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RESUMO

JUSTIFICATIVA — A inadequac¢do do estado nutricional materno influencia o resultado da gestacao.
Especificamente as gestantes com sobrepeso e obesidade tém risco aumentado para intercorréncias
clinicas na gestacdo e consequente resultado adverso perinatal, que podem influenciar na sadde da
mae e do seu filho, ndo sé durante a gestacdo e no pds-parto, como na vida adulta. OBJETIVO —
Avaliar resultados maternos, do parto e dos recém-nascidos de gestacGes associadas a sobrepeso e
obesidade. METODO — Estudo prospectivo e descritivo, de uma coorte de 258 gestantes, que
iniciaram o pré-natal antes da 202. semana. Ndo foram incluidas ou foram descontinuadas as
gestantes classificadas como baixo peso, as gestacdes multiplas e aquelas com malformacdes fetais.
De acordo com o IMC pré-gestacional, as gestantes foram alocadas em trés grupos: EUTROFIA — IMC
pré-gestacional entre 18,5 e 24,9 Kg/m” (N = 65); SOBREPESO — IMC pré-gestacional entre 25,0 e
29,9 Kg/m?* (N = 66) e OBESIDADE — IMC pré-gestacional = 30,0 Kg/m” (N = 127). Varidveis maternas,
do parto e placenta e dos recém-nascidos foram comparadas entre os grupos. Na analise estatistica
foram empregados teste do Qui-quadrado, andlise de variancia (ANOVA), seguida do teste de Tukey
e analise de regressdo logistica, com cdlculo de odds ratio e respectivo IC95%. Adotou-se 95% como
intervalo de confianca (p < 0,05). RESULTADOS — As adolescentes (< 19 anos) eram mais eutroéficas e
as gestantes com idade = 35 anos tinham mais sobrepeso e obesidade (p < 0,001). O DM pré-
gestacional apresentou associagdo significativa com a obesidade (15,74%). O ganho de peso foi
menor nas gestantes classificadas como obesas (9,56 + 7,50 Kg) e maior proporc¢do dessas gestantes
(45,6%) apresentou GP < 8 Kg (p < 0,001) e aquelas com sobrepeso e obesidade praticaram mais
exercicio (p = 0,0100). Maior propor¢do de maes obesas (13,39%) teve RN-GIG (p = 0,0209) e os
maiores valores médios de perimetro toracico, perimetro abdominal e peso e indice placentdrios. O
sobrepeso e a obesidade aumentaram o risco para hipertensao gestacional, DMG e hiperglicemia
gestacional leve. Os recém-nascidos de mades obesas permaneceram mais dias internados (3,86 +
3,93) (p = 0,005). Estes resultados confirmaram repercussdes adversas e reforcam a validade de

identificar e tratar o estado nutricional inadequado na gestacgao.

Palavras-chave: obesidade, sobrepeso, gestagao, resultados maternos, resultados perinatais
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ABSTRACT

RATIONALE — Overweight and obesity are associated with increased risks of pregnancy complications
and adverse perinatal outcomes, as well as short- and long-term risks for maternal and child health.
OBJECTIVE — To assess delivery, maternal and child outcomes in pregnancies associated with
overweight and obesity. METHOD — This descriptive prospective study included 258 pregnant
women who started receiving prenatal care at 20 weeks of gestation. Cases of maternal low weight
during pregnancy, multiple gestation, and fetal malformation were excluded. According to
prepregnancy body mass index (BMI), study participants were allocated into three groups:
EUTROPHY — 18.5 < prepregnancy BMI< 24.9 Kg/m2 (n=65); OVERWEIGHT — 25.0< prepregnancy BMI
< 29.9 Kg/m? (n = 66); and OBESITY — prepregnancy BMI > 30.0 Kg/m?” (n = 127). Statistical analyses
were performed using the Chi-square test and analysis of variance (ANOVA) followed by the test of
Tukey and logistic regression analysis calculating odds ratio and 95%Cl (p < 0.05). RESULTS — Most
eutrophic women were adolescents (< 19 years) whereas overweight and obesity were mostly
observed in women aged > 35 years (p < 0.001). Pregestational DM showed a significant association
with obesity (15.74%). Weight gain (WG) was lower among women classified as obese (9.56 + 7.50
Kg). In largest proportion (45.6%) of women with GP < 8 Kg was found in the obesity group, (p <
0,001). Exercising was more frequent in the overweight and obesity groups (p = 0.0100). A greater
proportion of obese mothers (13.39%) had large for gestational age babies (p = 0.0209), and highest
mean chest perimeter, abdominal perimeter, placental weight, and placental index. Overweight and
obesity increased the risk of gestational hypertension, gestational diabetes mellitus, and mild
hyperglycemia. The infants born to obese mothers stayed in hospital for a longer time (3.86 + 3.93)
(p = 0.005). Our results confirm adverse outcomes and underscore the importance of identifying and

treating inadequate nutritional status during pregnancy.

Key words: obesity, overweight, pregnancy, maternal outcomes, perinatal outcomes
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INTRODUCAO

Sobrepeso e obesidade sdo definidos como acumulo anormal ou excessivo de tecido
adiposo no organismo, com potenciais prejuizos para a saude, sendo considerados
problema mundial de saldde publica. Como consequéncia direta desta epidemia, o nimero
de mulheres com sobrepeso ou obesidade em idade reprodutiva vem crescendo

mundialmente *%, e o Brasil ndo é excecdo >*.

A gestacdo pode atuar como fator desencadeante ou, quando ja existente, torna-se fator
agravante dessas condicdes *°. O diagndstico e o0 acompanhamento do estado nutricional da
gestante sdo acdes que devem fazer parte da rotina da assisténcia pré-natal, qualificando a

atenc3o prestada ®’.

A avaliacdo do IMC durante a gestacdo é limitada por influéncia de varios fatores, entre eles,
a retengdo de liquidos, o préprio crescimento uterino, a formacado dos tecidos fetais e da
placenta e o crescente volume de liquido amnidtico ®. Desde 2004, o Ministério da Saude
(MS) do Brasil recomenda um novo protocolo de avaliagdo nutricional para gestantes ’
Nesse protocolo, o IMC pré-gestacional 9 ¢ utilizado para estabelecer o ganho de peso
materno ideal; na gestacdo, o estado nutricional materno é avaliado por instrumento
especifico, onde, o IMC é ajustado pela idade gestacional e o estado nutricional materno é
classificado em baixo peso, adequado, Sobrepeso e Obesidade 10

A inadequagado do estado nutricional materno influencia nas condi¢des de saude da mae e

11,12

do seu filho, tanto na gestacdo como no pds-parto e na vida adulta . O excesso de peso

no periodo gestacional se associa a risco aumentado para disturbios hipertensivos, diabete
melito gestacional (DMG), parto cesarea, tromboembolia, infeccdo e hemorragia no pods-

o 12-1
parto, distécia de ombro e morte neonatal precoce **2°.
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Uma revisdo sistematica recente evidenciou que mulheres com sobrepeso e obesidade,
moderada ou mérbida, teriam risco aumentado para DMG em, respectivamente, 1,97, 3,10
e 5,55 vezes. A cada aumento de 1 kg/mz, a prevaléncia de DMG aumentaria em 0,92%
(1C95%=0,73-1,10) *’. Nessas gestacBes, a programacdo metabdlica fetal é comprometida,
predispondo os filhos de mulheres obesas ao risco de obesidade, DM e doenca

cardiovascular na vida futura **%°.

A obesidade e o sobrepeso, em proporcdes epidémicas ™, e os novos critérios diagndsticos
para o DMG *° mais amplos e menos rigidos, deverdo aumentar ainda mais o nimero de
gestantes com essas condi¢des associadas. Essa realidade e o fato de que esses eventos sdo
passiveis de prevencao definiram o objetivo desse estudo — avaliar resultados maternos, do

parto e dos recém-nascidos em gestacdes complicadas por sobrepeso e obesidade.
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SUJEITOS E METODO
Desenho e sujeitos do estudo

Estudo observacional e prospectivo, de uma coorte de gestantes atendidas no Servigo
Especializado de Diabete e Gravidez da Faculdade de Medicina de Botucatu/ Unesp
(SEDG/Unesp) e que iniciaram o pré-natal antes da 202 semana de gesta¢do. Todas as
gestantes incluidas assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), sendo
ndo-incluidas ou descontinuadas as classificadas como baixo peso, as gestacdes multiplas e

aquelas com malformagdes fetais.

A amostra foi contingenciada pela demanda do Servico, sendo incluidas 258 gestantes e
seus recém-nascidos. De acordo com o IMC pré-gestacional 2!, essas gestantes foram

alocadas em trés grupos:
EUTROFIA — IMC pré-gestacional entre 18,5 e 24,9 Kg/m?*(N = 65);
SOBREPESO — IMC pré-gestacional entre 25,0 e 29,9 Kg/m?* (N = 66)
OBESIDADE — IMC pré-gestacional 2 30,0 Kg/m?* (N = 127)

As caracteristicas maternas avaliadas foram idade (em anos completos), categorizada em <
19 anos, de 20 a 35 e > 35 anos; numero de gestacdes, incluindo a atual, classificada em
uma, duas e 2 3 gestagdes; cesdrea prévia, categorizada em uma e = 2 cesareas; tabagismo,
hipertensdo arterial crénica (HAC) e diabete melito (DM) pré-existentes, presentes ou
ausentes; risco familiar para DM, Obesidade, HAC, doenca cardiovascular (DCV) e

hipercolesterolemia.

Para a comparacdo dos resultados maternos foram considerados o peso final (em Kg),

avaliado no final da gestacdo; o ganho de peso (GP; em Kg), calculado pela diferenca entre
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0s pesos corporais, inicial e final; o IMC gestacional (em Kg/m?), relacionado as semanas de

gestac3o e classificado em adequado, sobrepeso e obesidade *° a pratica de atividade fisica

na gestacao (sim ou ndo); a presenca de doengas intercorrentes, agrupadas em infecgao

urindria, infeccdo genital, a ocorréncia de HA gestacional e de disturbios hiperglicémicos na
20,22,

gestacgado, classificados em DMG e HGL ; 0s niveis de hemoglobina glicada (HbAlc) no

terceiro trimestre, categorizados em < 6,5, de 6,5 a 8,0 e > 8,0%.

Para os resultados do parto e do recém-nascido (RN) considerou-se o tipo de parto (vaginal
ou cesarea); a idade gestacional e o teste de New Ballard, categorizados em < 37 e > 37
semanas; o peso do RN, categorizado em < 2500g, entre 2500 e 4000g e > 4000g e, de
acordo com a relacdo peso / idade gestacional, nas classes de peso pequeno (PIG),
adequado (AlG) e grande (GIG) para a idade gestacional; o peso da placenta (em gramas) e o

indice placentario (IP; calculado pela relagdo peso placenta / peso fetal).

Para avaliar a evolugdo neonatal foram considerados: a ocorréncia de episddios de
hipoglicemia e de malformagdes; a necessidade de fototerapia; os resultados de
hematdcrito, hemoglobina, bilirrubinas, glébulos brancos e vermelhos e de glicose; os dias

de internagdo (do nascimento até a alta do RN).
Acompanhamento dos sujeitos

As gestantes foram encaminhadas ao SEDG-FMB/Unesp por serem diabéticas pré-
gestacionais (DM tipo 1 ou tipo 2) ou por apresentarem risco de desenvolver DMG ou HGL
23 De acordo com o protocolo do servigo, aquelas sem diagnéstico de DM pré-gestacional
foram submetidas ao TTG 75g e ao Perfil Glicémico (PG), entre 24 e 26 semanas, para

20,22

confirmar ou afastar DMG ou HGL . As portadoras de DM 1 e DM2, aquelas em que o

diagndstico DMG ou HGL foi confirmado e as que, independentemente desses diagndsticos,
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apresentavam sobrepeso e obesidade, foram acompanhadas e tratadas de acordo com o
protocolo do SEDG-FMB/Unesp. As 258 gestantes foram avaliadas por nutricionistas,
receberam orientacdo dietética individualizada e foram orientadas para praticar exercicio na

gestacao 2,
Obtencdo dos dados

De interesse para o estudo, as 258 gestantes foram avaliadas em dois momentos, na
primeira consulta de pré-natal, antes da 202 semana, e na consulta de retorno pré-parto
(entre 37 e 38 semanas). Os dados pessoais e de antecedentes de risco familiar foram
obtidos por entrevista e anotados em ficha especifica. As avaliacGes antropométricas
maternas fazem parte da rotina da assisténcia pré-natal e, especialmente na primeira
consulta, sdo utilizadas para individualizar as orientagdes alimentares e de atividade fisica,
dependendo do estado nutricional da gestante. Da mesma forma, a avaliacdo placentaria e
do recém-nascido no momento do parto seguiram a rotina do Servico. Os dados foram

obtidos semanalmente e anotados em ficha especifica do estudo (Anexo 1).

Os exames laboratoriais foram realizados de acordo com a rotina e com o protocolo de
atendimento do Servico. Os resultados de exames laboratoriais foram obtidos do sistema de
registro do Laboratdrio Clinico do Hospital de Clinicas da Faculdade de Medicina de

Botucatu/Unesp, local em que foram rotineiramente realizados.
Andlise estatistica

Os dados foram continuamente transportados do protocolo especifico do estudo e
armazenados em planilhas do software Microsoft Excel®, versdao 2010. A andlise estatistica
foi realizada no software Statistical Analysis System® (SAS, for Windows v.9.2). Para a

comparacgao entre as proporgdes (%) utilizou-se o teste do qui-quadrado; as médias foram
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avaliadas por analise de variancia (ANOVA), seguida do teste de Tukey-Kramaer para
comparag¢Ges multiplas. Foi realizada analise de regressao logistica e avaliagdo da razao de
chances, com calculo dos valores de odds ratio (OR) e respectivos intervalos de confianga a
95% (IC95%), entre a exposi¢ao e os desfechos maternos, do parto e dos recém-nascidos.

Para todos os testes adotou-se 95% como limite de significancia estatistica (p < 0,05).
Aspectos éticos

Este estudo foi realizado a partir de uma sub-amostra das gestantes incluidas no projeto
“Critérios diagndsticos de sindrome metabdlica como fator de risco para diabete melito
gestacional ou hiperglicemia gestacional leve”, aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Faculdade de Medicina de Botucatu/Unesp (CEP-FMB/Unesp) [processo No. 3900-2011;
Of. No. 244/11]. O TCLE foi assinado por todas as gestantes do projeto original e, portanto,
desta sub-amostra. A realizacdo desse subprojeto foi devidamente protocolada no

CEP—FMB/Unesp (Anexo 2).
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RESULTADOS

Os resultados deste estudo referem-se as avaliagdes de 258 gestantes, classificadas em trés
grupos, de acordo com o IMC pré-gestacional — EUTROFIA (n = 65; 25,19%), SOBREPESO

(n=66; 25,58%) e OBESIDADE (n =127; 49,22%), acompanhadas no SEDG-FMB/Unesp.

A Tabela 1 mostra a caracterizacao da populagdao nos grupos de estudo. As gestantes
adolescentes (< 19 anos) eram mais eutroéficas e as gestantes com idade > 35 anos tinham
mais sobrepeso e obesidade (p < 0,001). O DM pré-gestacional foi mais frequente nas
gestantes obesas (15,74%) e com sobrepeso (13,63%). Apesar do resultado ndo-significativo,
observou-se tendéncia a obesidade familiar nas gestantes com sobrepeso e obesidade

(p = 0,0509).

A Tabela 2 mostra os resultados maternos nos grupos de estudo. As médias de peso inicial e
final, de ganho de peso (GP) e de IMC pré-gestacional e gestacional (final da gestacao)
foram diferentes entre os grupos (p < 0,001). Esses resultados apresentaram valores
aumentados nos grupos sobrepeso e obesidade, excecdo feita ao ganho de peso, que foi

menor nas gestantes obesas.

Maior proporg¢do de gestantes obesas apresentou GP < 8 Kg e maior proporg¢do de gestantes
eutroficas teve excesso de GP (GP > 16 kg) (p < 0,001). No final da gesta¢do, a maioria das
gestantes eutrdéficas tinha sobrepeso ou obesidade (p < 0,001). Maior proporgao de
gestantes com  sobrepeso e  obesas praticou exercicio na  gestagdo
(p = 0,0100) e desenvolveu DMG (p < 0,0001) ou HGL (p = 0,0053). Independentemente do
grupo, mais de 80,0% das gestantes apresentou niveis de hemoglobina glicada (HbAlc) do
terceiro trimestre na faixa de normalidade (< 6,5%), sem diferenca estatistica entre os

grupos (p = 0,0747) (Tabela 2).
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A Tabela 3 mostra os resultados do parto e dos recém-nascidos (RN). As gestantes obesas
tiveram maior propor¢ao de RN-GIG (13,39%) e menor propor¢ao de RN-PIG (4,72%)
(p = 0,0209); maior proporgao desses RN apresentou crescimento proporcionado (IP = 2,98)
(p = 0,0368). Os valores médios dos perimetros toracico (p = 0.0061) e abdominal
(p = 0,0317) e do peso (p = 0,0007) e indice placentarios (p = 0,0368) foram maiores no

grupo de maes obesas.

A Tabela 4 demonstra que, exceto pelo tempo de internagdo, o estado nutricional materno
ndo influenciou a evolugao neonatal. No grupo de mdes obesas, os RN permaneceram mais

dias internados (p = 0,005).

Comparada a eutrofia, obesidade e sobrepeso foram identificados como fator de protecao
para o ganho de peso (GP) materno, com Odds ratio (OR) de, respectivamente, 0,25
(0,14-0,45) e 0,40 (0,23-0,71). Apesar disso, as gestantes obesas apresentaram risco
aumentado para desenvolver hipertensdo arterial (OR = 7,01; 3,10-15,88), disturbios
hiperglicémicos (OR = 5,52; 2,88-10,57) e HbAlc > 6,5% (OR = 3,70; 1,23-11,07) na
gestacdo. O estado nutricional materno ndo influenciou os resultados dos recém-nascidos

(Tabela 5).
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Tabela 1. Caracteristicas da populagdo nos grupos de estudo

EUTROFIA SOBREPESO OBESIDADE

“
[any
©

12 (18,46) 2(3,03) 1(0,78)

>35 7 (10,77) 15 (22,73) 35 (27,56)

Numero de gestagdes 0,1869

2 19 (29,23) 18 (27,27) 33(25,98)

zero 44 (67,69) 35 (53,03) 68 (53,54)

>2 7(10,77) 11 (16,67) 23 (18,11)

Tabagismo 9 (13,85) 17 (25,76) 20 (15,75) 0,1415

HA cronica 4 (50,00) 17 (80,95) 47 (74,60) 0,2313

DM pré-gestacional 4 (6,15)a 9(13,63)b 20 (15,74)b <0,0001

Risco familiar

Obesidade 17 (26,15) 24 (36,36) 56 (44,09)

DCV 14 (21,54) 19 (28,79) 43 (33,86)

*Teste do Qui-quadrado



Joice Monaliza Vernini / Mestrado 2013

Tabela 2. Resultados maternos nos grupos de estudo

EUTROFIA SOBREPESO OBESIDADE
Média (dp) Média (dp) Média (dp) Valor p*
Peso inicial (Kg) 57,10 (5,69)a0 69,94 (6,16)b0 91,21 (13,66)c0 < 0,001
Peso final (Kg) 71,49 (7,08)al 82,86 (7,57)b1 100,66 (15,38)c1 < 0,001
Ganho de peso (Kg) 14,36 (4,60)a2 12,80 (5,68)a2 9,56 (7,50)b2 < 0,001
IMC pré (Kg/mz) 22,44 (1,71)a3 27,49 (1,34)b3 36,20 (4,94)c3 < 0,001
IMC gest (Kg/m?) 28,12 (2,38)a4 32,63 (2,71)b4 39,94 (5,46)c4 < 0,001
N (%) N (%) N (%) Valor p”
Ganho de peso (Kg) < 0,001
<8 5(7,81) 12 (18,18) 58 (45,67)
8-16 36 (55,38) 36 (54,55) 42 (33,07)
> 16 24 (36,92) 18 (27,27) 27 (21,26)
IMC pré-gestacional (Kg/m?) < 0,001
18,5 — 24,9 7(10,77) 0(0.00) 0(0.00)
25,0-29,9 43 (66,15) 12 (18,18) 0 (0.00)
>30,0 15 (23,08) 54 (81,82) 127 (100,0)
IMC gestacional (Kg/mz) <0,001
Baixo peso 7 (10,77) 0 (0,00) 0 (0,00)
Adequado 33 (50,77) 5(7,58) 0 (0,00)
Sobrepeso 23 (35,38) 35 (53,03) 8(6,30)
Obesa 2 (3,08) 26 (39,39) 119 (93,70)
Exercicio na gestacdo 17 (26,15) 34 (51,52) 55 (43,31) 0,0100
D. intercorrentes 30 (46,15) 26 (39,39) 62 (48,82) 0,4583
Infecgdo urindria 8(12,5) 8(11,94) 30 (23,62)
Infecg3o genital 12 (18,75) 12 (17,91) 15 (11,81)
HA gestacional 4 (50,0) 4 (19,05) 16 (25,40)
Hiperglicemia
DMG 8(12,30) 22 (33,33) 50 (39,37) <0,0001
HGL 12 (18,45) 15 (22,72) 27 (21,25) 0,0053
HbA1lc (%) [39. trimestre] 0,0747
<6,5 61 (93,85) 53 (80,30) 102 (80,31)
6,5— 8,0 3(4,62) 13 (19,70) 23 (18,11)
>8,0 1(1,56) 0(0,00) 2 (1,57)

* ANOVA,; teste de Tukey
# Teste do Qui-quadrado

- valores médios seguidos de mesma letra e indice ndo diferem entre si ao nivel de 5% de probabilidade
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Tabela 3. Resultados do parto e dos recém-nascidos nos grupos de estudo

16

EUTROFIA SOBREPESO OBESIDADE
N (%) N (%) N (%) Valor p*
PARTO
Tipo de parto 0,3042
vaginal 25 (39,46) 21(31,82) 35 (27,56)
cesarea 40 (61,54) 45 (68,18) 92 (72,44)
Id gestacional (sem) 0,4945
<37 3(4,62) 5(7,58) 12 (9,45)
>37 62 (95,38) 61 (92,42) 115 (90,55)
RECEM-NASCIDO (RN)
New Ballard (sem)* 0,1154
<37 3 (5,77) 6 (10,91) 19 (17,12)
> 37 49 (94,23) 49 (89,09) 92 (82,88)
Peso RN (g) 0,3042
<2500 4 (6,15) 2(3,03) 2(1,57)
2500 - 4000 57 (87,69) 61 (92,42) 113 (88,98)
> 4000 4 (6,15) 3 (4,55) 12 (9,45)
Classes peso/IG 0,0209
PIG 8(12,31) 10 (15,15) 6 (4,72)
AlIG 54 (83,08) 53 (80,30) 104 (81,89)
GIG 3 (4,62) 3 (4,55) 17 (13,39)
indice ponderal 0,0368
< 2,98 (desproporcional) 50 (76,90) 46 (69,70) 75 (59,05)
> 2,98 (proporcional) 15 (23,10) 20 (30,30) 52 (40,94)
Média (dp) Média (dp) Média (dp) Valor p#
Peso RN (g) 3210,20 (469,20) 3208,86 (430,40) 3365,92 (483,36) 0,1993
Comprimento (cm) 48,57 (2,18) 48,36 (2,03) 48,59 (2,11) 0.7593
P Cefalico (cm) 34,41 (1,51) 34,49 (1,33) 34,85 (1,55) 0.0938
P Tordcico (cm) 32,89 (1,89)a0 32,75 (1,73)a0 33,58 (2,01)b0 0.0061
P Abdominal (cm) 31,12 (2,33)al 30,74 (1,80)al 31,60 (2,30)b1 0.0317
Apgar 12. minuto 8,26 (1,38) 8,24 (1,75) 7,81 (1,54) 0,0763
Apgar 52. minuto 9,32 (0,75) 9,26 (0,88) 9,09 (0,81) 0,1431
Apgar 102. minuto 9,71 (0,46) 9,64 (0,57) 9,51 (0,64) 0,0706
indice ponderal 2,79 (0,26)a2 2,83 (0,27)a2 2,93 (0,31)b2 0,0046
PLACENTA
Peso placenta (g) 560,11 (138,94)a3 574,62 (119,78) a3 635,55 (156,64) b3 0.0007
indice placentério 0,17 (0,04) a4 0,18 (0,04) a4 0,19 (0,04) b4 0.0368

+N =217 [41 RN sem os dados completos]

*Teste do Qui-quadrado
#ANOVA,; teste de Tukey

- valores médios seguidos de mesma letra e indice ndo diferem entre si ao nivel de 5% de probabilidade
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Tabela 4. Resultados neonatais nos grupos de estudo

EUTROFIA SOBREPESO OBESIDADE
N(%) N(%) N(%) Valor p*

RESULTADOS RN*
Hipoglicemia 0 0 1(1,00) 0,6204
Malformagdo 2 (1,03) 2 (1,03) 6 (3,08) 0,8331
Fototerapia 14 (22,95) 10 (16,39) 37 (37,00) 0,0913

Média (DP) Média (DP) Média (DP) Valor p#
Hematécrito (%) 48,33 (5,32) 50,97 (9,29) 49,65 (5,37) 0,1632
Hemoglobina (g/dL) 16,17 (1,78) 16,44 (1,92) 16,26 (2,40) 0,8319
Bilirrubina indireta (mg/dL) 1,86 (0,54) 1,96 (0,71) 1,97 (0,61) 0,5756
Bilirrubina direta (mg/dL) 0,00 (0,02) 0,00 (0,02) 0,01 (0,02) 0,5956
Gléb. brancos (x10°/mm?) 14755 (3095,75) 14786 (6627,72) 14543 (4332,81) 0,9754
Gléb. vermelhos (x10°/mm?) 4,80 (0,60) 4,42 (0, 52) 4,57 (0,52) 0,0823
Glicemia (mg/dL) 63,40 (16,27) 65,76 (25,48) 65,95 (20,51) 0,0908
Dias de internagdo 2,96 (1,50)a 3,04 (1,41)a 3,86 (3,93)b 0,0048

+N = 204 [54 RN sem os dados completos]
*Teste do Qui-quadrado
# ANOVA,; teste de Tukey

- valores médios seguidos de mesma letra ndo diferem entre si ao nivel de 5% de probabilidade

Tabela 5. Calculo da razao de chances — Odds ratio (OR) e intervalo de confianca (IC) a 95%

do IMC pré-gestacional vs desfechos maternos e neonatais nos grupos de estudo

EUTROFIA vs OBESIDADE EUTROFIA vs SOBREPESO

OR 1C95% OR 1C95%
GP 2 16 Kg 0,25 0,14-0,45 0,40 0,23-0,71
Hipertensao arterial 7,01 3,10 —15.88 2,11 1,13-3,94
Hiperglicemia 5,52 2,88 -10,57 1,31 0,67 - 2,56
HbAlc > 6,5% 3,70 1,23 -11,07 1,02 0,48-2,15
Peso RN 2,30 0,81 -6,55 1,94 0,70-5,36
Classes de peso RN 0,98 0,45-2,15 0,80 0,38-1,69
Apagar 12. minuto 0,37 0,12-1,12 0,56 0,21-1,47
Apagar 52. minuto 1,97 0,12 -31,99 1,94 0,12 -31,49
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DISCUSSAO

Nesse estudo, o sobrepeso e a obesidade se associaram a peso e IMC aumentados no final
da gestacao e maior ocorréncia de DMG e HGL. A obesidade se associou a maior proporgao
de RN-GIG, com IP > 2,98, ao peso e indice placentdrios aumentados e ao maior tempo de
internacdo dos recém-nascidos. Na populacdo avaliada, o fato de ser obesa representou
risco para o desenvolvimento de hipertensao arterial, hiperglicemia e valores de HbAlc >
6,5% no final da gestacdo. Ao contrario, obesidade e sobrepeso foram confirmados como
fator de protecdo para o ganho de peso (GP) materno e ndo representaram risco para os

desfechos neonatais.

As mades obesas e com sobrepeso, tinham maior peso corporal e IMC pré-gestacional,
proporcionais a inadequacado do estado nutricional. Essas caracteristicas foram mantidas na
evolugdo da gestacdo e se associaram a maior ocorréncia de hipertensao arterial, DMG e
HGL. Outros estudos da literatura ja evidenciaram associagdo entre IMC aumentado e
desenvolvimento de hipertensao arterial e disturbios hiperglicémicos 3817,24-27

Na analise de regressao logistica, a obesidade foi confirmada como fator de risco para
hipertensdo arterial e hiperglicemia na gestacao, aumentando em, respectivamente, sete e
cinco vezes a possibilidade dessas ocorréncias. Essa caracteristica materna também foi
determinante para valores de HbAlc > 6,5% no final da gestagao.

Hipertensao arterial e hiperglicemia, associados a obesidade central (na mulher, IMC > 30
Kg/m? ou medida da cintura superior > 80cm) s3o critérios diagndsticos do quadro de
sindrome metabdlica (SM), cuja base fisiopatoldgica é a associacdo obesidade—resisténcia a

. . 2 s . . A . . . 7 s 4. ~ .
insulina 2%. De modo classico, a resisténcia a insulina é caracteristica das gestagdes normais

. . 2 o~ . . .
e acentua-se naquelas complicadas por diabetes %°. A associacdo entre SM e hiperglicemia
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materna na gestacdo foi identificada por Bo et al.¥e reproduzida recentemente em nosso

meio 2%

. Considerando esses resultados, o risco de HbAlc > 6,5% nessa populagdao de
gestantes seria consequéncia e, portanto, um resultado esperado. Apesar disso, valores
aumentados de HbAlc foram confirmados em apenas 20,0% dessas gestantes. Isto pode

refletir o tratamento instituido, tanto para o controle da hiperglicemia materna, como para

o controle do sobrepeso e da obesidade, reforcando a validade dessas intervencoes

8,20,22,33,34

Independentemente do diagndstico de diabete ou hiperglicemia, as gestantes com
inadequagao nutricional receberam orientagdes nutricionais individualizadas e foram
estimuladas a para praticar exercicio. Ainda que limitados pelo desenho do estudo, outros
resultados também sugerem a influéncia do tratamento instituido. O menor ganho de peso
nas gestantes obesas, a proporgdo de gestantes com sobrepeso (7,58%) e obesas (6,30%)
gue reduziram o IMC no final da gestacao e a confirmacdo de obesidade e sobrepeso como
fator de protecdao para o GP materno sdo indicativos dos beneficios da intervengdo. Além
disso, maior propor¢do de gestantes com sobrepeso (51,52%) e obesidade (43,31%)
praticaram exercicio na gestacao. Reforcando esses achados, ensaios clinicos randomizados
confirmaram a validade do controle do ganho de peso materno, com adequacado alimentar e

exercicio, nas mulheres obesas 3537,

As gestantes obesas apresentaram maior proporcdo de RN-GIG, com IP > 2,98, e medidas
aumentadas de PT e PA, além de peso e indice placentdrios significativamente elevados.
IMC gestacional e DM sdo fatores independentes de risco para o crescimento fetal

8,38,39

exagerado . Além da macrossomia, crescimento desproporcionado, placentomegalia, e

correspondente indice placentdrio elevado, e aumento das medidas fetais, especialmente, o
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perimetro abdominal s3o caracteristicas comuns nos filhos de m3es diabéticas *%*%*.

Considerando que, nesse estudo, ser obesa ou estar com sobrepeso foi fator de protecao
para o GP aumentado, sem influéncia no risco dos recém-nascidos, os desfechos adversos

neonatais observados devem ter sido decorrentes da hiperglicemia materna.

Nesse estudo foram reproduzidos desfechos adversos da gestacdo, associados a obesidade,
ao sobrepeso e, indiretamente, a hiperglicemia materna. A obesidade foi fator
determinante no risco de hipertensao arterial, hiperglicemia e niveis de elevados de HbAlc
no final da gestacdo. O sobrepeso representou risco para hipertensdo arterial. Obesidade e
sobrepeso foram confirmados como fator de protecdo para o GP materno exagerado e nao
influenciaram nos resultados neonatais. As gestantes foram tratadas e, possivelmente, isso
favoreceu o prognédstico dos recém-nascidos. Esses resultados reforcam a validade de

identificar e tratar o estado nutricional inadequado na gestagao.
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RESUMO

INTRODUCAO — Algumas adipocinas s3o reconhecidas como biomarcadores da resisténcia a
insulina, bastante aumentada em gestantes obesas. OBJETIVO — avaliar concentragdes
maternas de adipocinas e insulina e compara-las com resultados maternos e perinatais de
gestacdes complicadas por sobrepeso e obesidade. METODO — estudo de corte transversal,
incluindo 72 pares de maes e recém-nascidos (RN), classificadas em PESO ADEQUADO (N =
23); SOBREPESO (N = 18) e OBESIDADE (N = 31). Concentragdes de adiponectina, leptina,
resistina e insulina foram avaliadas no final da gesta¢cdo, comparadas entre as classes
nutricionais e correlacionadas a resultados maternos e perinatais. No estudo estatistico
foram realizadas analises de variancia (ANOVA) e de correlagdo, com p < 0,05. RESULTADOS

— As gestantes obesas apresentaram concentracdes significativamente elevadas de leptina

(p =0,0021), diretamente correlacionadas a IMC pré-gestacional (r = 0,57), IMC gestacional
(r = 0,39) e hipertensdo arterial (r = 0,27) e hiperglicemia (0,31) e, inversamente, ao
perimetro abdominal dos RN (r = —-0,25). As concentracGes de adiponectina foram

inversamente correlacionadas ao IMC gestacional (r = —0,29) e ao perimetro cefdlico dos RN
(r =—0,27) e, diretamente, ao peso ao nascimento (r = 0,23). Os valores de insulina foram
diretamente correlacionados a IMC pré-gestacional (r = 0,38), IMC gestacional (r = 0,24) e
hiperglicemia materna (r = 0,26). Resistina nao foi correlacionada a resultados maternos ou
fetais. CONCLUSAO — Insulina e leptina influenciaram o estado nutricional materno e a
resisténcia a insulina na gestacdo. Adiponectina influenciou o estado nutricional materno e

o crescimento intrauterino. Resistina ndo teve influéncia nos resultados maternos e fetais.

Palavras-chave: adipocinas, insulina, gestacdo, obesidade, resisténcia a insulina,

hiperglicemia.
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ABSTRACT

INTRODUCTION — Some adipokines are known as biomarkers of insulin resistance that is quite
increased in obese pregnant women. OBJECTIVE — to assess the role of maternal adipokine and
insulin concentrations on maternal and perinatal outcomes in pregnancies complicated by
overweight and obesity. METHOD — this cross-sectional study included 72 mother-newborn (NB)
pairs. Pregnant women were classified as ADEQUATE WEIGHT (N = 23); OVERWEIGHT (N = 18) and
OBESE (N = 31). The concentrations of adipokine, leptin, resistin, and insulin were measure by the
end of gestation, compared among nutritional classes, and correlated with maternal and perinatal
outcomes. Analyses of variance (ANOVA) and correlation were performed with significance level set
at p < 0.05. RESULTS — Obese pregnant women showed significantly high concentrations of leptin (p
= 0.0021) which correlated positively with prepregnancy BMI (r = 0.57), gestational BMI (r = 0.39),
arterial hypertension (r = 0.27), and hyperglycemia (0.31), and negatively with NB abdominal
perimeter (r = —0.25). Adipokine concentration correlated negatively with gestational BMI (r = —0.29)
and NB cephalic perimeter (r = —0.27), and positively with birthweight (r = 0.23). Insulin
concentrations correlated positively with prepregnancy BMI (r = 0.38), gestational BMI(r = 0.24) and
maternal hyperglycemia (r = 0.26). Resistin showed no correlation with any maternal or newborn
outcome. CONCLUSION — Insulin and leptin influenced maternal nutritional status and insulin
resistance during pregnancy. Adipokine influenced maternal nutritional status and intratuterine

growth. Resistin had no influence on maternal and infant outcomes.

Key words: adipokines, insulin, pregnancy, obesity, insulin resistance, hyperglycemia.
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INTRODUCAO

Nos ultimos anos, o tecido adiposo tem sido identificado como drgao secretor; suas células
sintetizam e liberam diversos tipos de substancias, especificamente denominadas de
adipocinas. Além das citocinas classicas, sdo reconhecidos fatores de crescimento e
proteinas sistémicas e complementares, que influenciam uma variedade de processos
fisioldgicos. Acdes no metabolismo e gasto energético, controle da ingestdo alimentar,
sensibilidade a insulina, angiogénese e regulacdo da pressdo arterial e da coagulacdo

sanguinea ja foram associadas as adipocinas 2.

Com o desenvolvimento da obesidade, ha aumento da resposta inflamatdria, explicada pela
escassa vascularizacdo do tecido adiposo branco e proliferacdo de adipdcitos em regides
distantes dos vasos. Sugere-se que, nessas condicGes, a hipdxia tecidual estimule a liberacdo
de citocinas inflamatdrias e fatores angiogénicos, na tentativa de aumentar a vascularizagao
local . O aumento do tecido adiposo, com correspondente produg¢ao de adipocinas,
desencadeia uma série de processos fisiopatoldgicos associados a génese da obesidade L4 A
producdo e liberacdao de adipocinas, ou citocinas inflamatdrias, caracterizam a obesidade

como estado de inflamacao crénica >6,

Na ultima década foram reconhecidos diversos tipos de adipocinas, entre elas, leptina,
adiponectina, adipsina, resistina, TNF-a, PAI-1, interleucinas 1B, 6 e 8 (IL-1B, 6 e 8), fator 1
de crescimento insulina-simile (IGF-1), MCP-1 e visfatina. Exceto pela adiponectina, a
producdo e secrecao dessas substancias sdo proporcionais ao grau de obesidade. Muitas
delas, como adiponectina, leptina, TNF-a, resistina, PAI-1, IL-6 e MCP-1, estariam

diretamente relacionadas a resisténcia insulinica e outras morbidades a ela associadas "%.
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Na gestacdo, ocorrem alteragdes no metabolismo materno para garantir aporte continuo de
nutrientes para o feto em desenvolvimento, com aumento e redistribuicdo progressivos do
tecido adiposo materno. Isso influencia uma série de fun¢bGes metabdlicas, caracteriza o

dismetabolismo e pode alterar a evolugdao normal da gestagao 210,

Classicamente, os hormonios placentarios antagonizam a a¢do da insulina, particularmente
no segundo e terceiro trimestres, definindo estado de resisténcia a insulina e aumento na
producdo desse hormonio ''. De acordo com alguns autores, as adipocinas teriam
participacdo na resisténcia insulinica na gestacdo e, em decorréncia, no desenvolvimento de
diabete melito gestacional (DMG), pré-eclampsia (PE) e restricdo do crescimento

12-17

intrauterino (RCIU)™“"".Especificamente, adiponectina e leptina, secretadas apenas no

tecido adiposo, interleucina 6 (IL-6) e fator de necrose tumoral (TNF-a), secretados também

por outras células, foram relacionados a resisténcia insulinica na gestacdo **%%.

A obesidade e a gravidez contribuem, individualmente, para o estado de inflamacgdo cronica
e resisténcia a insulina. Essa combinagao pode ser particularmente prejudicial, tanto para a

2. De acordo com alguns autores, ha muitas lacunas sobre

mae quanto para o feto
obesidade na gravidez e sua relacdo de causalidade com as varias complica¢des associadas.
N3o se sabe o que seria diretamente atribuivel a obesidade em si e o que seria resultado de
habitos de vida irregulares [sedentarismo, inadequac¢ado alimentar], passiveis de prevencao e

13,23,24,25

facilitadores da obesidade . De interesse nesse estudo, merece destaque o papel de

algumas adipocinas, potenciais biomarcadores da resisténcia a insulina na gestacao.

O objetivo desse estudo foi avaliar concentracdes plasmaticas de adipocinas [adiponectina,
leptina e resistina] e de insulina e compara-las com resultados maternos e perinatais de

gestacOes complicadas por sobrepeso e obesidade.
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SUJEITOS E METODO

Desenho e sujeitos do estudo

Estudo de corte transversal, incluindo 72 pares de maes e recém-nascidos, assistidos no
Servico Especializado de Diabete e Gravidez da Faculdade de Medicina de Botucatu/Unesp

(SEDG-FMB/Unesp).

De acordo com o IMC pré-gestacional®® as 72 gestantes foram classificadas como PESO
ADEQUADO — IMC pré-gestacional entre 18,5 e 24,9 Kg/m2 (N = 23); SOBREPESO — IMC pré-
gestacional entre 25,0 e 29,9 Kg/m? (N = 18) e OBESIDADE — IMC pré-gestacional > 30,0

Kg/m” (N = 31).

Foram excluidas as gestantes com baixo peso, as gestacdes multiplas e as malformacdes
fetais. Todas as gestantes incluidas no estudo assinaram o Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido (TCLE).
Varidveis estudadas

As caracteristicas maternas avaliadas foram idade (anos completos), nUmero de gestacdes,
IMC pré-gestacional®®, tabagismo e associacdo com hipertensdo arterial cronica (HAC) e
diabete melito (DM) pré-existente. Como resultados maternos da gestacao, considerou-se o

27
|

IMC gestacional “’, o ganho de peso e a ocorréncia de hipertensao gestacional, DM

gestacional (DMG) e hiperglicemia gestacional leve (HGL) **3°

, associados as concentragoes
plasmaticas de adiponectina, leptina, resistina e insulina no periodo pré-parto (37 a 38

semanas).

As caracteristicas dos recém-nascidos foram definidas por idade gestacional no parto, peso

e classes de peso/idade gestacional, indice ponderal [(peso/comp3)*100], comprimento e
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medidas dos perimetros cefalico, toracico e abdominal. As placentas foram avaliadas por

peso e indice placentario (IP), definido pela relagdo peso placenta/peso fetal (PP/PF).

Para avaliacdo dos objetivos propostos, foram consideradas as classes de IMC pré-
gestacional, os resultados maternos e fetais e as concentragdes de lepitina, adiponectina,

resistina e insulina no sangue materno, avaliados no periodo pré-parto (37 a 38 semanas).
Acompanhamento dos sujeitos

As gestantes foram encaminhadas ao SEDG-FMB/Unesp por serem diabéticas pré-
gestacionais (DM tipo 1 ou tipo 2) ou por apresentarem risco de desenvolver DMG ou HGL*".
De acordo com o protocolo do servico, aquelas sem diagndstico de DM pré-gestacional
foram submetidas ao TTG 75g e ao Perfil Glicémico (PG), entre 24 e 26 semanas, para
confirmar ou afastar DMG ou HGL?®**°. As portadoras de DM 1 e DM2, aquelas em que o
diagnodstico de DMG ou HGL foi confirmado e as que, independentemente desses
diagndsticos, apresentavam sobrepeso e obesidade, foram acompanhadas e tratadas de
acordo com o protocolo do SEDG-FMB/Unesp. As 72 gestantes foram avaliadas por
nutricionistas, receberam orientacao dietética individualizada e foram orientadas para

praticar exercicio na gestagao 28
Obtengdo dos dados

De interesse para o estudo, as 72 gestantes foram avaliadas em dois momentos, na primeira
consulta de pré-natal, antes da 202 semana, e na consulta de retorno pré-parto (entre 37 e
38 semanas). Os dados pessoais e de antecedentes de risco familiar foram obtidos por
entrevista e anotados em ficha especifica. As avaliacbes antropométricas maternas fazem
parte da rotina da assisténcia pré-natal e, especialmente na primeira consulta, sdo utilizadas

para individualizar as orientacGes alimentares e de atividade fisica, dependendo do estado
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nutricional da gestante. Da mesma forma, a avaliacdo placentaria e do recém-nascido no
momento do parto seguiram a rotina do Servi¢co. Os dados foram obtidos semanalmente e

anotados em ficha especifica do estudo (Anexo 1).

Para as dosagens de adiponectina, leptina, resistina e insulina, as amostras foram
centrifugadas e, em seguida, o soro foi armazenado em freezer a -80C. Posteriormente,
foram encaminhadas para laboratério privado, onde foi utilizado o método de ELISA, em Kits

de Multiplex / Millipore®.
Andlise estatistica

Os dados foram continuamente transportados do protocolo especifico do estudo e
armazenados em planilhas do software Microsoft Excel®, versdao 2010. A andlise estatistica
foi realizada no software Statistical Analysis System® (SAS, for Windows v.9.2). As médias
foram avaliadas por andlise de variancia (ANOVA), seguida do teste de Tukey-Kramaer para
comparacbes multiplas. Foi realizada andlise de correlacdo, pelos testes de Pearson ou
Spearman, dependendo da distribuicio normal ou ndo das amostras, com célculo dos

“.n
r

respectivos valores de e da significancia estatistica (p). Para todos os testes adotou-se

95% como limite de significancia estatistica (p < 0,05).
Aspectos éticos

Este estudo foi realizado a partir de uma sub-amostra das gestantes incluidas no projeto
“Critérios diagndsticos de sindrome metabdlica como fator de risco para diabete melito
gestacional ou hiperglicemia gestacional leve”, aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Faculdade de Medicina de Botucatu/Unesp (CEP-FMB/Unesp) [processo No. 3900-2011;

Of. No. 244/11]. O TCLE foi assinado por todas as gestantes do projeto original e, portanto,
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desta sub-amostra. A realizacdo desse subprojeto foi devidamente protocolada no

CEP—FMB/Unesp (Anexo 2).

RESULTADOS

Os resultados deste estudo referem-se as avaliagdes de 72 gestantes, classificadas de
acordo com o IMC pré-gestacional em PESO ADEQUADO (n = 23; 31,9%), SOBREPESO (n =

18; 25,0%) e OBESIDADE (n = 31; 43,1%), acompanhadas no SEDG-FMB/Unesp.

A Tabela 1 mostra as caracteristicas gerais da populacdo de gestantes incluida no estudo e
os resultados maternos e neonatais. A maioria das gestantes tinha idade superior a 19 anos
(86,1%) e, no minimo, duas gestacdes (79,2%). No final da gestacdo, a avaliacdo do IMC
gestacional evidenciou que 23,6% estavam com peso adequado, 52,4% delas tinha
sobrepeso e 23,6% eram obesas. Entre as 72 gestantes, 16,7% eram tabagista, 15,3%
apresentava hipertensdo arterial e 11,1% tinha DM prévio a gestacdo. A hiperglicemia se
associou a 48 gestacdes (66,7%), identificada como DM prévio (16,6%), DMG (50,0%) e HGL
(33,4%). Dos 72 recém-nascidos, 97,2% nasceu no termo da gestacdo e 80,6% foi
classificado como peso adequado. Apenas um recém-nascido apresentou baixo peso (< 2500

g), o peso foi adequado em 80,6% e 8,3% deles foi classificado como RN-GIG.

Na Tabela 2 estdo os valores das concentracdes de adiponectina, leptina, resistina e
insulina, de acordo com o estado nutricional das gestantes. As gestantes obesas
apresentaram concentragdes significativamente elevadas de leptina (p = 0,0021). As demais
concentragGes, adiponectina, resistina e insulina, ndo se diferenciaram em relacdo ao

estado nutricional materno.
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A Tabela 3 apresenta os resultados da andlise de correlacdo entre os marcadores da
resisténcia a insulina e as varidveis maternas. As concentragGes de adiponectina foram
inversamente correlacionadas ao IMC gestacional (r = -0,29; p = 0,013). Os resultados de
leptina mostraram correlagao direta com IMC pré-gestacional (r = 0,57; p < 0,0001), IMC
gestacional (r = 0,39; p = 0,0007) e ocorréncia de hiperglicemia (r = 0,31; p = 0,0086) e
hipertensdo arterial (r = 0,27, p = 0,0196). Os valores de insulina foram diretamente
correlacionados a IMC pré-gestacional (r = 0,38; p = 0,0009), IMC gestacional (r = 0,24; p =
0,0466) e a hiperglicemia materna (r = 0,26; p = 0,0252). N3o se observou correlacdo

significativa entre as concentragdes de resistina e as varidveis maternas avaliadas.

Na Tabela 4, as concentracées de adiponectina se correlacionaram diretamente ao peso (r =
0,23; p = 0,0487) e, de maneira inversa, com o perimetro cefdlico dos RN (r = -0,27; p =
0,0216). Os valores de leptina foram inversamente correlacionados ao perimetro abdominal
(r =-0,25; p = 0,0350). Nao foram observadas correlagdes entre concentragdes maternas de

resistina e insulina e medidas dos RN.
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Tabela 1. Caracteristicas e resultados maternos e neonatais da populagao incluida no estudo

Numero (N) Percentual (%)

Idade (anos)

20-35

I
0o

66,7

Numero de gestagoes

22

(8]
~

79,2

18,5-24,9

N
w

31,9

>30,0

w
-

43,1

[N
~

Adequado 23,6

Obesa

[N
~

23,6

[y
[y

HA crbnica 15,3

Hiperglicemia na gestacdo

DM2

oo

16,6

HGL

[N
[e)]

33,4

Id. gestacional no parto

~
o

> 37 semanas 97,2

<2500

[y

> 4000

a

8,3

PIG

(o]

11,1

GIG

)]

8,3

MATERNAS Desvio padrdo (dp)

RECEM-NASCIDOS

indice ponderal 2,87 0,14

Perimetro cefalico (cm) 34,68 1,56

Perimetro abdominal (cm) 31,60 2,07

Peso (g) 608,09 24,74
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Tabela 2. Valores médios das concentracdes de adipocinas e de insulina, de acordo com o

IMC pré-gestacional das gestantes incluidas no estudo

ADEQUADO SOBREPESO OBESIDADE

Média (dp) Média (dp) Média (dp) p*
Adiponectina (ug) 8,55 (3,96) 10,82 (7,63) 8,01 (6,75) 0,2914
Leptina” (mg) 16,30 (10,29)a 21,19 (11,12)a 32,37 (17,23)b 0,0021
Resistina (mg) 17,92 (8,41) 19,55 (16,77) 15,26 (6,22) 0,6858
Insulina (mg) 1,25 (1,09) 1,89 (1,53) 2,43 (1,90) 0,4113

*ANOVA, seguida do teste de TuKey-Kramer

#valores seguidos de mesmo indice ndo diferem entre si ao nivel de 5% de significancia

Tabela 3. Analise de correlacdo, com os respectivos valores de r e p — adipocinas e insulina

VS varidveis maternas

Adiponectina Leptina Resistina Insulina

IMC pré gestacional* (r) 0.05224 0.56892 -0.13782 0.38434
p 0.6630 <.0001 0.2483 0.0009

IMC gestacional“ (r) -0.28934 0.38860 -0.07203 0.23537
b 0.0137 0.0007 0.5477 0.0466

Ganho de peso* (r) -0.17416 0.09479 -0.06203 0.06082
b 0.1434 0.4284 0.6047 0.6118

Hipertensao arterial” (r) -0.06688 0.27459 0.07317 -0.05272
b 0.5767 0.0196 0.5413 0.6601

DM e HGL"? (r) -0.13893 0.30763 - 0.02056 0.26369
b 0.2445 0.0086 0.8639 0.0252

*Teste de Pearson
#Teste de Spearman

’Diabete melito pré e gestacional; hiperglicemia gestacional leve
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Tabela 4. Andlise de correlacdo*, com os respectivos valores de r e p — adipocinas e insulina

vs varidveis dos recém-nascidos (RN)

Adiponectina Leptina Resistina Insulina

Peso dos RN (r) 0.23404 -0.12160 -0.15365 0.10969
p 0.0478 0.3089 0.1975 0.3590
Comprimento (r) -0.16035 -0.20366 -0.10030 0.07505
p 0.1785 0.0862 0.4019 0.5309

Perimetro cefalico (r) -0.27035 -0.13731 -0.21937 0.04405
p 0.0216 0.2501 0.0641 0.7133

Perimetro tordcico (r) -0.17769 -0.18449 -0.05720 -0.02536
p 0.1354 0.1208 0.6332 0.8325

Perimetro abdominal (r) -0.16373 -0.24885 -0.08094 0.00486
p 0.1694 0.0350 0.4991 0.9677

indice ponderal (r) -0.16054 0.08564 -0.10983 0.06552
p 0.1779 0.4744 0.3584 0.5845

*Teste de Pearson
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DISCUSSAO

Os resultados deste estudo evidenciaram que as concentragdes de leptina aumentaram nas
gestantes obesas e se correlacionaram diretamente com o IMC e a ocorréncia de
hiperglicemia e hipertensao arterial na gestacdo e, inversamente, com o perimetro
abdominal do feto. As concentracbes de adiponectina demonstraram correlagdo inversa
como IMC gestacional e perimetro cefdlico dos RN e, direta, com o peso fetal. Os valores de
resistina nao foram correlacionados a nenhum resultado materno ou fetal. A insulina
plasmatica foi diretamente correlacionada ao estado nutricional e a hiperglicemia materna,

sem influéncia nos resultados dos recém-nascidos.

Nesse estudo, os valores de insulina foram diretamente correlacionados ao IMC materno,
pré (r = +0,34) e gestacional (r = +0,23), e a ocorréncia de hiperglicemia na gestagao (r =
+0,26). Estes resultados reproduziram critérios diagndsticos da sindrome metabdlica, cuja
base fisiopatoldgica é a associagdo obesidade—resisténcia a insulina *2.De modo clssico, a
resisténcia a insulina é caracteristica das gesta¢des normais e acentua-se naquelas

complicadas pelo diabete materno 3A associacao entre SM e hiperglicemia materna na

gestacao foi identificada por Bo et al. #e reproduzida recentemente em nosso meio 3232

A leptina é conhecida como “horménio da saciedade” e atua no hipotalamo inibindo o

37, 38.

consumo alimentar e estimulando o gasto energético Essa adipocina esta elevada em

individuos obesos, possivelmente, em resposta ao estado de resisténcia a sua agdo 39,

Entretanto, esses resultados s3ao controversos na gestacao Enquanto alguns autores
evidenciaram concentragdes significativamente maiores de leptina em gestantes com DMG

1 1 ~ . . 2
04041 " sutros ndo confirmaram essa diferenca .
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Neste estudo, as concentracoes de leptina no sangue materno, significativamente elevadas
nas gestantes obesas e diretamente correlacionadas ao estado nutricional (r = +0,56 e
+0,38, respectivamente para IMC pré e IMC gestacional) e a hiperglicemia na gestacao
(r = 40,31), confirmaram o papel da leptina no metabolismo energético e na resisténcia

18-21

insulinica. Esses achados ja foram evidenciados por outros autores . Além disso, a

correlacdo direta entre leptina e hipertensdo materna (r = +0,27), aqui observada, sugere o

estado inflamatério associado a obesidade %>,

De acordo com alguns autores, adiponectina e resistina sdo adipocinas de acoes
antagonicas. A adiponectina aumenta a sensibilidade a insulina; ao contrdrio, a resistina

4744 Neste estudo, as concentracBes de

aumenta a resisténcia a acdo desse hormoénio
adiponectina foram inversamente correlacionadas ao IMC gestacional
(r = —0,28). Assim, quanto maior a obesidade materna, e decorrente resisténcia insulinica,

seriam esperados menores niveis de adiponectina e maiores de resistina. Entretanto, os

niveis dessas adipocinas ndo foram diferentes entre gestantes obesas e ndo obesas.

Apesar da nado diferenciacdo nos resultados de adiponectina entre as classes de IMC, a
correlagdo inversa entre adiponectina e IMC gestacional pode indicar queda desses niveis
nas gestantes obesas. De maneira indireta, esses resultados estdo de acordo com estudos
anteriores que caracterizaram queda nas concentra¢des de adiponectina em estados de

resisténcia insulinica e obesidade #2454¢,

A resistina no organismo materno estd relacionada a queda da sensibilidade insulinica no

final da gestacao, favorecendo a hiperglicemia pds-prandial e, assim, favoravel para o rapido

47,48

crescimento do feto De acordo com alguns autores, resistina é marcador da

hiperglicemia materna *°, associada a niveis aumentados de resistina no final da gestacdo e
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no pads-parto e diretamente correlacionada com os indices HOMA-IR * Em oposicao, outros
autores observaram maior valor do IMC e dos marcadores de resisténcia insulinica em
gestantes com DMG, sem diferenca nos niveis séricos de resistina 1 No presente estudo, os
niveis de resistina ndo se diferenciaram entre as classes do IMC materno e ndo foram
correlacionados aos resultados maternos ou dos recém-nascidos. Assim, permanece essa

controvérsia da literatura.

Neste estudo, além das concentracdes de resistina, os valores de adiponectina e insulina
também ndo foram diferentes nas classes de IMC materno. Entre os desfechos neonatais,
apenas adiponectina, correlacionada diretamente com o peso fetal (r = +0,23) e
inversamente com o perimetro cefalico (r = —0,27), e leptina, de correlacdo inversa com o
perimetro abdominal (r = —0,25), apresentaram resultados significativos. Apesar da
controversa existente na literatura, algumas caracteristicas da populacdo incluida neste

estudo devem ser considerados.

Neste estudo, o diabete melito (DM) pré-gestacional esteve presente em 11,1% da
populacdo que, na gestacdo, se associou a DMG e HGL e atingiu cifras de 66,7%. A
hipertensao arterial cronica foi caracteristica de 15,3% das gestantes, com potencial risco
para associacdao com hipertensao gestacional e pré-eclampsia, mas esses dados nao foram
avaliados. As gestantes deste estudo receberam orientacao alimentar individualizada e
foram estimuladas para praticar exercicio. Além dessas medidas, as portadoras de
hiperglicemia [DM pré, DMG e HGL] receberam insulina sempre que necessario. Essa
intervencdo influenciou no GP materno (12,6 + 6,8 Kg), semelhante entre as classes de IMC
e adequado na maioria das gestantes, e nos resultados de peso dos recém-nascidos. Entre

eles, 80,6% foi classificado como peso adequado, os RN-PIG representaram 11,1% e, os RN-
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GIG, apenas 8,3% da amostra. Considerando que essas gestantes foram tratadas para
controle da obesidade e da hiperglicemia, esses resultados sugerem o beneficio da

intervencgao.

Na literatura, alguns autores também nao confirmaram correlagdo entre niveis plasmaticos
maternos de resistina e adiponectina e peso ao nascer 2 sugerindo que essas citocinas

| **. De acordo com a revis3o de

seriam marcadores do diabete materno e ndo do peso feta
Aye et al. >, niveis séricos de adiponectina materna foram inversamente correlacionados
com o peso ao nascimento, em gestantes saudaveis e em portadoras de DMG. Entretanto,
outros observaram baixos niveis de adiponectina e resistina no sangue do corddao umbilical
de recém-nascidos macrossémicos, inversamente correlacionados ao peso fetal e

placentdrio e sem correlacdo com os niveis maternos. De acordo com os autores, apenas as

adipocinas fetais teriam papel importante no controle do peso intrauterino >,

A placenta ja foi identificada como local de sintese de adiponectina na gravidez. Assim,
sugere-se a¢do dessa adipocina, predominantemente originada do tecido adiposo materno,
na funcdo placentaria e na regulacdo do crescimento fetal. Atualmente, o papel da
adiponectina materna na modulagao e transporte de nutrientes na placenta é reconhecido
como um “novo mecanismo fisioldgico” da acao enddcrina do tecido adiposo materno no
crescimento fetal 3. Assim, ndo sé caracteristicas e condicdes maternas, mas também,
funcbes metabdlicas da placenta e do préoprio feto em desenvolvimento, devem estar

associadas aos desfechos neonatais.

Concluindo, os resultados deste estudo confirmaram aspectos da associacdo obesidade,

hiperglicemia e marcadores da resisténcia insulinica na gestacdo. Merecem destaque,
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(i) relacdo direta dos niveis de insulina com o estado nutricional materno e a presenca de

hiperglicemia na gestacao;

(ii) influéncia direta da leptina no estado nutricional materno e a associacdo dessa

adipocina com hiperglicemia e hipertensdo arterial na gestacao;

(iii) correlagdo entre concentracdes de adiponectina com o IMC da gestacdo [inversa] e o

peso dos recém-nascidos [diretal;

(iv) potencial beneficio do tratamento no controle da obesidade e da hiperglicemia

maternas e nos resultados dos recém-nascidos.

Neste estudo, insulina e leptina influenciaram o estado nutricional materno e a
resisténcia a insulina na gestacdo. A adiponectina influenciou o estado nutricional
materno e o crescimento intrauterino. A resistina ndo teve influéncia nos resultados
maternos e fetais. Os resultados deste estudo reforcam a importancia da adequacdo do

estado nutricional materno na reducao de riscos na gestacao e no periodo neonatal.
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Anexo 1. Ficha de coleta dos dados

l. IDENTIFICAGCAO DO PACIENTE (VOLUNTARIO)

Nome:

RG: Cadigo (nao preencher):
Endereco:

Cidade: Bairro:

CEP: Estado: Telefone:

Il. TITULO DA PESQUISA

Critérios diagndsticos de sindrome metabdlica como fator de risco para Diabete

Melito Gestacional ou Hiperglicemia Gestacional Leve — ESTUDO DE VALIDACAO

DIGNOSTICAE PREVALENCIA NA GESTACAO.

Pesquisador — Responsavel: Profa. Dra. Iracema de Mattos Paranhos Calderon,

Departamento de Ginecologia e Obstetricia — Faculdade de Medicina de Botucatu,

UNESP, Botucatu — SP. (0 XX -14-3811-6227).
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FICHA PARA COLETA DE DADOS INDIVIDUAIS

Projeto: Critérios diagndsticos de sindrome metabdlica como fator de risco para Diabete
Melito Gestacional ou Hiperglicemia Gestacional Leve — Estudo de validagao diagndstica e
prevaléncia na gestacao

Responsaveis: Profa. Dra. Iracema de Mattos Paranhos Calderon
Prof. Dr. Roberto A. A. Costa

DADOS DA PACIENTE Paciente N°.....ccceeeeereerenn.
[\ To ) 2.0 1= PR N2 Prontudrio .......ccevueeeenn.
Data: ... [eeiif .

Data de nascimento:....../....../ ......

Endereco (rua, n?, cidade, CEP):

Telefones para contato

Cor:
1[J Branca 2] Parda 30 Negra 4[] Amarela
Tabagismo
10 Nunca fumou
2(1 Parou de fumar Ha quanto tempo?............. Por quanto tempo
fumou?..........
3[JFuma N° de cigarros/dia.........cceeeruvnnn..
Profissao:.....ccceverincennceineccnnne,
Pratica exercicio fisico? 100Sim  2[1Nao
1[1 aerébico 2 anaerdbico
Qual(is)?.eeeeeeeiiieeeeeeiiee, Com que freqUéncia?.......ccccceeeuvneenn..

Antecedente patolégico

Toma medicamento? 107 Sim 20 Ndo

Qual(is)? Em que dosagem?
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HISTORIA GESTACIONAL

DUM:..oiiiieeiieeeeeeeeeeeciieee Idade gestacional .......

INFORMACOES SOBRE O NASCIMENTO
[ S Us/informagdo

Idade gestacional no parto ................ [] TermolPré-termol | s/informacgdo

FATORES CLINICOS DE RISCO PARA DMG (assinalar o que for positivo)

10idade materna e
1< 25 anos 20125-34 anos 3 [12 35anos

2[0Antecedente obstétrico de DMG

30Antecedente obstétrico de macrossomia fetal (Peso 2 4 Kg)
40Hipertensao arterial sistémica (HAS) Duragao: .......cceeeeeuee.
6JAntecedente familiar de DM

1 pai 2[0mde 3[lirmdos 4[ltios 5[primos 6[]avdos 7[]s/inf
700 Antecedente pessoal de Sindrome de Ovarios Policisticos (SOP)

81 Antecedente obstétrico

101 Obito fetal 200 Malformacao fetal 30Polidramnio

56
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Projeto: Critérios diagnodsticos de sindrome metabdlica como fator de risco para Diabete
Melito Gestacional ou Hiperglicemia Gestacional Leve — Estudo de validagdao diagndstica e
prevaléncia na gestacao

Responsaveis: Profa. Dra. Iracema de Mattos Paranhos Calderon

Prof. Dr. Roberto A. A. Costa

Paciente n°.......cceeuuveeeeenn.

IDENTIFICACAO

MOMENTO | - AVALIACAO INICIAL CLINICO-LABORATORIAL (12 consulta) DATA: ..../..../....

MOMENTO | - AVALIACAO INICIAL CLINICO-LABORATORIAL (12 consulta) DATA:..../..../....

A. AVALIAGAO CLINICA Idade Gestacional:

A.1. INDICE DE MASSA CORPRAL (IMC) PRE-GESTACIONAL

Estatura: Peso Pré-Gravidico: IMC: PESO ATUAL :

Classificacao
1[1Baixo peso (IMC < 18,5 Kg/m?)
2[JEutrofia (IMC entre 18,5 e 24,99 Kg/m?)
3[1 Sobrepeso (IMC entre 25 e 29,99 Kg/m?)
471 Obesidade (IMC 2 30,00 Kg/m?)
4.17Grau | (IMC entre 30-34,9 Kg/m?)
4.201Grau Il (IMC entre 35-39,9 Kg/m?)
4.30Grau Il (IMC = 40 Kg/m?)

A.2 ULTRASSONOGRAFIA

Data: ........ YA YA Idade Gestacional: ................

A.2. PRESSAO ARTERIAL (3 aferigdes)

12 medida PAS .....ooeovve. PAD.......ccouuu...
22 medida PAS.....cccouu.... PAD.......ccouuu...
32 medida PAS.....cccouu.... PAD.......ccouuu...

C. CIRCUNFERENCIA DA CINTURA medida: .........ceeeeeee
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D. OUTROS

10J Acantose nigran

B. AVALIACAO LABORATORIAL
B.1 Resisténcia Insulinica

Resultados
Hemoglobina glicada ..., mg/dL
Glicemiade jejum mg/dL
Insulinabasal muUl/L
HOMA s
QUICK e
B.2 Perfil lipidico
Resultados
Colesterol total ., mg/dL.
- LDL- colesterol e, mg/dL.
- HDL-colesterol ., mg/dL.
- VLDL-colesterol .., mg/dL.
Triglicérides mg/dL.

C. Dosagens hormonais e de inflamacao

Adiponectina
Leptina

Resistina e,

Proteina Creativa (PCR) .o,

58
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Projeto: Critérios diagndsticos de sindrome metabdlica como fator de risco para Diabete
Melito Gestacional ou Hiperglicemia Gestacional Leve — Estudo de valida¢ao diagndstica e
prevaléncia na gestacao
Responsaveis: Profa. Dra. Iracema de Mattos Paranhos Calderon

Prof. Dr. Roberto A. A. Costa

Paciente n°........cccecvrueee.
IDENTIFICACAO
NOME.. ...ttt e reestaesressessssssesstasssasssnsssnses 3 { C I
MOMENTO Il - AVALIACAO LABORATORIAL (24-28 semanas) Idade
Gestacional: .......
A. GTT 75g Resultados Valores de referéncia
Jejum (< 92 mg/dL)
ih (<180 mg/dL)
2h e, (< 153 mg/dL)
B. Perfil glicémico Resultados Valores de referéncia
Jejum (8h) (<90 mg/dL)
10h (<130 mg/dL)
12h (<130 mg/dL)
14h (<130 mg/dL)
16h (<130 mg/dL)
18h (<130 mg/dL)
CLASSIFICACAO DE RUDGE
1TINORMAL

10 Grupo IA (GTT e PG normal)

2[HIPERGLICEMIA LEVE
2 Grupo IB (GTT normal + PG alterado)

[ID
3] Grupo lIA (GTT alterado + PG normal) 3/ DMG

[ID
471 Grupo IIB (GTT alterado + PG alterado) 4-DMG
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Projeto: Critérios diagndsticos de sindrome metabdlica como fator de risco para Diabete
Melito Gestacional ou Hiperglicemia Gestacional Leve — Estudo de validagao diagnostica e
prevaléncia na gestacao

Responsaveis: Profa. Dra. Iracema de Mattos Paranhos Calderon
Prof.. Dr. Roberto A. A. Costa

IDENTIFICACAO DA GESTANTE / PRE-PARTO

Nome made RG Data / /
Masc. () Tipo de parto
RG / RN Fem. () Vaginal () Forcipe ( )
Cesarea ( ) Urgente () Eletiva( )
Data Nascimento / / Data saida / /
BSA SNAPPE
PERIODO NEONATAL/ NEONATOLOGIA
Termo ( ) PT ( )
Apgar 1°. min —————— Apgar 5°. min —— ————— | Apgar 10°. min ——————
VPP B&M Sim () N&o ()
Reanimacgao em sala de parto Entubacéo Sim ( ) Nao ( )
MCe/ouDrogas Sim () Nao ( )
Peso nhasc. ———————— g Peso saida. ——————— g
PIG ( ) AIG () GIG ()
Comp. ————— cm PC ————————cm T—————————cm PA ——mMm——— cm
Indice Plac. (PP/PF) ———————————— Indice Ponderal (Peso /Comp?)—————— g/cm®
Evolucao neonatal HTc Hb
Blec——————— mg/dl BDc———————— mg/dl GB GV
Glicemia ———————— mg/dl Hipoglicemia <30mg/dl (1as 3h) ()
Hipoglicemia <40mg/dl (3-24h) () Hipoglicemia <45mg/dl (>24h) ()
Malformac6es Nado () Sim () /tipo
Fototerapia Sm () Nao () Internacdo UTI  Sim () Nao ( )
Obito Ndo () Sim () DV——— causa
Disturbio Respiratorio precoce (<48h) ;ZRa d(aptggéosrfﬁg\ﬁngu( () )SAM )
Sim () Nao( ) Sepse () Outros ()
Assisténcia Ventilatoria CPAPR( ) VM ( ) Halo () TRS ( )
sim () Ndo ()
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Anexo 2. TERMO DE APROVACAO DO CEP

afa
et Universidade Estadual Paulista
var
unesp Faculdade de Medicina de Botucatu

Distrito Rubido Junior, s/n° - Botucatu — S.P.
CEP: 18.618-970

Fone/Fax: (0xx14) 3811-6143 Registrad Ministério da Saud
e-mail secretaria: capellup@fmb.unesp.br ’ e ;ma ;:;)r:, ,':,“ 4;29937 ahee
e-mail coordenadoria: tsarden@fmb.unesp. br

Botucatu, 06 de junho de 2011. Of. 244/11-CEP

Tlustrissima Senhora

Prof® Dr® Iracema de Mattos Paranhos Calderon
Departamento de Ginecologia e Obstetricia da
Faculdade de Medicina de Botucatu.

Prezada Prof® Iracema,

De ordem do Senhor Coordenador deste CEP, informo que o Projeto de
Pesquisa (Protocolo CEP 3900-2011) “Critérios diagnéstico sindrome
metabélica como fator de risco para o Diabete Melito Gestacional ou
Hiperglicemia Gestacional Leve - ESTUDO DE VALIDACAO
DIAGNOSTICA E PREVALENCIA NA GESTACAO”, a ser conduzido por
Joice Vernini, orientada por Vossa Senhoria, co-orientada pelo Prof. Dr.
Roberto Antdnio de Aradjo Costa, e colaboracdo de Adriano Dias, Claudia
Garcia Magalhdes, Débora Cristina Damasceno, Glilciane Morceli, Marilza
Vieira Cunha Rudge e Silvana Andrea Molina Lima, recebeu do relator
parecer favordvel, aprovado em reunido de 06 de junho de 2.011.

Situagdo do Projeto: APROVADO. Ao finalizar este projeto o CEP
aguarda o envio do “Relatério Final de Atividades”, para finalizagdo do

processo junto a este Colegiado.

Atel

Alberto Santos Cal
Secretdrio do CEP,
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Anexo 2. TERMO DE APROVAGAO DO CEP

[carta de ciéncia do subprojeto]

Fl.1

UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA

o
u nes ¥ 4ULIO DE MESQUITA FILHO”
Campus de Botucatu

Botucatu, 20 de dezembro de 2012.

Ao CEP—-FMB/Unesp

Referente [Processo FMB-PC-3900/2011]

Prof. Dr. Trajano Sardenberg

Coordenador do CEP

A sobrecarga de servigo e a falta de recursos humanos na drea de Obstetricia ndo
permitiram a continuidade do projeto “Critérios diagnostico sindrome metabdlica ,
como fator de risco para o Diabete Melito Gestacional ou Hiperglicemia Gestacional
leve — ESTUDO DE VALIDAGAO DIAGNOSTICA E PREVALENCIA NA GESTAGAO”
[processo FMB-PC-3900/2011], desde outubro de 2012. Essa situagdo teve
repercussdes negativas importantes desde a impossibilidade de aceite de auxilio-
pesquisa FAPESP (processo No. 2011/23201-6) e de bolsa de Mestrado FAPESP
(processo No. 2011/05154-0) e, sobretudo, a impossibilidade da aluna JOICE
MONALIZA VERNINI cumprir o prazo para a defesa da dissertacdo. Isto foi

determinante para que o projeto proposto fosse modificado.

Considerando o nimero e as caracteristicas dos sujeitos ja incluidos no periodo de

desenvolvimento do estudo, a nova PROPOSIGAO é comparar resultados maternos e
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perinatais e de marcadores especificos, de 258 gestantes mcluvdas no estudo orlgmal

[processo FMB-PC-3900/2011]. De acordo com o IMC pre—gestac;onal essas 258.

gestantes serdo alocadas em trés grupos: o i

Faculdade de Medmna de Botucatu HDepamlmcnm de Ginecologia & Obstetncm Whid
Distrito de Rubiao-Jinior, s#nCEP 18618:970 Botucatus Sdo Paulo Brasu
Tel : 5514 30\(’ mnuno FAX: 55-14- 38521933 k Steg N

v
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Anexo 2. TERMO DE APROVAGAO DO CEP

[carta de ciéncia do subprojeto]

Fl.2

Avvay  UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA

AVa
unes Y (L0 DE MESQUITA FILHO”
Campus de Botucatu

#% EUTROFIA- IMC pré-gestacional entre 18,5 e 24,9 Kg/mz (N = 65);

#% SOBREPESO -IMC pré-gestacional entre 25,0 e 29,9 Kg/mz (N =66)

% OBESIDADE— IMC pré-gestacional 2 30,0 Kg/m* (N = 127)
Considerando que, nesta nova proposta,

(i) n3o havera mudanca nos procedimentos de coleta dos dados em relagao ao
projeto original [processo FMB-PC-3900/2011], apenas alteragdo nos
objetivos e, consequentemente, nos resultados avaliados;

(ii) os marcadores propostos serdo avaliados a partir de amostras de sangue
materno, j colhidas e estocadas, do projeto original;

(iii)  sera realizada uma anélise de subgrupo, a partir de sujeitos ja incluidos no
projeto original, ja aprovado por este CEP [processo FMB-PC-3900/2011};

(iv) o TCLE foi assinado por todas as gestantes do projeto original,

SOLICITO deste Comité, CENCIA e ANUENCIA para o desenvolvimento do

subprojeto, intitulado “SOBREPESO E OBESIDADE NA GRAVIDEZ — MARCADORES
BIOQUIMICOS E RESULTADOS MATERNOS E PERINATAIS”, novo objeto de

Dissertacdo de Mestrado da referida aluna.

Agradeco e coloco-me a disposi¢do para esclarecimentos,

Faculdade de Medicina dé Botucatu* WHIO de quecgfngla.e Obstetricia -
Distrito de Rubiao*Jiinfor, s/ACEP 18618-970 Botucatus Sao PauloBrasil .
Tel : 55 14 3814622776090 - FAX: 55-14-38821933 i 50,

o




