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RESUMO

Considerada um dos principais problemas de satde publica no mundo, a obesidade pode afetar
de forma direta ou indireta a funcdo de inimeros 6rgdos e sistemas, levando ao surgimento de
varias outras doencas ndo transmissiveis, além de alteracbes hormonais e/ou nutricionais que
associadas ao estado metabdlico materno (em especial durante a gravidez) influenciam o feto e
o recém-nascido (RN) de modo a programar na prole um fenotipo de sindrome metabolica. O
acompanhamento adequado, durante o pré-natal, da condi¢do metabdlica materna é de crucial
importancia para mitigar a instalacdo de disfuncBes metabdlicas no bebé, as quais podem
perdurar ao longo da vida. Nesse estudo, objetivamos avaliar a relagdo entre a condicdo de
obesidade materna na gestacéao e parametros antropométricos e metabdlicos do RN. Trata-se de
um de estudo longitudinal, quantitativo e analitico, realizado com gestantes e seus respectivos
RN. Coletaram-se dados pré-gestacionais e gestacionais, bem como amostras sanguineas do
corddo umbilical no momento do parto e amostras de leite ao longo dos cinco primeiros meses
pos-parto. Também foram coletadas informacdes da declaracdo de nascido vivo e
posteriormente realizado o acompanhamento do crescimento do RN. N&o se observou aumento
do ganho de peso corporal das gestantes com obesidade (P>0,05), no entanto, quando
comparadas as gestantes eutroficas, observou-se uma reducdo dos valores de T3 (27%) e um
aumento dos valores de insulina (80,5%), HOMA-IR (54%), triglicerideos (55%), indice TyG
(4,3%), cortisol (21%), colesterol total (37,3%), colesterol-VLDL (39%) e colesterol-LDL
(55%), bem como da frequéncia cardiaca (7,2%) em gestantes com obesidade (P<0,05).
Quanto aos RN, observou-se um aumento do perimetro cefalico (5,1%) e um maior ganho de
peso ao nascer (9,3%), bem como um maior ganho de peso (5,3%) durante 0s cinco primeiros
meses nos filhos de mées com obesidade, quando comparados aos filhos das eutréficas
(P<0,05). Em relacdo a composicdo bioquimica do leite materno, as mdes com obesidade
apresentaram reducdo de colesterol total (18,3%), proteinas totais (21%), triglicerideos (7,4%)
e célcio (7%) quando comparadas as eutroficas. Além disso, o leite das mdes com obesidade
apresentou reducdo de 38,2% e 0,34% no valor energético em relacdo ao das eutroficas
(P<0,05). O sangue do corddo umbilical das gestantes com obesidade apresentou aumento de
41,4% na glicose e 20% proteinas totais (P<0,05). Em suma, a obesidade materna esta associada
ao desenvolvimento de hiperinsulinemia, resisténcia a insulina, dislipidemia e leve aumento de
frequéncia cardiaca, bem como a um leite materno menos energético, além de aumento do
perimetro cefalico e ganho de peso nos filhos de maes com obesidade.

Palavras-chave: Obesidade materna; programacdo fetal; sindrome metabdlica.



ABSTRACT

As one of the major public health problems in the world, obesity can affect, directly or
indirectly, the function of several organs and systems, leading to the development of other non-
communicable diseases, in addition to hormonal and/or nutritional changes that, associated with
the maternal metabolic state (especially at pregnancy), influence the fetus and/or newborn (NB)
programming a metabolic syndrome phenotype in the offspring. Adequate prenatal monitoring
of the mother's metabolic condition is crucial to mitigate the installation of metabolic
dysfunctions in the baby, which can last throughout life. In this study, we aimed to evaluate the
relationship between maternal obesity during pregnancy and the NB’s anthropometric and
metabolic parameters. This is a longitudinal, quantitative, and analytical study carried out with
pregnant women and their respective NB. Pre-pregnancy and gestational data were collected,
as well as blood samples from the umbilical cord at birth and milk samples throughout the first
five months postpartum. Information from the live birth certificate was also collected and the
NB's growth was subsequently monitored. There was no increase in body weight gain in
pregnant with obese (P>0.05), however, when compared to eutrophic pregnant, there was a
reduction in T3 values (27%) and an increase in insulin values (80.5%), HOMA-IR (54%),
triglycerides (55%), TyG index (4.3%), cortisol (21%), total cholesterol (37.3%), VLDL-
cholesterol (39 %) and LDL-cholesterol (55%), as well as in heart rate (7.2%) in pregnant
women with obesity (P<0.05). As for NB, an increase in head circumference (5.1%) and greater
weight gain at birth (9.3%) were observed, as well as greater weight gain (5.3%) during the first
five months of the children from women with obesity, when compared to the children of
eutrophic women (P<0.05). Regarding the biochemical composition of breast milk, women
with obesity showed a reduction in total cholesterol (18.3%), total proteins (21%), triglycerides
(7.4%) and calcium (7%) when compared to eutrophic women. Furthermore, women with
obesity had a fat content reduced by 38.2% and energy value reduced by 0.34% compared to
eutrophic women (P<0.05). The umbilical cord blood of women with obesity showed an
increase of 41.4% in glucose and 20% in total proteins (P<0.05). In summary, maternal obesity
is associated with the development of hyperinsulinemia, insulin resistance, dyslipidemia and a
slight increase in heart rate, as well as less energetic breast milk, in addition to increased head
circumference and weight gain in the children of mothers with obesity.

Keywords: Maternal obesity; fetal programming; metabolic syndrome.
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1. INTRODUCAO

De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) a obesidade é uma doenca que
afeta a maior parte dos sistemas do corpo e pode levar a uma série de doencas néo
transmissiveis, tais como o diabetes mellitus tipo 2 (DMT2), doengas cardiovasculares, acidente
vascular encefalico, varias formas de cancer e problemas de saide mental (WHO, 2022). Todas
estas comorbidades associadas apresentam efeitos negativos na qualidade de vida, na
produtividade do trabalho e nos custos com a saude publica (CHOOI; DING; MAGKOS, 2019).

Durante a gestacao, os efeitos danosos da obesidade e suas comorbidades atingem tanto
a saude materna quanto a do bebé, com potencial, inclusive, de predizer o risco para o
desenvolvimento de muitas outras comorbidades ao longo da vida do filho, efeitos estes que
convergem no paradigma das origens desenvolvimentistas da saude e da doenca
“Developmental Origins of Health and Disease” (DOHaD), que aborda as origens fetais das
doencas metabdlicas e os impactos causados por fatores adversos durante periodos cruciais do
crescimento intrauterino e pos-natal (VAAG; GRUNNET; ARORA; BR@NS, 2012).

O diagnostico de obesidade durante a gestacdo € importante para a identificacdo de
mulheres com risco de desenvolver complicaces que podem apresentar sérias consequéncias
para o feto. E, se tratando de um periodo delicado para a mée e o feto, a compreensdo dos
mecanismos fisioldgicos envolvidos no periodo gestacional e do conceito de programacao

metabolica sdo essenciais para a elaboracao de estratégias adequadas de intervencéo.

1.1 Adaptactes fisiologicas do periodo gestacional

Durante a gravidez, as mulheres passam por muitas transformacdes fisioldgicas e
hormonais para se adaptar as fases da gestacdo e garantir o bom desenvolvimento do bebg,
retornando ao normal, na maior parte dos casos, depois do parto (ALVES; BEZERRA, 2022).
Logo apo6s a implantacdo do 6vulo fecundado no endométrio, o embrido precisa se adaptar ao
meio interno. Assim, ocorrem tanto transformacdes locais quanto gerais para garantir que suas
necessidades metabdlicas sejam atendidas, como aquelas necessarias ao desenvolvimento dos
tecidos, a formacéo de reservas para o periodo neonatal e a fase de expulsdo do bebé, fazendo
com que a capacidade funcional de alguns érgéos atinja seu limite (REZENDE, 2006).

Nesse sentido, hd uma secrecdo elevada de hormo6nios como o0 estrogénio e a

progesterona, que vao garantir o crescimento uterino. Com o passar das semanas, 0 Utero
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gravidico torna-se globoso e palpavel proximo a cicatriz umbilical. Consequentemente, também
ha um aumento e uma maior sensibilidade das mamas e dos mamilos devido ao aumento das
glandulas mamarias, que também ¢ influenciado pela acdo de outros hormdnios, como a
prolactina e a somatotropina (BARROS, 2006; BRANDEN, 2000; OLIVEIRA, 2020).

As nduseas e 0s vOmitos, um dos maiores incomodos no inicio do periodo gestacional,
sdo decorrentes de varios fatores, como niveis crescentes de gonadotrofina coriénica humana
(hCG), retardo no esvaziamento gastrico (gastroparesia), alteracdes metabdlicas, niveis
reduzidos de glicose no sangue e hipotensao, além de fatores emocionais, como a ansiedade em
relagdo ao periodo gestacional (BRANDEN, 2000; ZIEGEL; CRANLEY, 1986).

O atero também comprime a veia cava inferior e a artéria aorta, prejudicando a
circulacdo sanguinea nos membros inferiores e gerando edemas e varizes, além de reduzir o
débito cardiaco e aumentar o risco de desenvolver a sindrome da hipotensao postural supina.
Outras alteracdes cardiovasculares incluem o relaxamento vascular e muscular devido ao
aumento da progesterona, reduzindo a pressao arterial; aumento da frequéncia cardiaca devido
ao aumento do volume sanguineo, e aumento do volume plasmatico sem elevacdo dos
eritrocitos, devido a maior retencdo de agua e sédio (OLIVEIRA, 2020; RICCI, 2008).

De acordo com Artal-Mittelmark (2022), o débito cardiaco sofre alteraces de acordo
com o estagio em que se encontra a gestacao. Até a 30% semana, o débito cardiaco aumenta até
atingir seu pico, quando se torna sensivel a posicdo corporal. Ou seja, posi¢cdes que causem a
obstrucdo parcial da veia cava diminuem o débito cardiaco. A partir da 30 semana até o parto,
ocorre a diminuicdo do débito cardiaco, que torna a aumentar durante o parto e em seguida volta
a diminuir até alcancar 0s niveis normais pré-gestacionais por volta da 62 semana pds-natal.

Em relacdo ao sistema enddcrino, a tireoide se torna mais ativa, hiperplasica e mais
vascularizada, com niveis aumentados de tiroxina (T4). A placenta é responsavel pela secrecédo
do horménio estimulador de melanécitos (MSH), que causa a hiperpigmentacdo da pele; e
produz hCG, que impede a destrui¢do do corpo luteo e estimula a producdo de estrogénio e
progesterona. Além disso, a placenta também produz o horménio liberador de corticotrofina
(CRH), que estimula a secrecdo do hormonio adrenocorticotrofico (ACTH) e,
consequentemente, dos hormonios adrenais, como aldosterona e cortisol, que contribuem para
a formacdo dos edemas. A producdo elevada de corticoides, progesterona e lactogénio
placentario humano também causam resisténcia a insulina, podendo levar ao desenvolvimento
de diabetes gestacional (ARTAL-MITTELMARK, 2022).

As isoenzimas 11B-hidroxiesteroide desidrogenases (11B-HSD) tipo 1 e 2, também

expressas na placenta, sdo essenciais para 0 metabolismo de glicocorticoides como o cortisol.
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A 11B-HSD1 é responsavel pela producéo de cortisol a partir da cortisona, um metabdlito
inativo, enquanto a 11B-HSD2 inativa o cortisol, convertendo-o em cortisona. Durante a
gestacdo, a exposicdo fetal aos glicocorticoides deve ser fortemente regulada devido aos seus
efeitos nocivos, quando em excesso, sobre o desenvolvimento fetal. Esse papel € realizado pela
iIsoenzima 11B-HSD2, que transforma o cortisol materno ativo em cortisona e impede a sua
entrada no feto. No entanto, quando ha exposicdo materna excessiva aos glicocorticoides, a
producdo de cortisol aumenta e pode exceder a capacidade de inativacéo pela 113-HSD2. Desta
forma, haverd maior exposicao fetal ao glicocorticoide (GHNENIS; ODHIAMBO; SMITH;
PANKEY et al., 2021; NI, 2018; SHEARER; WYRWOLL; HOLMES, 2019).

Durante a gestacdo o ganho de peso é natural, visto que as gestantes precisam suprir a
nova demanda metabdlica e nutricional (Quadro 1). Além disso, o volume sanguineo é
duplicado, as glandulas mamarias aumentam de tamanho devido a producéo de leite, o Gtero
continua em constante expansdo e as reservas de gordura também aumentam, a fim de garantir
energia e substrato para a gestante e o feto (NOGUEIRA; CARREIRO, 2013). Apo6s o periodo
gestacional, o peso anterior a gravidez tende a retornar (ALVES; BEZERRA, 2022), desde que

0 ganho seja controlado e ndo ultrapasse a faixa de normalidade e afete a sade materna e fetal.

Quadro 1. Distribuicdo do ganho de peso gestacional envolvendo os produtos
da concepcao e os tecidos maternos.

Produtos da concepcao Peso (kg)
Feto 27kga3bkg
Liquido aminiético 09kga,4kg
Placenta 0,9kga1,4kg
Aumento dos tecidos maternos Peso
Expansao do volume sanguineo 1.6 kga 1,8 kg
Expansao do liguido extracelular 0,9kga1.4kg
Crescimento do Gtero 1.4 kga 1,8 kg
Aumento do volume de mamas 0,7kga0,9kg
Aumento dos depdsitos maternos — tecido adiposo 3.6 kgadbkg

Fonte: NOGUEIRA; CARREIRO (2013).

Antigamente, para evitar macrossomias, cesareas e pré-eclampsias pelo ganho excessivo
de peso em gestantes obesas, a ingestdo caldrica era reduzida, o que diminuia o peso fetal em
400-500 gramas e aumentava as taxas de mortalidade (NOGUEIRA; CARREIRO, 2013). Para
evitar restricdes acentuadas e diminuir a mortalidade infantil, em 1990, o Institute of Medicine
(IOM) divulgou as recomendag0es atuais de ganho de peso ideal durante a gestacdo, que deve

levar em consideracgdo o indice de massa corporal (IMC) antes da gestagdo (Quadro 2).
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Quadro 2. Ganho recomendado de peso de acordo com o IMC pré-gestacional.

Baixo peso <18,5 125-18 05
Peso adequado 18,5-24.9 11 -16 04
Sobrepeso 25,0-29.9 7-15 0,3
Obesidade =30,0 5-9 0,2

Fonte: IOM (2009).

No primeiro trimestre, gestantes com baixo peso devem ganhar 2,3 kg; gestantes com
peso adequado devem ganhar 1,6 kg; e gestantes com sobrepeso até 0,9 kg. Ndo se recomenda
gue gestantes obesas ganhem peso nesse periodo. A avaliacdo do estado nutricional deve ser
realizada de acordo com a idade gestacional (Quadro 3) (NOGUEIRA; CARREIRO, 2013).

Quadro 3. Analise do estado nutricional com base no IMC por semana gestacional.

B 194 200 249 25.0 30.0 301
8 201 20.2 250 251 301 302
10 202 203 252 253 302 303
1 203 204 253 254 303 304
12 204 205 254 255 0.3 304
13 205 207 256 il 304 305
14 206 208 257 258 305 306
15 207 209 258 259 306 30z
16 208 211 259 26.0 307 308
17 210 212 260 261 30.8 308
18 21.2 213 261 26.2 309 30
19 214 215 262 26.3 309 3.0
20 215 216 283 26.4 N0 i
bl iAW) 218 264 26.5 N1 32
22 2148 219 26.6 26.7 Nz nia
23 220 221 268 26.9 3.3 14
24 222 223 269 210 N5 ns6
5 224 22. 210 FrA| 86 n7
26 2. 227 212 13 g na
7 227 228 213 214 a8 na
28 229 230 2145 216 nse 320
29 231 22 216 7 320 EYA
30 233 234 218 218 321 322
N 234 235 218 280 322 323
3z 236 237 280 81 323 324
a3 238 239 281 282 324 325
34 239 240 283 284 325 326
K M1 242 284 285 326 327
36 24.2 243 285 286 327 328

Fonte: Adaptado de ATALAH et al. (1997)
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1.2 Programacdo metabdlica

Durante muito tempo, acreditou-se que as caracteristicas morfoldgicas, metabdlicas e
funcionais de um individuo eram determinadas unicamente pelo seu DNA e modificadas apenas
mediante alteracGes em sua sequéncia de genes. Atualmente, tanto estudos em animais quanto
em seres humanos ja demonstraram que o0s genes também podem ser modulados por meio de
influéncias ambientais, gerando alteracdes epigenéticas que ocorrem, especialmente, durante as
fases criticas do desenvolvimento, como na gestacdo, na lactacdo e até mesmo na adolescéncia,
onde situagOes de desnutri¢cdo, hipernutricdo e alteracdes hormonais, principalmente nos niveis
plasmaéticos de insulina e cortisol, causam alteracdes imediatas que podem repercutir durante
toda a vida adulta (BARKER, 2007; GUILLOTEAU; ZABIELSKI; HAMMON; METGES,
2009).

Assim, a programacdo metabolica, conceito introduzido em 1974 por Ddrner, é um
fendmeno resultante dessas alteraces que ocorrem em periodos importantes do
desenvolvimento e que determinam a predisposicdo dos individuos adultos a desenvolverem
patologias (DORNER; RODEKAMP; PLAGEMANN, 2008).

As fases criticas do desenvolvimento sdo caracterizadas como um periodo de acentuada
proliferacdo celular, diferenciagdo e expansdo tecidual (GUILLOTEAU; ZABIELSKI,
HAMMON; METGES, 2009). Além disso, as células exibem uma alta plasticidade, o que
resulta em adaptacdes fisiologicas que ocorrem em resposta as mudancas ambientais. Essas
adaptacdes visam garantir a sobrevivéncia do feto ou lactente e, a0 mesmo tempo, deixam
marcas duradouras no organismo, afetando permanentemente as células de um determinado
tecido (ROLDAO, 2019).

A desnutricdo no periodo fetal, por exemplo, predispbe o individuo adulto ao
desenvolvimento de doencas cardiovasculares, diabetes e intolerancia a glicose (ROLDAO,
2019). Outros estudos também demonstraram uma associacdo direta entre o baixo peso ao
nascer, devido a restricdo nutricional durante o periodo gestacional, e as altas taxas de
mortalidade decorrentes de doengas cardiovasculares e/ou obesidade durante a vida adulta do
filho (LEANDRO; AMORIM; HIRABARA; CURI et al., 2009), contribuindo para as
pesquisas sobre 0 DOHaD (ROLDAO, 2019).

Desta forma, o conceito de programacdo metabolica é importante para explicar, em
parte, a elevada incidéncia de doencas crénicas ndo transmissiveis (DCNT) como a obesidade
e suas comorbidades (BARKER, 1995; 2007; XAVIER; SCOMPARIN; RIBEIRO;
CORDEIRO et al., 2015).
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A programacdo metabolica fetal € o conceito mais aceito para evidenciar a origem
intrauterina das doengas que acometem os seres humanos durante a vida adulta, cujos
mecanismos podem envolver a epigenética, ou seja, a ativagdo ou silenciamento de
determinados genes por meio de estimulos ambientais. Tais estimulos podem desencadear
modificagdes na expressdo génica por meio de dois mecanismos principais: a metilacdo do
DNA, que consiste na adigdo de um grupo metil ao carbono 5 da citosina, impedindo a
transcricdo de um determinado gene, e a modificacdo das histonas, como a acetilagcdo
(permitindo a expressdo de determinados genes) e a metilacdo (que pode tanto inibir quanto
ativar determinados genes) (O'NEILL; TURNER, 1995; ROLDAO, 2019; SANTOS;
HENDRICH; REIK; DEAN, 2002; ZHAO; RANK; TAN; LI et al., 2009).

Durante o desenvolvimento embrionario, as oscilacbes hormonais e a condi¢do
nutricional da gestante influenciam no desenvolvimento do eixo hipotdlamo-hipo6fise e podem
alterar a expressdo génica de receptores, proteinas transportadoras e enzimas, prejudicando a
acdo de hormoénios como a insulina e o horménio do crescimento (GH), associados ao
desenvolvimento de alteracbes alimentares, sindrome metabdlica e DMT2 na vida adulta
(BARKER, 1995). Ainda, a hipernutricdo pode modular a acdo de neuropeptideos
hipotaldamicos e romper o controle sobre a ingestdo alimentar, desencadeando hiperfagia e
acumulo de gordura. No figado, ocorre uma diminui¢cdo da sensibilidade aos horménios
inibitérios leptina e insulina, o que resulta na incapacidade de inibir os processos de
glicogendlise, gliconeogénese e lipogénese devido ao aumento dos niveis de insulina e leptina,
perturbando, assim, a homeostase metabdlica (DAVIDOWA; LI; PLAGEMANN, 2003;
DAVIDOWA; PLAGEMANN, 2001; PLAGEMANN; HARDER; RAKE; VOITS et al., 1999;
PLAGEMANN; HEIDRICH; GOTZ; ROHDE et al., 1992).

Quanto ao péancreas, ha hipertrofia das ilhotas pancreaticas, podendo levar a
hiperinsulinemia e resisténcia a insulina durante a vida adulta (DAVIDOWA; LI;
PLAGEMANN, 2002; GITTES; PRASADAN; TULACHAN, 2010; THOLE; RODRIGUES-
CUNHA; CARVALHO; GARCIA-SOUZA et al., 2012).

1.3 Obesidade e sindrome metabdlica

A obesidade é classificada como um distlrbio metabélico cronico e multifatorial onde

a ingestdo caldrica de um individuo é superior ao seu gasto energético, levando a um aumento

de peso acima dos valores de referéncia considerados saudaveis devido a um acimulo excessivo
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de tecido adiposo no organismo (SILVA; AMARAL; FERREIRA; WILLEMAN et al., 2014a).
Atualmente, mais de um bilh&o de individuos no mundo s&o obesos, sendo 650 milhdes de
adultos, 340 milhdes de adolescentes e 39 milhGes de criancas. E, este nUmero ainda esta
aumentando, visto que a OMS estima que até 2025 cerca de 167 milhdes de individuos, adultos
e criancas, ficardo menos saudaveis por estarem acima do peso ou obesos (WHO, 2021). Para
classificar a obesidade, utiliza-se o IMC, que é calculado dividindo o peso da pessoa em

quilogramas pela altura em metros ao quadrado (Quadro 4).

Quadro 4. Classificacdo da obesidade, em individuos adultos, de acordo com o IMC.

IMC Classificagoes
Menor do que 18,5 Abaixo do peso normal
18,5-24.9 Peso normal
25,0-299 Excesso de peso
30,0-34,9 Obesidade classe |
35,0-39,9 Obesidade classe Il
Maior ou igual a 40,0 Obesidade classe Il

Fonte: WHO (2010).

As causas da obesidade envolvem varios fatores, como alimentacdo inadequada, rica em
carboidratos simples e agucares de alto indice glicémico, baixo consumo de frutas e vegetais,
sedentarismo e fatores genéticos, visto que ha genes envolvidos, por exemplo, no controle do
gasto energético e na regulacdo do apetite. Nesse sentido, alguns horménios também
desempenham um papel importante no controle do peso corporal, como a leptina, que inibe a
ingestdo de alimentos e aumenta o gasto energético; e a grelina, que estimula a ingestdo de
alimentos e reduz o gasto energético (SAVELA; PICCININ, 2019).

Varios estudos ja demonstraram a associagdo entre a obesidade e o desenvolvimento de
outras DCNTSs, que sdo as principais causas de morbimortalidade no Brasil. Algumas das
principais DCNTs incluem doencas cardiovasculares, cancer, DMT2, dislipidemias e
osteoartrose (KAHN; WANG; LEE, 2019; RIAZ; KHAN; SIDDIQI; USMAN et al., 2018;
ROHM; MEIER; OLEFSKY; DONATH, 2022). Além disso, a obesidade também pode causar
incapacidade funcional, diminuir a qualidade e a expectativa de vida e aumentar o risco de
Obitos. Portanto, o diagnostico precoce é essencial para dar inicio ao tratamento adequado e
reduzir as taxas de morbimortalidade associadas a obesidade e suas comorbidades
(FIGUEIREDO; SOUTO; NOGUEIRA; SILVA et al., 2021).
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O aumento do tecido adiposo corporal, em geral, estd associado a algumas
anormalidades metabdlicas que levam ao desenvolvimento das DCNTSs, como diminui¢do da
tolerancia a glicose, reducéo da sensibilidade periférica a insulina e alteracdes no perfil lipidico
(KAHN; WANG; LEE, 2019). Nesse ambito, a sindrome metabdlica é caracterizada pela
presenca de um conjunto de desordens de origem metabolica, principalmente obesidade
abdominal, hipertensdo arterial, dislipidemias e resisténcia a insulina, tendo um papel
importante no desenvolvimento de doencas cardiovasculares e DMT2, que sdo as principais
causas de mortalidade em individuos adultos no mundo (BOVOLINI; GARCIA; ANDRADE;
DUARTE, 2021; OLIVEIRA, 2020).

No Brasil, a prevaléncia de sindrome metabdlica corresponde a 29,6% da populacao
adulta. Em individuos com mais de 60 anos, essa prevaléncia pode chegar a mais de 40%
(OLIVEIRA, 2020). Quando associada a periodos criticos como a gestacdo e/ou lactacdo, as
alteracbes em processos metabdlicos pode desencadear diversos problemas de salde para a
gestante e para o feto ou recém-nascido, uma vez que pode comprometer a programacao de vias
neuroendocrinas tanto na vida fetal quanto perinatal, como tem sido demonstrado em estudos
experimentais em ratos (DE OLIVEIRA; GOMES; MIRANDA; BARELLA et al., 2016;
OLIVEIRA; MIRANDA; BARELLA; TORREZAN et al., 2014).

1.4 Obesidade na gravidez: consequéncias sobre o desenvolvimento fetal

No Brasil, quando associada ao periodo gestacional, a obesidade acomete cerca de 25-
35% das gestantes. Dada sua importancia, a relacdo entre obesidade materna e suas
consequéncias na programacao metabolica neonatal ja vem sendo estudada ha algum tempo
tanto em humanos (WALLER; SHAW; RASMUSSEN; HOBBS et al., 2007; WATKINS;
RASMUSSEN; HONEIN; BOTTO et al.,, 2003) quanto em roedores (CAMPISANO;
ECHARTE; PODAZA; CHISARI, 2017; DE OLIVEIRA; GOMES; MIRANDA; BARELLA
et al., 2016; PARRELA; BORKENHAGEN; SALMERON; LIMA et al., 2022; SPARRE;
REUSENS; CHERIF; LARSEN et al., 2003), visto que pode causar impactos significativos na
saude do individuo adulto mesmo em graus leves. Embora o IOM tenha estabelecido
recomendacdes adequadas para o ganho de peso durante a gestacdo, € comum que esse ganho
ultrapasse os valores recomendados (CIDADE; MARGOTTO; PERACOLI, 2011; SILVA,
AMARAL,; FERREIRA; WILLEMAN et al., 2014a).
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Durante o periodo gestacional, a obesidade € capaz de afetar diretamente o
desenvolvimento da prole, em especial a maturacdo/estabilizacdo de vias neuroenddcrinas
hipotalamicas (BOURET, 2010; FACCHI; LIMA; OLIVEIRA; COSTERMANI et al., 2020).
Criancas nascidas prematuras e pequenas para a idade gestacional tém maior risco de
desenvolverem doencgas metabolicas em fases posteriores de seu desenvolvimento, como na
adolescéncia e na vida adulta, principalmente obesidade, DMT2, sindrome metabdlica e doenca
cardiovascular (LIN, 2018).

De acordo com Silva et al. (2014a), a obesidade materna pode levar ao desenvolvimento
de resisténcia a insulina ainda no Gtero, além de estar associada ao desenvolvimento de
macrossomia e hipoglicemia, além do aparecimento de outras alteracdes mais graves como
malformacdes congénitas e inclusive a causa de morte neonatal-perinatal. A Figura 1 sintetiza
algumas das principais complicacdes da obesidade materna na vida adulta da prole, decorrentes

de alteracdes na regulacdo do apetite e no metabolismo dos adipécitos das gestantes.

Supernutricao
materna / IMC > 25

Aumento de sintese e secrecdo de
leptina pelos adipdcitos fetais

Aumento das acdes da leptina,
glicose e insulina nos neurdnios centrais,
reguladores do balanco energético fetal

\J Y

Alteractes na Macrossomia fetal e neonatal Alteragdes no
regulacdo do apetite metabolismo dos adipdcitos

IMC elevado na infancia
e adolescéncia

IMC elevado na vida adulta
Diabetes tipo 2
Hipertensao
Elevada morbi-mortalidade cardiovascular

A

y

Figura 1. Complica¢des da obesidade materna durante a vida adulta do individuo. Fonte: SILVA et al. (2014a).

Hormodnios metabo6licos como leptina (BOURET, 2010; BOURET; DRAPER;
SIMERLY, 2004), cortisol (AUBUCHON-ENDSLEY; BUBLITZ; STROUD, 2014;
REYNOLDS, 2012; WHIRLEDGE; CIDLOWSKI, 2017), grelina (STECULORUM,;
COLLDEN; COUPE; CROIZIER et al.,, 2015; TONG; D'ALESSIO, 2015) e insulina
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(DEARDEN; BULLER; FURIGO; FERNANDEZ-TWINN et al., 2020; STECULORUM,;
VOGT,; BRUNING, 2013) tém papel fisiolégico importante durante fazes criticas do
desenvolvimento, pois atuam também como fatores de crescimento -celular/tecidual,
possibilitando a maturagdo de muitas projecdes neurais, bem como estimulando projecoes
neurais e processos neuroendocrinos. Corroborando para a importancia desses horménios,
estudos tém evidenciado que alteracdes nesses hormonios sdo também encontradas em leite
materno de maes que apresentam desordens metabdlicas (BADILLO-SUAREZ;
RODRIGUEZ-CRUZ; NIEVES-MORALES, 2017).

A leptina, dentre os demais horménios metabdlicos, € um dos mais importantes. Além
de estar envolvida no controle central do comportamento alimentar, atua também durante os
primeiros dias de vida neonatal promovendo o desenvolvimento e a maturacdo de projecGes em
neurdnios no hipotalamo, que € um alvo particularmente sensivel para essas mudancas
ambientais, sendo um ponto chave na relacdo entre doencas metabdlicas maternas e a
programacao perinatal para o desenvolvimento das disfun¢des metabélicas (BOURET, 2010).

As alteracdes envolvendo a regulacdo do cortisol também sdo vistas como um ponto
critico. Considerando-se o Gltimo terco gestacional, € importante ressaltar que em casos de
adversidades durante a vida intrauterina, a regulacdo dos niveis de cortisol realizada pelas
enzimas 11B-HSD1 e 2 é prejudicada, visto que ocorrem mudancgas no padrdo de transcricao
génica que reduzem a expressdo da 11B-HSD2, contribuindo para a programacgéo da prole
(FACCHI; LIMA; OLIVEIRA; COSTERMANI et al., 2020).

Em relacdo a grelina, de acordo com o estudo de Steculorum et al. (2015), no qual
avaliou-se a contribuicdo fisioldgica e neurobiolédgica da grelina durante o desenvolvimento,
evidenciou-se que ela atua bloqueando especificamente a projecdo de neurdnios hipotalamicos
envolvidos no controle da ingestdo alimentar durante o desenvolvimento pos-natal.

Ja a insulina, considerada um fator neurotrofico, esta envolvida em varias etapas do
desenvolvimento hipotalamico, promovendo o crescimento e a sobrevivéncia dos neurdénios
(STECULORUM; VOGT; BRUNING, 2013). No entanto, a obesidade e, consequentemente, a
hiperglicemia materna podem causar uma hiperinsulinemia fetal compensatoria e interromper
a sinalizacéo de insulina hipotalamica na prole, prejudicando o desenvolvimento do hipotalamo
e resultando em desregulacdes metabolicas na vida adulta (DEARDEN; BULLER; FURIGO;
FERNANDEZ-TWINN et al., 2020; STECULORUM; VOGT; BRUNING, 2013).

Diante disto, € importante ressaltar que compreender a relacdo entre as alteracoes
hormonais e bioquimicas no “elo ambiental” que compreende o bindmio mae-feto/bebé

(placenta, corddo umbilical e/ou leite materno), &€ de extrema importancia para o
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desenvolvimento de ac¢Oes que possam interromper ou mitigar o surgimento precoce da

obesidade e suas comorbidades durante o desenvolvimento humano.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Avaliar a relacdo entre o estado nutricional e metabdlico/bioquimico materno na

gestacao e parametros antropomeétricos e metabolicos do recém-nascido.

2.2 Objetivos especificos

e Caracterizar as gestantes segundo condicBes sociodemograficas, obstétricas e
composicdo corporal antropométrica;

e Avaliar parametros bioquimicos no sangue materno no ultimo terco gestacional;

e Avaliar parametros bioquimicos do sangue do corddo umbilical;

e Caracterizar a composi¢do bioquimica e energética do leite materno;

e Relacionar a via de parto com o estado nutricional materno;

e Relacionar o indice de APGAR e medidas antropométricas do recém-nascido com o

estado nutricional materno.
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3. MATERIAL E METODOS

3.1 Local e populacéo de estudo

Trata-se de um estudo de corte longitudinal, analitico e quantitativo, o qual foi
desenvolvido na cidade de Sinop, regido norte de Mato Grosso, situada a 500 km da capital
Cuiaba. Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE, 2023), a populacao
estimada em 2022 era de aproximadamente 196.067 mil habitantes.

Atualmente, o municipio de Sinop conta com um Centro de Referéncia & Saude da
Mulher (CRASM), e segundo dados disponibilizados pela institui¢do, sdo atendidas gestantes
no ultimo trimestre de gestacdo ou em qualquer outro periodo devido a intercorréncias
obstétricas, encaminhadas pelas Unidades Basicas de Saude. O CRASM funciona com uma
equipe multidisciplinar, incluindo os seguintes profissionais da saude: enfermeiro,
nutricionista, assistente social, psicdlogo, médico ginecologista/obstétrico, técnico de
enfermagem e técnico administrativo, além do servico de ultrassom. Para a realizacdo de partos
ou intercorréncias que necessitem de internacdo, as gestantes sdo direcionadas para a
maternidade do Hospital Santo Anténio (HSA), referéncia regional para este segmento.

Assim, a populacdo objeto deste estudo foi composta por gestantes do municipio de
Sinop, que realizavam acompanhamento gestacional no CRASM e com idade gestacional acima
de 36 semanas (3° trimestre), sendo utilizada a técnica de amostragem por conveniéncia. As
gestantes foram distribuidas em dois grupos experimentais: (a) gestantes com obesidade (GOB)
e (b) gestantes eutroficas (GET).

3.2 Critérios de inclusao e exclusao

O estudo foi realizado com gestantes em seu Gltimo tergo gestacional atendidas no
CRASM, bem como com seus respectivos recém-nascidos. Os critérios de inclusdo foram:
idade igual ou superior a dezoito (18) anos; idade gestacional a partir de trinta e seis (36)
semanas e parto realizado no Hospital Maternidade Santo Antonio (HMSA). Ja os critérios de
exclusdo foram: baixo peso; gestantes com dificuldades cognitivas, auditivas ou transtornos de
salde mental, impedindo a compreensdo dos questionamentos; gestantes portadoras de DCNT
preexistentes ou ndo a gestacdo, que interferem no perfil metabdlico, como hipotireoidismo,

sindrome de Cushing, insuficiéncia renal aguda ou crénica, hepatopatias e cardiopatias agudas
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ou cronicas; gestantes em uso de medicagdo continua com prescricdo médica, como

glicorticoides e/ou similares; e gestantes apresentando gestacdo multipla.

3.3. Recrutamento de participantes e aplicacdo de questionarios

O recrutamento das gestantes ocorreu por meio de convite direto a gestante nas
dependéncias fisicas do CRASM, dentro da sala da supervisdo de enfermagem, garantindo
sigilo, conforto e evitando qualquer tipo de constrangimento. Foram esclarecidos os objetivos,
riscos e beneficios do estudo, bem como a sua importancia. Para evitar riscos como desconforto
emocional, medo, vergonha ou constrangimento, as participantes responderam ao questionario
acompanhadas apenas do pesquisador, que esteve disponivel para auxilia-las sempre que
necessario. Foram utilizados tanto recursos visuais (figuras e tabelas) quanto fisicos (balanga,
fita métrica, calculadora) para ajuda-las a compreender o assunto. Em casos de estresse ou
cansaco ao responder as perguntas, as gestantes foram auxiliadas pelo pesquisador na escrita de
seus formularios, ndo interferindo nas respostas. Para evitar a ocorréncia de dores e desconforto
local durante os procedimentos para avaliagdo de peso, altura, circunferéncia de cintura e
quadril, a pesquisadora recebeu treinamento adequado e estava devidamente capacitada.

Ao participar da pesquisa, a gestante foi beneficiada ao receber uma avaliacao de saude
capaz de detectar a presenca de problemas relacionados ao excesso de peso e ser orientada
quanto a importancia da mudanca de estilo de vida, a fim de evitar problemas de satde futuros.
Acredita-se que sua participacdo tenha potencial para auxiliar no desenvolvimento de
estratégias para a deteccdo de fatores evitaveis que podem desencadear problemas metabolicos
futuros, garantindo uma melhor qualidade de vida para as futuras geracdes e norteando o
desenvolvimento de estratégias direcionadas a promocao de satde durante o pré-natal.

A Dparticipacdo das gestantes foi voluntaria e sem remuneracdo, podendo fazer
questionamentos e retirar seu consentimento de participagdo na pesquisa a qualquer momento,
deixando de participar do estudo sem nenhum prejuizo em seu acompanhamento pré-natal. Para
poderem participar da pesquisa, as gestantes foram apresentadas ao Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE) (Apéndice A) e com sua anuéncia prosseguiu-se a coleta.

As entrevistas e aplicacdo de questionarios foram realizadas no CRASM entre os dias
01/01/2023 e 08/09/2023, nas quais foram coletados dados do cartdo da gestante (idade,
raga/cor, estado civil, namero de gestacdes, tipos de partos anteriores, data da Ultima gestacao,

peso anterior e atual, idade gestacional e altura), assim como informagfes pré-gestacionais
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(diagnostico de hipertensdo e diabetes). Através de questionario apropriado (Apéndice B) foram
coletadas informacdes sobre o perfil sociodemografico, medidas antropomeétricas, informacoes
sobre héabitos e estilo de vida pré- e/ou durante a gestacdo (habitos alimentares, se
realiza/realizava atividade fisica com frequéncia, se é/foi fumante, se faz/fez uso de bebida

alcodlica ou se faz/fez uso de algum tipo de droga ilicita).

3.4. Coleta de informacdes: perfil clinico e bioquimico materno

Ainda no CRASM, no ato do primeiro contato com as gestantes, também foram
coletadas informacGes clinicas tais como a pressao arterial (PA) sistdlica e diastdlica e
frequéncia cardiaca e amostras sanguineas (sob jejum de 8 a 12 horas) para determinacdo da
glicemia de jejum, do perfil lipidico (colesterol total, colesterol-HDL e triglicerideos) e fungéo
tireoidiana (niveis hormonais de horménio estimulador da tireotrofina (TSH), triiodotironina
(T3 livre e T4). As dosagens bioquimicas foram realizadas pela equipe do laboratério municipal
de analises clinicas (LAMAC). Para avaliar a resisténcia a insulina, a funcéo das células beta
pancredticas e o risco cardiovascular, utilizou-se os indices HOMA-IR, HOMA-B, TyG e
Castelli I e 11, cujas férmulas de célculo estdo descritas abaixo:

¢ HOMA-IR: indice utilizado na avaliacdo da resisténcia a insulina (WALLACE; LEVY;
MATTHEWS, 2004).

Glicose (mmol/L) x Insulina (IU/mL))

HOMA — IR = ( 225

e HOMA-B: indice utilizado na avaliagdo da funcdo das células beta pancreéticas
(WALLACE; LEVY; MATTHEWS, 2004).

20 x Insulina (IU/mL) )

HOMA = § = (Glicose (mmol/L) — 3,5

e Indice TyG: utilizado na avaliagio da insulinorresisténcia (LI; REN; CHANG; LUO,
2021).
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Triglicerideos (mg/dL) x Glicose (mg/dL) )
2

TyG = Ln(

e Indice Castelli I: indice utilizado na avaliagio do risco cardiovascular (BARBALHO;

TOFANO; DE OLIVEIRA; QUESADA et al.,, 2019; CASTELLI; GARRISON;
WILSON; ABBOTT et al., 1986).

Colesterol Total (mg/dL)
Colesterol — HDL (mg/dL)

Castelli] =

e Indice Castelli Il: indice também utilizado na avaliacdo do risco cardiovascular
(BARBALHO; TOFANO; DE OLIVEIRA; QUESADA et al., 2019; CASTELLI;
GARRISON; WILSON; ABBOTT et al., 1986).

Colesterol — LDL — C (mg/dL)

Castelli Il =
astett Colesterol — HDL (mg/dL)

3.5. Coleta biolégica (sangue de corddo umbilical)

A coleta das amostras bioldgicas, especificamente o sangue do corddao umbilical, foi
realizada pela equipe plantonista do HMSA e imediatamente entregue a pesquisadora
responsavel. As amostras foram acondicionadas em caixa térmica a —20°C e transportadas para
o laboratério, onde foram armazenadas a —80°C. Apds o nascimento, o corddo umbilical foi
pincado (lacrado com uma pinga) e separado do recém-nascido pelo obstetra responsavel no
momento do parto, cortando a ligacao entre o bebé e a placenta. Imediatamente apds, realizou-
se a coleta de 20mL de sangue do corddo umbilical para as analises bioguimicas posteriores
(colesterol total, colesterol-HDL, triglicerideos, glicemia e proteinas totais). Durante a
conducéo deste estudo, as analises bioquimicas do corddo umbilical foram meticulosamente
executadas no laboratério de Doencas Metabdlicas e Cardiovasculares, no Ndcleo de Pesquisa
e Apoio Didatico em Saude (NUPADS), seguindo estritamente as orientaces fornecidas pelo

fabricante de cada kit utilizado para a determinacgéo de cada parametro avaliado.
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3.6 Coleta de dados do recém-nascido e leite materno

Por meio do prontuario com registros do nascimento, declaragdo de nascido vivo do
recém-nascido, foram avaliados o indice de APGAR (de 0 a 10) e as medidas antropométricas
(comprimento e peso ao nascer), bem como o tipo de parto e a idade gestacional ao nascimento.

Para fazer o catch-up de crescimento do recém-nascido de ambos os grupos avaliados
[recém-nascidos filhos de maes GET (RNET) e recém-nascidos filhos mdes GOB (RNOB)] e
a caracterizacgdo bioquimica do leite materno durante o0s primeiros cinco meses pds-nascimento,
foram realizadas visitas domiciliares mensais a fim de registrar o peso do recém-nascido a cada
trinta (30) dias e coletar as amostras de leite materno para a realizacao de analises bioquimicas
(colesterol total, triglicerideos, glicemia, proteinas totais e calcio) e quantificacdo do teor de
gordura e valor energético por meio do crematdcrito (LUCAS; GIBBS; LYSTER; BAUM,
1978).

O leite foi coletado pela propria mée (2 mL) em um microtubo de plastico e
imediatamente acondicionado em freezer a —20 °C para posteriores dosagens bioguimicas. As
coletas foram feitas entre o0 3° e 5° dia de vida do recém-nascido (colostro); e posteriormente
uma vez ao més, ao longo dos seis meses de vida (Quadro 5). No 1° més, o leite (leite maduro)
foi coletado entre os dias 20 e 30 apds o nascimento; no 2° més, a coleta foi feita entre os dias

50 e 60 apds o nascimento; e assim por diante ao longo dos cinco primeiros meses.

Quadro 5. Cronograma de coleta de leite materno ao longo dos primeiros seis meses.
Idade do recém-nascido (dias de vida) em que foram feitas as coletas de leite

materno
Colostro Entre 0 3° e 0 5° dia, ap6s 0 nascimento.

1° Més 2° Més 3° Més 4° Més 5° Més
o
>
I
S Entre o Entre o Entre o Entre o Entre o
P 20°e30° | 50°e060° | 80°e090° | 110°e 120° | 140°e 150°
9 dia de vida | dia de vida | diade vida | diadevida | diade vida
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Para amenizar os riscos de contaminacéo do material ou possiveis incdmodos e alergias
no momento da coleta, as participantes foram orientadas quanto a higienizagdo correta das
mamas com agua e sabdo antes da coleta e em como realizar a coleta do leite de forma adequada.

Com o objetivo de evitar possiveis interferéncias fisiologicas quanto ao estimulo
neuroenddcrino na producgdo do leite; evitar desconfortos ao recém-nascido, decorrentes de
interrupcdes na mamada; assim como para padronizar o momento, durante a mamada, em que
foram feitas todas as coletas e garantir a coleta do leite com maior teor energético, as coletas

foram realizadas ao final da mamada (leite posterior).

3.7 Analise estatistica

A andlise estatistica foi realizada utilizando-se o programa GraphPad Prism (versao 8)
para Windows (San Diego, CA, USA). Os dados foram submetidos ao teste de Shapiro-Wilk
para avaliacdo da distribuicdo Gaussiana. Em seguida, os dados com distribuicdo Gaussiana
foram submetidos ao teste t de Student para comparacdo de duas amostras independentes.
Quando os requisitos para aplicacdo do teste t de Student ndo foram cumpridos, utilizou-se o
teste ndo paramétrico de Mann-Whitney.

Quando conveniente, também foram feitas correlagdes estatisticas entre algumas
variaveis. Para as analises descritivas foram utilizados os testes de Fisher, Qui-quadrado e/ou
frequéncia. Os dados foram expressos como a média + o desvio-padrdo da média e considerou-
se 0 nivel de 95% de intervalo de confianca para todas as analises estatisticas.

3.8 Consideracdes éticas

Todos os procedimentos foram realizados somente ap0s a aprovacdo do projeto de
pesquisa pela Comissdo de Integracdo Ensino-Servigo de Sinop, MT (CIES) (Anexo A) e pelo
Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos (CEP) da Universidade Federal de Mato
Grosso, Campus Universitario de Sinop (parecer N° 5.775.294), conforme Resolugédo 466/2012
do Conselho Nacional de Saude. Alem disso, foi requerida uma autorizacdo da comisséo de
ética do HMSA (Anexo B) e do coordenador do NUPADS (Anexo C). Visando assegurar 0s
direitos das participantes, foi preservada a sua autonomia, seu anonimato, sua privacidade, seu

sigilo e sua imagem.
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4. RESULTADOS
4.1 Caracterizacao e perfil das gestantes

Do total de 69 gestantes que participaram do estudo, 38% (n = 26) pertencem ao grupo
GET e 62% (n = 43) ao grupo GOB. A Tabela 1 apresenta os dados referentes a escolaridade,

estado civil e historico gestacional entre os diferentes grupos.

Tabela 1. Caracterizacéo e perfil das gestantes.

Grupos

Escolaridade GET GOB

Ensino fundamental incompleto - 6,9%
Ensino fundamental completo 27% 25,6%
Ensino médio completo 54% 55,9%
Ensino superior completo 19% 11,6%

Estado civil

Solteiras 31% 30,2%

Unido estavel 23% 44,2%
Casadas 46% 21%
Divorciadas - 4,6%

Histdrico gestacional

12 gestagdo 40% 14%
22 gestacéo 20% 18,6%
3% ou mais de trés gestacdes 40% 65,1%
Abortos 27% 14%
Parto normal 55% 51,1%

Cesarea 18% 51,1%
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O teste exato de Fisher mostrou haver uma associacdo positiva entre obesidade
gestacional e o tipo de parto via cesarea, onde se observou uma razdo de prevaléncia de parto
via cesarea de 2,4 entre as gestantes do grupo GOB (P<0,05). Nao foi observada nenhuma

associacdo entre obesidade (P=0,307) e 0 numero de abortos pelo teste exato de Fisher.

4.2 Evolucéo ponderal durante a gestacao

Quanto a evolucdo ponderal durante o periodo gestacional, em comparacao as gestantes
GET, observou-se um aumento de 19,2% no peso corporal das GOB (P<0,001; Figura 2A-B).
No final do periodo gestacional, as GOB apresentaram ganho de peso 37,5% menor em relacdo
as gestantes GET (P<0,01; Figura 2C-D).
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Figura 2. Evolucdo ponderal (A), area sob a curva da evolucéo ponderal (B), evolucéo do ganho de peso (C)
e ganho de peso (D) entre as gestantes eutroficas (GET) e com obesidade (GOB) durante o periodo
gestacional. Os dados séo expressos como a média + desvio-padrdo. ** P<0,01 e *** P<0,001 em relacdo ao
grupo GET.

A Tabela 2 apresenta a média de peso corporal entre os diferentes grupos durante 0s

trimestres gestacionais e 0 ganho de peso total para cada grupo.
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Tabela 2. Média de peso corporal durante os trimestres gestacionais e ganho de peso total
entre 0s grupos.

Média de Peso Corporal (kg)*

Trimestre Gestacional GET? GOB?
1° trimestre 59,63 + 6,12 80,88 + 13,40
2° trimestre 65,26 + 6,43 83,87 + 13,35
3° trimestre 70,98 £ 9,01 87,55 + 13,47
Ganho de Peso Total (kg)
11,35 6,67
Valores de referéncia 11,5a 16,0 50a9,0

Os dados estdo expressos como a média + desvio-padrdo. GET, gestantes eutréficas; GOB, gestantes com
obesidade.

4.3 Andlises bioquimicas (homeostase glicémica, perfil lipidico e hormonal)

Quanto aos parametros da homeostase glicémica, embora normoglicémicas (P>0,05,
Figura 3A), as gestantes GOB apresentaram insulinemia aumentada em 80,5% (P<0,01, Figura
3B), trigliceridemia aumentada em 55% (P<0,01, Figura 3C), HOMA-IR aumentado em 54%
(P<0,05, Figura 3D) e indice TyG aumentado em 4,3% (P<0,05, Figura 3F) quando comparadas
as gestantes GET. O HOMA-B ndo apresentou diferenca entre os grupos (P>0,05, Figura 3E).
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Figura 3. Homeostase glicémica-insulinémica. Os valores de glicemia (A), insulina (B), triglicerideos (C),
HOMA-IR (D), HOMA-B (E) e indice TyG (F) entre as gestantes eutroficas (GET) e com obesidade (GOB) ao
final do periodo gestacional estdo expressos como a média + desvio padrdo da média. * P<0,05 e ** P<0,01 em
relacdo ao grupo GET.
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Quanto ao perfil lipidico, as gestantes GOB apresentaram colesterol total aumentado em
37,3% (P<0,001, Figura 4A), colesterol LDL aumentado em 55% (P<0,001, Figura 4B) e
colesterol VLDL aumentado em 39% (P<0,05, Figura 4C) em comparacdo as gestantes GET.
Os valores de colesterol HDL e os indices Castelli I e 11 ndo foram estatisticamente diferentes

entre os grupos (P>0,05, Figura 4D-F).
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Figura 4. Perfil lipidio e indice aterogénico. Os valores de colesterol total (A), colesterol LDL (B), colesterol
VLDL (C), colesterol HDL (D) e dos indices Castelli | (E) e 1l (F) entre as gestantes eutréficas (GET) e com
obesidade (GOB) ao final do periodo gestacional estdo expressos como a média + desvio padrdo da média. *
P<0,05 e *** P<0,001 em relagdo ao grupo GET.

Quanto aos parametros hormonais, as gestantes GOB apresentaram cortisol aumentado
em 21% (P<0,05, Figura 5A) e T3 reduzido em 27% (P<0,01, Figura 5B) em comparacao as

gestantes GET. Em relacdo aos niveis de TSH e T4, ndo foram observadas diferengas

estatisticas entre os grupos (P>0,05, Figura 5C-D).



34

>
w

30 . 2.04
S B = 1.5 T
2 20 T i) -
S 210
1]
= o (3]
g 1 P 05 '
o I B
0 — 0.0 —
< o L@
& & £

4 151
o —_
5 ° T I T 101
£ 2 2
L i i T
04 E =0 T o
-
0- 0-
<@ L
& L & L

Figura 5. Avaliagdo hormonal. As concentragdes de cortisol (A), TSH (B), T3 (C) e T4 (D) entre as gestantes
eutréficas (GET) e com obesidade (GOB) ao final do periodo gestacional estdo expressas como a média + desvio
padrdo da média. * P<0,05 e ** P<0,01 em relacdo ao grupo GET.

4.4 Avaliacdo de parametros cardiovasculares

Em relagdo aos pardmetros cardiovasculares, ndo foram observadas diferencas
significativas entre 0s grupos quanto aos valores de PA sistolica e PA diastdlica entre os
diferentes grupos (P>0,05, Figura 6A-B). No entanto, a frequéncia cardiaca das gestantes GOB

aumentou 7,2% em relacdo as GET (P<0,05, Figura 6C).
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Figura 6. Parametros cardiovasculares. Os valores de PA sistolica (A), PA diastélica (B) e da frequéncia
cardiaca (C) entre as gestantes eutroficas (GET) e com obesidade (GOB) ao final do periodo gestacional estdo
expressos como a média + desvio padrdo da média. * P<005 em relacdo ao grupo GET.

4.5 Parametros antropométricos ao nascimento e evolucéo ponderal dos recém-nascidos

Quanto aos parametros ao nascimento, ndo foram observadas diferencas estatisticas
entre 0s grupos nos valores referentes a idade gestacional ao nascimento, na estatura, no Apgar
(1° e 5° minutos), no perimetro toracico e no perimetro abdominal (P>0,05, Tabela 3). Por outro
lado, quando comparados ao peso ao nascer dos RNET, o peso ao nascer dos RNOB se mostrou
aumentado em 9,3% (P<0,05, Tabela 3). Além disso, o perimetro cefalico dos RNOB também

se mostrou aumentado em 5,1% em relacdo aos RNET (P<0,001, Tabela 3).

Tabela 3. Parametros antropométricos ao nascimento entre os recém-nascidos.

RNET RNOB
Idade gestacional ao nascimento 39413 390+11
(semanas)
Peso ao nascer (Q) 3,12+0,41 3,41 +£0,38*
Comprimento (cm) 50,28 = 1,57 50,58 + 2,15
Apgar 8,55+ 0,61 8,24 £ 0,79
Perimetro cefalico (cm) 33,71+ 1,50 35,42 £ 1,37***
Perimetro toracico (cm) 33,69+ 1,67 34,05+ 2,57
Perimetro abdominal (cm) 31,19 £ 2,00 31,89 £ 1,69

Os dados estdo expressos como a média + desvio padrdo da média. RNET, recém-nascidos filhos das gestantes
eutroficas; RNOB, recém-nascidos filhos das gestantes com obesidade. * P<0,05 em rela¢&o ao grupo RNET. ***
P<0,001 em relag&o ao grupo RNET.
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Quanto a evolucdo ponderal durante os primeiros cinco meses, 0s bebés nascidos das
gestantes GOB ganharam 5,3% mais peso do que os bebés nascidos de maes GET (P<0,05;
Figura 7).
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Figura 7. Evolucdo ponderal dos bebés nascidos das gestantes eutréficas (RNET) e das gestantes com
obesidade (RNOB). Os dados estdo expressos como a média + desvio padrdo da média. * P<0,05 em relacdo ao
grupo RNET.

4.6 Caracterizacdo da composicéo bioquimica e energética do leite materno

Em relacdo a composicao bioquimica do leite materno durante os cinco primeiros meses
de desenvolvimento do bebg, as gestantes GOB apresentaram concentragdes de colesterol total
reduzidas em 18,3% (P<0,01, Figura 8A), proteinas totais reduzidas em 21% (P<0,001, Figura
8B), triglicerideos reduzidos em 7,4% (P<0,001, Figura 8C) e calcio reduzido em 7% (P<0,001,
Figura 8D) quando comparadas as gestantes GET. N&o foram observadas diferencas estatisticas

na concentragdo de glicose entre os grupos (P>0,05, Figura 8E).
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Figura 8. Composi¢do bioquimica do leite materno das gestantes eutroficas (GET) e das gestantes obesas
(GOB) durante os cinco primeiros meses pés-parto. Os dados estdo expressos como a média + desvio padrao
da média. ** P<0,01 em relag8o ao grupo GET. *** P<0,001 em rela¢do ao grupo GET.

Jaem relacdo a composicdo energética e ao teor de gordura do leite materno, as gestantes
GOB apresentaram teor de gordura reduzido em 38,2% (P<0,001, Figura 9A) e valor energético

reduzido em 0,34% (P<0,05, Figura 9B) quando comparadas as gestantes GET.
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Figura 9. Teor de gordura e valor energético do leite materno das gestantes eutréficas (GET) e das gestantes

obesas (GOB) durante os cinco primeiros meses pds-parto. Os dados estdo expressos como a média + desvio
padrdo da média. * P<0,05 em relagdo ao grupo GET. *** P<0,001 em rela¢do ao grupo GET.

4.7 Caracterizacao da composi¢ao bioquimica do sangue do cordao umbilical
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Quanto a composicéo bioguimica do sangue do corddo umbilical, quando comparadas
as gestantes GET, as gestantes GOB apresentaram glicose aumentada em 41,4% (P<0,01,
Figura 10A) e proteinas totais aumentadas em 20% (P<0,05, Figura 10B). Ndo foram
observadas diferencas significativas nas concentracdes de colesterol total, triglicerideos e
colesterol-HDL entre os grupos (P>0,05, Figura 10C-E).
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Figura 10. Composi¢do bioquimica do sangue do corddo umbilical das gestantes eutréficas (GET) e das
gestantes com obesidade (GOB). Os dados estdo expressos como a média + desvio padrdo da média. * P<0,05
em relacdo ao grupo GET. ** P<0,01 em relagdo ao grupo GET.
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5. DISCUSSAO

Conforme observado neste estudo, as gestantes com obesidade apresentaram uma
prevaléncia significativamente maior de partos por cesariana. De fato, o risco de cesariana
mostra-se diretamente proporcional ao IMC da gestante, principalmente quando o IMC
ultrapassa 30 kg/mz, visto que ha um aumento dos tecidos moles na regido pélvica, o que pode
comprometer a visualizacdo adequada do feto e das contracdes uterinas. Além disso, o risco de
macrossomia fetal também contribui para a preferéncia por cesarianas em gestantes com
obesidade (BENEVIDES; BRANDAO; LOVERA, 2016; BORGHESI; LABREUCHE;
DUHAMEL,; PIGEYRE et al., 2017; OVESEN; RASMUSSEN; KESMODEL, 2011).

No que diz respeito a evolucdo ponderal durante o periodo gestacional, observou-se que
as gestantes GOB apresentaram aumento de peso corporal em comparacdo as gestantes GET.
No entanto, o ganho total de peso ao término da gestacdo foi menor para as GOB, situando-se
dentro dos parametros de referéncia estabelecidos para a faixa de IMC correspondente
(GONGCALVES; MENDOZA-SASSI; CESAR; DE CASTRO et al., 2012).

Embora a obesidade materna apresente um elevado risco de desencadear estados de
hiperglicemia, ndo se observou esta associagcdo no presente estudo. Porém, as gestantes com
obesidade apresentaram quadro de resisténcia a insulina, dado que em geral esta associada a
gestacdo de mulheres com obesidade, visto que a inflamacéo cronica desencadeada no estado
de obesidade pode comprometer diversas fungdes no organismo, incluindo o funcionamento
dos receptores de insulina (NOGUEIRA; CARREIRO, 2013).

Durante o periodo gestacional, o organismo também passa por diversas mudancas
fisioldgicas responsaveis pelo ganho de peso e piora do perfil lipidico. Associado a isso, 0
estado nutricional antes e durante a gestacdo também exerce grande influéncia sobre o aumento
do peso e do perfil lipidico, conforme observado por Callegari et al (2014) e demonstrado neste
estudo. De fato, as gestantes GOB apresentaram dislipidemia, embora ndo tenham ganhado
mais peso do que as gestantes GET durante a gestagdo. Em geral, o ganho de peso é
consequéncia da ingestdo excessiva de carboidratos, triglicerideos e colesterol por meio da
alimentacéo, induzindo a sintese hepatica de lipideos, de modo que o excesso de triglicerideos
e colesterol permanece na circulacdo sob a forma de colesterol VLDL e colesterol LDL (MC
AULEY, 2020; SA; MACHADO; BERNAL; MALTA, 2021). Contudo, no presente trabalho
ndo avaliamos a qualidade nutricional das gestantes, para assim podermos inferir uma possivel
razao para a dislipidemia associada a obesidade, mesmo sem haver maior ganho de peso durante

este periodo.
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Neste estudo, as gestantes GOB apresentaram concentrac6es de cortisol mais elevadas
do que as gestantes GET. De fato, quando o estresse ndo esta controlado, ha uma maior secre¢cdo
de cortisol pelo organismo, que é um dos responsaveis pelo aumento excessivo de peso. Além
disso, a obesidade por si s6 também é capaz de aumentar o estresse e promover a secrecdo deste
hormdnio. O aumento do cortisol também é compensado por um maior clearance, podendo
justificar uma concentragéo basal normal (ABRAHAM; RUBINO; SINAII; RAMSEY et al.,
2013; LORDELO; MANCINI; CERCATO; HALPERN, 2007).

No que diz respeito a funcéo tireoidiana na condi¢do de obesidade, em geral é sabido
que os horménios tireoidianos se apresentam dentro da normalidade, exceto o T3, que esté
elevado (KOKKORIS; PI-SUNYER, 2003), o que pode ser visto como um processo de
adaptacdo a condicdo metabdlica, no intuito de aumentar a taxa metabdlica basal diante da
maior disponibilidade de energia acumulada. Contudo, a relacdo entre obesidade e disfuncdes
tireoidianas € tida como complexa, ndo tendo sido encontrados dados consistentes na literatura,
como por exemplo, pode-se citar as evidéncias de elevagdo moderada do TSH, associada a
valores de T3 dentro ou ligeiramente acima da faixa de normalidade (REINEHR, 2010). Neste
sentido, em nosso trabalho, observamos haver normalidade quantos aos niveis de THS e T4,
nas maes com obesidade, mas paradoxalmente a literatura, observou-se haver menor nivel de
T3, 0 que pode sugerir uma ndo adaptacdo a condicdo metabolica das mdes GOB, e
possivelmente um fator que esteja contribuindo para a manutencdo do peso uma vez que esta
associacdo vem se mostrando de interesse no ambito cientifico (YAO; ZHANG; TAI; JIANG
etal., 2024).

Em relacdo aos parametros cardiovasculares, as mées GOB apresentaram frequéncia
cardiaca mais elevada em comparacdo as mdes GET, demonstrando que pode haver uma
associacdo entre obesidade e niveis alterados de PA, embora em nosso estudo nao tenham sido
observadas alterac@es significativas nos valores de PA sistélica e diastélica. O que condiz com
dados da literatura que demonstram que gestantes com ganho excessivo de peso apresentam
valores mais elevados destes pardmetros (CAMPOS; MALTA; NEVES; LOURENCO et al.,
2019; DAMASCENO; MALTA; NEVES; LOURENCO et al., 2020; MUTI; TSHIMANGA,;
NOTION; BANGURE et al., 2015), em nosso trabalho ndo se observou ganho excessivo de
peso durante a gestacdo assim como também nao foi visto aumento de PA.

De acordo com Callegari et al. (2014), niveis elevados de PA em gestantes com
obesidade estéo correlacionados com concentracdes elevadas de leptina e insulina, visto que a
leptina pode aumentar o tbnus simpatico em tecidos como os rins, glandulas adrenais e coracéo,
aumentando a PA (MARCHI-ALVES; NOGUEIRA; MENDES; GODOY, 2010), bem como a
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insulina que ao estimular o sistema nervoso simpético contribuir para 0 aumento do débito
cardiaco, gerando vasoconstricdo e aumento da reabsorcdo de sédio pelos rins (HALL; DO
CARMO; DA SILVA; WANG et al., 2015). Em nosso estudo, embora ndo tenhamos avaliado
0s niveis de leptina, observamos hiperinsulinemia nas gestantes com obesidade, contudo esse
dado ndo foi condizente com elevacdo da PA sistolica e diastolica.

O aumento do perimetro cefélico e 0 maior ganho de peso ao nascer dos bebés das
gestantes GOB demonstram um discreto aumento do crescimento fetal durante a gestacédo
associado a obesidade materna. De fato, a obesidade materna é um dos principais fatores de
risco que levam um feto a crescer mais do que o esperado para a idade gestacional, visto que
h& um maior aporte de nutrientes para o bebé (HELLE; PRIEST, 2020). Nesse sentido, estudos
realizados por Fernandes et al. (2014) e Howell e Powell (2017) demonstraram que os bebés de
mulheres obesas de fato apresentaram um aumento do peso ao nascer quando comparados aos
bebés de mulheres sem obesidade. No estudo realizado por Howell e Powell (2017), estes
resultados estdo associados a niveis elevados de fator de necrose tumoral alfa (TNF-a),
interleucina 6 (IL-6), insulina e leptina, que estimulam o transporte de nutrientes para a
placenta.

Por outro lado, alguns estudos também demonstram uma associacao entre a obesidade
materna e o baixo peso ao nascer (DESHMUKH; JADHAV; YELIKAR, 2016; LIU; XU;
WANG; ZHANG et al., 2016; RATNASIRI; LEE; LAKSHMINRUSIMHA; PARRY et al.,
2019), principalmente com o aumento de interleucina 1 beta (IL-1), que inibe o transporte de
nutrientes devido ao estimulo da insulina e diminui¢do ou aumento de marcadores envolvidos
na angiogénese (LEWANDOWSKA, 2021). H4, ainda, estudos demonstrando uma maior
prevaléncia de bebés com peso adequado ao nascer, visto que a obesidade pode prejudicar o
estado nutricional materno sem interferir no crescimento fetal (DA FONSECA; LAURENTI,;
MARIN; TRALDI, 2014; FERNANDES; BIERHALS; DEMOLINER; PRETTO et al., 2014).

J& 0 maior ganho de peso observado nos bebés nascidos das gestantes GOB durante 0s
primeiros cinco meses de vida corrobora a influéncia do ambiente intrauterino nas adaptagdes
metabolicas que ocorrem no feto, as quais podem ter efeitos a longo prazo na saude metabdlica
do individuo. No contexto da obesidade materna, essa programacao metabolica pode predispor
0 bebé a um maior ganho de peso inicial, o que, por sua vez, pode estar associado a riscos
aumentados de problemas de saude relacionados a obesidade ao longo da vida, como 0 DMT2
e doencas cardiovasculares (DORNER; RODEKAMP; PLAGEMANN, 2008).

Neste estudo, ndo houve diferenca significativa na estatura, no indice de Apgar e nos

perimetros toracico e abdominal entre os grupos. No entanto, de acordo com Silva et al. (2014b)
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e Silva et al. (2009), os bebés das gestantes com obesidade apresentam maiores chances de
Apgar baixo, bem como um maior risco de desenvolver macrossomia. Estes resultados
demonstram que a obesidade materna pode ter diferentes consequéncias sobre o crescimento
fetal.

Em relagdo a composicdo bioquimica do leite materno, ao contrério do que foi
observado neste trabalho, os estudos realizados por Fujimori et al. (2015), Marin et al. (2005),
Mékelé et al. (2013), Linderborg et al. (2014) e Storck Lindholm et al. (2013) demonstraram
gue hd um aumento significativo na concentracao total de lipideos e suas fracdes em mulheres
com obesidade, bem como no teor de gordura do leite, podendo ser um reflexo da ingestéo
alimentar materna. Fujimori et al. (2015) também observou um aumento na concentracéo de
glicose e na composicdo energética, corroborando os resultados observados por Young et al.
(2017) e Hahn et al. (2018), que também demonstraram concentraces mais elevadas de lactose.

Jé& o0 estudo realizado por De Luca et al. (2016) demonstrou um aumento significativo
na concentracdo de proteinas totais, enquanto os estudos realizados por Brown et al. (1986),
Villalpando et al. (2001) e Fron e Orczyk-Pawilowicz (2023) ndo demonstraram nenhuma
relacdo entre o excesso de peso e a concentracdo de proteinas totais no leite materno.

No que diz respeito a composi¢do bioquimica do sangue do corddo umbilical, as
gestantes GOB apresentaram niveis aumentados de glicose e proteinas totais, porém, nos
estudos realizados por Mocarzel et al. (2020), Avci et al. (2015) e Collins et al. (2018), o sangue
do corddo umbilical de gestantes com obesidade apresentou concentrac@es reduzidas de glicose.
De acordo com os autores, 0os bebés com maior ganho de peso ao nascer necessitam de uma
quantidade maior de nutrientes, podendo resultar em um aumento no consumo de glicose e uma
diminuicdo nos niveis de glicemia, bem como uma maior demanda no consumo de proteinas.
No entanto, ndo foram encontrados estudos relacionando a concentracdo de proteinas totais no
sangue do corddo umbilical com a obesidade materna. Por fim, embora as diferengas néo
tenham sido significativas neste estudo, as gestantes GOB apresentaram concentragcdes mais
elevadas de colesterol total, triglicerideos e colesterol HDL, corroborando os resultados
observados por Costa et al. (2016) e Mocarzel et al. (2020), onde houve um aumento
significativo na concentracdo total de lipideos e suas fragdes, visto que a obesidade materna
reduz a expressao de genes responsaveis pela regulacdo do metabolismo lipidico.

A auséncia de associacéo significativa entre obesidade materna e alguns dos parametros
analisados pode ser explicada pelo nimero amostral relativamente baixo, o que consideramos
ser uma das limitagdes do nosso trabalho, ja que na literatura esta relagéo esta bem descrita. Em

roedores, tem sido bem caracterizada a relacdo entre a obesidade materna durante a gestagéo e
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o0 desenvolvimento de alteragdes metabdlicas na prole (KIRK; SAMUELSSON; ARGENTON,;
DHONYE et al., 2009; PARK; JANG; BOURET, 2020). N&o apenas na gestacdo, mas também
durante o periodo de amamentacdo, foi demonstrado haver uma associacdo da obesidade
induzida por ingestdo de dietas rica em gordura durante o periodo da amamentacdo com o
desenvolvimento de hiperinsulinemia, resisténcia a insulina e distdrbios no metabolismo da
glicose na prole (GOMES; BUENO; SCHAMBER; DE MELLO et al., 2018).



47

6. CONCLUSAO

O estado de obesidade materna, avaliado até a 122 semana de gestacdo, mostrou-se
associado a um quadro de dislipidemia, hiperinsulinemia, resisténcia a insulina e aumento da
frequéncia cardiaca materna. Por outro lado, mostrou-se também associado a um leite materno
menos energético e com menor teor de célcio e proteinas totais durante os cinco primeiros
meses pos-parto.

Filhos de gestantes com obesidade desenvolveram aumento do perimetro cefélico ao
nascimento, bem como maior ganho de peso durante os primeiros cinco meses de vida.

Estes resultados mostram a necessidade de melhorias no @mbito da satde da gestante e
do RN, de modo que esfor¢os de prevencdo da obesidade, com o objetivo de reduzir o numero
de mulheres com obesidade durante a gravidez sejam reforcados através de politicas publicas

que visem minimizar os efeitos das doengas cronicas ndo-transmissiveis na sociedade.
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Abstract

Background: Unbalanced nutritional status during pregnancy and/or nursing period, has been
implicated on affect maternal and infants’ health, programming, as long-term consequence,
metabolic impairments since its childhood.

Objectives: To assess the metabolic parameters in mothers under overweight/obesity condition
and its association with the newborn infant’s birthweight and body weight gain at the first four
months.

Methods: A cohort longitudinal study was carried out with normal weight (Lean, n=26) and
overweight/obese (Obese, n=43) women since the last third of pregnancy until the fourth month
postpartum, as well as with its newborn infants (L-Newborn: n=10, and O-Newborn: n=16).
Maternal blood, umbilical cord blood, maternal milk samples were accessed, as well as maternal
and infant anthropometric data were accessed.

Results: Related with Lean group, Obese displayed hyperinsulinemia and insulin resistance
(P<0.05), as well as high cortisol and reduced triiodothyronine (P<0.05). The umbilical cord
blood in Obese group was increased in glucose (P<0.01), total proteins (P<0.05), triglycerides
(P<0.01) and LDL cholesterol (P<0.01). At fourth month postpartum, milk from Obese group
was increased in glucose (P<0.01) and total cholesterol (P<0.05) but reduced in calcium
(P<0.01). O-Newborn was born with high body weight (P<0.05) and presented fast body weight
gain during the first four months of age (P<0.05).

Conclusions: The overweight/obesity condition during pregnancy shown association with
biochemical changes in maternal blood, umbilical cord and milk, which were correlated with
newborn’s high birthweight and catch-up growth, turning them into high risk of the onset of
youth obesity.
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Introduction

As overviewed by the World Health Organization, as a condition of excessive fat deposits,
overweight and obesity compound a chronic complex disease that can impair health. Leading
to increased risk of type 2 diabetes mellitus, heart disease, certain cancers, affecting bone health,
reproduction, and the quality of living, such as sleeping or moving 1.

In regarding, as some worldwide key facts, the adult obesity has more than doubled in the last
three decades, where 1 in 8 people in the world were living with obesity until 2022. In which,
2.5 billion adults (18 years and older that include women in gestation age) were overweight, of
these, 890 million were living with obesity. Yet, in 2022, 37 million children under the age of
5 were overweight 1. In Brazil, among children under 5 years old, the prevalence of overweight
is 14.8% and obesity is around 7%. Among Brazilians aged 5 to 9 years old, 28% are overweight
and 13.2% are obese 2. Herein Brazil, the most recent data available in the Sistema de Vigilancia
Alimentar e Nutricional from the Brazilian’s Health Minister show that, overall obesity and
overweight was affecting 59.46% of the pregnant women in June 2024 3,

Pregnancy status is characterized by considerable changes in the physiological, anatomical and
biochemical patterns in women, in which many nutrients and hormones change to adapt
maternal body to ensure the baby’s adequate development . In turn, converging to the field of
the developmental origins of health and disease (DOHaD), developing fetus under maternal-
obese condition can be harmful due the potential of prediction of risk for the development of
many other comorbidities throughout the child’s life >®. As known, obesity condition during
pregnancy can affect parameters in the umbilical cord blood that are associated with the
newborn development, increasing the risk for some disorders, likewise metabolic diseases and
social and psychological problems in childhood.

Different changes, e.g., alterations in the epigenetic patterns, as reduction of cytosine
methylation in the CpG islands and gene promoters associated with downward trends in the
expression of the mRNA levels of methylation-related genes histone deacetylases and DNA
methyltransferases ’; increased fetal inflammatory markers and reduced iron status 8, as well as
disruption in the lipid profile at birth °. In fact, the relationship between maternal obesity and
its consequences on neonatal health, has been along studied in both humans 1! and rodents >
15 In line, maternal nutritional insults, such as calorie restriction, consumption of obesogenic
diets and maternal obesity can impair milk composition influencing the infants’ energy and
metabolic homeostasis as long-term consequences &7,

Herein, we hypothesized that the obesity condition during pregnancy and lactation, changing

maternal metabolic parameters (hormones, lipid profile and glucose homeostasis) influences by
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umbilical cord blood and milk compounds, the breastfeeding newborn infants programming
accelerated catch-up growth, which may be underlining the origin of the metabolic dysfunction
commonly observed in offspring of rodents as long-term consequence *3°. Therefore, to better
understand this interplay, herein we were interested in accessing maternal metabolic
dyshomeostasis mother under obesity condition and its association with the newborn infant’s

birthweight and body weight evolution at the first four months.
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2. Material and methods

2.1. Research design, subjects and ethics

It is a cohort longitudinal study performed with 69 pregnant women (n = 43 with the BMI into
the overweight/obese condition, Obese group) and (n = 26 with the BMI into the normal
condition, Lean group) 2% in their last third of pregnancy under attending in the Women’s Health
Reference Center (CRASM) in the municipality of Sinop, MT, Brazil.

In addition, the study also includes the data collection of the newborn infants of the both Obese
(O-Newborn group, n = 10) and Lean (L-Newborn, n = 16) mother-groups.

The protocols in the study were performed at the CRASM, at Santo Anténio Hospital and in
the Laboratory of Metabolic and Cardiovascular Diseases in the Research and Didactic Support
Center in Health (NUPADS) at Federal University of Mato Grosso (UFMT). Study was
performed in accordance with the ethical guidelines outlined in the Helsinki Declaration
concerning ethical principles in human research. All the protocols were approved by Ethics
Committee with Human Study (protocol number CEP 5.775.294) from the Federal University
of Mato Grosso (UFMT), and the women consent and authorized by the head and Ethics
Committee of the Santo Antdnio Maternity Hospital (HMSA). All participants signed a paper-
based informed consent form prior to enrolling in the project.

2.2. Inclusion and exclusion criteria

As inclusion criteria, women had to be age 18 years old or older, at age 36" weeks of pregnancy
with anthropometric data since beginning of pregnancy and to have delivery at HMSA. As
exclusion criteria, it was considered women with low body weight, with cognitive, hearing or
mental health disorders that could preventing understanding the questions, diagnosed with
chronic non-communicable diseases that could interfering metabolic profile (hypothyroidism,
Cushing’s syndrome, acute or chronic renal insufficiency, liver diseases and acute or chronic
heart diseases), with multiple pregnancies and under continuous use of medication with a

medical prescription (glucocorticoids and/or similar drugs).

2.3. Maternal clinical and biochemical profile
The blood samples were collected in 10h fasting pregnant women at 36™ week of pregnancy,
which were used to quantify the maternal blood levels of glucose, insulin, triglycerides, cortisol,

thyroid-stimulating hormone (TSH), free triiodothyronine (T3) and thyroxine (T4).
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Measurement of glucose-insulin homeostasis by fasting triglycerides, glucose and insulin levels
indices (TyG, HOMA-IR and HOMA-B) we used calculation by using the following
mathematical formulas: the TyG index = Ln[(Triglyceridemia (mg/ar)) X (Glycemia mgav))/2],
TyG values over than 4.42 were considered altered 2'; the HOMA-IR = [(GlycemiagmmoliL)) X
Insulinemia uimu)]/22.5, being considered altered, HOHA-IR values from 3.16 22 and the
HOMA-B = [(20 x Insulinemiawuimy))/(Glycemiammory — 3.5)], being considered altered,
HOMA-B values from 187 2. Information regarding weight, gestational age and height was

collected from the Pregnant Woman’s Health Card.

2.4. Umbilical cord blood samples

At birth, the umbilical cord was clamped and separated from the newborn by the attending
obstetrician. After 20 mL of umbilical cord blood collection, in heparinized tubes, it was
centrifuged for 10 minutes at 1,248 g, and plasma samples were stored at —20°C for subsequent
glucose, total protein, triglycerides, total cholesterol and high-density lipoprotein (HDL)
cholesterol evaluation using commercial kits (Gold Analisa, Belo Horizonte, MG, Brazil)
through spectrophotometry.

The low-density lipoprotein (LDL) cholesterol was quantified by Friedewald calculations,
where LDL cholesterol = [(total cholesterol — HDL cholesterol) — (fasting triglycerides/5)] 2324,

2.5. Newborn data collection and breast milk samples

Through the medical records of the birth and the live birth declaration of the newborn, the
APGAR score and the anthropometric measurements (length and birth weight), as well as the
type of delivery, were evaluated. To monitor the catch-up growth of the newborns in both
groups during the four months post-birth, monthly home visits were conducted to record the
newborn’s weight every thirty (30) days.

During the monthly home visits, breast milk samples were collected for biochemical analyses
(glucose, total proteins, triglycerides, total cholesterol and calcium) and for the quantification
of fat content and energy value through the crematocrite 2°.

A volume of 2 mL of milk was collected by the mother into a plastic microtube and immediately
stored in a freezer at -20 °C. Colostrum was collected between the 3™ and 5" day of the
newborn’s life; subsequently, milk samples were collected every 30 days over the first five

months of life.

2.6. Statistical analyses
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Statistical analyzes were performed using the GraphPad Prism Software, version 8 (GraphPad
Prism 8 for Windows, San Diego, CA, USA), considering a significance level of 5% for the
study. To assess Gaussian distribution data were submitted to the Shapiro-Wilk test. The
variable that shows normal distribution were submitted to Student’s t test, while variables that
did not assume normal distribution were submitted to non-parametric analysis with Mann-
Whitney test.

Data with Gaussian distribution are presented as mean + standard deviation (SD), while the
variables that did not present normality are presented as median with 1% and 3™ quartiles.

The Pearson statistical correlation was performed to verify associations between maternal blood
biochemical parameters (cortisol, T3) and newborn’s birthweight, umbilical cord blood
biochemical parameters (glucose, total protein, LDL cholesterol and triglycerides) and
newborn’s birthweight and association between milk compounds (glucose, calcium, total
protein and triglycerides) and newborn infant’s body weight at fourth month of age. The
Spearman statistical correlation was performed to verify the associations between maternal

blood insulin and triglycerides with newborn’s birthweight.
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3. Results

3.1. Maternal nutritional status and body weight gain during pregnancy

From a total of 69 pregnant women, who participated in the study, 62% (n = 43) present the
BMI into the overweight/obese condition, while 38% (n = 26) were lean, throughout pregnancy
(Fig. 1A and B, P<0.001).

While the body weight of pregnant women in the overweight/obese condition was increased by
38.33% at 12™" gestational week, by 36.28% at 24" gestational week and by 33.19% at 36"
gestational week (Fig. 1C, P<0.001), there was no statistical difference between body weight

gain in relation to lean pregnant women (Fig. 1D and E, P>0.05).

3.2. Maternal glucose homeostasis

Even normoglycemic (Fig. 2A, P>0.05), pregnant women in the overweight/obese condition
displayed fasting insulinemia increased by 65.99% (Fig. 2B, P<0.05) and fasting triglycerides
increased by 54.64% (Fig. 2C, P<0.01) in relation to lean pregnant women.

In addition, the body insulin sensitivity was shown to be reduced in pregnant women in the
overweight/obese condition (Fig. 2D, E and F); in which the TyG index was increased by
4.27%, the HOMA-IR was increased by 30.07% and the HOMA-B was increased by 35.82%
(P<0.05).

3.3. Maternal thyroid hormones
While the hormonal levels of THS and T4 were not statistical different between pregnant
women (Fig. 3A and B, P>0.05), the levels of T3 were reduced by 19.71% in pregnant women

in the overweight/obese condition compared to lean pregnant (Fig. 3C, P<0.05).

3.4. Newborn’s parameters and body composition

Newborns from mother in the overweight/obese condition displayed higher birthweight (6.76%,
Fig. 4A, P<0.05) and cephalic perimeter 5.07% higher than newborns from lean mother (Fig.
4B, P<0.001). On the other hand, the newborn’s length, abdominal circumference, chest
circumference at birth and the Apgar at the 1% and 5" minutes did not differ between newborns
(Fig. 4C, D, E and F, P>0.05).

The body weight throughout the first four months of assessment was increased in newborns

from mother in the overweight/obese condition (Fig. 4G, P<0.05).

3.5. Umbilical cord blood’s biochemical parameters
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As showed in the figure 5, in relation to the lean mother, the umbilical cord blood from babies
born from mothers in the overweight/obese condition presented increased levels of glucose
(Fig. 5A, 27.90%, P<0.01), total protein (Fig. 5B, 10.82%, P<0.05), triglycerides (Fig. 5C,
37.57%, P<0.01) and LDL-cholesterol (Fig. 5E, 37.51%, P<0.01). The total cholesterol and
HDL cholesterol were not statistical different between groups (Fig. 5D and F, P>0.05).

3.6. Milk composition

At the first month after delivery, parameters accessed (glucose, total protein, triglycerides, total
cholesterol, calcium and the energy content) in the breast milk did not differ between mothers
in the overweight/obese condition versus lean mothers (Fig. 5G-L, P>0.05).

At the fourth month after delivery, while total protein, triglycerides and the energy content in
the breast milk remained nonstatistical different between mothers in the overweight/obese
condition versus lean mothers (Fig. 5H, | and L, P>0.05), the levels of glucose and total
cholesterol were increased in the breast milk of mother in overweight/obese condition by
55.35% (Fig. 5G, P<0.01) and by 28.05% (Fig. 5J, P<0.05), respectively.

On the other hand, the levels of calcium were reduced by 9.88% in the breast milk from mother

in overweight/obese condition (Fig. 5K, P<0.01).

3.7. Maternal hormone, umbilical cord blood and milk compounds association with newborn’s
body weight

In relation to lean mother, mothers in the overweight/obese condition presented the levels of
cortisol 20.99% higher (P<0.05, data not showed: Obese, 20.06 + 0.983 ng/mL versus Lean,
16.48 + 0.818 pug/dL), which was shown to be even moderate, but direct and positively
correlated with high birthweight of babies from mothers in the overweight/obese condition (Fig.
6A, r = 0.477, P<0.05).

Regarding the levels of maternal insulin, T3 and triglycerides, while it did not correlate with
body weigh at birth in babies from lean mother, it were moderately correlated with body weight
at birth in babies from mother in the overweight/obese condition (Fig. 6B-D, insulin: r = 0.523,
P<0.05; T3: r =-0.624, P<0.01; triglycerides: r = 0.521, P<0.05).

Regarding the correlation between babies’ body weight at birth and umbilical cord blood
parameters (glucose, total protein, triglycerides and LDL-cholesterol) that were statistical
different between lean mothers versus mothers in the overweight/obese condition, by Pearson
correlation it was observed that glucose levels in the umbilical cord blood, even moderate, were

direct and positively correlated with body weight at birth in newborn infants from mother in the
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overweight/obese condition (Fig. 6E, r = 0.550, P<0.05), but not with body weight at birth in
newborn infants from lean mother (Fig. 6E, r = 0.486, P=0.130).

The levels of total protein in the umbilical cord blood were strong, direct and positively
correlated with body weight at birth in newborn infants from lean mother (Fig. 6F, r = 0.748,
P<0.01), but not with body weight at birth in newborn infants from mother in the
overweight/obese condition (Fig. 6F, r = 0.087, P=0.748).

The levels of LDL-cholesterol in the umbilical cord blood were weekly correlated with body
weight at birth in both of newborn infants (Lean: Fig. 6G, r = 0.160, P=0.658) and (Obese: Fig.
6F, r = — 0.274, P=0.322). On the other hand, the levels of triglycerides were moderately
correlated with body weight at birth in both of newborn infants (Lean: Fig. 6H, r = 0.630,
P<0.05) and (Obese: Fig. 6H, r = 0.590, P<0.05).

Regarding the breast milk compounds, while the glucose levels were positively correlated with
body weight at fourth month in newborn infants from mother in the overweight/obese condition
(Fig. 61, r = 0.740, P<0.01) it did not correlate in newborn infants from lean mother (Fig. 61, r
= — 0.004, P=0.990). The breast milk concentration of calcium was moderate and positively
correlated with body weight at fourth month in newborn infants from mother in the
overweight/obese condition (Fig. 6J, r = — 0.587, P<0.05); while in the breast milk from lean
mother it was week and did not display statistical difference (Fig. 6J, r = — 0.327, P=0.357).
While the total cholesterol in the breast milk was strongly correlated with the body weight of
newborn infants at fourth month in both of groups (Lean: Fig. 6K, r = 0.859, P<0.01 versus
Obese: Fig. 6K, r = 0.628, P<0.05), the levels of triglycerides did not correlated (Lean: Fig. 6L,
r = 0.058, P=0.870) or were weekly correlated (Obese: Fig. 6L, r =—0.250, P=0.05) with body

weight at fourth months in the newborn infants.
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4. Discussion

Herein, we show that pregnant women with the obesity condition displayed changes in some
metabolic markers, likewise reduced levels of T3, hyperinsulinemia and a more prominent
reduced insulin sensitivity, even presenting normoglycemia. As well as changes in the umbilical
cord blood and in the metabolic compounds in breast milk that were associated with the rapid
catch-up growth find in the newborn infants, indicating a high risk for the early onset of obesity
condition in the childhood.

Maternal obesity condition (higher BMI and body weight) during the accessed gestational
period, which in general, is associated with large gestational weight gain influencing the health
status of newborn infants 2627; in our study the pregnant women with obesity did not show body
weight gain different from the lean pregnant women, which remained within the reference
parameters established for the corresponding BMI range during pregnancy 2728,

Although maternal obesity can be a high risk for triggering hyperglycemia, this association was
not observed in the present study. However, pregnant women with obesity presented a more
prominent insulin resistance, a fact that is generally associated with pregnancy in women with
obesity, since chronic inflammation triggered by obesity can compromise several functions in
the body, including the function of insulin and endocrine pancreas 2. During pregnancy,
maternal body undergoes several physiological changes that are responsible for weight gain and
alteration in the lipid profile and reduced insulin sensitivity , which can be worsened in the
mother with the obese nutritional status before pregnancy that must be associated with the
ingestion of enriched energy foods 3132, However, in the present study we did not access the
nutritional quality of pregnant women, so that we could infer a possible reason for dyslipidemia
associated with obesity, even without greater weight gain during this period.

In the present study, pregnant women with obesity had higher cortisol and lower T3
concentrations than lean pregnant women. In fact, when stress is not controlled, there is a
greater secretion of cortisol by the body, which is one of the factors responsible for excessive
weight gain. In addition, obesity itself is also able on increasing stress and promoting the
secretion of this hormone 3334,

Regarding thyroid function in obesity, it is generally known that thyroid hormones are within
normal limits, except for T3, which is elevated *. It can be seen as a process of adaptation to
the metabolic condition, with the aim of increasing the basal metabolic rate in view of the
greater availability of accumulated energy. However, the relationship between obesity and
thyroid dysfunction is considered complex, and no consistent data have been found in the

literature, such as evidence of moderate elevation of TSH, associated with T3 values within or
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slightly above the normal range *. In this regard, in our study, we observed that THS and T4
levels in pregnant women with obesity were normal, but paradoxically we observed low level
of T3, which may suggest a lack of adaptation to the metabolic condition in the pregnant women
with obesity, and possibly a factor that is contributing to weight maintenance .

Seeking for association linking maternal obesity condition with newborn infant’s risk for
metabolic complications, we observed that babies born from women with overweight/obesity
condition were heavier and had larger head circumference at birth as well as a rapid catch-up
growth during the first four months of life. In fact, maternal obesity is one of the major risk
factors addressing fetus to grow more than expected for its gestational age %, in which
macrosomia have been associated with high levels of adipokines like that tumor necrosis factor
alpha (TNF-a), interleukin 6 (IL-6), insulin and leptin, which stimulate the transport of nutrients
to the placenta *°.

On this field, to remark that some studies had reported an association between maternal obesity
and low birthweight “°-*2 mainly with the increase in interleukin 1 beta (IL-1p), which inhibits
the transport of nutrients due to insulin stimulation and decrease or increase in markers involved
in angiogenesis is need to remark 3. Yet, other studies had demonstrated a higher prevalence
of babies with adequate birthweight, since obesity can harm maternal nutritional status without
interfering with fetal growth #4445, Altogether, even we did not have measured adipokines in
maternal blood, neither in umbilical cord blood nor in breast milk, in our study, we did not
discard its importance upon this field to better understanding its role on the metabolic
programming of newborn infants “°. On this view, metabolic changes (high levels of insulin,
triglycerides and cortisol) in mothers under overweight/obesity condition, was direct and
positive associated with the high birthweight of babies, as well as levels of T3 was negatively
associated with birth body weight in the obesity condition.

Other authors showed that glucose level in the umbilical cord blood from women with obesity
condition are reduced *’“8, The intrauterine greater offer of nutrients, likewise glucose, in the
obesity condition, can address increased glucose consumption by fetus, contributing for
macrosomia and high birthweight, culminating decreased levels of glucose in the umbilical cord
blood, which was not found in our study. Although the difference regarding glucose levels, in
our study the women with obesity condition showed displayed umbilical cord blood with
augmented levels of total proteins triglycerides and LDL cholesterol, corroborating finds
previously reported by others 4749, which reported increase in the total concentration of lipids
and their fractions, since maternal obesity reduces the expression of genes responsible for

regulating lipid metabolism. Regarding the changes observed in the umbilical coord blood of
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women with overweight/obesity condition (high levels of glucose, total protein, triglycerides
and LDL-cholesterol), even moderate a direct and positive associated was find only between
glucose levels and birthweight of babies.

Regarding the breast milk composition, at contrary to our finding, previous studies had reported
increase in the concentration of total lipids and its fractions, as well as in the fat content of
breast milk from women with obesity condition, which may be a result of maternal food intake
50,51,52,53,54 In our study, we observed high glucose levels and energy content in breast milk of
mother with overweight/obesity condition, which corroborate previous studies %°>°, Even
increased total protein in breast milk had been demonstrated >, other studies carried did not
show association between excess weight gain and concentration of total proteins in the breast
milk °8:5% €0 1n our study, we observed a direct association between high glucose in the breast
milk and the body weight of infants, while a negative correlation was found between calcium
and body weight.

The body of data in our study evidence that maternal obesity condition during pregnancy and
the nursing phase can affect the health of newborn infant, possibly programming its metabolism
for an unhealth status as long-term consequence, which can be mediated by placenta and milk
compounds (unbalanced amount of nutrients, hormones, and other factors) transference. It
shows the need for improvements in the health of pregnant women and newborns, so that efforts
to prevent obesity, with the aim of reducing the number of women with obesity during
pregnancy, are reinforced through public policies that aim to minimize the effects of chronic

non-communicable diseases in society.
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5. Conclusion

In conclusion, we demonstrated that maternal condition of overweight/obesity during
pregnancy suggest negative implications in the mother’s metabolic nutrients/hormones
(hyperinsulinemia, insulin resistance, dyslipidemia and high cortisol and low levels of T3), as
well in the breast milk compounds (lower calcium content and high glucose concentration),
which must be directly implicated on the newborn infants programming of the rapid body
weight gain in early stages of life that is, in line, putting them into high risk for the onset of
childhood obesity.

These findings highlight the need for rigorous monitoring and targeted interventions for obesity
in pregnant women to minimize the risks for both the mother and the infant’s metabolic

disruption.
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Figure legends

Figure 1. Anthropometric data from pregnant women during pregnancy (A, C and D) and
at week 36" (B and E) of pregnancy. Data are given as mean + SD of the mean (n = 26-43)

and were statistically analyzed by Student’s t test, where *** P<0.001.

Figure 2. Maternal glucose homeostasis at week 36" of pregnancy. Data are given as median
plus minimum and maximum (A, B, C and D) and as mean = SD of the mean (E and F) from
sample obtained from 12 pregnant women. Data were statistically analyzed by Mann-Whitney’s
test (A, B, C and D) and by Student’s t test (E and F), where * P<0.05, **P<0.01.

Figure 3. Maternal thyroid function at week 36™ of pregnancy. Data are given as mean +
SD of the mean (A and C) and as median plus minimum and maximum (B) from sample
obtained from 12 pregnant women. Data were statistically analyzed by Student’s t test (A and
C) and by Mann-Whitney’s test (B).

Figure 4. Anthropometric data at birth (A, B, C, D, E and F) and infant’s body weight
evolution (G) during the first four months. Data are given as mean + SD of the mean (A and
F) and as median plus minimum and maximum (B, C, D, E and F) from newborn infants (n =
10-16). Data were statistically analyzed by Student’s t test (A and G) and by Mann-Whitney’s
test (B, C, D and E), where * P<0.05, **P<0.01, ***P<0.001. L-Newborn, it means newborn
infants born from mothers under normal weight; O-Newborn, it means newborn infants born

from mothers under the overweight/obesity condition.

Figure 5. Umbilical cord blood biochemical parameters (A-F) and milk composition (G-
L) at the first and fourth months. Data are given as mean + SD of the mean (A, B, C, E, G,
H, I, J, Kand L) and as median plus minimum and maximum (D and F) from samples obtained
from newborn infants (n = 10-16). Data were statistically analyzed by Student’s t test (A, B, C,
E, G, H, I, J, Kand L) and by Mann-Whitney’s test (D and F), with P<0.05 and P<0.01 as the
levels of the magnitude for statistical difference between groups. L-Newborn, it means newborn
infants born from mothers under normal weight; O-Newborn, it means newborn infants born

from mothers under the overweight/obesity condition.
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Figure 6. Statistical correlation between birthweight and maternal parameters at week
36" of pregnancy (A-D), birthweight and umbilical cord blood parameters (E-H) and
infant body and milk parameters at fourth month (I-L). Data were submitted to Pearson’s
correlation to access the association between birthweight versus biochemical parameters of
mothers at the week 36" of pregnancy, between birthweight versus biochemical parameters of
umbilical cord blood and between body weight of newborn infants versus milk parameters at
the fourth month. The P<0.05 and P<0.01 depicts the levels of the magnitude for statistical
difference. L-Newborn, it means newborn infants born from mothers under normal weight; O-

Newborn, it means newborn infants born from mothers under the overweight/obesity condition.
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Figure 2.
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Figure 3.
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Figure 5.
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ANEXO A — Aprovagao do projeto de pesquisa pela Comissao de Integracéo Ensino-

Servico de Sinop-MT (CIES)

Oficio n” 1633/GAB/SMS/2022. Sinop-MT, 07 de julho de 2022,

lima Senhora
Discente: Mara Rubia Alcino de Souza Montilha

Orientador: Julio Cezar de Oliveira
Prezada. .

Considerando que a Comissdo de Integragdo Ensino-Servico — CIES, “sio Instdncias
Intersetoriais e Interinstitucionais permanentes que participam da formudacde, condugcdo e
desenvolvimento da Politica de Educagcdo Permanente em Satide " (Portaria 1.996/07 art. 2° §2° ¢ na
NOB/RH-SUIS).

Considerando que a criagio da CTES é uma determinagdio da Lei Orgdnica da Satde
“Deverdo ser criadas Comissdes Permanentes de integragdo entre os servigos de satide e as
instituicdes de ensino profissional e superior” (Lei 8080/90).

Considerando que a CIES SINOP [oi criada em 30.07.2015 pelo Conselho Municipal de
Saude. (Resolucédo 029/2015).

Considerando que, dentre outras atribuigdes. a CIES tem a fungio de regulamentar a
integragdo ensino-servigo por intermédio da articulagdo das Instituigdes de Ensino para a promocio
coordenada de estratégias de intervengio no campo da formagio dos profissionais da satde e do
desenvolvimento dos trabalhadores do SUS,

Sendo assim. a CIES-Sinop avaliou o projeto de pesquisa intitulado “DISFUNCAQ
METABOLICA GESTACIONAL E SUA POSSIVEL INFLUENCIA NA PROGRAMACAO
METABOLICA NEONATAL?, a demais deliberou pela RECOMENDACAO, conforme Parecer
200/2022/CIES/SMS/SINOP, anexo.

Diante do exposto. AUTORIZO o projeto para execucdo no ambito da Secretaria
Municipal de Saude, visto que. ndo houve Recomendagdo da CIES Municipal, conforme parecer
supracitado, com base Resolugiio CNS 466/2012.

Solicito a apresentacdo do relaléﬁ o das atividades executadas pelo projeto na unidade para
serem anexado aos pareceres desta comissio.

ricia Akemi Kamitani

Coordenadora da Comissio de
Integracdo Ensino Se -"Trh CIES

Daniela CristinQ iveira/Galhardo Barbosa
Portaria n®1729/2021
Secretdria Municipal dec Saide

Secretaria Municipal de Saade
Aw. das Figueiras, 1503 - fone (0**66)3511-0770
= Einop - MT

A
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= Comissdo de
== Integragdo
REFEITURA Ensino-Servigo

PARECER N°.200 /2022 /CIES/SMS/SINOP

rm

w

PARECER CONSUBSTANCIADO DE PROJETO DE PESQUISA

Comentirios do relator, frente i Resolugfio CNS 466/12 ¢ complementares:

Titulo do Projeto:

DISFUNCAO METABOLICA GESTACIONAL FE SUA POSSIVEL
INFLUENCIA NA PROGRAMACAO METABOLICA NEONATAL

Pesquisador responsavel:
Identificacdo Discente: Mara Rubia Alcino de Soura Montilha
. Orientador: Jilio Cezar de Oliveira

Data de apresentagdo ao CIES e nimero do processo:

Estrutura do Protocolo:

O projeto ¢ para apresentagdo do Projeto de Programa de Pesquisa de Mestrado da
Universidade Federal do Mato Grosso, apresenta adequagio dos  dados
identificatérios. descrigio sucinta das justificativas ¢ dos objetivos do estudo, bem
como, adequagiio dos materiais e métodos, releréneia bibliogrifica pertinente e
responsabilidade do pesquisador na condugdo do estudo. Itens no corpo do rabalho
em destaque:

1- O trabalho apresenta todos os requisitos solicitados neste parecer: refere a
quem sera destinada a responsabilidade orgamentaria, refere que irdo
apresentar ao parecer do comité de ética;

2- 2- O trabalho serd realizado no municipio de Sinop referidos no projeto

apresentando relevincia ¢ beneficios

Adequacio da metodologia aos objetivos do CIES:

Adegquado )

Adequacao das condigoes:

Adcquado

Avaliacio dos riscos e beneficios do estudo e retorno dos beneficios para
CIES/SMS-Sinop/MT:

Ay das Figueiras, 1503 — Fone: ( 66 ) 3511 - 0750
(arxa Postal 500 - CEP 78500000 - SINOP - MT
www.sinop.mLgov b



s INO Comissdo de
= Integracdo
PREFEITURA Ensino-Servigo

Adequado

Adequacgio do termo de consentimento e forma de obté-lo (objetividade,
linguagem adequada, descrigdo dos procedimentos, riscos e desconfortos,
garantias e acesso ao pesquisado e ao CIES):

Adequado

Tratamenio adegquadoe dos dados e maieriais biolégicos:

NSA

Aprovagio:
APROVADO
(.‘[mu‘ia‘.cx-_hlqueiawMmﬁmi,MunM;
3 5 H . - . -
VI - Parecer do Pendéncias (cnumerar motivos):
Relator

Mio aprovado (cnumerar motivos):

Aprovagdo ad referendum:

Aprovacdio linal:

VII - Data da reuniio e
assinatura do
Coordenador

Daniela Cristina de Oliveira Galharde Barbosa

Portaria n™1728/2021
Secretdriz Municipal de Sadde

Av. das Figueiras, 1303 — Fone: ( 66 ) 3511 - 0730
Camxa Postal 500 — CEP 78.500-000- SINOP - MT
Www.sInop.mgav.br



ANEXO B - Autorizacéo da comissao de ética do HMSA

Fundagdo de Saide Comunitaria de Sinop

_II— Hospital Santo Antonio

OFICIO N° 003/2022/FSCS-CE
Sinop-MT, 08 de julho de 2022

A Senhora

Andréia Queiroz
Administradora
Hospital Santo Antonio

Assunto: Pesquisa Discente da Universidade Federal do Mato Grosso
Senhora Administradora,

Considerando a importancia dos projetos de pesquisas das universidades, vimos
informa-la que a discente da Universidade Federal do Mato Grosso, Mara Rubia Alcino
de Souza Montilha, entregou a esta Comissao o projeto de pesquisa intitulado; Disfuncdo

Metabdlica Gestacional e sua Possivel Influéncia na Programacdo Metabdlica Neonatal,

previsto para comegar em novembro de 2022.

Neste sentido, informamos a discente que todos os protocolos do hospital
deverdo ser seguidos/respeitados, inclusive garantir que as informagdes referentes aos
dados pessoais sejam mantidas em sigilo e identidades preservadas; n3o sendo
coletados e utilizados durante a pesquisa.

Face ao exposto, esta Comiss3o exara parecer favoravel a realizagao da pesquisa

Assim sendo, permanecemos a disposi¢do para quaisquer esclarecimentos e
renovamos votos de distinto apreco.

Atenciosamente,

Presidente da Comlsslo do Etica

Cl/c Sra. Mara Rubia Alcino de Souza Montilha
Discente — COREN-MT 199474
Pesquisadora

Fone/Fax: 3517- 1846 / 3517- 1804

Av. dos Flamboyants, 2145 - Jardim Pa - CEP 78.556-144 -
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TERMO DE AUTORIZACAO/ANUENCIA INSTITUCIONAL

Solicito anuéncia/autorizagdo para realizagio do projeto de pesquisa DISFUNCAO
METABOLICA GESTACIONAL E SUA POSSIVEL INFLUENCIA NA PROGRAMACAO
METABOLICA NEONATAL, da pesquisadora Mara Rubia Alcino de Souza Montilha, do
Programa/Curso de Pos-graduagao em Ciéncias em Saude da Universidade Federal de Mato Grosso,
campus Sinop.

Informo que a coleta/produgdo de dados sera realizada apos a aprovagio do Comité de Ftica
em Pesquisa com Seres Humanos, e esta previsto para iniciar em novembro de 2022 e finalizar em
agosto de 2023.

Solicito, ainda, autorizagdo para uso de infraestrutura fisica para realizagao da pesquisa, que
consiste no armazenamento e analise laboratorial de amostra de sangue do corddao umbilical de
recém-nascidos, assim como amostra de suas respectivas placentas.

Informo que o(a) pesquisador(a) se compromete a:

1. Iniciar a coleta de dados somente apos a aprovagao final do protocolo de pesquisa pelo Sistema
CEP/CONEP. Informo que este projeto sera avaliado pelo Comité de Etica em Pesquisa com
Seres Humanos das areas de ciéncias humanas e sociais da Universidade Federal de Mato Grosso
- CEP/Humanidades/UFMT, em relagao a analise ética.

2. Obedecer as disposigoes ¢ticas de proteger os participantes da pesquisa, garantindo-lhes o
maximo de beneficios e 0 minimo de riscos possiveis.

3. Assegurar a privacidade das pessoas citadas nos documentos institucionais e/ou contatadas
diretamente. de modo a proteger suas imagens, bem como garantir que ndo utilizara as
informagdes coletadas em prejuizo dessas pessoas e/ou da instituigao, respeitando deste modo as
Diretrizes FEticas da Pesquisa Envolvendo Seres Humanos, nos termos estabelecidos nas
Resolugdes N° 466/12 ¢ N° 510/16 do CNS.

4. Como beneficio, realizaremos orientagdes as gestantes sobre: nutricdo, doengas cronicas
metabdlicas e cuidados de saude. E ainda, apos a' finalizagdao encaminharemos a diregio Nucleo
de Pesquisa e Apoio Didatico em Satde - NUPADS um relatério com os resultados encontrados
¢ sugestoes para a¢oes de promogdo a saiude que possam ser desenvolvidas com esse publico.

Nome do pesquisador: Mara Ribia Alcino de Souza Montilha

Assinatura do pesquisador: YYoAg W Q S. MﬁV\ﬁ»Qﬂlo_

Data: 0<1/ 03 .22

Eu, UJ a@%}\, M , diregdo Maternidade Santo Antonio,
autorizo a rcahzacao quisa conforme solicitado acima.
Data: a{ / 4 H

Paginaldel
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ANEXO C - Termo de autorizagdo/anuéncia institucional

TERMO DE AUTORIZACAO/ANUENCIA INSTITUCIONAL

Solicito anuéncia/autorizagio para realizagio do projeto de pesquisa DISFUNCAO METABOLICA
GESTACIONAL E SUA POSSIVEL INFLUENCIA NA PROGRAMACAO METABOLICA
NEONATAL, da pesquisadora Mara Ruabia Alcino de Souza, do Programa/Curso de Pos-graduagao em
Ciéncias em Saude da Universidade Federal de Mato Grosso, campus Sinop.

Informo que a coleta/produgio de dados sera realizada apos a aprovagio do Comité de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos, e esta previsto para iniciar em novembro de 2022 e finalizar em agosto de
2023.

Solicito, ainda, autorizagio para uso de infraestrutura fisica para realizagao da pesquisa, que consiste
no armazenamento ¢ analise laboratorial de amostra de sangue do cordao umbilical de recém-nascidos, assim
como amostra de suas respectivas placentas.

Informo que o(a) pesquisador(a) se compromete a:

1. Iniciar a coleta de dados somente apos a aprovagdo final do protocolo de pesquisa pelo Sistema
CEP/CONEP. Informo que este projeto sera avaliado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos das dreas de ciéncias humanas e sociais da Universidade Federal de Mato Grosso -
CEP/Humanidades/UFMT, em relagdo a analise ética.

2. Obedecer as disposigoes ¢éticas de proteger os participantes da pesquisa, garantindo-lhes o maximo de
beneficios e 0 minimo de riscos possiveis.

3. Assegurar a privacidade das pessoas citadas nos documentos institucionais e/ou contatadas diretamente,
de modo a proteger suas imagens, bem como garantir que ndo utilizara as informagdes coletadas em
prejuizo dessas pessoas e/ou da instituicio. respeitando deste modo as Diretrizes Eticas da Pesquisa
Envolvendo Seres Humanos, nos termos estabelecidos nas Resolugdes N° 466/12 e N° 510/16 do CNS.
4. Como beneficio, realizaremos orientagoes as gestantes sobre: nutri¢dao, doengas cronicas metabdlicas e
cuidados de saide. E ainda, apos a' finalizagdao encaminharemos a dire¢do Nucleo de Pesquisa e Apoio
Didatico em Sadde - NUPADS um relatorio com os resultados encontrados e sugestdes para agdes de
promogao a saude que possam ser desenvolvidas com esse publico.

Nome do pesquisador: Mara Ribia Alcino de Souza Montilha

Assinatura do pesquisador: Mo W Q S = ,)'\Mﬂlq

Data:07/07/2022

Eu, Prof. Dr. Bruno Antonio Marinho Sanchez, coordenador do Nucleo de Pesquisa e Apoio Didatico em
Saude-NUPADS, autorizo a realizagdo da pesquisa conforme solicitado acima.

pua0 /0% / QO “@4{ Aﬁ; §/

Wtun e car{mQMclo

DrBrwAMSuthcz

urm'
SIAPE: 1809157
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ANEXO D - Parecer de aprovacéo pelo Comité de Etica em Pesquisa com Humanos

UFMT - UNIVERSIDADE
CEP FEDERAL DE MATO GROSSO %': o
UEMT Sino CAMPUS SINOP

Comild de Eca am Paesguiza

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: DISFUNCAO METABOLICA GESTACIONAL E SUA POSSIVEL INFLUENCIA NA
PROGRAMAGAO METABOLICA NEONATAL

Pesquisador: MARA RUBIA ALCINO DE SOUZA MONTILHA

Area Temitica:

Versao: 2

CAAE: 61383622.2.0000.8097

Instituicao Proponente: Instituto de Ciéncias da Satide campus de Sinop
Patrocinador Principal: Financiamento Proéprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.775.294

Apresentagao do Projeto:

A apresentagao do projeto, Hipoétese, Critério de inclusdo, Critério de exclusdo e Numero de participantes
foram retirados do arquivo Informagdes Basicas do Projeto
(PB_INFORMAGCOES_BASICAS_DO_PROJETO_1975556.pdf de 20.10.2022).

Trata-se de uma pesquisa de mestrado, consiste em avaliar a relagao entre exposicédo a insultos nutricionais
durante a vida perinatal e o surgimento de sindrome metabdlica em recém-nascidos de ambos os sexos
nascidos na Maternidade Santo Antdnio do municipio de Sinop, MT, Brasil, para com base nos resultados
desenvolver agdes eficientes de promogao a saude, garantindo a comunidade atendimento integral, com
equidade e resolutivo. O trajeto até a conquista dos resultados compreendera a realizagdo de um estudo
transversal, com objetivos descritivos e andlise quantitativa. A seguir ocorrera a analise dos dados e a busca
de embasamento tedrico para consolidagédo desses dados e assim desenvolver a dissertagao que explanara
os resultados encontrados. Esperamos obter como resultados de recém-nascidos com sindrome metabdlica
e que este acometimento tenha relagéo direta com a exposicao precoce (perinatal) a fatores de estresse
nutricional. Pretendemos ainda que os resultados possam nortear o desenvolvimento de estratégias
direcionadas para a promog¢édo a saude durante o pré-natal.

Hipotese: Compreender a relagdo entre as alteragdes hormonais e bioquimicas no “elo ambiental”

Endereco: Alexandre Ferronato, 1200, Bloco Acre, sala 16

Bairro: Residencial Cidade Jardim CEP: 78.550-728
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que compreende o bindmio mae-feto/bebé (placenta, corddo umbilical e/ou leite materno), faz-se de extrema
importancia para contribuir com agées que venham mitigar o surgimento precoce da obesidade e suas
comorbidades associadas.

Critérios de inclusdo: Gestantes com idade gestacional a partir de 36 semanas, com idade igual ou superior
a dezoito (18) anos, cujo parto seja realizado na maternidade do Hospital Santo Anténio

Critério de Exclusdo: Gestantes acometidas de alteragdes cognitivas, auditivas ou transtorno de saude
mental diagnosticado que impegam a compreenséo dos questionamentos, gestantes portadoras de doengas
croénicas preexistentes ou ndo a gestacdo, que possam interferir no perfil metabdlico, tais como o
hipotireoidismo, sindrome de Cushing, insuficiéncia renal aguda ou crénica, hepatopatias e cardiopatias
agudas ou croénicas; gestantes que estejam em uso de medicagdo continua com prescrigdo médica, como
corticéides e/ou similares; e gestantes apresentando gestacao multipla.

Numero de participantes: 100.

Objetivo da Pesquisa:
Objetivos da Pesquisa foram retirados do arquivo Informagdes Basicas do Projeto
(PB_INFORMAGCOES_BASICAS_DO_PROJETO_1975556.pdf de 20.10.2022).

De acordo com a pesquisadora:

Objetivo Primario:
Avaliar a relagdo entre a presencga de disfungdo metabdlica materna (diabetes, sobrepeso e obesidade) e
parametros antropométricos e bioquimicos/ metabdlicos do RN.

Objetivos Secundarios:

Caracterizar as gestantes segundo condigdes sociodemograficas, obstétricas, estilo de vida e composigédo
corporal antropométrica;

Avaliar parametros bioquimicos ho sangue materno no ultimo tergco gestacional;

Avaliar parametros bioquimicos do sangue do cordao umbilical;

Caracterizar a composi¢cao bioquimica e energética do leite materno;
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Relacionar o indice de Apgar e medidas antropométricas do recém-nascido com o grau de obesidade
materna;

Relacionar via de parto com o grau de obesidade materna;

Relacionar a composi¢cdo hormonal no sangue do cordao umbilical e leite materno com o grau de obesidade
materna.

Caracterizar a razdo das enzimas reguladoras dos niveis cortisol intrauterino durante o ultimo terco

gestacional.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:
Os Riscos e Beneficios da Pesquisa foram retirados do arquivo Informagées Basicas do Projeto
(PB_INFORMAGOES_BASICAS_DO_PROJETO_1975556.pdf de 20.10.2022).

De acordo com a pesquisadora:

Riscos: Na primeira fase do estudo podera ocorrer riscos como desconforto emocional, medo, vergonha ou
constrangimento ao responder o questionario. Para que isso ndo acontega, a participante respondera o
questionario acompanhada apenas do pesquisador, que estara disponivel para auxilia-la sempre que
necessario. Caso tenha alguma dificuldade em ler, o pesquisador usara recursos visuais (figuras e tabelas)
ou fisicos (balanga, fita métrica, calculadora) que possam ajuda-las a compreender o assunto. Em casos de
estresse ou cansacgo ao responder as perguntas a gestante contara com o pesquisador para auxilia-la na
escrita de seus formularios, ndo interferindo nas respostas; poderdo ocorrer ainda dores e desconforto local
por causa dos procedimentos para avaliagdo de peso, altura, circunferéncia de cintura e quadril, no entanto
para evitar a ocorréncia desses problemas a equipe recebera treinamento, e estara capacitada a realizar os
procedimentos de modo adequado. Na segunda fase do estudo o fato da placenta e cordao umbilical ndo
estarem mais anexados ao corpo materno e nem ao neonato, é consideravel que o ato de coletar este
material ndo ofereca riscos a parturiente e nem ao neonato. Neste contexto, a pesquisadora estara sob risco
de contaminagdo com o material biolégico, porém para que isto seja evitado a mesma estara material de
protecéo individual (6culos de protegédo, jaleco, luva estéril e mascara cirtrgica). Na terceira fase do estudo
momento em que sera coletado leite materno podera correr o risco de contaminagéo do bico da teta, e por
conseguinte do bebé ao sugar o bico que porventura esteja sujo ou contaminado; incobmodo e possivel algia
decorrentes do manuseio da mama e ordenha no momento da coleta do leite e por conseguinte desestimulo
a amamentacado
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do bebé. Para evitar que tais eventos sejam amenizados ou ndo venham a acontecer, sera realizada
orientagdo sobre como proceder no ato da ordenha, tal como higienizar corretamente as maos e mamas
com agua e sabdo antes de cada coleta e como realizar de forma correta a ordenha para a coleta de leite
sem que esse procedimento venha a causar dores. Também serdo oferecidas orientagdes sobre a
necessidade e importancia do aleitamento materno para o desenvolvimento adequado e saude da crianga

Beneficios: A gestante sera beneficiada diretamente ao participar da pesquisa, recebendo uma avaliagédo de
saude que podera detectar a presenca de problemas relacionados ao excesso de peso, sendo possivel com
isso orienta-lo a importancia da mudanga do estilo de vida e consequentemente a prevencdo do
desenvolvimento de problemas de saude futuros. Além disso, a sua participagdo auxiliara no
desenvolvimento de estratégias para detecgdo de fatores evitaveis que podem desencadear problemas
metabdlicos futuros conseguindo assim melhor qualidade de vida para futuras geragées norteando o
desenvolvimento de estratégias direcionadas para a promoc¢ao a saude durante o pré-natal.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:
O estudo é de corte longitudinal, analitico de analise quantitativa. Espera-se obter como resultados de
recém-nascidos com sindrome metabdlica e que este acometimento tenha relagéo direta com a exposigédo
precoce (perinatal) a fatores de estresse nutricional.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
1- Folha de rosto: Adequado

2- Informagdes basicas na Plataforma Brasil: Adequado
3- Projeto de pesquisa: Adequado

4- TCLE: Adequado

5- TALE: N&o se aplica

6- Orcamento: Adequado

7- Cronograma: Adequado

8- Instrumento de coleta de dados: Adequado

9- Declaragéao do local da pesquisa: Adequado

10- Protocolo CIES: Adequado

11- Declaragdo de infraestrutura: Adequado

12- Declaragéo de recursos proprios: Adequado
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13- Declaragdo de que néo iniciou a coleta de dados: Adequado
14- Declaragao do patrocinador: Nao se aplica
15- Curriculo do pesquisador: Atualizado

Recomendacoées:

Recomenda-se que a pesquisadora edite o TCLE de tal forma que o campo de assinaturas nao fique
separado do restante do documento. A saber: a Resolugdo CNS N° 466 de 2012, item 1V.5.d, que o TCLE
deve “ser elaborado em duas vias, rubricadas em todas as suas paginas e assinadas, ao seu término, pelo
convidado a participar da pesquisa, ou por seu representante legal, assim como pelo pesquisador
responsavel, ou pela (s) pessoa (s) por ele delegada (s), devendo as paginas de assinaturas estar na

mesma folha (...)".

2. Sugere-se que a formatagado do TCLE seja ajustada para permanecer com mais ou menos duas paginas.
Salientamos a importancia de ndo alterar o contetido aprovado pelo Cep.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgoes:
O CEP/CUS de acordo com as atribui¢gdes definidas na Resolugdo CNS 466 de 2012 e Norma Operacional
n.° 001/2013 manifesta-se pela APROVACAO COM RECOMENDAGCAO do protocolo de pesquisa.

Ressalta-se que devera encaminhar relatério semestral e final (modelo no site:
https://www.ufmt.br/site/cepsinop).

Consideragoes Finais a critério do CEP:
Ressaltam-se as seguintes atribuicdes do pesquisador:

1. Desenvolver o projeto conforme delineado;

2. Elaborar relatérios semestrais e final (na forma de notificagdo na PB), sendo o relatério final submetido
até 90 dias apés a conclusdo da pesquisa;

3. Apresentar dados solicitados ao CEP ou CONEP a qualquer momento, se solicitado;

4. Manter os dados da pesquisa em arquivo, fisico ou digital, sob sua responsabilidade, pelo periodo de
cinco anos apés o término da pesquisa;

5. Encaminhar os resultados da pesquisa para publicagdo com os devidos créditos aos pesquisadores
associados e ao pessoal técnico do projeto;
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6. Justificar, quando for o caso, a interrupgédo do projeto ou a ndo publicagdo dos resultados.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informagdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 20/10/2022 Aceito
do Projeto ROJETO 1975556.pdf 12:41:42
Projeto Detalhado / |Projeto_brochura_detalhado.pdf 20/10/2022 | MARA RUBIA Aceito
Brochura 12:41:27 |ALCINO DE SOUZA
Investigador MONTILHA
Brochura Pesquisa |Projeto_brochura.pdf 20/10/2022 | MARA RUBIA Aceito

12:38:40 |ALCINO DE SOUZA
MONTILHA
Qutros Carta_Resposta.pdf 20/10/2022 | MARA RUBIA Aceito
11:35:57 | ALCINO DE SOUZA
MONTILHA
Orgamento Previsao_Orcamentaria.pdf 20/10/2022 | MARA RUBIA Aceito
11:34:49 |ALCINO DE SOUZA
MONTILHA
TCLE / Termos de | TCLE.pdf 20/10/2022 | MARA RUBIA Aceito
Assentimento / 11:32:22 |[ALCINO DE SOUZA
Justificativa de MONTILHA
Auséncia
Outros nao_iniciou_a_coleta_de_dados.pdf 06/08/2022 | MARA RUBIA Aceito
10:32:29 | ALCINO DE SOUZA
MONTILHA
Outros Apendice_06_autorizacao_NUPADS pdf| 06/08/2022 | MARA RUBIA Aceito
10:30:01 |ALCINO DE SOUZA
MONTILHA
Qutros Apendice_05_autoriracao_santo_antoni | 06/08/2022 | MARA RUBIA Aceito
o.pdf 10:28:55 |ALCINO DE SOUZA
MONTILHA
Outros Apendice_02_instrumento_dados_gesta| 06/08/2022 | MARA RUBIA Aceito
ntes.pdf 10:27:15 | ALCINO DE SOUZA
MONTILHA
Outros Apendice_04_CONFIDENCIALIDADE_S| 06/08/2022 | MARA RUBIA Aceito
IGILO.pdf 10:26:38 | ALCINO DE SOUZA
MONTILHA
Declaragéo de Apendice_03_autorizacao_CIES.pdf 06/08/2022 | MARA RUBIA Aceito
Instituicdo e 10:25:15 | ALCINO DE SOUZA
Infraestrutura MONTILHA
Recurso Anexado Declaracao_de_recursos_proprios.pdf 06/08/2022 | MARA RUBIA Aceito
pelo Pesquisador 10:24:00 |ALCINO DE SOUZA
MONTILHA

Endereco:

UF: MT

Telefone: (66)3533-3199

Alexandre Ferronato, 1200, Bloco Acre, sala 16
Bairro: Residencial Cidade Jardim
Municipio:

CEP: 78.550-728
SINOP

E-mail:

cephumanos.cus@ufmt.br

Pagina 06 de 07




100

[ asil
UFMT Sino¥. CAMPUS SINOP

Continuacdo do Parecer: 5.775.294

UFMT - UNIVERSIDADE
CEP FEDERAL DE MATO GROSSO “GREral

Folha de Rosto folha_rosto_assinada.pdf 03/08/2022 | MARA RUBIA Aceito
10:50:15 |ALCINO DE SOUZA
MONTILHA

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao

SINOP, 24 de Novembro de 2022

Assinado por:
LARISSA BORGES DE LIMA
(Coordenador(a))
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APENDICE A — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Vocé esta sendo convidada para participar, como voluntaria, de forma gratuita, em uma
pesquisa intitulada: DISFUNCAO METABOLICA GESTACIONAL E SUA POSSIVEL
INFLUENCIA NA PROGRAMAC}AO METABOLICA NEONATAL.

Este trabalho de responsabilidade da Mestranda Mara Rubia Alcino de Souza Montilha,

esta vinculado ao Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias em Saude-UFMT.

Ap0s ser esclarecida sobre as informacGes a seguir, no caso de aceitar fazer parte do
estudo, rubrique todas as folhas e assine ao final deste documento, com as folhas rubricadas
pela pesquisadora, e assinadas pela mesma, na Gltima pagina. Este documento estd em duas
vias. Uma delas é sua e a outra € da pesquisadora responsavel. Em caso de recusa vocé ndo sera
penalizada de forma alguma e ndo tera prejuizo algum no seu relacionamento e atendimento

com a unidade de saude da qual vocé é atendida.

INFORMACOES SOBRE A PESQUISA

O objetivo deste estudo € avaliar a relacdo entre a presenca de obesidade gestacional e
as funcdes metabolicas de recém-nascidos, a fim de detectar possiveis alteracbes metabdlicas
que podem levar a problemas de salde que se ndo tratados de forma correta podem aumentar
as chances de desenvolver Diabetes Mellitus quando adultos.

Sua participacdo consiste em responder algumas perguntas e permitir que sejam
verificados os valores contidos em seu cartdo de gestante como: seu peso, altura, idade
gestacional, pressdo arterial, resultado de exames; coleta de amostra de sangue do cordao
umbilical no momento do parto para verificar os niveis de cortisol, insulina e perfil lipidico e
ainda coletar informagdes contidas na declaracao de nascido vivo (DN) do seu recém-nascido
tais como: peso ao nascer, estatura, via de parto e indice APGAR. Os procedimentos demorarédo

aproximadamente 40 minutos.

A pesquisa podera trazer riscos como desconforto emocional, medo, vergonha ou
constrangimento ao responder o questionario. Para que isso ndo aconteca, vocé respondera o

questionario acompanhado apenas do pesquisador, que estara disponivel para auxilia-lo sempre
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que necessario. Caso tenha alguma dificuldade em ler o pesquisador usara recursos visuais
(como figuras e tabelas) ou fisicos (balanca, fita métrica, calculadora etc.) que possam ajuda-
los a compreender 0 assunto. Em casos de estresse ou cansago ao responder as perguntas: vocé
contard com o pesquisador para auxilia-lo (a) na escrita de seus formularios, ndo interferindo

nas respostas.

Poderdo ocorrer ainda dores e desconforto local por causa dos procedimentos para
avaliacdo de peso, altura, circunferéncia de cintura e quadril, no entanto para evitar a ocorréncia
desses problemas a equipe receberd treinamento, e estard capacitada a realizar os procedimentos
de modo adequado.

Vocé sera beneficiada diretamente ao participar da pesquisa, recebendo uma avaliacao
de salde que podera detectar a presenca de problemas relacionados ao excesso de peso, sendo
possivel com isso orienta-lo a importancia da mudanga do estilo de vida e consequentemente a
prevencdo do desenvolvimento de problemas de saude futuros. Além disso, a sua participacao
auxiliard no desenvolvimento de estratégias para detec¢do de fatores evitaveis que podem
desencadear problemas metabdlicos futuros conseguindo assim melhor qualidade de vida para

futuras geracdes.

Os seus dados pessoais serdo confidenciais e garantimos o sigilo/segredo de sua
participacdo durante toda pesquisa, inclusive na divulgacdo dela. Os procedimentos adotados
nesta pesquisa obedecem aos Critérios da Etica em Pesquisa com Seres Humanos conforme

Resolucdo no. 466 /12 do Conselho Nacional de Saude.

Caso ndo concorde em participar, destacamos que podera retirar 0 seu consentimento a
qualgquer momento e deixar de participar desse estudo, a sua participacdo & espontanea,
voluntaria e sem remuneracdo. Podera fazer questionamentos a respeito do processo em
qualquer momento. Os dados serdo utilizados somente para fins académicos, como relatérios,
trabalhos de conclusdo de curso, dissertagdes de mestrado, tese de doutorado, artigos, livros e
resumos. Caso vocé tenha algum prejuizo material ou imaterial em decorréncia da pesquisa
podera solicitar indenizacdo, de acordo com a legislagdo vigente e amplamente

consubstanciada.
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Vocé recebera uma via deste termo de consentimento, na qual se encontram registrados
0 nome, telefone e o endereco da pesquisadora responsavel. Assim, vocé podera localiza-la a
qualquer momento para o esclarecimento de qualquer ddvida ou caso tenha algum problema
relacionado a participacdo da pesquisa, sendo a pesquisadora Mara Rubia Alcino de Souza
Montilha telefone para contato: (66) 9.99694-3854 e email: maramontilha@gmail.com. E com
0 pesquisador orientador Prof. Dr° Julio Cezar de Oliveira que pode ser localizado na
Universidade Federal de Mato Grosso, campus Sinop- MT, fixada neste endereco: Av.
Alexandre Ferronato, 1200, Setor Industrial, 78550-000 - Sinop, MT. Telefone para contato:
(066)3533-3100.

Para duvidas éticas podera entrar em contato diretamente com o Comité de ética da
Universidade Federal de Mato Grosso, Campus Sinop. A coordenadora do Comité é a
Professora Camila da Silva Turini. Localizado na Av. Alexandre Ferronato, 1200, Setor
Industrial, 78550-000 - Sinop, MT. Telefone: 3533-3199.

Considerando os dados acima expressos, CONFIRMO estar ciente sendo informada por

escrito e verbalmente sobre a pesquisa e AUTORIZO a divulgagéo dos seus resultados.

Eu, ,

declaro que entendi e concordo a minha participacdo na pesquisa e autorizo a coleta de meus

dados contidos em meu prontuario assim como a coleta de sangue do corddo umbilical do meu

recém-nascido e material da minha placenta, bem como, acesso aos resultados.

Assinatura participante

Assinatura do pesquisador responsavel Assinatura do pesquisador orientador

Sinop, de de
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APENDICE B - Instrumento para identificacio e caracterizacio epidemioldgica da
gestante, dados alimentares e atividade fisica

Identificacdo

NUmero: \Data de Nascimento: / /
Idade gestacional: [Nome do pai: DUM:
Sexo: ( )F( )M ‘Ra(;a/ cor: ( ) Branco ( ) Preto( )Pardo( )Amarelo ( ) Indigena
Estado civil: Ocupagéo:
Medidas Antropométricas

Peso: kg Altura cm IMC:
PA: mmHg FC: bpm

Estilo de vida atual
Vocé fuma: () Sim () Néo ‘Quantos cigarros/dia:
\Vocé ingere bebida alcodlica: () Sim () Néao Qual bebida: Quantas vezes por semana:
VVocé usa medicacdo: ( ) Sim () Nédo Quais:

Habitos alimentares
\Vocé tem costume de realizar as refeicdes assistindoa | ) Sim ( ) Nao () N&o Sabe

TV, mexendo no computador e/ou celular?

Quiais refeicOes vocé faz | ) Café () Lanche |( ) Almogo |( ) Lanche |( )Jantar |( ) Ceia

ao longo do dia? da manha da manha da tarde

Ontem, vocé consumiu:

Feijao () Sim () Néo () Néo Sabe
Frutas frescas (ndo considerar suco de frutas) () Sim () Nao () N&o Sabe
Verduras e/ou legumes (ndo considerar batata, mandioca, |( ) Sim () Nao () N&o Sabe
aipim, macaxeira, cara e inhame)

Hamburguer e/ou embutidos (presunto, mortadela, () Sim () Nao () N&o Sabe
salame, linguica, salsicha)

Bebidas adogadas (refrigerante, suco de caixinha, suco () Sim () Nao () N&o Sabe

em p0, agua de coco de caixinha, xaropes de
guarané/groselha, suco de fruta com adicdo de agucar)

Macarrdo instantaneo, salgadinhos de pacote ou biscoitos |( ) Sim () Néo () Néo Sabe
Salgados
Biscoito recheado, doces ou guloseimas (balas, pirulitos, |( ) Sim () Néo () Néo Sabe

chiclete, caramelo, gelatina)

Na ultima semana vocé fez atividade fisica? ( ) Sim () Nao \Que tipo de atividade?

Com que frequéncia? ( ) 1vez ( )2vezes( )3vezes( )4 vezes( )5vezes( ) maisque5 vezes

Por quanto tempo? () Menos de 10 minutos () de 10 a 30 minutos () de 30 a 60 minutos () mais de
60 minutos

indices laboratoriais

Colesterol total: LDL: \VLDL: HDL:

Triglicerideos: (Glicemia de jejum: Cortisol:

Grelina: TSH: T3: T4 TOTG:




