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Concentracao de relaxina-2 de acordo com diabetes gestacional, obesidade e

incontinéncia urinaria especifica da gestagao

RESUMO

Introdugdo: Os subtipos de relaxina-1 e 2 estdo envolvidos no crescimento e
remodelagao de tecidos conjuntivos e reprodutivos. O hormdnio relaxina faz parte da
superfamilia da insulina, sendo que, seus peptideos sao estruturalmente
semelhantes a insulina. A incontinéncia urinaria, a fungdo muscular e o diabetes
parecem estar associada a sua concentracdo. No entanto, outras caracteristicas
como a obesidade que estdo intrinsecamente ligadas a tematica, carece de
investigacoes. Objetivo: Verificar os niveis de relaxina-2 de acordo com a presenca
de IU, hiperglicemia e obesidade. Método: Trata-se de estudo transversal aprovado
pelo Comité de Etica Institucional da Faculdade de Medicina de Botucatu. O estudo
foi realizado com gestantes a partir de 18 anos, em qualquer momento gestacional a
partir de 24 semanas. Para a composi¢cao dos grupos foi utilizado os critérios de
diagnosticos de DMG, IUEG e obesidade. Foi realizado exame de sangue para
deteccao da concentracdo de Relaxina-2 pelo método ELISA. Resultados: 298
participantes foram incluidos com sucesso neste estudo. As mulheres com DMG-C-
ob apresentaram no geral maior idade. Em mulheres nao diabéticas com peso pré-
gestacional normal, a incontinéncia urinaria (IU) pode estar relacionada a reducéo na
concentracdo sérica de relaxina-2, com niveis mais baixos em mulheres com IU em
comparagao com aquelas sem. Entre as mulheres obesas ndo diabéticas, ndao ha
diferengas entre continentes e incontinentes, sugerindo que, nas normoglicémicas, a
obesidade pode influenciar as concentragdes entre os dois grupos, fazendo com que
os niveis de relaxina-2 ndo diminuissem tanto. O indice de massa corporal (IMC)
nao parece afetar os niveis de relaxina-2 em mulheres com IU e continentes,
independentemente do estado nutricional. Ao analisar o grupo diabético
separadamente, observa-se que, entre as diabéticas obesas, ha diferengas entre
continentes e incontinentes, havendo a presenca de menores niveis séricos de
relaxina-2 no grupo da IU, indicando que a interagcéo entre obesidade e diabetes
pode modular as concentragdes entre os grupos, ao contrario das n&o diabéticas.
Combinando as interpretagdes de nao diabéticas e diabéticas gestacionais (DMG),
percebe-se que, entre as nao-DMG, a concentracdo de relaxina-2 se apresenta
menor no grupo com peso normal de acordo com a IU, enquanto nas DMG, a
relaxina se apresenta menor no grupo com obesidade de acordo com a IU.
Conclusao: Os niveis de relaxina parecem ser diferentes, apresentando-se
reduzidos, de acordo com a presenga de incontinéncia urinaria, e sua concentracao
varia de acordo com o IMC de maneira diferente entre gravidas nao diabéticas e
com diabetes gestacional.

Palavras-chaves: Gestagao, Obesidade, Incontinéncia Urinaria e Relaxina-2.



The role of diabetes, obesity and urinary incontinence on the concentration of
Relaxin-2 during pregnancy

ABSTRACT

Introduction: Relaxin-1 and 2 subtypes are involved in the growth and remodeling of
connective and reproductive tissues. Relaxin is part of the insulin superfamily, with
peptides structurally similar to insulin. Urinary incontinence, muscle function, and
diabetes appear to be associated with its concentration. However, other factors such
as obesity, intrinsically linked to the theme, lack investigation. Objective: To assess
Relaxin-2 levels according to the presence of urinary incontinence (Ul),
hyperglycemia, and obesity. Method: This is a cross-sectional study approved by the
Institutional Ethics Committee of the Botucatu Medical School. The study included
pregnant women aged 18 and older, at any gestational age from 24 weeks.
Diagnoses of gestational diabetes mellitus (GDM), gestational urinary incontinence
(GUI), and obesity were used to compose the groups. Blood tests were conducted to
detect Relaxin-2 concentration using the ELISA method. Results: 298 participants
were successfully included in this study. Women with GDM-C-ob generally presented
a higher age. In non-diabetic women with normal pre-gestational weight, urinary
incontinence (Ul) may be related to a reduction in serum concentration of relaxin-2,
with lower levels in women with Ul compared to those without. Among non-diabetic
obese women, there are no differences between continent and incontinent
individuals, suggesting that in normoglycemic women, obesity may influence the
concentrations between the two groups, causing relaxin-2 levels not to decrease as
much. Body mass index (BMI) does not seem to affect relaxin-2 levels in women with
Ul and continent women, regardless of nutritional status. When analyzing the diabetic
group separately, it is observed that among obese diabetics, there are differences
between continent and incontinent individuals, with lower serum levels of relaxin-2 in
the Ul group, indicating that the interaction between obesity and diabetes may
modulate the concentrations between the groups, unlike non-diabetics. Combining
interpretations of non-diabetic and gestational diabetic (GDM) individuals, it is
observed that among non-GDM, relaxin-2 concentration appears lower in the normal
weight group according to Ul, while in GDM, relaxin appears lower in the obesity
group according to Ul. Conclusion: Relaxin levels seem to differ, presenting reduced
levels according to the presence of urinary incontinence, and their concentration
varies according to BMI differently between non-diabetic and gestational diabetic
pregnant women.

Keywords: Pregnancy, Obesity, Urinary Incontinence, and Relaxin-2.
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Concentracao de relaxina-2 de acordo com diabetes gestacional, obesidade e

incontinéncia urinaria especifica da gestagao

RESUMO

Introdugdo: Os subtipos de relaxina-1 e 2 estdo envolvidos no crescimento e
remodelagao de tecidos conjuntivos e reprodutivos. O hormdnio relaxina faz parte da
superfamilia da insulina, sendo que, seus peptideos sao estruturalmente
semelhantes a insulina. A incontinéncia urinaria, a fungdo muscular e o diabetes
parecem estar associada a sua concentracdo. No entanto, outras caracteristicas
como a obesidade que estdo intrinsecamente ligadas a tematica, carece de
investigacoes. Objetivo: Verificar os niveis de relaxina-2 de acordo com a presenca
de IU, hiperglicemia e obesidade. Método: Trata-se de estudo transversal aprovado
pelo Comité de Etica Institucional da Faculdade de Medicina de Botucatu. O estudo
foi realizado com gestantes a partir de 18 anos, em qualquer momento gestacional a
partir de 24 semanas. Para a composi¢cao dos grupos foi utilizado os critérios de
diagnosticos de DMG, IUEG e obesidade. Foi realizado exame de sangue para
deteccao da concentracdo de Relaxina-2 pelo método ELISA. Resultados: 298
participantes foram incluidos com sucesso neste estudo. As mulheres com DMG-C-
ob apresentaram no geral maior idade. Em mulheres nao diabéticas com peso pré-
gestacional normal, a incontinéncia urinaria (IU) pode estar relacionada a reducéo na
concentracdo sérica de relaxina-2, com niveis mais baixos em mulheres com IU em
comparagao com aquelas sem. Entre as mulheres obesas ndo diabéticas, ndao ha
diferengas entre continentes e incontinentes, sugerindo que, nas normoglicémicas, a
obesidade pode influenciar as concentragdes entre os dois grupos, fazendo com que
os niveis de relaxina-2 ndo diminuissem tanto. O indice de massa corporal (IMC)
nao parece afetar os niveis de relaxina-2 em mulheres com IU e continentes,
independentemente do estado nutricional. Ao analisar o grupo diabético
separadamente, observa-se que, entre as diabéticas obesas, ha diferengas entre
continentes e incontinentes, havendo a presenca de menores niveis séricos de
relaxina-2 no grupo da IU, indicando que a interagcéo entre obesidade e diabetes
pode modular as concentragdes entre os grupos, ao contrario das n&o diabéticas.
Combinando as interpretagdes de nao diabéticas e diabéticas gestacionais (DMG),
percebe-se que, entre as nao-DMG, a concentracdo de relaxina-2 se apresenta
menor no grupo com peso normal de acordo com a IU, enquanto nas DMG, a
relaxina se apresenta menor no grupo com obesidade de acordo com a IU.
Conclusao: Os niveis de relaxina parecem ser diferentes, apresentando-se
reduzidos, de acordo com a presenga de incontinéncia urinaria, e sua concentracao
varia de acordo com o IMC de maneira diferente entre gravidas nao diabéticas e
com diabetes gestacional.

Palavras-chaves: Gestagao, Obesidade, Incontinéncia Urinaria e Relaxina-2.
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Introducgao

A maioria dos seres vivos possuem semelhancas em sua composicao celular,
sendo regidos por proteinas, carboidratos, lipideos, incluindo nessa gama de
substancias, os horménios (Silva; Nishida). Dentre os horménios, a relaxina que faz
parte da superfamilia da insulina (Prudencio, 2021), com os subtipos denominados
de: relaxina-1 (RLN1), relaxina-2 (RLN2) e relaxina-3 (RLN3) (McGowan, et al.,
2010) estdo presentes nos mamiferos. Os subtipos de relaxina-1 e 2 estéo
envolvidos no crescimento e remodelagao de tecidos conjuntivos e reprodutivos,
enquanto a relaxina-3 tem papel no sistema nervoso central, relacionados a
ansiedade, depressdo, disfungcbes da memoria, apetite e mecanismos anti-
apopitoticos (T. Hida, et al., 2006).

Embora existam variagdes deste horménio, a relaxina-2 que sera abordada no
presente estudo. O papel do RLN2 é, majoritariamente, para a manutencdo da
gravidez, tendo atuacdo nas adaptagdes gravidicas dos tecidos conjuntivos e
sistema cardiovascular (Prudencio, 2021). No tecido conjuntivo, este hormdnio: “(...)
altera a densidade e a quantidade de colageno na matriz extracelular, além de
aumentar o colageno soluvel e diminuir o insoluvel, proporcionando a remodelagéo
de um tecido mais firme para mais elastico (...)" (Prudencio, 2021), isso resulta no
relaxamento ligamentar e afrouxamento das articulagbes (Barros, 2010). Além do
mais, a relaxina age na remodelagéo da sinfise pubica, promovendo aumento da sua
flexibilidade, colaborando positivamente para o transporte do feto durante o parto
vaginal (Contieri, 2018). No inicio da gravidez, o RLN2 tem aumento da sua
producao pelo corpo luteo, atingindo seu pico durante a 12 — 24 semanas de

gestacéo, permanecendo relativamente constante apos esse periodo (Barros, 2010).

Como dito anteriormente, o horménio relaxina faz parte da superfamilia da
insulina, sendo que, seus peptideos sao estruturalmente semelhantes a insulina
(Lépez, et al. 2017). Essa semelhanca despertou a curiosidade em compreender a

relacdo que a relaxina poderia ter com o diabetes mellitus gestacional (DMG).

O DMG é condicdo que acomete exclusivamente mulheres gestantes,
comegando durante o periodo gestacional e normalizando os niveis de glicose no
sangue em trés a sete dias apds o parto (Casarin, et al., 2022). Durante a gestagao

a mulher passa por diversas mudancgas, inclusive hormonais, que vao acarretar em
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alteracbes no metabolismo do carboidrato e na necessidade de insulina, além da
procura incessante do feto por glicose, aminoacidos, acidos graxos e colesterol (Il
Jornada de iniciagdo cientifica, 2017), sendo assim, € comum que em torno do
segundo e do terceiro trimestre gestacional haja um aumento da resisténcia a
insulina, elevando a sua concentragdo, ao mesmo tempo em que a demanda deste
hormonio aumenta além da capacidade que as células beta-pancreaticas tem de
produzi-lo, isso colabora para que a gestante desenvolva diabetes (Il Jornada de

iniciagao cientifica, 2017).

Alguns autores que estudaram a concentracdo de relaxina na gestacéo
acometida pelo DMG, quando se compara mulheres com e sem DMG os resultados
foram heterogéneos. (Lopez et al. 2017) (Prudencio et al. 2022). Ambos os estudos
demonstram a variagdo que o horménio pode sofrer ao longo do periodo
gestacional, havendo a necessidade de mais investigagdes sobre o assunto.

Sabe-se que ha relagdo entre DMG e comorbidades como a obesidade e
outras complicagdes como incontinéncia urinaria especifica da gestacado (IUEG). A
incontinéncia urinaria (IU) é definida pela International Continence Society (ICS)
como qualquer perda involuntaria de urina. Ha varios fatores de risco que podem
colaborar para a ocorréncia da IU, como idade, obesidade, paridade, tipos de parto,
peso do recém-nascido, dentre outros (HIGA, et al., 2008). Aléem do mais, a IUEG
pode ser resultado de alteragdes fisiolégicas que acontecem durante o periodo
gestacional, visto que as alteragdes nos niveis de progesterona, aumento da
pressao intra-abdominal e alteragdes nos musculos pélvicos femininos, podem estar
relacionados com a perda de urina que aparece pela primeira vez durante a gravidez
(Franga, et al., 2023). Segundo Oliveira et al. (2010), o excesso de peso, presente
em pessoas com indice de massa corporal (IMC) acima do considerado normal, leva
ao aumento da pressao intra-abdominal em atividades da vida diaria do individuo,
isso promoveria a elevacado da pressao vesical e maior mobilidade da uretra e colo
vesical, colaborando assim, para a IU. Muitos estudos demonstram relagao positiva
entre um IMC elevado com uma maior prevaléncia e queixas de |U, porém no estudo

de Oliveira et al. (2010) ndo houve correlagédo entre esses dois fatores.

Além do mais, a obesidade pode vir acompanhada de outras morbidades,
como o diabetes mellitus tipo 2 (DM2), visto que o excesso de peso pode levar a

uma resisténcia insulinica, colaborando para a ocorréncia desta doencga (Santini, et
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al., 2011). Segundo Brown et al. (2009 apud Santini, 2011), o diabetes mellitus (DM)
pode causar um dano microvascular no sistema geniturinario, danificando a
inervagcao da bexiga, levando a alteragbes do musculo detrusor ou disfungdes
uroteliais, havendo entdo, uma correlagao entre o DM, mais frequente em pessoas

obesas, e a |U.

Como visto anteriormente, mulheres gestantes tem maiores chances de
adquirirem DMG, devido as alteragdes hormonais (Il Jornada de iniciagcéo cientifica,
2017) e o aumento de peso, que contribuem para o aumento da resisténcia
insulinica (Santini, et al., 2011). No estudo de Marini et al. (2010 apud Santini, 2011)
com ratas prenhes diabéticas, que visava avaliar as alteragdes morfologicas das
fibras musculares da uretra, foi possivel identificar que o musculo estriado uretral
das ratas apresentou atrofia, desorganizagdo, ruptura e perda da localizagéo
anatdbmica das fibras lentas e diminuicdo das fibras rapidas. Este resultado
demonstra associacao entre o DMG e a presenca de danos no musculo, o que pode
estar influenciando nas disfungdes pélvicas, em especial, a 1U, e esta pode ser

agravada pela obesidade.

Deste modo, o objetivo deste artigo € verificar os niveis de relaxina-2 de

acordo com a presencga de IUEG, DMG e obesidade.
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Método

Desenho do estudo, participantes e composigao do grupo.

Trata-se de estudo transversal aprovado pelo Comité de Etica Institucional da
Faculdade de Medicina de Botucatu da Universidade Estadual Paulista (protocolo n°
CAAE 82225617.0.0000.5411). Todos os participantes foram informados sobre os
procedimentos do estudo e assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) apds explicagdao cuidadosa de todos os procedimentos da
pesquisa. Todos os sujeitos atenderam aos seguintes critérios de inclusao:
gestantes entre 24 e 40 semanas de gestacado; gravidez unica; 18 a 40 anos de
idade. As mulheres gravidas eram inelegiveis se tivessem diagnéstico clinico de
diabetes (tipo | ou Il, ou diabetes evidente em gravidez anterior), histéria pré-
gestacional de IU, mais de duas gestagdes, parto vaginal anterior, prolapso de érgéo
anterior ou cirurgia de incontinéncia, histéria de doengas neuroldgicas, prolapso
genital visivel, incompeténcia do istmo cervical, histéria de tabagismo, parto
prematuro ou aborto ou se retiraram seu consentimento durante o estudo.

O recrutamento foi realizado no Centro de Pesquisa em Diabetes Perinatal
(PDRC) da Faculdade de Medicina de Botucatu, UNESP, Brasil, entre 2018 e 2020.
As participantes responderam a um questionario sobre dados pessoais e
antropométricos. Em seguida, foi coletada a histéria clinica e obstétrica, seguida da
coleta de sangue.

Para composicdo de grupos foi utilizado trés critérios o status da glicemia
durante a gestacdo, a presenca de obesidade prévia a gestagado e a presencga de
incontinéncia urinaria especifica da gestacdo no momento da coleta. Sendo assim,

os critérios estdo descritos abaixo separadamente:

Triagem gestacional para diabetes mellitus

As diretrizes de diagnostico propostas pela American Diabetes Association
foram usadas para identificar pacientes com DMG usando o teste de tolerancia
glicémica oral de 75 g (75 g-OGTT) entre 24 e 30 semanas de gestagdo. Os
resultados foram coletados no prontuario digital. As participantes foram alocadas no
grupo DMG caso apresentassem glicemia de jejum = 92 mg/dl, 1 h = 180 mg/dl ou 2
h = 153 mg/dl. Os participantes que tiveram niveis mais baixos compuseram o grupo
nao-DMG.
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Questionario de incontinéncia urinaria.

Os questionarios foram aplicados no mesmo dia da dosagem de relaxina.
Para determinar o status de continéncia, a primeira pergunta da versao brasileira da
Consulta Internacional sobre Incontinence Questionnaire-Short Form (ICIQ-SF) e
International Incontinence Index (ISl). Se a participante respondesse “nunca” a
pergunta padrao “Com que frequéncia vocé perde urina?”, ela era considerada

continente; qualquer outra resposta foi enquadrada como incontinente.

Composicao de acordo com a obesidade prévia
Os grupos foram estratificados de acordo com o peso pré-gestacional
informado pela gestante durante a entrevista, sendo consideradas obesas as

gestantes que relataram IMC = 25 kg/m? e as demais consideradas nao-obesas.
Composicao dos grupos de estudo
Sendo assim, foram compostos oito grupos, de acordo com a condi¢cao

glicémica, continéncia e indice de massa corpoérea (IMC):

Tabela 1. Composicao dos grupos

Condigoes presentes
Grupos DMG V) Obesidade pré
gestational
Nao-DMG-Ceu
Nao-DMG-Cob Sim
Nao-DMG-IUeu Sim
Nao-DMG-IUob Sim Sim
DMG-Ceu
DMG-Cob
DMG-IUeu
DMG-IUob

Nao-DMG-Ceu: gestantes normoglicémicas, continentes e com peso normal. N&o-DMG-Cob:
gestantes normoglicémicas, continentes e obesas. N&o-DMG-IUeu: gestantes normoglicémicas,
incontinentes e com peso normal. Nao-DMG-IUob: gestantes normoglicémicas, incontinentes e
obesas. DMG-Ceu: gestantes com diabetes, continentes e com peso normal. DMG-Cob: gestantes
com diabetes, continentes e obesas. DMG-IUeu: gestantes com diabetes, incontinentes e com peso
normal. DMG-IUob: gestantes com diabetes, incontinentes e obesas.

De forma, mais especifica as participantes foram divididas em oito grupos de

acordo com glicemia, IMC e IUEG:
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1- Nao-DMG-Ceu: foram compostos por gestantes ndo DMG, continentes e com
IMC pré-gestacional <25 kg/m?;

2- Nao-DMG-Cob foram compostos por gestantes ndo DMG, continentes e com
IMC pré-gestacional 225 kg/m?;

3- Nao-DMG-IUeu foram compostas por gestantes ndo DMG, incontinentes e
com IMC pré-gestacional <25 kg/m?;

4- Nao-DMG-IUob foram compostas por gestantes ndo DMG, incontinentes e
com IMC pré-gestacional 225 kg/m?;

5- DMG-Ceu foram compostos por gestantes com DMG, continentes e que
apresentavam IMC pré-gestacional <25 kg/m?;

6- DMG-Cob foi composto por gestantes com DMG, continentes e que
apresentavam IMC pré-gestacional 225 kg/m?;

7- DMG-IUeu foram compostos por gestantes com DMG, incontinentes e com
IMC pré-gestacional <25 kg/m?;

8- DMG-IUob foram compostos por gestantes com DMG, incontinentes e com

IMC pré-gestacional 225 kg/m?;

Coleta de sangue e analise de relaxina

Apos preenchimento dos questionarios, foi coletado 1 ml de sangue com
Vacutainer Serum Tubo de transporte de separagdo (SST) e as amostras foram
deixadas coagular por 30 min a temperatura ambiente antes da centrifugag¢ao por 15
min a 1000xg. A amostra foi armazenada a -80° C até os procedimentos analiticos.
As anadlises de relaxina foram realizadas pelos mesmos técnicos treinados. As
amostras foram analisadas em duplicata cega para o resultado usando o Ensaio
Imunoabsorvente Enzimatico Human Relaxin-2 DuoSet (ELISA), de acordo com as
instrugdes do fabricante (DY2804-05, R&D Systems, Abingdon, Reino Unido). As
amostras foram diluidas 1:5. O kit ELISA tem coeficientes de variagdo intra e inter

ensaio de 4,7% e 10,2%, respectivamente.

Analise estatistica

O software IBM SPSS Statistics for Windows, versdo 20.0 (IBM Corp.,
Armonk, N.Y., EUA) foi utilizado para andlise estatistica. As caracteristicas da
populacdo do estudo foram expressas em meédia e desvio-padrao para variaveis

continuas. As comparagdes entre oito grupos foram realizadas pelo teste H de
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Kruskal-Wallis, seguido de comparagbes multiplas de Dunn-Bonferroni. As
diferencas foram consideradas estatisticamente significativas quando p < 0,05.
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Resultados

2432 participantes consecutivos foram triados para o recrutamento no Centro
de Pesquisa de Diabetes Perinatal (PDRC), 2104 nao foram incluidos. Um total de
328 atenderam aos critérios de inclusdo e completaram todas as etapas da
pesquisa. Dentre estes, 46 participantes foram excluidos da analise final; 15 devido
a relaxina-2 indetectavel e 15 TTOG-75g nao disponivel. Assim, 298 participantes
foram incluidos com sucesso neste estudo. O tamanho amostral de cada grupo e as
caracteristicas das participantes estdo resumidas na (Tabela 1). Em relacdo aos
niveis glicémicos houve diferenga significativa entre os grupos (<0,001), sendo que
as diferencas foram detectadas em relagdo a cada grupo ndo-DMG em relagao a
cada grupo DMG, com excegdo da comparagao entre os grupos nao-DMG-Ceu e
DMG-Ceu, ou seja, a glicemia de gestantes continentes eutrdficas ndo se diferencia
das normoglicémicas, embora um grupo seja considerado diabéticas e o outro néo,
0s niveis glicémicos de ambos o0s grupos nao apresentaram diferengas
estatisticamente significativas, apresentando assim, glicemia semelhantes. Em
relacdo a idade os grupos se mostraram homogéneos, com exce¢ao do grupo DMG-
Cob que era significativamente mais velho que Nao-DMG-IUob, DMG-Ceu e DMG-
IUeu. Como esperado o IMC prévio a gestacgao foi diferente entre os grupos obesos
e eutroficos. Em relagdo as semanas gestacionais no momento da avaliagao o grupo
DMG-IUob apresentava-se com 31,5 sg enquanto o grupo Nao-DMG-Cob 27,9 sg
(p=0,045). Em relacdo a severidade da incontinéncia entre os grupos com IU nao

houve diferencas significativas.

Em relagao aos niveis de relaxina, em mulheres ndo-DMG e com peso pré-
gestacional normal, foi observado que na presenga da IU houve reducdo da
concentracao sérica de relaxina-2, pois os niveis de ndo-DMG-IUeu sdo mais baixos
em comparagdo com nao-DMG-Ceu. Quando comparamos apenas as obesas nao
ha diferencas entre continentes e incontinentes, mostrando que nas
normoglicémicas a obesidade pode mediar as concentragdes entre continentes e
incontinentes, fazendo com que os niveis de relaxina-2 ndo diminuissem tanto no
grupo da incontinéncia urinaria. Nas com incontinéncia e nas mulheres continentes o
IMC ndo parece desempenhar um papel nos niveis de relaxina-2 sérica, pois ndo ha
diferenga entre as mulheres eutroficas e as obesas.
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Quando olhamos para o grupo diabético separadamente e comparamos
apenas as obesas ha diferengas entre continentes e incontinentes, sendo que os
niveis de relaxina-2 se apresentaram menores no grupo DMG-IUob do que no grupo
DMG-Cob, mostrando que nas diabéticas, contrariamente a normoglicémica, a
interacdo entre obesidade e diabetes pode mediar as concentragbes entre
continentes e incontinentes, fazendo com que os niveis de relaxina-2 sejam menores
no grupo da incontinéncia urinaria. Ou seja, quando combinamos as interpretagcdes
de ndo-DMG e DMG, entre as nao-DMG, a concentracdo de relaxina-2 varia no
grupo com peso normal de acordo com a incontinéncia urinaria (IU), ou seja, RLN2
se apresenta com menores niveis séricos na populagao eutréfica e na presenga de
IU. Enquanto isso, nas DMG, a concentragdo de relaxina-2 varia no grupo com
obesidade de acordo com a IU, ou seja, RLN2 se apresenta com menores niveis

séricos na populagao obesa e na presenca de 1U.

Ao por fim, ao analisar os resultados entregrupos a combinagdo da triade
hiperglicemia, IUEG e obesidade, resulta em menores niveis de relaxina quando

comparado ao controle.



Tabela 1. Caracteristicas entre grupos.
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Nao-DMG-

N&o-DMG-

Nao-DMG-

Nao-DMG-

e Cob Uew Uob DMG-Ceu DMG-Cob DMG-lUeu DMG-IUob
0 1 2 3 4 5 6 7

n=41 n=39 n=49 n=72 n=18 n=29 n=11 n=39
|dade 26,8+6,3 27,8%5,1 25,8+6,19 27,8451  27,4+52° 30,7+6,3°9 221+50°  28,05,8
Semana
Gestacional 31,1453 27,9445 29,8452 29,3%5,3 31,2452  30,5#4,8 28,5454 31,545,2
IMC-prévio 22,1+1,5"  30,2+4,6™P 22,041,879  30,2+4,6™" 20,8+2,2"W 30,243,3" 21,042,0"™™ 34,0+6,3"°*

88,2+17,9  88,1+11,3 94,3+12,2

GTT Jejum 75,048,0° 73,047,4° 71,4+7,2°  73,2+7,3° bed abed 89,2+7,8 2> abed
GTT 1 hora 111,64¢25,0 113,4+253 103,94254 1151+26,6 158,1+42,8 136,8+31,3 151,1+459 151,9+35,3
GTT 2 horas 106,1+18,8  94,5+240  98,0+22,3  103,8#21,6 131,0+30,8 134,6+30,0 137,8+36,4 143,6+30,6
Relaxina 742,1+476,0 663,1+414,6 572,2+538,7 663,12414,6 700,9+441,5 674,2+539,9 652,0+518,2 576,3+680,2
IS| escore - - 3,61£1,8 3,8%1,9 - - 3,6£2,0 4,0+1,8




Figura 1. Concentragao de relaxina de acordo com status glicémicos, incontinéncia urinaria e indice de massa corpérea.
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Figura 2. Concentragao de relaxina-2 de acordo com gestantes normoglicémicas, incontinéncia urinaria e indice de massa
corporea.
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Figura 3. Concentragao de relaxina-2 de acordo com gestantes diabéticas, incontinéncia urinaria e indice de massa corporea.
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Figura 4. Concentragao de relaxina-2 de acordo com gestantes normoglicémicas e diabéticas, incontinéncia urinaria e indice

de massa corpdrea. Grupo controle e grupo com a triade (IlU, DMG e obesidade).
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Discussao

Este estudo inédito demonstra que a combinagdo da triade hiperglicemia,
IUEG e obesidade, resulta em menores niveis de relaxina quando comparado ao
controle. Além de demonstrar que as concentracbes de relaxina variam nas
mulheres com e sem DMG, sendo que a presenga do DMG pode mediar os niveis
de relaxina-2, reduzindo-os mais ainda, comparando com gestantes
normoglicémicas.

A incontinéncia urinaria tem varios fatores de risco que colaboram para a sua
ocorréncia como a idade, obesidade, paridade, tipos de parto, peso do recém-
nascido, dentre outros (Higa, et al. 2008). A obesidade é uma doencga crénica que
vem aumentando significativamente ao longo dos anos em paises desenvolvidos e
de baixo e médio rendimento, ela €& responsavel por acarretar diversas
incapacidades funcionais, além de contribuir para o aumento de outras doencas
crénicas, como diabetes, doencas cerebrovasculares, cardiovasculares, apneia do
sono e disfungdes do pavimento pélvico (Nygaard, et al. 2018).

O excesso de peso leva a um aumento da pressao intra-abdominal e a um
aumento crénico da pressao exercida nos ligamentos e nervos do assoalho pélvico,
levando a um alongamento excessivo dessas estruturas, o que contribui para a
ocorréncia da U, sendo que as mais prevalentes nesse tipo de situacao sao a IUE e
IUM, estando a IUU mais relacionada com a sindrome metabdlica.

Além do mais, em mulheres gestantes, ha uma maior prevaléncia da
ocorréncia de DMG devido a grande variagao hormonal que as mesmas apresentam
neste periodo (Il Jornada de iniciagao cientifica, 2017), sendo assim, conforme visto
nos resultados, a concentracdo do horménio relaxina-2 varia de acordo com
diferentes situagdes que englobam os temas abordados acima, IU, DMG e
obesidade.

Segundo Prudencio, 2021 em seu estudo com 282 gestantes a partir da 242
semana gestacional, investigou os niveis de relaxina em mulheres com e sem DMG
de acordo com status da incontinéncia urinaria e funcdo muscular do assoalho
pélvico, estas gestantes foram divididas em 4 grupos, sendo estes ndo-DMG-C (ndo
DMG continente), nao-DMG-IUEG (ndo DMG com incontinéncia urinaria especifica
da gestacdo), DMG-C (DMG continente) e DMG-IUEG (DMG com incontinéncia
urinaria especifica da gestacdo). A conclusdo deste estudo foi que os niveis de
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relaxina-2 foram significativamente menores nas gestantes com IUEG, tanto no
grupo DMG quanto no grupo ndo-DMG, observando que no grupo DMG-IUEG os
niveis de relaxina se apresentaram mais reduzidos, ademais o grupo DMG-IUEG
com forca muscular do assoalho pélvico entre 0-2 na escala MOS, tiverem niveis de
relaxina menores do que o grupo DMG-IUEG com forga de assolho pélvico entre 3-
5. Esses achados corroboram positivamente com o resultado do nosso estudo que
também observou que os niveis de relaxina-2 foram menores nas gestantes que
apresentavam incontinéncia urinaria, sendo elas do grupo DMG ou nao e sendo elas
obesas ou nao.

Como visto anteriormente, o horménio relaxina participa da superfamilia da
insulina (Prudencio, 2021) e tem forte agdo nos ajustes maternos durante a gravidez.
Ha evidéncias de que a relaxina tem importante atuacao no sistema cardiovascular e
na matriz extracelular dos tecidos conjuntivos, promovendo no sistema
cardiovascular a dilatacado arterial e microvascular, levando ao aumento da perfusao
nos o6rgaos, o que melhora a remodelagdo cardiaca e vascular e promove a
renovacdo da matriz extracelular e, com isso, ela exerce efeitos antifibroticos no
organismo (Bani, et al. 2012). Sendo assim, a relaxina pode atenuar as
complicagdes vasculares que o diabetes mellitus causa a longo prazo nas pessoas e
para explicar melhor sobre o assunto, Bani, et al., cita em seu artigo um estudo com
dados preliminares de que a administragdo exégena de relaxina pode melhorar a
sensibilidade a insulina em pacientes diabéticos, reforcando a possibilidade da
relaxina estar atrelada a fisiopatologia do diabetes.

Segundo Zhang, et al (2013), em seu estudo sobre os niveis plasmaticos de
relaxina-2 e relaxina-3 em pacientes com diabetes mellitus, foi observado que os
niveis de relaxina-2 foram significativamente menores nos pacientes com diabetes
comparando-os com o grupo controle. Além do mais, o autor cita em seu trabalho o
estudo de Whittaker et al. que relata concentragbes maiores de relaxina-2 em
gestantes com DMG, quando comparadas a gestantes sem DMG. Ja no estudo de
Lopez, et al (2017), onde foi investigado os niveis plasmaticos de relaxina-2 em
pacientes com diabetes mellitus gestacional, foi observado que os niveis de relaxina-
2 foram significativamente maiores em mulheres com DMG em torno da 122 semana
gestacional, quando comparadas ao grupo controle sem DMG, ademais, as
gestantes com DMG apresentavam um IMC maior em relagdo as gestantes sem

DMG. Esse aumento dos niveis de relaxina em gestantes com DMG vai de encontro
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com a atuacdo atenuante da relaxina para com o diabetes mellitus, sendo uma
explicagédo de que a presenca do DMG eleva os niveis de relaxina para que ela atue
compensando o aumento da resisténcia a insulina (Lopez, et al. 2017).

Os resultados obtidos no nosso trabalho mostram que as gestantes que
apresentavam DMG, quadro de obesidade pré-gestacdo e IU adquiriram valores
séricos de relaxina-2 menores do que as gestantes com DMG, obesas e continentes,
esse resultado vai contra ambos os estudos abordados acima com gestantes que
apresentaram DMG. Porém, converge com o resultado do estudo de Prudencio,
2021 que demonstra que os niveis de relaxina-2 foram menores nas gestantes com
DMG e incontinentes quando comparadas com os outros grupos abordados em seu
estudo, sendo eles, gestantes com DMG continentes, ndo-DMG e incontinentes e
nao-DMG continentes. Outro estudo, parcialmente, vai de encontro com nossos
resultados, Vesentini, et al.,, (2023) ao analisar o impacto da obesidade e da
hiperglicemia na IUEG observou que a presenga de obesidade e DMG aumentam
as chances da gestante apresentar agravos do quadro de incontinéncia urinaria. No
nosso estudo acrescentamos a esta conclusdo a presenca de valores séricos de
relaxina-2, que se apresentaram menores nas gestantes com a triade de

hiperglicemia, incontinéncia urinaria e obesidade.
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Conclusao

Os niveis de relaxina parecem ser diferentes, apresentando-se reduzidos, de
acordo com a presenca de incontinéncia urinaria, e sua concentragao varia de
acordo com o IMC de maneira diferente entre gravidas nao diabéticas e com

diabetes gestacional.
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DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: Projeto M3e: Estudo de coorte

: nova triade gestacional (hiperglicemia,
incontinéncia urinara e peri ciinico, memeomaambpwannpefgleemca)na
predigdo o2 Incontinéncla. Pesquisa transiacional com blodevice para regeneracdo
muscular em ratas com dlabetes

Subprojeto 1: Relagdo 0os achados eletromiograficos dos mosculos do assoalho
pélvico com 0s nivels de relaxina 30 longo da gestagdo & apos o paro de muherss
com hiperglicemia gestacional e Incontinéncla urinaria especifica da gestagdo
(Orientador: Mariza Vieira Cunha Rudge/ Orientango: Caroline Baldinl Prugencio/
Nivei: Doutorado)

Subprojeto 2: Ultrassonografia Tridimensional do 3ssoalho pélvico de mulheres com
Nperglicemia gestacional 16-18 meses apods a gestagdo (Orentador: Mariiza Vielra
Cunha Ruage/ Orientando: Carlos Izalas Sartordo Fliho!/ Nivel: Doutorado);

Subprojeto 3: Coorte prospectiva da triage hiperglicemia gestacional, Incontinéncla
urinaria especinca da gestagdo & aIsfungao MusCUlar do 3ssoalho peélvico, avallada

ultrassonografia funcional, como preditora da Incontinéncla urinana e
muscular 6-18 meses apos o parto (Orentador: Marliza Vielra Cunha Rudge/
Orientando: Fablane Affonso Pinhelro/ Nivel: Doutorado)

Subprojeto 4: Nivels de micronutrientes & da expressdo de seus receptores em
muiheres com diabetes melitus gestacional & Incontinéncla urinaria especifica da
gestagdo(Orientador: Mariiza Vieira Cunha Rudge/ Onentando: Sarah Marla Bameze
Costa’ Nivel: Doutorado).

Pesquisador: Marliza Vieira Cunha Ruadge

Area Tematica:

Versdo: S

CAAE: 82225617.0.0000.5411

Instituigao Proponents: Departamento de Ginacologla & Obstetricia
Patrocinador Principal: FUNDACAO DE AMPARO A PESQUISA DO ESTADO DE SAO PAULO

DADOS DO PARECER

NUmero do Parecer: 3.747.338

Enderego:  Cracara Butgnoll L zn

Bakro: Rubilo Junior CEP: 18618570
UF: && Munioiplo: SOTUCATU
Telefone: (143830-160% E-mail: cep@fmb.unesp.br
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Apresentagio do Projeto:

Trata a presente solcitagdo de emenda 30 Projeto em questdo referente 30 envio 08 aMOsiras para analise
em dols destinos aiferentes,com 3 finalidade de aprendizado da técnica e malor sensiblidade/especificidade
03 1ecnica acotasa.

Objetivo da Pesquisa:

Avallar 3 solicitacdo de emenda 30 presente Projeto para envio 08 amosiras 3 dois 0estings drerentes.

Avallagao dos Riscos e Beneficlos:

Ja avallados.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

A pesquisacora solicita 3 emenda 30 presente projeto para envio de amosiras para dols destinos diferentes:
1) para Londres - UK: com 3 finalidade de envio de amostras |3 coletadas para 0 mesmo fim aprovado
anteriormente por este CEP, sendo exciusivamente para aprendizado da técnica pela aluna de doutorado
(Dra Jullana) com o grupo em quest3o. Os pesquisadores Informam que n3o havera alteragdo no projeto
anterormente aprovado.

2) Para Uincoin / Nedlaska - EUA: com 3 finalidade de envio de amosiras |3 coletadas para 0 mesmo im
aprovado anterlormente por este CEP, sendo para sudbstituigdo da técnica anteriormente descrita
(espectoscopla por RMN) pela tecnica de 2 espectOmetro de massa, justificando malor especificidade e
sensibliidade gestas técnicas. Os pesquisadores Informam que ndo havera alteracdo no projeto
anteriormente aprovado.

Os pesquisadores Informam que 0 envio de amostras para o exterior, sera felto por transportadora
especializada), devendo segulr legisiacdo vigente braslielra.

Consideragdes sobre 08 Termos de apresentagao obrigatoria:

Ja avallados.

Recomendagdes:

Ndo na.

Concilusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

ApOs analise em REUNIAO EXTRAORDINARIA, 0 Coleglado deliberou APROVADA A EMENDA
apresentada.

Consideragdes Finals a critério do CEP:
Conforme delberagdo do Coleglado, em REUNIAO EXTRAORDINARIA 0o Comié ge Etica em

Endersgo:  Cracary Butgnoll . zn

Baro: Ruiso Junior CEP. 18618570
UF: && Munioiplo: BOTUCATU
Telefone: (13)3830-160% Emall: cep@fmb.unezpbr
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Atenclosamenie,

Comité de Etica em Pesquisa FMB/UNESP

UNESP -FACULDADE DE
MEDICINA DE BOTUCATU

Qo™

Pesquisa FMB/UNESP, realizada em 13/11/2019, 3 EMENDA apresentada encontra-se APROVADA.

Este parecer fol elaborado baseado nos documentos abalxo relacionados:

Enderego:  Crscars Butgnall , zn

CEP: 18618970

Munioiplo: BOTUCATU
Tolefone: (13)383C-160%

[ Tipo Documento Arquivo [ Postagem Autor Situagio]
Informagdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_144064] 23/09/2019 Acelo
| do Projeto 9 E2par 15:11:41
Outros OficloLondres.coc 23/0%/2019 |Mariiza Viera Cunha| AceRo
15:10:28 | Rudge
Qutros OficioenvioEUA.doc 23/09/2019 | Marliza Viera Cunha| AcelRo
15:08:10 | Rudge
Qutros Oficioexplicativo_envio.docx 23?%6'22;9 :anza\nencm Aceno
15:06:
Outros Carta_resposta_comite_c.par 11/04/2019 |Mariiza Viera Cunha| AceRo
13:41:35 | Rudge
Folha de Rosto FolhaDeRos®0AssINada_Sub_Proje_4_S| 29/01/2019 |Sarah Mana Bameze| AceRo
arah.pat | 11:5124 |Costa
Outros TermoDeAnuenciainsitucional_Sub_Pro| 29/01/2019 |Sarah Mana Bameze| Acero
- _ | 4 Sarah.pat 11:4205 |Costa _
Projeto Detaihado / | Oficio_ao_comite_sud_pro] 4_Sarah 29/01/2019 | Sarah Mana Bameze| AceRo
Brochura 11:41:10 |Costa
In
TCLE/Termos de |TCLE_tematico_com_subprojeto_&_ce_| 29/01/2019 |Sarah Mana Bameze| Acero
Assentimento / Sarah_Bameze.pa? 11:35:52 |Costa
Justnicatva de
Auséncia N N
Projeto Detalhado / | Projeto_doutorado_Saran_Bameze_sub| 29/01/2019 |Sarah Mara Bameze| Acero
Brochura _projeto_4.par 11:32:45 |Costa
|investigador _ _ _ _
Outros EAP_Mariza_Ruage.paf 18/01/2018 |Mariza Viera Cunha| AceRo
_ - 17:27:08 | Rudge
Outros Fluxograma_Tematico_CEP.pptx 26/11/2017 |Mariza Viera Cunha| Acero
19:18:14 | Rudge
Outros HRA.por 26/11/2017 |Maniza Viera Cunha| Acero
_ 19:09:17 | Rudge
Outros ©Brmodeautonzacao_HRA par 26/11/2017 |Maniza Viera Cunha| Acero
19:01:53 | Rudge

Emaill cep@fmb.unespbr
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Qutros COpParucipacao_assis_municipio.jpeg 26/11/2017 |Maniza Viera Cunha| AceRo
18:53:44 |Rudge

Outros SUBPROJETO_3.00C 0S/10/2017 |Maniza Viera Cunha| AceRo
23:41:43 |Rudge

Qutros SUBPROJETO_2.00Cx 051072017 |Maniza Viera Cunha| AceRo
23:41:04 |Rudge

Projeto Detalhado / | Projeto_mae.docx 05/10/2017 |Marliza Viera Cunha| AceRo

Brochura 23:33:04 |Ruage

investigador

Qutros Projeto_mae_Subprojetos.docx 051072017 |Marliza Viera Cunha| AceRo
23:37:51_|R

Orgamento orcamento_tematico paf 05/10/2017 |Mariiza Vieka Cunha| AceRo

Cutros SUBPROJETO_1.00C 05/10/2017 |Mariiza Viera Cunha| AceRo
22:54:11 IR

TCLE/Termos de | TCLE_tematico.docx 05/10/2017 |Mariiza Viera Cunha| Acelo

Assentimento / 22:43:47 |Rudge

Justficativa de

Auséncia

Qutros Co_panicipacao_FFC.par 210972017 |Maniza Viera Cunha| AceRo
17:02:46 |R

Qutros Co_panicipacao_Famema.peg 210972017 |Maniza Viera Cunha| AceRo
17:02:11_|R

Qutros Co_panicipacao_Araraquara.par 21092017 |Maniza Viera Cunha| AceRo
17:0008 |R

Outros Co_panicipacao_Bauru.par 21092017 |Maniza Viera Cunha| AceRo
16:59:28 |Ri

Outros Co_panicipacao_RioPreto.par 21092017 |Maniza Viera Cunha| AceRo

_ 16:58:52 |R

COutros Co_panicipacao_RioClaro.par 21092017 |Maniza Viera Cunha| AceRo
16:57:58 | Rudge

Situagao do Parecsr:

Aprovaso

Necessita Apreclagio da CONEP

N3o

BOTUCATU, 0S ge Dezembro de 2019

Assinado por:
Trajano Sardenberg
(Coordenador(a))
Enderego:  Chacara Sutgnoll , zn
Bairo: RuOBO Junior CEP: 12613470

UF: 5@ Muniolplo: SOTUCATU
Telefone:  (14)3830-150% Emall: cep@fmb.unezp e
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Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TCLE
(TERMINOLOGIA OBRIGATORIA EM ATENDIMENTO A RESOLUGAO 466/12-CNS-MS)

A i esta sendo idada a participar do wma pesquisa it “"!:n‘o‘o(oompusp«ﬁw mm
mwmﬁmmnn-mmmcmﬂm lecular ¢ 0mico da miopat
predicio de P 1 cnbbwtpnnrw-muhn-nm«.hb«u
8 pre do estudar 2 dl‘_, zlicemia g =2 ospecifica da gestaclo o na funclo dos
do 15 poln:o’ los que I snpnool-x) Mhuﬂxmnﬂodﬂm&
abdome ¢ do sangse para & patolog durante a gestagdo ¢ 6-12 meses pos-parto.
!mmbcmhmﬁxw
() Ssbprojeto 1: Relaglo dos ackados el iogaficos dos los do Iho pelvico com o3 amveds de relaxiza a0
loqodnpmglooqmopumdn Theres com b iomal ¢ 32 ospectfica da gestagdo
(Orientader: Marilza Vieia C\ahhdpm ‘Caroline Baldini Prudeacs \m\l" d
()‘ bprojes 2: Ulea o pelvico do mulberes com hip jozal 16-18
ww.ww(wm\mcmww ClﬂosthMofM‘hﬂl
Demtorado):
() Subprojeto 3: Coorse prospectiva da tmade hiperglicemia go L meostatac : £ca da gestagdo o
disfunclo lar do pelvico, avaliada pela uitra fia fanci ceuo‘*‘da i D ury

.amm&umwom(mmvmcmwow Fabiane Affonso
Pinbsiro’ Nevel: Doutorado).

A . foi selecionad. dossa Por ¢ icas que 6 adoquam 2 ¢5% estudo.
( )Annllr l) lmmm&umpmm-nﬁawmhmdﬁwuhbtm
Osq poadid wmmhmmm.mom&mnu&mmm
b derdo 20s i0s. A eatrevista durara cerca do 15 mizmtos.

( )Axm’)NunoqamnMomfumqucmndl aliagio das medsd: porais ¢ dos
musculos vaginais pelo toque digital, pela sonda & ginal ¢ pela ulera grafi Omaxzohmmdow
L Todos o3 procedi 3o seguros, porém sdo iderados p s riscos do pr
dor. O proceds tem por Snalidade ayudar 2 escl como funci o5 Jos do 23300 pd\uodo
mhpum&mmwwonﬂnmhhmml
( )AsunlrB)Inoqaopln:ohubmpoquunnnhndawomﬁuco.cuwmubﬂb
20 maximo 10 L do sangue pana amalise de comp
Vunmwmhmmohmmuw&cmbm Ca»lqaucmwl
MWﬁwmmmenaMb&wm‘ﬂd}rck
P por=0 wxe

m*mwmmmwnml pociScas dests proced:

( )A.umhr#)!uaoqu durants 3 =) i que sera colotado 20 maximo 3.0 e
de musculo de cada lado do roto abdominal, ¢ste procedi 280 oferece riscos adiciomais 303 ja sderad
20 realizar a cinugia Serdo realizada lises 20 lo coletado. Caso seja 30 repetir alguma analize,
utilizar pare oua totakdade de no imo 0.5 cm do Jo que Sicara do no Biorrepositorio. Este 2l
ficars armazenado por no maximo 10 anos ¢ caso a0 1eja utilizado sera d do seguindo 23 normas espectiicas deste

( )Axmlr’)“opo;ma&:m bads o liada ez 6 & seado oles: sate
24 ¢ 48 boras apos o parto, 6 semanas 2pos © parto, & tambem 6, 12, 18 0 24 me%es 3pos o parto. No momeato 24 ¢ 28 boras
apés o parto serdo realizadas as etapaz 1 o 3 0% OBTCL serdo realizadas todas as etapas exceto a 4.

Cmmnm»hlbmmbmpn ! paTa oumai p quisas sera formalizado um aovo
projeto de pesq Solicito tamb wu io médico para coletar outras

£ 3o la coatidas como suas medida m“mhhbspﬁ;&uodbp&uﬁln&aﬂunu«hs

em participar da posqa mwnmmwmnﬂosdmanehﬂobumm
de seus musculos vaginais ¢ abdominal ¢ 36 d do alguma alteragdo vocs sera dpano
30. Alam dizso, receb ! 8¢: do como manter sua s30de perineal para evitar posstveis perdas de wnima. O
Mmam&b&mnwhp\mkmsumwanmm&
rotina ag ndo trara Sams adicional
!q-m.bqu;um#omumn&owhnmoquww ter dado sem conseatimento para
participar da pesquisa, vocé podera retira-lo a gmalq sem qualquer prejuizo 3 continwdade do sen
Eute Tormo do C 3 Livre ¢ Esclarecido s elaborado em 2 vias ds igmal teor, o gual 01 via ser2 entrogue ac
Seabor (3) devidaments rubricada, ¢ 3 ouwra via ser3 argwivada ¢ mantida pelos pesquisadores por um persodo de 5 anos
3pos © termino da pesquisa. Qualguer davida adicional vocé poders eatar e contrato com o Comits de Etica em Pesquisa
uwo:dunbbm(l#)}tto-léolon”w-lmpf-doudoz‘as'ﬁndnt.OOnnJo.d.uN.OOaIMu

23 Chacara Butigaolli +/2° o Rubillo Jemicr - Botacats - S3o Paulo. A principal investigadona ¢ 2 Dra Mariza Rudge que
pode ser eacoarada 20 Distrito Rubilo Jr - o/, SP Telefone:(14) 3813-1711 ou por e-mail: marilzamdge@amail com,

Apos terem sido sanadas todas minhas davidas a respeito dests estudo, CONCORDO EM PARTICIPAR de forma
voluntaria, estando cisate que todos o meus dados estardo resguardados ataves do sigilo que os pesquisadores
comprometeram. Estou cieate que o3 resultados desse estado poderio ser publicados em revistas cientificas, sem 20 eatanto,

Eu: RG:
Tel:(_), Cel:() Ead:
Concordo voluntariamente em paticipar dos proced de avaliagdo ¢ intervencdo, os quais fui devidamenm
osclarecida.
Daa: /7
A:zinatura da Pardcipante

Pesquizador Responsavel pela Colena:
Nome: Tekfons:

o
3
d
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Ficha de Avaliagao

pata___/___/ FICHA DE AVALIAGAO Planilhado? ( ) Sim( )Nac
ID: PROJETO TEMATICO Centro:
|vome: |o.n: |idade:
CRITERIOS DE INELEGIBILIDADE:
( )convite ( )TCLE ( ) Diabete Tipo I ( )cirurgia prévia IU
( ) Gemelar ( ) Diabete tipo I ( ) HAS ou HIG ( )cirurgia prévia distopia
() IU prévia a gestac3o
Dados Pessoais
CPF: |ra: Cartao SUS:
Endereco (n2/ complemento):
Bairro: |cidade/estado: CEP:

Estado Civil: { ) Solteira( ) Casado( )Amasiado( )Divorciado( )Viuva [Profiss3o:
Escolaridade: ( ) Analfabeto ( ) Fundamental ( ) Médio Completo [ ) Médio iIncompleto ( ) Superior Comp

( ) superior incomp |Etnia: { ) Asiatica ( ) branca ( ) negra ( ) parda { ) indigena
Religido: ( ) ateia( ) Catolica( ) Evangeélica ) N3otem ( ) outra |Tel Residencial:
Tel Trabalho: |celular: E-mail:
Dados Clinicos
( ) Cirurgia Abdominal |( ) Diabete Familiar |({ ) Infecg3ao Ativa HIV, Hep A, B, C e/ou sifilis
( )Imu ( ) doengas dismielinizantes I( )d.neurologicas | ) neoplasias anteriores e atuais
( ) Tosse Cronica |{ ) constipagao/Esforco |t )1 Fecal]( ) HAS prévio
( )Bebe ___ doses/semana |( ) Fuma ___ cigarros/dia ( ) Drogas ( ) Trombofilia
( ) Ex fisico 2x+/semana por 1h qual tempo ( )Outras
Dados Obstétricos
DataColeta: ___/__ / Jparidade: ___G__C___Vv___A |pataultimopv: ___ /__ /_
DataUltimoPC:  / |peso maior RN: |maior ganho de peso: |rempo TP
( ) DMG prévia ]( ) Gemelar Prévio |( ) Episiotomia n_l { ) Outros
Coleta 24-28semanas ___/____ /.
pum:  / / Jopp: / J ]sG: s d ][ ) Planejou a gestacdo ( ) Preservativo

____ _PesoPrevio: ______ Altura:

( ) Rastreamento Negativo
Afirmar: "Muitas mulheres e gestantes se que-xam que escapa urina sem querer e molham um pouco a
calcinha ou chegam a molhar até mesmo a roupa.”
[ )Sim ( ) quando espirrou, tossiu ou fez esforco? ( ) mta vontade de urinar & ndo consequiu chegar

ISi: 1 2 licia: 1 2 3 a
( ) ativa sexualmente 1 2 3 3 5 6 7 8
9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19
Exame Fisico
P E: R: F E: C: T | () Gluteo( )Adutor( ) Abd
( )YEMG( )US Justificativa:
Coleta Sangue: Data Horario: . Justificativa:
Ca:___ |calcitonina: ___ [|pTH: ____|vitD: vita: __|aclic: K: |insulina: ___
Relaxina: |ccuz: __ Jrosforo: Cortizol: ____ |etiqueta:_G___1D M




Coleta 36-38 semanas
sG:__s__d |Peso atual: ( )mu( )Sangramento Vaginal |outros:
Data Glicemia: ___/ |G: Media Glicemica: ___|eTT - - | Hb:
Irc s - 10 ;12 - 14 - 16 .18 _|( ) Rastreamento Negativo |

Afirmar: "Muitas mulheres e gestantes se queixam que escapa urina sem querer e molham um pouco a
calcinha ou chegam a molhar até mesmo a roupa.”
{ )Sim ( ) quando espirrou, tossiu ou fez esforco? ( ) mta vontade de urinar & ndo consequiu chegar

ISI: 1 2 icia: 1 2 3 4

pata___/___ /. FICHA DE AVALIAGAO Planilhado? ( ) Sim( ) N3¢

1D: PROJETO TEMATICO Centro:

() ativa sexualmente . | 2 3 4 5 6 7 8

B 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19

Exame Fisico

P E: R F: E: o T | ( )Gluteo( )Adutor( ) Abd

(_)EMG ( )US ustificativa:

Coleta S e: Data Horario: - Justificativa:

Ca: Icaldtonina:_ |pms: __ |vito: vita: __ [clic: K: |insulina: ___

Relaxina: |ecuz: ___Jrosforo: Cortizol: ____ |etiqueta:__G___1D M__|

Coleta 18 meses l £

ISI: 1 2 Jicia: 1 2 3 4

() ativa sexualmente 1 2 3 a 5 B 7 8

9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19
P: E. R F. E: C T | ( )Gluteo( )Adutor( ) Abd

(__)EMG (_)US Justificativa:

Coleta Sangue: Data Horario: - Justificativa:

Ca: ____ |calitonina: ____ |etH: ___|vitD: vita: __ [clic: K: |insulina: ___

Relaxina: |cctz: __ Jrosforo: Cortizol: ____ |Etiqueta:it_G___ 1D M

Coleta2dmeses____/___/

ISI: 1 2 |icia: 1 2 3 4

() ativa sexualmente 1 2 3 a 5 B 7 8

9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19
P: E. R F. E: C: T | ( )Gluteo( )Adutor( ) Abd

( )EMG ( )US ustificativa:

Coleta S e. Data Horario: - Justificativa:

Ca: Icalcitonina:_ |pms: __ |vito: vita: __ [Glic: K: |insulina: ___

Relaxina: ____ |lcerz:  |résforo: cortizol: |etiquetat G 1D M

Descontinuidade: qual momento? ( ) obito fetal { ) desi ia [ ) impossibilidade de consulta
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