregularidades

menstruais, submetidas a cirurgia bariatrica.

2.2 - Objetivos especificos

1. Avaliar as caracteristicas clinicas / antropométricas tais como: peso corporal,
altura, indice de massa corporea (IMC), medida da circunferéncia abdominal (CA),
medida da circunferéncia do quadril (CQ), relacdo cintura-quadril (RCQ), medida
da pressao arterial, presenca de hirsutismo (F/G), presenca da acantose nigricans

e ciclo menstrual.

2. Avaliar os resultados laboratoriais tais como: glicemia de jejum (GJ), colesterol
total (CT), HDL-C, LDL-C, triglicerideos (TG), prolactina (PRL), o hormdnio
foliculo-estimulante (FSH), horménio luteinizante (LH), testosterona total e

Insulina.

3. Avaliar a Resisténcia insulinica: através do HOMA-IR.
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3. PACIENTES E METODOS

3.1 Casuistica

Trata-se de estudo prospectivo analitico que envolveu 58 mulheres,
portadoras de obesidade classe Ill, submetidas a cirurgia de reducao de
estomago (bariatrica), realizadas pelo cirurgido Dr. Jéferson Taghusi e
sua equipe e acompanhadas na Santa Casa de Misericordia de
Presidente Prudente - SP no periodo de marco de 2008 a marco de
2010; essas mulheres participaram de um estudo na fase pré-cirdrgica
e atualmente, ap6s 3 anos, foram reavaliadas em novo estudo e todos
0s parametros clinico-antropométricos, metabdlicos e hormonais foram
analisados e comparados entre si. Entretanto das 58 mulheres,
restaram apenas 45 mulheres, visto que as demais, abandonaram o
estudo por motivos varios. O estudo foi realizado na Faculdade de

Medicina da Unoeste de Presidente Prudente / SP.
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3.2 Desenho do Estudo

No presente estudo as mulheres foram divididas em 4 grupos
assim distribuidos:

e Grupo C - composto por 19 mulheres obesas, grau Ill, que nao
apresentavam irregularidades menstruais, antes da cirurgia
bariatrica.

e Grupo C1 - composto por 19 mulheres obesas, grau Ill, que néo
apresentavam irregularidades menstruais, depois da cirurgia
bariatrica.

e Grupo E - composto por 26 mulheres obesas, grau Ill, que
apresentavam irregularidades menstruais, antes da cirurgia
bariatrica.

e Grupo E1 - composto por 26 mulheres obesas, grau Ill, que
apresentavam irregularidades menstruais, depois da cirurgia

bariatrica.

Foram consideradas portadoras de irregularidades menstruais as pacientes
que apresentavam quaisquer das seguintes alteragcdes: amenorréia,
oligomenorréia ou espaniomenorréia.

Todas as pacientes foram submetidas a uma rigorosa anamnese, exame

clinico geral e especial. (Anexo 1)
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3.3 Critérios de Inclusao

e As mulheres que foram submetidas a cirurgia para reducdo do
estomago, que participaram e foram avaliadas nessa pesquisa
na fase pré-cirurgica.

e Mulheres que apresentavam IMC pré-cirdrgico = 40.

e Mulheres que concordaram em participar da pesquisa

assinando o termo de consentimento livre e esclarecido.

3.4 Critérios de Exclusao

Foram excluidas do presente estudo,

e As mulheres que voluntariamente ndo quiseram participar da
22 fase da pesquisa,

e As mulheres que abandonaram o segmento da pesquisa.

e As mulheres portadoras de hiperprolactinemia, ap6s a cirurgia.

e As mulheres portadoras de alteracfes da tiredide, apds a
cirurgia.

e As mulheres portadoras de miomatose gigante, malformacdes
ovarianas, cancer de endométrio ou anexos e as portadoras de
endometriose ovariana, verificadas através da ultrassonografia
endovaginal.

e As mulheres que wusavam hormoénios androgénicos ou

anticoncepcionais ha menos de 90 dias.
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3.5 Variaveis estudadas.

Foram as seguintes variaveis estudadas:

1. Peso corporal e altura.

2. Indice de massa corpérea: (IMC = Peso (kg) /Altura (m?)).
3. Hirsutismo: avaliado pelo indice de Ferriman e Gallwey. ©

4. Medida da circunferéncia abdominal: medida na metade da distdncia entre a
face inferior da ultima costela e a porgdo superior da crista iliaca.

5. Medida da circunferéncia do quadril: medida ao redor da regido do quadril, na
drea de maior protuberdncia ou pelo maior perimetro dos gluteos.

6. Relacao cintura-quadril: definida pela diviséo das medidas dos perimetros da cintura
abdominal e cintura do quadril.

7. Medida da pressao arterial: Os valores considerados para a avaliacdo da presséo
arterial nesse trabalho foram os postulados pelo National Cholesterol Education Program (NCEP)
Expert Panel oDetection, Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults (Adult
Treatment Panel Ill) que considera como valor hipertensivo a pressdo arterial igual ou acima de

130/85 mm Hg. 7

8. Acantose nigricans: presenca nas regiées posterior do pescogo, axilas, face lateral do
pescogo, regidio infra-mamdria, regido das coxas, abdome superior e inferior, bragos e coxas.

9. Ciclo menstrual: definido na pesquisa como ciclos regulares e ciclos irregulares.
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Foram colhidos sangue para os seguintes exames laboratoriais:

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Glicose: realizado pelo método glicose-oxidase colorimétrico, os resultados expressos em
mg/d| e os valores de normalidade entre 60 a 99 mg/dl;
Colesterol total: dosado pelo método colorimétrico e os resultados expressos em mg/dl;
os valores referenciais de CT < 200 a 240 mg/dl;
HDL-C: dosado pelo método direto sem precipitacdo, resultado expresso em mg/dl e
valores referenciais, maiores que 40 mg/dl (critérios do NCEP, ATP Ill).
LDL-C: foi utilizada a férmula de Friedwald (LDL= CT —(triglicerideos/5) + HDL) considerando
como valores de referéncia LDL-C <130 mg/dl;
Triglicerideos: foram dosados pelo método colorimétrico e os resultados expressos em
mg/dl; os valores referenciais de TG < 50 a 200 mg/dl;
Prolactina: dosada pelo método de quimioluminescéncia, Immulite 2000 — DPC, com
resultados em ng/dl e valores entre 1,9 a 25,9 ng/dl;
FSH: dosado pelo método de quimioluminescéncia, Immulite 2000 — DPC, os resultados
apresentados em miU/ml e valores referenciais entre 2,8 a 11,3 miU/ml;
LH: dosado pelo método de quimioluminescéncia, Immulite 2000 — DPC, os resultados em
mlU/ml e valores entre 1,0 a 11,6 mUl/ml;

Testosterona total: dosada pelo método de quimioluminescéncia, Immulite 2000 —
DPC, expressa em ng/dl e valores referenciais até 80 ng/dl;
Insulina: dosada pelo método de quimioluminescéncia, Immulite 2000 — DPC, expressa em
uUIl/ml e valores referenciais para jejum ou basal de 5,0 a 25,0 uUl/ml;
HOMA-IR: (homeostasis model asssement) para o cdlculo da resisténcia insulinica através
da férmula: HOMA-IR=glicemia (mMol) x Insulina (uU/ml) /22,5. Para o cdlculo do HOMA-RI,
os valores da glicose, expressos em mg/dl, foram transformados para mmol, multiplicando-se

o valor obtido pela constante 0,5551.
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3.6 Coleta de Dados

ApOs a cirurgia bariatrica, as mulheres avaliadas no periodo pré-
cirargico e que continuaram participar do estudo foram incluidas na
pesquisa proposta. As mulheres foram entdo, reavaliadas clinicamente e
encaminhadas para o laboratério, em jejum, para a coleta de 10 ml de
sangue. Os resultados laboratoriais anotados no fichario de atendimento
e, posteriormente, todos os dados foram transferidos para uma planilha

Excel e encaminhados para andlises estatisticas.

3.7 Metodologia Estatistica

Na analise estatistica, para a comparacdo entre os 4 grupos foi
utilizado o programa JMP® versdo 9.0.2 - S.A.S Institute. North
Carolina, USA. Foram calculadas as médias, os desvios padrdes (DP) e
os percentuais dos dados clinicos e laboratoriais. O valor do nivel de

significdncia: quando p foi < 0,05

Calculo Amostral: Foi considerado procedimento de amostragem né&o-
probalistica de conveniéncia, devido & disponibilidade de pacientes para
tratamento e acompanhamento conforme descrito em nosso estudo. O
dimensionamento da amostra tem como fundamentos, informacgdes oriundas
de censos e outras inferéncias realizadas pelo Instituto Brasileiro de Geografia
e Estatistica (IBGE) e resultados obtidos no estudo realizado por Escobar,
2005, ©® com relacdo & perda de peso dos pacientes acompanhados num

estudo com caracteristicas similares a este.
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3.8 Aspectos Eticos

A presente pesquisa foi realizada obedecendo as normas éticas da
Resolucdo 196/96 do Conselho Nacional de Saude do Ministério da
Saude.

As pacientes foram esclarecidas, previamente, quanto aos riscos e
beneficios, da existéncia de métodos alternativos, da metodologia e da
sua total liberdade de recusa ou retirada do consentimento sem
qualquer penalizacdo segundo o TCLE. O presente projeto foi
submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da Universidade do Unoeste
para apreciacao e aprovacao, antes do inicio da pesquisa em questdo. O
estudo foi aprovado no dia 12 de dezembro de 2008, de acordo com o

oficio n. 092/06. (Anexo 2)
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4. RESULTADOS
e Analise dos dados clinico-antropomeétricos dos grupos C e C1 antes
e depois da cirurgia bariatrica.(médias com desvios-padrdo e indice de

significdncia)

Tabela 1. Andlise dos parametros clinico-antropométricos dos grupos C e C1

GRUPO C (pré - cirurgia) GRUPO C1 (pds-cirurgia)
Maximo | Minimo | Médias DP Maximo | Minimo | Médias DP P
Peso 153,1 100,4 120,6 15,8 110,00 62,0 79,0 11,2 <,0001
IMC 54,0 40,8 44,9 4,19 38,00 24,2 29,7 3,86 <,0001
Altura 1,79 1,51 1,63 0,06 1,79 1,51 1,63 0,06 | ---—---
CA 1,48 1,13 1,28 0,11 1,13 0,68 0,93 0,12 <,0001
CQ 1,72 1,24 1,40 0,11 1,13 0,93 1,09 0,10 <,0001
RCQ 0,97 0,73 0,88 0,07 0,95 0,68 0,86 0,06 0,64
P.A sistol. 220,0 100,0 140,0 35,4 140,0 90,0 120,0 14,5 0,002
P.A diastol. 140,0 60,0 110,0 24,0 85,0 60,0 80,0 6,64 0,001
F/G 12,0 1,0 3,0 3,31 8,00 1,00 3,5 2,06 0,86

Tabela 2. Percentual de presencga da acantose nigricans entre os grupos C e C1
(antes e depois da cirurgia bariatrica)

AN Nao Sim n Nao Sim n
Grupo C 7 12 19 Grupo C1 16 3 19
Total % 36,8% 63,1% 100% Total % 84,2% 15,7% 100%




o Andlise dos dados metabdlicos dos grupos C e C1, antes e depois da

cirurgia bariatrica. (médias com desvios-padr&o e indice de significancia)

Grafico 1: Acantose entre os 2 grupos Ce C1
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Tabela 3. Andlise dos par@metros metabdlicos dos grupos C e C1

30

GRUPO C (antes da cirurgia)

GRUPO C1 (depois da cirurgia)

Parametros

maximo

minimo

Médias

DP

maximo

minimo

Médias

DP

P
Glicemia 308,0 67,0 102,0 56,3 93,0 40,0 80,5 15,5 | <,0001
Col.total 282,0 125,0 182,0 36,4 214,0 112,0 165,0 26,2 0,05
HDH-C 87,0 36,0 44,0 12,5 78,0 23,0 48,4 14,6 0,93
LDL-C 178,8 51,0 108,4 28,4 156,0 64,2 98,5 23,0 0,19
Triglicerideos 288,0 68,0 123,0 66,8 207,0 70,0 102,0 33,5 0,33
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« Analise dos dados hormonais e da resisténcia insulinica dos grupos C e C1,

antes e depois da cirurgia bariatrica. (médias com desvios-padrdo e indice

de significancia)

Tabela 4. Anélise dos parametros hormonais dos grupos C e Grupo C1.

maximo | minimo Médias DP maximo minimo Médias DP P

60,5 3,30 9,6 12,1 20,3 0,60 10,1 5,5 0,83

13,8 1,9 5,19 2,8 8,1 1,30 3,27 2,09 0,02
27,1 0,93 6,03 6,5 9,6 1,03 2,7 2,36 0,02
138,0 16,0 57,9 36,4 0,2 85,0 36,3 20,1 0,006
28,1 2,00 10,3 7,6 7,9 2,03 3,0 1,80 | 0,0007

Tabela 5. Analise da resisténciainsulinica (HOMA-IR) dos grupos C e C1.

Minimo mediana Maximo | Minimo mediana

67,9 3,8 29,01 41,0 3,8 59 0,01
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e Analise dos dados clinico-antropométricos dos grupos E e E1, antes e depois

da cirurgia bariatrica. (médias com desvios-padré&o e indice de significdncia)

Grupo E Grupo E1
(antes da cirurgia) (depois da cirurgia)
Parametros Maximo Minimo Médias DP Maximo Minimo | Médias DP P
Peso 168,0 95,1 129,3 | 18,6 | 100,2 55,0 78,7 12,0 | <,0001
IMC 60,5 39,4 48,5 6,19 39,3 21,6 29,6 4,4 <,0001
Altura 1,80 1,40 1,6 [007| 1,8 1,40 | 1,62 | 0,07 | ===
CA 1,43 1,07 1,2 0,10 1,1 0,78 1,00 0,1 <,0001
cQ 1,76 1,24 1,4 0,13 1,3 0,93 1,14 0,1 <,0001
RCQ 0,96 0,70 0,85 0,06 0,9 0,71 0,86 0,06 0,105
P.A. sistolica | 200,0 100,0 140,0 | 25,6 | 130,0 90,0 120,0 | 14,8 | <,0001
P.A. diastal. 150.0 70,0 100,0 | 20,8 90,0 60,0 80,00 9,6 <,0001
Ferriman/G 19,0 1,0 10,0 6,17 19,0 0,0 8,00 5,6 0,395
Tabela 6. Andlise dos parametros clinico-antropométricos dos grupos E e E1.
Tabela 7. Presenca de acantose nigricans nos Grupos E e E1 ( p =0,0001)
A. nigricans Nao Sim N Nao Sim N

Grupo E 3,0 23,0 | 26,0 Grupo E1 17,0 9,0 26,0

(antes da cirurgia) (depois da cirurgia)
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Gréfico 2: Acantose nigricans entre os grupos Ee E1
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Gréfico 3. Densidade populacional do ciclo menstrual das mulheres dos
grupos E e E1 (antes e depois da cirurgia bariatrica) p=<, 0001
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Gréfico 4. Densidade populacional do ciclo menstrual das mulheres dos
grupos E e E1 (antes e depois da cirurgia bariatrica). p=<, 0001
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e Analise dos dados metabdlicos dos grupos E e E1 antes e depois da cirurgia
bariatrica (médias com desvios-padréo e indice de significdncia)

Tabela 8. Analise dos parametros metabdlicos dos grupos E e E1

GRUPO E GRUPO E1
(antes da cirurgia) (depois da cirurgia)

HElCIELDS Maximo | Minimo | Médias | DP | Maximo | Minimo | Médias DP P
Glicemia 264,0 | 72,0 98,0 (419 | 95,0 43,0 68,0 13,1 | <,0001
Col.total 225,0 | 125,0 | 167,5 | 25,4 | 216,0 | 64,0 | 1450 | 36,5 0,02
HDH-C 57,0 30,0 41,5 5,9 74,0 13,0 45,0 16,3 0,30
LDL-C 149,0 | 56,2 101,9 | 23,9 | 208,0 | 36,0 76,0 351 0,007
Triglicerideos 264,0 | 40,0 | 130,0 | 52,9 | 207,0 | 60,0 86,0 351 0,02
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Andlise dos dados hormonais e da resisténcia insulinica dos grupos E e E1 antes

e depois da cirurgia bariatrica. (médias com desvios-padréo e indice de significdncia)

Tabela 9. Analise dos parametros hormonais do grupo E e Grupo E1.

Parametros
Maximo | Minimo | Médias | DP | Maximo | Minimo | Médias | DP p

Prolactina 26,3 3,4 8,7 5,0 24,0 2,5 12,6 49 0,024
FSH 48,9 2,0 5,0 8,8 7,2 0,6 3,1 1,5 0,003
LH 28,9 0,6 44 6,2 21,3 0,6 2,5 3,8 | 0,0008
Testosterona | 14>0 15,0 440 (312 750 10,0 22,2 | 181 | 0,0006
insulina 18,3 0,0 4,7 8,2 20,7 1,50 3,3 4,7 0,89

Tabela 10. Andlise da resisténcia insulinica (HOMA-RI) dos grupos E e E1.
Parametro | Maximo | Minimo | mediana Maximo | Minimo | mediana p
HOMA- RI 4,5 1,1 4,3 42,3 2,5 5,6 0,104
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e Analise dos dados clinico-antropométricos dos grupos Cl e E1 (médias com
desvios-padrdo e indice de significdncia).

Tabela 11. Anadlises dos parametros clinico—antropomeétricos, metabdlicos e hormonais
dos grupos C1 e E1, depois da cirurgia.

GRUPO C1 (n=19) GRUPOE1 (n=26)
(depois da cirurgia) (depois da cirurgia)

Parametros Maximo | Minimo | Medias DP Maximo | Minimo | Médias DP p
Peso 110,0 62,0 79,0 11,2 100,2 55,0 78,7 12,0 0,97
IMC 38,0 24,2 29,7 3,86 39,3 21,6 29,6 44 0,51
Altura 1,79 1,51 1,63 0,06 1,80 1,40 1,62 0,07 | =----
CA 1,13 0,68 0,93 0,12 1,18 0,78 1,00 0,1 0,98
cQ 1,13 0,93 1,09 0,10 1,34 0,93 1,14 0,1 0,88
RCQ 0,95 0,68 0,86 0,06 0,95 0,71 0,86 0,06 0,95
P.A diastdlica 140,0 90,0 120,0 15,5 130,0 90,0 120,0 14,8 0,29
P.A sistdlica 85,0 60,0 80,0 6,6 90,0 60,0 80,0 9,6 0,23
Ferriman/Gal. 8,0 1,0 3,5 2,0 19,0 0,0 80 56 | 0,007
Glicemia 93,0 40,0 80,5 15,5 95,0 43,0 68,0 13,1 0,06
Col.total 214,0 112,0 165,0 26,2 216,0 64,0 145,0 36,5 0,06
HDH-C 78,0 23,0 48,4 14,6 74,0 13,0 45,0 16,3 0,77
LDL-C 156,0 64,2 98,5 23,0 208,0 36,0 76,0 35,1 0,02
Triglicerideos 207,0 70,0 102,0 33,5 207,0 60,0 86,0 35,1 0,14
Prolactina 20,3 0,6 10,1 5,5 24,0 2,5 12,6 4,9 0,19
FSH 8,18 1,3 3,2 2,0 7,22 0,60 3,1 1,5 0,85
LH 9,67 1,03 2,78 2,3 21,3 0,6 2,5 3,8 0,82
Testosterona 0,27 85,0 36,3 20,1 75,0 10,0 22,2 18,1 0,09
Insulina 7,90 2,03 3,00 1,80 20,7 1,50 3,30 4,7 0,53
HOMA- IR 17,7 2,2 5,5 - 42,3 2,5 5,60 - 0,94
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5. DISCUSSAO

Reduc¢bes semelhantes de peso, indice de massa corpérea (IMC), cintura
abdominal (CA) e cintura quadril (CQ), verificadas entre os grupos C, C1, E e E1,
também foram encontradas em varios trabalhos da literatura. Valezi et al (2011),
) observaram que o percentual de perda do excesso de peso foi de 69,7% e para
o IMC a perda de peso foi 66,8%. Novais et al (2010), ™ relatam que o valor do
peso antes da cirurgia era de 115,0 kg/m2 caindo para 79,0 kg/m2 ou 68,6% e o
IMC reduzido de 45,0 kg/m2 para 31,0 kg/m2 ou 68,6%. Cunha et al (2010),
também, observaram a diminuigdo significativa do IMC de 51,2 kg/m? para 33,7
kg/m2, um porcentual de 64,4% da medida original. Khawali et al (2012), @
relataram que o IMC diferiu entre os grupos pré- e pés-cirurgia de 52,3 kg/mz2 para
32,5 kg/m2 e Pedrosa et al (2009), ™ além do peso e do IMC, puderam verificar
uma reducdo da cintura abdominal (CA) de 122,6 cm para 85,9cm, o que
representou uma perda de 69,6% da medida original.

Observa-se que o0 tempo decorrido nos trabalhos mencionados
corresponde a 8 apos as cirurgias realizadas por Valezi et al (2011); 5 anos nos
trabalhos de Novais e Cunha et al (2010), e sendo um periodo pos-cirdrgico de 18
meses nas cirurgias de Pedrosa et al (2009); enquanto 0s nossos valores foram
colhidos ap6s 3 anos de cirurgia bariatrica. Desta forma acreditamos que as
diferencas de nossa casuistica com os diferentes autores encontrados na

literatura se devam, realmente, ao tempo decorrido.
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N&o apresentamos dados estatisticos sobre a altura das mulheres porque a
mesma foi utilizada como dado especifico para o calculo do IMC pré e pos-
cirdrgico.

No nosso trabalho ndo houve diferenca significativamente estatistica da
relacdo cintura quadril (RCQ). Ferreira et al (2006), " correlacionaram os valores
da RCQ com as dislipidemias, hipertenséo arterial e doencas cardiovasculares,
observando que, para um mesmo grupo de obesos, avaliados antes e depois da
cirurgia bariatrica, os valores de lipideos e triglicerideos poderdo estar
normalizados, enquanto que os valores, observados para a RCQ, poderao estar
inalterados, como observados em nosso trabalho. Diante deste fato podemos
inferir que a relagédo cintura quadril (RCQ) possa nao servir como medida de
referencia para um mesmo grupo de obesos, antes e depois de uma cirurgia
bariatrica. Uma vez que os valores das medidas da cintura quadril e cintura
abdominal apresentaram seus valores originais igualmente diminuidos € de se
esperar que a relacdo cintura quadril, calculada pela divisédo da cintura abdominal
(CA) pela cintura quadril (CQ), mantenha-se em um valor muito semelhante do
seu valor original.

Em nosso trabalho, as reducdes de 78,5% para a presséao arterial sistélica
e 66,6% para a pressao arterial diastélica sdo muito semelhantes aos trabalhos
descritos por Cunha et al (2006), ™ e Carvalho et al (2007). “® No primeiro foram
verificadas redugbes nos valores de pressédo arterial de 142,2 /92,2 antes da
cirurgia para valores 128,5/80,7 mmHg, ap0s a cirurgia. Isto correspondeu as
reducbes de 90.3% para a pressao sistolica e 76,9% para a presséo diastdlica, ja

a partir do 6° més de pos-cirurgia bariatrica, e que se mantiveram por mais de 3
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anos. No segundo estudo, os autores relataram reducéo da presséo arterial, em
média, de 28,7 mmHg na sistdlica e de 20,8 na diastdlica no final de 12 meses de
pos-cirurgia. Diante do exposto, acreditamos que esses resultados, semelhantes
aos do nosso trabalho, se devam ao tempo transcorrido ap0s a realizacdo da
cirurgia bariatrica, associado a importante perda de peso que esses pacientes
apresentam ap0s a mesma.

As médias dos indices de Ferriman/Gallwey ® entre os grupos C e C1, que
foram utilizadas para medir o grau de hirsutismo dos dois grupos, néao
apresentaram alteracbes importantes nos seus valores (3,0 e 3,5,
respectivamente) e tampouco apresentaram diferencas significativas na sua
analise estatistica. Esses resultados podem ser explicados pelo fato desse grupo
de mulheres ndo serem portadoras de hirsutismo e, dessa forma, nao
esperavamos a priori, encontrar alteracbes dessa variavel no periodo pos-
cirargico.

A acantose nigricans encontrada nas mulheres do grupo C apresentou uma
reducdo de 40,4% na fase péds-cirargica (grupo C1), com uma analise
estatisticamente significativa. Dunaif et al (1991), ™ consideram a presenca da
acantose nigricans um sinal clinico caracteristico de resisténcia insulinica ou,
como definido por Givens et al (1974), ® um epifenébmeno muito comum de
resisténcia a insulina e também muito encontrada em mulheres
hiperandrogénicas. Portanto, o desaparecimento ou diminuicdo da acantose
nigricans encontrado em nosso trabalho, na fase pdés-cirargica, deve representar
uma melhora ou diminuicdo na resisténcia insulinica, evitando a possibilidade do

desenvolvimento de sindrome metabdlica. Esse fato é corroborado pelos
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trabalhos de Gelonese et al (2006), ®” Ayoub et al (2011), ®® e Junior et al (2009).

(83)

A média da glicemia entre os grupos C e C1 foi reduzida de 102,0+56,3, no
pré-operatorio, para 80,5+15,5 no pds-operatorio, representando uma reducao de,
aproximadamente, 78,4% da medida original. Essa caracterizacado de melhora foi
observada no trabalho de Napoli et al (2010), ® que estudaram a perda ponderal
e perfil metabdlico pés-cirurgia bariatrica em pacientes obesos portadores de
diabetes mellitus tipo 2 versus ndo diabéticos com melhoras significativas nos
seus 2 grupos. Ayoub et al (2011), ® avaliando os efeitos da cirurgia bariatrica
sobre a sindrome metabdlica, observaram reducdo do diabetes mellitus pela
gueda da glicemia. As médias da glicemia no 3° més pds-cirurgia bariatrica
encontravam-se abaixo do valor considerado critério de diagndstico da sindrome
metabdlica. Uma gama de resultados semelhantes foi observada na vasta
literatura de trabalhos que estuda a melhora dos diabéticos submetidos & cirurgia
bariatrica. ©¢>¢788%9)

Na nossa analise estatistica, a média do colesterol, entre os grupos C e
Cl, reduziu-se de 182,0+36,4 no pré-operatério para 165,0+26,2 no pos-
operatorio, representando uma reducdo de, aproximadamente, 90,6% da medida
original. Consoante com os trabalhos de Neto et al (2010), ®® que apresentaram
dados de colesterol alto no pré-operatorio dos seus pacientes (> 239,0 mg/dl) e
que alcancaram niveis de normalidade a partir do 6° més de pds-operatorio e
melhora do colesterol de todos os seus pacientes no final do seu estudo. Mango
et al (2006), ®® numa revisdo de literatura, analisando os resultados a longo prazo
de pacientes submetidos a cirurgia bariatrica descrevem, como beneficios

cardiovasculares da cirurgia, a diminuicdo acentuada de colesterol.
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Em relagédo aos valores do HDL, LDL e triglicerideos analisados entre os
grupos C e C1, na nossa casuistica, também encontramos dados semelhantes
nos trabalhos de Napoli et al (2010). ® Esses autores observaram valores
variados do HDL, LDL e triglicerideos quando os mesmos eram analisados em
periodos anuais diferentes, com quedas de alguns valores e elevacdes de outros.
E provavel que as diferencas desses valores, encontradas em nossa casuistica,
se devam ao fato de termos realizado apenas uma coleta para essas variaveis, no
periodo pos-cirdrgico.

Quando comparamos as mulheres dos grupos C e C1 entre si, observamos
gque a analise estatistica dos parametros hormonais revelou diferencas
significativas quanto aos valores do FSH, LH, testosterona total e da insulina,
apos 3 anos da realizacdo da cirurgia bariatrica; ndo apresentando diferenca
significativa quanto aos valores da prolactina das mulheres dos 2 grupos.

Quanto aos resultados que obtivemos em relacdo aos parametros
hormonais destacamos os resultados semelhantes encontrados em um trabalho
publicado por Morreales et al (2005). ®® Esses autores verificaram diminuicdes de
diversos horménios em mulheres obesas submetidas a cirurgia bariatrica,
destacando-se uma diminuicdo de 37% para a testosterona e de 26% em relacdo
ao HOMA-IR, num estudo de 6 meses pos-cirurgia. E provavel que o mesmo
pudesse verificar reducbes ainda maiores desses valores, caso essas suas
mulheres tivessem sido avaliadas em um periodo mais tardio, como aconteceu
com o0 nosso trabalho.

Quanto ao fato das dosagens de prolactina ndo terem apresentado valores

estatisticamente significativos no nosso trabalho, é importante salientar que todas
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as mulheres incluidas no nosso estudo ndo eram portadoras de
hiperprolactinemia, um fator definido como critério de inclusdo na primeira fase do
nosso trabalho e mantido, também, na fase pés-cirdrgica. No entanto, salientamos
o trabalho de Kok et al (2006), “* onde estes autores mostraram que a liberagdo
de prolactina (PRL) € consideravelmente reforcada em mulheres obesas em
proporcdo ao tamanho de sua massa de gordura visceral. A liberacdo da
prolactina é inibida pela ativacdo de receptores (D2R) de dopamina 2 (D2R), e a
perda de peso e a restricio dietética estdo associadas com aumento
dopaminérgicas. Concluiram, dessa forma, que a liberacdo PRL em humanos
obesos poderia ser revertida por perda de peso. Sob essa 6ptica, poderiamos
explicar a manutengao dos valores da PRL no nosso trabalho.

Quanto aos valores da insulina e HOMA-IR, observou-se reducéo
estatistica significativa, quando analisados os grupos C e C1. Consoante com 0s
nossos dados, esta o trabalho de Lima (2010), ®® onde se observou que a média
de insulina das pacientes, 45 dias e um ano apos a cirurgia bariatrica, (9,2 e 6,7
uU/mL, respectivamente) foi menor que o resultado encontrado no pré-operatorio
(62,5 uU/mL). Lima (2010) relata uma reducdo de 82,6% e 88,78% nos grupos
pés-operatorios com relacdo ao pré-operatério, quando analisou a variavel
HOMA-IR.

Comparando-se as mulheres dos grupos E e E1, observamos que a anélise
estatistica dos dados clinico-antropométricos revelou diferencas significativas
quanto ao peso, IMC, CA, CQ, pressao arterial, presenca da acantose nigricans e
quanto ao ciclo menstrual das mulheres avaliadas, apds 3 anos da realizagdo da

cirurgia; nao revelou diferenga significativa quanto aos valores da relagéo cintura
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quadril (RCQ) e na analise da presenca do hirsutismo avaliada pelos indices do
Ferriman/Gallwey. A altura das mulheres n&o sofreu alteragdes entre os dois
grupos tendo sido utilizada como dado importante para o calculo do IMC pré
e pos-cirurgico.

De forma semelhante, a analise observada entre os grupos C e C1, os
resultados das reducgdes de todas as varidveis, relacionadas & perda de peso e as
outras medidas antropométricas (IMC, CA, CQ, RCQ e pressdo arterial)
encontradas nas mulheres dos grupos E e E1 no nosso trabalho, sé&o
semelhantes aos diversos trabalhos encontrados na literatura permanecendo 0s
mesmos critérios de discussdo referidos em relacdo as mulheres do grupo C e
C1.

As médias dos indices de Ferriman/Gallwey entre os grupos E e E1,
apresentaram diferencas significativas na sua analise estatistica. Portanto, é
importante ressaltar, quanto a esses resultados, que essas mulheres
apresentaram, desde a primeira fase (grupo E), um indice elevado de hirsutismo e
que se mantiveram na fase p6s-operatéria, mesmo apés um periodo de 03 anos.

Consoante aos trabalhos de Poli Mara et al (2001), ®® e Poy et al (2002), ©°
€ possivel que a manutencdo desses “pelos” possa ser devido a presenca de
foliculos menos sensiveis a acdo da testosterona, o que pode levar a uma
conservacao na presenca dos mesmos; nao obstante, frente a presenca de pouca
testosterona livre circulante. Ha também, de se levar em conta, o fato de que
essas mulheres néo realizaram nenhum tratamento terapéutico que pudesse
melhorar, clinicamente, o hiperandrogenismo de que eram portadoras, como

apresentado nos estudos de Givens et al (2004).%? Acreditamos que maiores
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estudos deverdo ser realizados nesse sentido, para melhores esclarecimentos
dos fatos.

Grande importancia deve ser dada & variavel acantose nigricans que
apresentou diferenca  estatisticamente  significativa em relacdo ao
desaparecimento ou intensa diminuicdo nas mulheres do grupo E1, quando
comparadas as mulheres do grupo E.

O desaparecimento ou diminuicdo dessa acantose nigricans, na fase pos-
cirdrgica, representa uma melhora ou diminuicdo na resisténcia insulinica, fato
esse corroborado pelos trabalhos de Gelonese et al ®» (2006), Ayoub et al (2011),
®2 Junior et al (2009) ®® e consequentemente, acarretando melhora na qualidade
de vida dessas mulheres. ©”

Quando analisamos a variavel ciclo menstrual das mulheres dos grupos E
e E1, comparando seus valores entre si, observamos uma diferenca
significativamente consideravel para essa variavel. No grupo E1, 88,5% das
mulheres tiveram seus ciclos menstruais corrigidos para ciclos regulares,
demonstrando, dessa forma, melhora no feed-back dos mecanismos do eixo
hipotalamo-hipo6fise-gonadal dessas pacientes.

Escassos sao os trabalhos relacionados, especificamente, com melhoras
nos ciclos menstruais de obesas morbidas avaliadas apds cirurgia bariatrica. No
entanto, corroborando o nosso estudo, podemos citar o trabalho de Morreales et
al (2005), ®? que descreve sobre a restauracdo de ciclos menstruais regulares
elou ovulacao, verificadas em todas as suas mulheres obesas moérbidas, apds 6
meses da realizacdo da cirurgia bariatrica. E possivel que esse fato se deva a

diminuicdo da resisténcia insulinica dessas mulheres, também caracterizada pela
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diminuicdo ou desaparecimento do processo de acantose nigricans da qual essas
mulheres eram portadoras. ¢

Quanto a analise estatistica dos exames metabdlicos entre os grupos E e
El, observamos que a mesma revelou diferenca significativa quanto a glicemia,
colesterol total, LDL-C e triglicerideos. Observou-se um aumento de HDL do
grupo E1, embora a andlise estatistica ndo tenha revelado diferencas
significativas para essa variavel.

A discussao dos resultados estatisticos, em relacéo as reducfes de todas
as variaveis encontradas nas mulheres dos grupos E e E1 no nosso trabalho
(glicemia, colesterol, LDL-L e triglicerideos) estdo semelhantes aos diversos
trabalhos encontrados na literatura permanecendo 0s mesmos critérios de
discussdo referidos em relacdo &s mulheres do grupo C e C1, discutindo-se
apenas as variaveis com resultados distintos daqueles grupos. %8485

Dessa forma, quanto ao HDL-L, podemos salientar as observacoes
realizadas por Sarzynski et al (2011) ®®, onde afirma que a magnitude das
alteracdes de colesterol (HDL-C) de lipoproteina de alta densidade induzida pela
perda de peso pode depender de fatores genéticos. Estudos adicionais se fazem
necessarios para melhores conclusoées.

Quando comparamos as mulheres dos grupos E e E1 entre si, observamos
que a andlise estatistica dos parametros hormonais revelou diferencas
significativas quanto aos valores do FSH, LH e testosterona total apés 3 anos da
realizacdo da cirurgia bariatrica; ndo apresentou diferencas significativas quanto

aos valores da prolactina, insulina e HOMA-IR das mulheres desse grupo.
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Também prevalecem para as mulheres dos grupos E e E1, quanto aos
parametros hormonais, as mesmas conclusdes referidas para as mulheres dos
grupos C e C1 em virtude das semelhancas entre 0os grupos; ou seja, comparando
as mulheres dos grupos E e E1 ao trabalho de Morreales et al, (2005) ©?,
observamos que os seus resultados pudessem estar mais proximos dos Nossos,
caso as mulheres analisadas tivessem sido avaliadas em um periodo mais tardio,
CcOmMo aconteceu na nossa casuistica.

Observou-se que, apesar de importante reducdo nos valores dos dados
encontrados nos grupos Cl e E1, quando comparados entre si, a analise
estatistica ndo revelou diferenca significativa em relagdo aos parametros clinicos-
antropomeétricos, metabdlicos ou hormonais, bem como em relagdo aos valores
do HOMA-IR.

Esses dados, no entanto, estdo semelhantes aos resultados encontrados
no nosso proéprio trabalho, na primeira fase, onde analisamos os grupos C e E,
antes da cirurgia bariatrica. ®® Observamos em nosso trabalho anterior que a falta
de diferencas significativas na maioria dos parametros se deu, possivelmente,
pela homogeneidade que 0s 2 grupos se apresentavam no estudo, fato que

pudemos verificar também, nessa segunda fase.
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6. CONCLUSOES ENTRE GRUPOS

Grupos C e C1 (antes e depois da cirurgia bariéatrica)

Os parametros clinico-antropométricos analisados entre as mulheres dos
grupos C e C1, revelaram diferencas significativas quanto ao peso, IMC,
CA, CQ, presséo arterial maxima e minima e quanto a acantose nigricans.
N&o houve diferencas significativas quanto ao RCQ e quanto ao indice de
Ferriman/Gallwey.

As andlises entre as mulheres dos grupos C e C1, em relacdo aos
parametros metabdlicos, revelaram diferencas significativas quanto a
glicemia e o colesterol total, ndo revelando diferencas significativas para o
HDL-C, LDL-C e os triglicerideos.

Os parametros hormonais analisados entre as mulheres dos grupos C e
C1, revelaram diferencgas significativas quanto ao FSH, LH, testosterona
total e insulina; entretanto, ndo revelaram diferencas significativas quanto
aos valores da prolactina das mulheres analisadas.

Houve diferenca significativa na andlise da resisténcia insulinica entre as

mulheres dos grupos C e C1 através do HOMA-IR.
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Grupos E e E1 (antes e depois da cirurgia bariatrica)

Os parametros clinicos-antropomeétricos analisados entre as mulheres dos
grupos E e E1, revelaram diferencas significativas quanto ao peso, IMC,
CA, CQ, presséo arterial maxima e minima e quanto a acantose nigricans.
N&o apresentaram diferencas significativas quanto ao RCQ e quanto ao

indice de Ferriman/Gallwey.

O ciclo menstrual e a acantose nigricans revelaram diferencas
estatisticamente significativas importantes quando analisadas entre as
mulheres dos grupos E e E1.

As analises dos parametros metabdlicos entre as mulheres dos grupos E e
E1l, revelaram diferencas significativas quanto a glicemia e o colesterol
total, LDL-C e os triglicerideos. Nao houve diferencas significativas para o
HDL-C.

Os parametros hormonais analisados entre as mulheres dos grupos E e
E1, revelaram diferencas significativas quanto ao FSH, LH e testosterona
total; ndo revelaram diferencas significativas quanto aos valores da
prolactina e da insulina das mulheres analisadas.

N&o houve diferenca significativa na andalise da resisténcia insulinica entre

as mulheres dos grupos E e E1, através do HOMA-IR .
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Grupos C1 e E1 (depois da cirurgia bariatrica)

Os parametros clinicos—antropomoérficos analisados entre as mulheres do
grupo C1 e E1 nao revelaram diferencas significativas quanto ao peso,
IMC, CA, CQ, RCQ, pressao arterial maxima e minima e acantose
nigricans. Houve diferenca estatisticamente significativa em relacdo ao
indice de Ferriman/Gallwey.

As analises entre as mulheres dos grupos Cle E1, em relacdo aos
parametros hormonais e a resisténcia insulinica (HOMA-IR) n&o
apresentaram diferencas significativas em nenhuma das variaveis

estudadas.

CONCLUSOES FINAIS.

e As comparacdes entre as mulheres dos grupos C e C1 e entre E e E1
revelaram diferencas significativas quanto ao peso, IMC, CA, CQ,
pressao arterial sistolica e diastélica, glicemia, colesterol, FSH, LH e
testosterona total.

e Entre os grupos C e C1 observou-se diferencas significativas no estudo
da insulina e do HOMA-IR dessas mulheres.

e Destacam-se nesse trabalho as diferengas estatisticas significativas
encontradas em relacdo a acantose nigricans nos 4 grupos estudados e
quanto as irregularidades menstruais verificadas nos grupos E e E1.

e Melhora das condi¢cdes psiquicas, do estilo de vida e melhora na

qualidade de vida das mulheres estudadas.
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e Resumo

Introducdo: A obesidade mdrbida ou grau Il determina um risco significativamente
aumentado para complicagcBes metabdlicas. Também sdo referenciadas alteragbes como
irregularidades menstruais, o hirsutismo, as alteragdes hormonais e a resisténcia insulinica.
Objetivo: Avaliacdo dos disturbios metabdlicos e hormonais de pacientes obesas, grau IlI,
antes e apos a realizacdo da cirurgia bariatrica. Pacientes e Métodos: Foram analisadas 45
mulheres portadoras de obesidade grau Il que foram submetidas a cirurgia bariatrica. Essas
mulheres foram divididas em 4 grupos de estudo: grupo C (grupo com mulheres que antes da
bariatrica ndo tinham disfuncdo menstrual); grupo C1 (mesmo grupo de mulheres apds a
bariétrica); grupo E (grupo de mulheres que antes da cirurgia apresentavam disfuncéo
menstrual) e o grupo E1 (mesmo grupo de mulheres apds a cirurgia que apresentavam
disfuncdo menstrual). Essas pacientes foram comparadas entre si nas fases pré e pos-cirurgia
bariatrica. Foram avaliados: peso, indice de massa corpdrea, circunferéncia abdominal,
cintura quadril, relacdo da cintura-quadril, medida da pressdo arterial, hirsutismo, ciclo
menstrual, acantose nigricans, glicemia de jejum, colesterol total, HDL-C, LDL-C,
triglicerideos, PRL, FSH, LH, testosterona total, insulina e o teste HOMA-RI. Resultados:
foram observadas diferencas estatisticamente significativas nos aspectos clinico-
antropomorficos, metabolicos e hormonais nos grupos C e C1, E e E1, quando comparados
entre si. ConclusGes: Apds a cirurgia bariatrica, as mulheres obesas, grau Ill, apresentaram
melhoras das irregularidades menstruais, da acantose nigricans e da resisténcia insulinica com
visivel melhora do quadro hormonal e dos mecanismos ovarianos de que eram portadoras.

Palavras chaves: Cirurgia Bariatrica, irregularidades menstruais, acantose nigricans,
resisténcia insulinica, Obesidade grau Il1, obesidade morbida.

e Abstract

Introduction: Class-111 or morbid obesity determines a significantly increased risk for
metabolic complications. Also are referenced changes as menstrual irregularities, hirsutism,
hormonal changes and insulin resistance. Purpose: assessment of metabolic and hormonal
disorders of obese patients, class I11, before and after bariatric surgery. Patients and methods:
Were analyzed 45 women with obesity class Il that underwent Bariatric Surgery; These
women were divided in 4 groups of study: C group (group with women who had not menstrual
dysfunction before bariatric surgery); C1 group (the same group of women after bariatric
surgery); E group (group of women had menstrual dysfunction before bariatric surgery) and
the E1 group (the same group of women had menstrual dysfunction after the bariatric surgery.
These patients were compared pre and post surgery Bariatric phases. Were evaluated: weight,
body mass index, waist circumference, waist hip, waist-hip ratio, blood pressure measurement,
hirsutism, menstrual cycle, acanthosis nigricans, fasting glucose, total cholesterol, HDL-C,
LDL-C, triglycerides, PRL, FSH, LH, total testosterone, insulin and HOMA-RI. Results:
statistically significant differences were observed in clinical- anthropomorphic aspects,
metabolic and hormonal in C and Clgroups, E and E1 groups compared with each other.
Conclusions: After bariatric surgery, the obese women, class Ill, showed improvements of
menstrual irregularities, Acanthosis nigricans and insulin resistance, with visible frame
improves hormonal and ovarian mechanisms that were carriers.

Keywords: Bariatric Surgery, menstrual irregularities, Acanthosis nigricans, insulin
resistance, Obesity, morbid obesity class 111
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e Introducao

Atualmente a obesidade ja é considerada uma epidemia e também como problema
de satde publica em todo o mundo; no distingue sexo, idade, cor ou classe social. ***)
Para os portadores de obesidade moérbida (IMC > 40), de acordo com o consenso do
National Institutes of Health (NIH), em 1991, e The International Federation for the
Surgery of Obesity (IFSO), em 2001, “ a indicacdo do tratamento cirdrgico se impde e a
cirurgia bariatrica vem tendo elevada utilizagdo nos Gltimos anos. ©*"# Além da evidente
reducdo do peso ocorre acentuada melhora das co-morbidades e da qualidade de vida que
podemos observar com o decorrer do tempo pos-cirurgico dos pacientes submetidos &
cirurgia.®

Em mulheres portadoras de obesidade mdrbida, a presenca da resisténcia insulinica
se faz presente com importante papel nas diversas co-morbidades ginecoldgicas, tais como
a producdo androgénica adrenal e ovariana elevada, a associacdo a hiperandrogenemia, a
diminuicdo do SHBG com aumento do clearance androgénico, a presenca da acantose
nigrans e &s irregularidades menstruais observadas nessas mulheres.**™) Estas estdo,
muitas vezes, relacionadas a condicdo de hiperandrogenismo e/ou hiperprolactinemia,
geralmente observadas nas pacientes portadoras da sindrome de ovarios policisticos. 2%

Quando ocorre uma associacdo da resisténcia insulinica (IR) e hiperandrogenismo
na Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP), acompanhada de acantose nigricans (AN),
temos uma complicacdo muito severa denominada sindrome de HAIR-AN. Ela tem sido
relacionada com risco aumentado para diabetes mellitus e doenca cardiovascular para as
mulheres portadoras. ¥

Souza et al, 2010, demonstraram que a presenca de irregularidade menstrual em
obesa classe 11l pode ser indicativa de maior indice de resisténcia insulinica ou que seja o
reflexo de um agravamento do estado de resisténcia insulinica ou ainda que essas
irregularidades menstruais pudessem constituir um pardmetro indicativo de disfuncéo
metabélica.

As mulheres com obesidade morbida apresentam pronunciados problemas
psicolégicos e psicossociais provavelmente causados tanto pelas alteracbes hormonais,
atuando na neurotransmissdo cerebral, como também pela presenca de seus proprios
sintomas como o hirsutismo, as alteragdes menstruais e a infertilidade, que afetam a sua
imagem e amor préprio, acarretando reagdes comportamentais importantes. . 617

Dessa forma uma cuidadosa avaliacdo e um apoio psicolégico, tanto individual
como em grupo, sdo muito importantes no sentido de melhora da satisfacédo e da qualidade
de vida dessas mulheres. 8

e Pacientes e métodos

Trata-se de estudo prospectivo analitico que envolveu 45 mulheres, portadoras de obesidade classe
I11, todas submetidas a cirurgia bariatrica, realizadas na Santa Casa de Misericordia de Presidente
Prudente — SP no periodo de margo de 2008 a marco de 2010. Essas mulheres participaram de um
estudo na fase pré-cirlrgica e atualmente, apos 3 anos, foram reavaliadas em novo estudo e todos
0s parametros clinico-antropométricos, metabolicos e hormonais foram analisados e comparados
entre si. O estudo foi realizado na Faculdade de Medicina da Unoeste de Presidente Prudente / SP.
No presente estudo as mulheres foram divididas em 4 grupos com o n final = 45 pacientes,
assim distribuidos:

v Grupo C — composto por 19 mulheres obesas, grau Ill, que ndo apresentavam
irregularidades menstruais, antes da cirurgia bariatrica.
v" Grupo C1 — composto por 19 mulheres obesas, grau Ill, que ndo apresentavam

irregularidades menstruais, depois da cirurgia bariatrica.
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v' Grupo E - composto por 26 mulheres obesas, grau Ill, que apresentavam
irregularidades menstruais, antes da cirurgia bariatrica.
v Grupo E1 — composto por 26 mulheres obesas, grau Ill, que apresentavam

irregularidades menstruais, depois da cirurgia bariatrica.

Como critérios de inclusdo incluimos as mulheres que foram submetidas a cirurgia para
reducdo do estomago, que participaram e foram avaliadas nessa pesquisa na fase pré-
cirurgica e as mulheres que concordaram em participar da pesquisa assinando o termo de
consentimento livre e esclarecido. Foram excluidas as mulheres que voluntariamente nédo
quiseram participar da segunda fase da pesquisa ou que abandonaram o segmento da
pesquisa, as portadoras de hiperprolactinemia, alteracfes da tireoide, miomatose gigante,
malformacdes ovarianas, cancer de endométrio e endometriose ovariana verificadas através
da ultrassonografia endovaginal. Também foram excluidas as mulheres que usavam
horménios androgénicos ou anticoncepcionais ha menos de 90 dias.

Na fase pré e pos-cirurgia foi realizada uma rigorosa avaliacdo clinica em todas as
mulheres onde foram avaliados: peso, indice de massa corpérea (IMC), circunferéncia
abdominal (CA), cintura quadril (CQ), relacdo da cintura-quadril (RCQ), medida da
pressdo arterial, presenca de hirsutismo, ciclo menstrual e presenca da acantose
nigricans. Posteriormente, procedeu-se a uma coleta de 10 ml de sangue, onde foram
analisados: glicemia de jejum, colesterol total, HDL-C, LDL-C, triglicerideos, PRL, FSH,
LH, testosterona total, insulina e o teste HOMA-IR.

Na andlise estatistica, para a comparacdo entre os 4 grupos foi utilizado do programa
JMP® versdo 9.0.2 — S.A. S Institute. North Carolina USA. Foram calculadas as médias,
o0s desvios padrdes (DP) e os percentuais dos dados clinicos e laboratoriais. Em todos os
testes estatisticos o nivel de significancia foi p < 0,05. A presente pesquisa foi realizada
obedecendo as normas éticas da Resolucdo 196/96 do Conselho Nacional de Saude do
Ministério da Salde.

e Resultados

As analises entre os grupos C e C1 e entre os grupos E e E1, revelaram, em valores
percentuais, reducdes significativas no peso de 65,8% e 60,8%, no IMC de 65,8% e 61,0%,
na CA de 72,6% e 78,7% e na CQ que apresentou reducdes de 77,8% e 79,7%,
respectivamente, das medidas originais. As analises da RCQ entre os quatros grupos nao
apresentaram reducdes estatisticamente significativas. A pressdo arterial apresentou uma
reducdo de, aproximadamente, 78,5% para a pressdo sistélica e 66,6% para a pressao
diastolica entre os grupos C e C1. Entre os grupos E e E1, a reducdo da presséo arterial foi
de 78,5% para a pressao sistolica e 66,6% para a pressao diastolica. A altura das mulheres
apenas foi utilizada como dado para os célculos do MC pré e pos-cirdrgico.

A andlise do hirsutismo pelo indice de Ferriman/Gallwey entre 0s quatro grupos estudados
ndo apresentou diferencas estatisticas significativas. O ciclo menstrual analisado entre os
grupos E e E1 apresentou normalizacdo dos seus ciclos irregulares em, aproximadamente,
88,5% das mulheres desses grupos analisadas (p = 0,0001). Houve significancia estatistica
nas reducdes dos valores da acantose nigrans de todos os grupos analisados. As analises
entre os grupos C e C1 e entre os grupos E e E1, revelaram redugdes na glicemia de jejum
de 78,4% e de 69,3%, respectivamente. Também o colesterol analisado, nesses grupos,
apresentou reducgéo de 90,6% para os grupos C e C1 e 86,5% para os grupos E e E1.

Entre os grupos C e C1 os valores do FSH foi reduzido aproximadamente, em 63,0% da
medida original, enquanto entre os grupos E e E1 foi de 63,8%.
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As analises do LH entre os grupos C e C1 e entre os grupos E e E1 apresentaram reducdes
de 46,1% e 56,5%, respectivamente, da medida original. A testosterona total analisada
entre os grupos C e C1 e entre os grupos E e E1 sofreu reducdo de 62,6% e 50,4%,
respectivamente. Na anélise dos grupos C e C1 os valores da insulina foram reduzidos de
10,3 +7,67 para 5,93 £ 12,4 enquanto o estudo do HOMA-IR apresentou reducédo de 29,0
para 5,93 (p = 0,0007 e 0,01 respectivamente).

Tabela 1. Analise dos parametros clinicos-antropométricos, metabdlicos, hormonais e do HOMA-IR
entre o grupo C e o grupo C1 (antes e depois da cirurgia baridtrica). HOMA-IR expresso em
mediana.

médias DP médias DP P
Peso 120,6 15,8 79,0 11,2 | -,0001
IMC 44,9 4,19 29,7 3,86 | -,0001
CA 1,2 0,11 0,9 0,12 | -0001
cQ 1,4 0,11 10 0,10 | - 0001
RCQ 0,8 0,07 0,8 0,06 0,64
P. Art. Maxima 140,0 35,4 120,0 14,5 0,002
P. Art. Minima 110,0 24,0 80,0 6,64 0,001
Ferriman/Gallwey 3,0 3,31 3,5 2,06 0,86
Glicemia 102,0 56,3 80,5 155 | -,0001
Col.total 182,0 36,4 165,0 26,2 0,05
HDL-C 44,0 12,5 48,4 14,6 0,93
LDL-C 108,4 28,4 98,5 23,0 0,19
Triglicerideos 123,0 66,8 102,0 33,5 0,33
Prolactina 9,6 12,1 10,1 5,5 0,83
FSH 5,1 2,89 32 2,09 0,02
LH 6,0 6,59 2,7 2,36 0,02
Testosterona 57,9 36,4 36,3 20,1 0,006
Insulina 10,3 7,67 3,0 1,80 | 0,0007
HOMA-IR 29,0 - 59 = 0,01

Tabela 2. Analise da acantose nigricans nos Grupos C e C1 (p = 0,004)

Anigricans | Ndo | Sim n | Nao Sim n

Grupo 1 7 12 19 Grupo 16 3 19
C1

Total % | 368% | 631% 100% | Total% | 842% | 157% | 100%
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Tabela 3. Andlise dos parametros clinicos-antropométricos, metabdlicos, hormonais e do HOMA-IR
entre os grupos E e E1. (HOMA-IR expresso em mediana)

Médias DP Média DP P
Peso 129,3 18,6 78,7 12,0 -,0001
IMC 48,5 6,19 29,6 4,4 -,0001
CA 1,2 0,1 1,0 0,1 -,0001
cQ 1,4 0,1 1,1 0,1 -,0001
RCQ 0,8 0,06 0,8 0,06 0,10
P. Art. Maxima 140,0 25,6 120,0 14,8 -,0001
P. Art. Minima 100,0 20,8 80,0 9,6 -,0001
Ferriman/Gallwey 10,0 6,1 8,0 5,6 0,39
Glicemia 98,0 41,9 68,0 13,1 -,0001
Col.total 167,5 25,4 145,0 36,5 0,02
HDL-C 41,5 5,9 45,0 16,3 0,30
LDL-C 101,9 23,9 76,0 35,1 0,007
Triglicerideos 130,0 52,9 86,0 35,1 0,02
Prolactina 8,77 5,0 12,6 4,9 0,024
FSH 5,0 8,8 3,1 1,5 0,003
LH 4,46 6,2 2,5 3,8 0,0008
Testosterona 44,0 31,2 22,2 18,1 0,0006
Insulina 4,7 8,2 3,3 4,7 0,89
HOMA-IR 4,38 5,6 0,10

Tabela 4. Analise da acantose nigricans nos Grupos E e E1 (p = 0,001)

A.nigricans

Nao

Sim

n

Sim

Grupo E

3,0

23,0

26

Grupo E1

10,0

26

(antes cirurgia)

(depois cirurgia)

Gréfico 1. Densidade populacional do ciclo menstrual irregular das mulheres
dos grupos E e E1 antes e depois da cirurgia das pacientes. p=<, 0001
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e Discussao

Reducgdes semelhantes de peso, IMC, CA e CQ, verificadas entre todos os grupos do

nosso trabalho (C, C1, E e E1), também foram encontradas nos trabalhos de Valezi et al
(2011), * onde o percentual de perda do excesso de peso foi de 69,7% +13,6 e para o IMC
a perda de peso foi 66,8+15,1 %. No trabalho apresentado por Novais et al (2010), “* a
perda de peso foi de 68,6% e o IMC reduzido em 68%. No trabalho apresentado por
Pedrosa et al (2009), ¥ verificou-se reducdo da CA de 69,6% da medida original.
Acreditamos que as reducdes desses valores, tdo proximas as encontradas no nosso
trabalho, se devem ao tempo pos-cirdrgico em que esses dados foram coletados, sendo 8
anos apos a cirurgia no trabalho de Valezi et al, 5 anos nos trabalhos de Novais e de 18
meses no trabalho de Pedrosa et al, enquanto os nossos valores foram colhidos num tempo
de 3 anos pos-cirurgia bariatrica.
No nosso trabalho ndo houve diferenca significativa na RCQ, diferente do trabalho de
Nassif et al (2009), “® que encontrou reducéo de 5,96% da RCQ, em 13 pacientes, ap6s 4
meses apos a cirurgia. No entanto, acreditamos que a RCQ possa nao servir como medida
de referencia antes e depois de uma cirurgia bariatrica. Uma vez que os valores das
medidas da cintura quadril e cintura abdominal apresentaram seus valores originais
igualmente diminuidos. E de se esperar que a relagdo cintura quadril, mantenha-se em um
valor muito semelhante do seu valor original.

Em nosso trabalho, para a pressdo sistélica e pressdo diastélica sdo muito
semelhantes aos trabalhos descritos por Cunha et al (2006), ®® e Carvalho et al (2007), ¥
O primeiro encontrou reducdo nos valores de pressao arterial de 90.3% para a pressao
sistdlica e 76,9% para a pressao diastélica, ja a partir do 6° més de pos-cirurgia bariatrica,
e que se mantiveram por mais de trés anos. O segundo relata reducdo da pressao arterial,
em média, de 28,7 mmHg na sistolica e de 20,8 mmHg na diastolica no final de 12 meses
de pos-cirurgia. Também aqui, acreditamos que esses resultados, proximos aos do nosso
trabalho, se deva ao tempo transcorrido ap6s a realizacdo da cirurgia bariatrica, sempre
associado a importante perda de peso que esses pacientes apresentam ap0s a mesma.

As mulheres do grupo E e E1, consideradas hirsutas no nosso trabalho, apesar de
terem baixado o seu grau de hirsutismo, ndo apresentaram reducles estatisticamente
significativas. Neste aspecto nosso trabalho difere do que foi encontrado por Morreales et
al (2005), ® que estudou 12 obesas mdrbidas que apresentaram reducdes do seu grau de
hirsutismo de 9.5 £ 6.8 a 4.9 + 4.2, (p= 0.001), num periodo de 6 meses apds a cirurgia
bariatrica. Acreditamos que isso se deva ao grupo étnico do seu trabalho, onde todas as
mulheres eram caucasianas de ascendéncia europeia, diferentemente do nosso grupo com
alto indice de miscigenacdo de racas. Também consoante aos trabalhos de Maira et al
(2001), ® e Mara (2002), ®” é possivel que a manutencdo dos pelos possa ser devido a
presenca de foliculos menos sensiveis a acdo da testosterona, o que pode levar a uma
conservacdo desse pelos, mesmo na presenca de pouca testosterona livre circulante.
Acreditamos que maiores estudos deverdo ser realizados nesse sentido.

Os dados da acantose nigricans observados entre os grupos C, C1 e entre 0s grupos
E, E1, no nosso trabalho, revelaram-se estatisticamente significativa com p=0,007 e
0,0001, respectivamente. Segundo o estudo de Dunaif et al (1991), ®® a presenca da
acantose nigricans € considerada um sinal clinico caracteristico de resisténcia insulinica e
também muito encontrada em mulheres hiperandrogénicas. Portanto, acreditamos que a
reducdo dos valores da acantose nigricans pode ser devida a uma diminuigdo na resisténcia
insulinica dessas mulheres. N&o encontramos, na literatura, trabalhos com obesos morbidos
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e portadores de acantose nigricans evidenciando valores nas fases pré e pds- cirdrgica, na
forma que a apresentamos.

As reducdes das glicemias encontradas entre 0s quatro grupos de estudo do nosso
trabalho, apresentaram dados compativeis com o trabalho de Napoli et al. (2011). ® Esses
autores, analisaram pacientes obesos portadores de diabetes mellitus tipo Il versus néo
diabéticos, com melhoras significativas nos seus dois grupos. Também sdo encontradas
reducdes significativas no trabalho de Ayoub et al (2011), ®” estudando os efeitos da
cirurgia bariatrica sobre a sindrome metabdlica, onde observaram reducdo do diabetes
mellitus, ja a partir do 3° més pos-cirurgia bariatrica. Na nossa casuistica, a glicemia
elevada encontrada nas mulheres ndo era uma constante, como nos trabalhos citados, e isto,
provavelmente, resultou em diferencas de resultados, apesar da semelhanca estatistica.

Os valores do colesterol analisados entre os grupos C e Cl e entre E e E1
apresentaram reducdes de 90,6% e 86,5%, respectivamente. No trabalho de Neto et al
(2010), ®» foram observados niveis de normalidade do colesterol a partir do 6° més do pos-
operatorio e, no final do seu estudo, todos os seus pacientes tinham normalizado os valores
altos da fase pré-cirrgica. Mango et al (2006), ®® numa revisdo da literatura, observaram,
a longo prazo, diminuicdo acentuada de colesterol dos pacientes analisados. Mais uma vez,
podemos inferir que as diferencas dos valores encontradas, se devam ao tempo transcorrido
entre as coletas do colesterol no periodo pos-cirdrgico desses pacientes, vez que todos o0s
resultados apresentaram reducdes estatisticamente significativas.

Entre os grupos E e E1 houve as analises significativas em relacdo ao LDL-C e
triglicerideos. De forma semelhante estdo os dados no trabalho de Napoli et al (2011) ™
onde foram observados diversos valores do HDL, LDL e TG quando os eram analisados em
periodos anuais diferentes, com quedas de alguns valores e elevacGes de outros.
Importantes observacdes realizadas por Sarzynski et al (2011), ®® estudam se a magnitude
das alteracOes de colesterol (HDL-C) induzida pela perda de peso pode depender de fatores
genéticos. Além do tempo de coleta dos exames dos nossos pacientes € importante
observar que trabalhamos com 2 grupos de obesos com caracteristicas clinicas diferentes
(ciclos menstruais regulares e ciclos menstruais irregulares) e que acreditamos poderem
apresentar comportamentos diferentes nos valores dessas variaveis. Embora novos estudos
se facam necessarios para melhores conclusdes.

Nas analises estatisticas entre todos os grupos estudados no nosso trabalho, foram
reveladas diferencas estatisticamente significativas quanto aos valores dos horménios FSH,
LH, testosterona total, insulina e no estudo do Homa-IR. Em estudo realizado por
Morreales et al (2005), ® verificaram diminuicdes de diversos hormdnios em obesas
submetidas a cirurgia bariatrica, destacando-se uma diminuicdo de 37% para a testosterona
e de 26% em relacio a0 HOMA-IR, num periodo de 6 meses pos-cirurgia. E provavel que o
mesmo pudesse verificar reducdes ainda maiores desses valores, caso essas mulheres
tivessem sido avaliadas em um periodo mais tardio, como aconteceu com 0 nosso estudo.

Quanto as analises da prolactina ndo se observou valores estatisticos significativos,
entre os grupos estudados no presente trabalho. E importante salientar que todas as
mulheres incluidas no nosso estudo ndo eram portadoras de hiperprolactinemia, um fator
definido como critério de inclusdo na primeira fase do estudo.

As andlises dos valores da insulina e HOMA-IR, em nosso trabalho, apresentaram
reducdes estatisticas significativas nos grupos C e C1. Resultados semelhantes podem ser
observados em Lima et al (2010), ®¥ onde as médias de insulina foram reduzidas de 62,56
+ 47,5 para 9,26 + 4,86 em 45 dias e para 6,71 + 4,41 ap6s 1 ano de cirurgia. Os valores do
HOMA-IR foram reduzidos de forma semelhante. De forma, acreditamos que a diferenca
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nos periodos de coleta de exames, possam ser 0s responsaveis pelas diferencas de valores
estatisticos, observados nos trabalhos apresentados.

Destaque se faz ao nosso trabalho onde a analise da varidvel ciclo menstrual das
mulheres dos grupos E e E1, observando que 88,5% das mulheres estudadas tiveram seus
ciclos menstruais corrigidos para ciclos regulares, demonstrando, dessa maneira, melhora
no feed-back dos mecanismos do eixo hipotadlamo-hip6fise-gonadal dessas pacientes.
Morreales et al (2005), ®® também observaram a restauracdo dos ciclos menstruais
irregulares e retorno da ovulagdo das suas pacientes. Teitelman et al (2006), ®> mostraram
regulacao de ciclos menstruais irregulares em 70% das mulheres avaliadas. Nosso trabalho,
em relacdo ao de Morreales, mostra uma casuistica bem mais representativa, ou seja, 45
mulheres versus 12 mulheres do trabalho de Morreales. Alem disso, detivemos um tempo
maior de pesquisa e coleta de dados (3 anos) versus 6 meses no trabalho do Morreales.

N&o encontramos, na literatura, nenhum trabalho correlacionando grupos de obesos
morbidos, entre si, antes e depois de uma cirurgia bariatrico, a fim de que pudéssemos
estabelecer um estudo comparativo com 0 nosso. Esperamos que novos trabalhos possam
ser realizados para esse fim.

e Conclusodes

v' As comparacgOes entre as mulheres dos grupos C e Cl e entre E e E1 revelaram
diferencas significativas quanto ao peso, IMC, CA, CQ, pressdo arterial sistélica e
diastodlica, glicemia, colesterol, FSH, LH e testosterona total.

v Entre os grupos C e C1 observou-se diferencas significativas no estudo da insulina e do
HOMA-IR dessas mulheres.

v Destacam-se nesse trabalho as diferencas estatisticas significativas encontradas em
relacdo a acantose nigricans nos 4 grupos estudados e quanto as irregularidades
menstruais verificadas nos grupos E e E1.
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9. ANEXOS
Anexo 1. TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO
(Resolugéo 01/88)

Pesquisa: “AVALIAGAO DOS DISTURBIOS METABOLICOS DE PACIENTES OBESAS, GRAU
1Il, ANTES E DEPOIS DA CIRURGIA BARIATRICA”

Pesquisador: Francisco de Assis Costa Souza.

Orientador: Professor Dr. Rogério Dias.

através da realizagdo de exames clinicos e dosagens dos hormonios denominados FSH, LH, Prolactina,
Insulina, Testosterona, além de exames bioquimicos e que compreendera 2 fases: uma pré-cirdrgica e outra
fase pos-cirurgica, aproximadamente, 3 ap0ds a cirurgia bariatrica.

Essa pesquisa se justifica devido ao fato da Sra......... ser portadora de obesidade classe Ill, também
chamada de obesidade mérbida, e estando a Sra...... participando de um programa para cirurgia de reducdo
de estomago compreendidos em uma fase pré-cirirgica e outra fase pds-cirurgica.

Ao ingressar na pesquisa a Sra.......... participard de uma palestra informativa sobre a pesquisa,
responderd a uma entrevista feito pelo pesquisador, realizara um exame fisico inicial que constara de
medidas da sua cintura abdominal e da sua cintura quadril, além de afericdo do seu peso, altura e de sua
pressdo arterial, numa fase pré-cirirgica e numa fase pds-cirurgica.

Depois a Sra. .......... fard uma coleta de sangue (volume: 10 ml) na veia de um dos seus bragos para
a execucdo dos exames laboratoriais numa fase pré-cirurgica e numa fase pés-cirargica.

O exame fisico ndo causara dor ou desconforto. A coleta de sangue um leve desconforto no
momento da pung¢do venosa. Esse material sera submetido a analises no laboratério clinico da Hospital
Estadual de Presidente Prudente.

Os beneficios da Sra. ........... em participar desse estudo é que ele lhe proporcionard informacGes
sobre o funcionamento dos seus ovdrios, as condi¢cGes dos seus hormonios, do seu colesterol, da sua
glicose, da sua obesidade, bem como seu estado geral de saude.

Foi garantido a Sra. .......... que, se tiver qualquer duvida sobre o estudo, ela podera procurar o Dr.
Francisco de Assis Costa Souza, na disciplina de Ginecologia e Obstetricia da Faculdade de Medicina de
Presidente Prudente, que podera estar esclarecendo as suas duvidas.

Ainda foi informada que, se ela tiver reclamagdes sobre qualquer procedimento do estudo, poderd
procurar a secretaria do Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade da Unoeste, telefone 18.3229.2077.

A qualquer momento a Sra. ........... tera total liberdade de recusar ou retirar-se do estudo, sem
prejuizo para a assisténcia de sua saude.

Serdo garantidos totais sigilos e privacidade sobre sua identidade, seu estado de salde e sobre os
resultados dos exames realizados.

N&do estd prevista nenhuma forma de ressarcimento ou indenizagdo durante este estudo, exceto a
manutencgdo de sua assisténcia médica.

Dessa forma a Sra. .............. ndo terd nenhum prejuizo financeiro com a realizagdo desses exames,
que serd comunicada de toso os resultados desses exames e sobre a finalizagdo do mesmo.

A Sra. ... leu, ouviu e assinou o contetdo desse termo e recebeu esclarecimento sobre as suas

duvidas oralmente.

] £ Dr. Francisco A.C. Souza
Endereco: - Pesquisador Legal -

Bairro:

Cidade: Rua Indiana, 245, Apto 1401
Estado: Presidente Prudente — SPFone:

Fone: 18.32225876
Testemunha: ..............



Anexo 2.

74



Porcentagem das reduc¢des dos dados estatisticos

Anexo 3. Reducbes estatisticas dos parametros dos grupos C e C1 (%)

dos grupos C e C1.

Grupo C | Grupo C1
Parametros (antes da (depois da Reducéo
cirurgia) cirurgia)
Valor Inicial | Valor Final (%)

Peso 120,6+15,8 79,0+11,2 65,8
IMC 44,9+4,19 29,7+3,86 65,9
CA 1,28+0,11 0,93+0,12 72,6
CcQ 1,40+0,11 1,09+0,10 77,8
PA Maxima 140,0£35,4 | 120,0+14,5 66,0
PA minima 120,0 £24,0 | 80,0 +6,64 76,9
Glicemia 102,0+56, 80,5+15,5 78,4
Colesterol 182,0+36,4 | 165,0+26,2 90,6
FSH 5,19+2,89 3,27+2,09 63,0%
LH 6,03+6,59 2,78+2,36 | 46,1%
Testosterona 57,9+36,4 | 36,35+20,1 62,6%
Insulina 10,3+7,67 3,00+1,80 29,1%
HOMA-IR 29,0 5,9 20,4%
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Porcentagem das reduc¢des dos dados estatisticos

dos grupos E e E1.

Anexo 4. Reducdes estatisticas dos parametros dos grupos E e E1 (%)

Grupo C Grupo C1

Parametros (antes da (depois da Reducéao
cirurgia) cirurgia)
Peso 129,3+18,6 | 78,7 +12,0 60,8%
IMC 48,5 +6,19 29,6 £4,42 61,0%
CA 1,27 £0,10 1,0 £0,11 78,7%
CQ 1,43 0,13, 1,14 £0,10 79,7%
PA sistoélica 140,0 £25,6 120,0 85,7%
+14,80
PA diastdélica | 100,0 +20,8 80,0 +6,64 80,0%
Glicemia 98,0 +41,9 68,0 +13,1 69,3%
Colesterol 167,5 25,4 | 145,0 £36,5 86,5%
FSH 5,00 £8,82 3,19 £1,54 63,8%
LH 4,46 £6,23 2,52 +£3,89 56,5%

Testosterona 44,0 £31,2 22,2 £18,1 50,4%

Insulina 4,70 £8,29 3,30 £4,70 70,2%

HOMA-IR 4,3 56 | -




GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE 0S GRUPOS C e C1

Anexo 5: Peso entre 0s 2 grupos

Anexo 6: IMC entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE 0S GRUPOS C e C1

Anexo 7: CA entre 0s 2 grupos
1.5 —

1.4
1.3
1.2

= 1,1 |

3 4 ; -
0,9
0,8
0,7 I

0.6 POS '

PRE
Cirurgia

Anexo 8: CQ entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE 0S GRUPOS C e C1

Anexo 9: RCQ entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE 0S GRUPOS C e C1

Anexo 10: Pressdo Arterial sistélica entre os 2 grupos

225

200+ —

L0 B

75 : T

POS PRE

Cirurgia

Anexo 11: Pressdo Arterial diastolica entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE 0S GRUPOS C e C1

Anexo 12: Ferriman/Gallwey entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS METABOLICOS ENTRE 0S GRUPOS C e C1

Anexo 13: Glicemia entre 0s 2 grupos

350
300-
250

_, 200

“ 150

100 == %%%%%

504

] z T

POS PRE

Cirurgia

Anexo 14: Colesterol entre os 2 grupos



GRAFICOS DOS DADOS METABOLICOS ENTRE 0S GRUPOS C e C1

Anexo 15: HDL-C entre 0s 2 grupos

Anexo 16: LDL-C entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS METABOLICOS ENTRE 0S GRUPOS C e C1

Anexo 17: Triglicerideos entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS HORMONAIS ENTRE 0S GRUPOS C e C1

Anexo 18: Prolactina entre 0s 2 grupos

Anexo 19: FSH entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS HORMONAIS ENTRE 0S GRUPOS C e C1

Anexo 20: LH entre 0s 2 grupos
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Anexo 21: Testosterona Total entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS HORMONAIS ENTRE 0S GRUPOS C e C1

Anexo 22: Insulina entre 0s 2 grupos
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Anexo 23: HOMA-IR entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE OS GRUPOSE e E1

Anexo 24: Peso entre 0os 2 grupos

Anexo 25: IMC entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE OS GRUPOSE e E1

Anexo 26: CA entre os 2 grupos

Anexo 27: CQ entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE OS GRUPOSE e E1

Anexo 28: RCQ entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE OS GRUPOSE e E1

Anexo 29: PA sistolica entre 0s 2 grupos
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Anexo 30: PA diastélica entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE OS GRUPOSE e E1

Anexo 31: F/G entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS METABOLICOS ENTRE OS GRUPOSE e E1

Anexo 32: Glicemia entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS METABOLICOS ENTRE OS GRUPOSE e E1

Anexo 34: HDL-C entre os 2 grupos

Anexo 35: LDL-C entre os 2 grupos
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GRAFICO DOS DADOS METABOLICOS ENTRE OS GRUPOSE e E1

Anexo 36: Triglicerideos entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS HORMONAIS ENTRE OS GRUPOSE e E1

Anexo 37: Prolactina entre os 2 grupos

Anexo 38: FSH entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS HORMONAIS ENTRE 0S GRUPOSE e E1

Anexo 39: LH entre os 2 grupos

Anexo 40: Testosterona Total Total entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS HORMONAIS ENTRE OS GRUPOSE e E1

Anexo 41: Insulina entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE 0S GRUPOS C1 eE1

Anexo 43:

Peso entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE 0S GRUPOS C1 eE1

Anexo 45: CA entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE 0S GRUPOS C1 e E1

Anexo 47: RCQ entre 0s 2 grupos

RCO1

0,95 1

0.8

0,85

0,8

0,75

0.7

S0P

101



GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE OS GRUPOS C1 e E1

Anexo 48: Pressdo Arterial sistdlica entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS CLINICOS - ANTROPOMETRICOS ENTRE 0S GRUPOS C1 e E1

Anexo 50: Acantose nigricans entre 0s 2 grupos
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Anexo 51: Ferriman/Gallwey entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS METABOLICOS ENTRE 0S GRUPOS C1 e E1

Anexo 52: Glicemia entre 0s 2 grupos
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Anexo 53: Colesterol entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS METABOLICOS ENTRE 0S GRUPOS C1 e E1

Anexo 54: HDL-L entre o0s 2 grupos
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Anexo 55: LDL-L entre os 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS METABOLICOS ENTRE 0S GRUPOS C1 e E1

Anexo 56: Triglicerideos entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS HORMONAIS ENTRE 0S GRUPOS C1 e E1

Anexo 57:

Prolactina entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS HORMONAIS ENTRE 0S GRUPOS C1 e E1

Anexo 59: LH entre os 2 grupos
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Anexo 60: Testosterona Total entre 0s 2 grupos
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GRAFICOS DOS DADOS HORMONAIS e DO HOMA-IR ENTRE 0S GRUPOS C1 e E1

Anexo 61: Insulina entre 0s 2 grupos
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Anexo 62: HOMA-IR entre o0s 2 grupos
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