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Revisao de Literatura

A obesidade é considerada uma doenca cronica, constituindo-se atualmente um sério
problema de salde publica em funcdo dos riscos associados. Os principais fatores desse
desequilibrio sdo o aumento do consumo de alimentos hipercaléricos, a diminuicdo de

atividades fisicas e 0 aumento do sedentarismo (ABESO, 2010).

A prevaléncia da obesidade vem crescendo ano a ano, tendo se tornado mundialmente
um grande desafio para o século XXI por atingir proporcGes epidémicas. O mais novo
relatorio “Estatisticas Mundiais de Saude 2012”, da Organizagdo Mundial de Saude, afirma
que a obesidade é a causa de morte de 2,8 milhdes de pessoas por ano, sendo atualmente 12%
da populacdo mundial considerada obesa. Consta nesse relatrio que no continente americano
26% dos adultos sdo obesos, sendo esta a regido do mundo com maior incidéncia do
problema. No extremo oposto esta o Sudeste Asiatico, com apenas 3% de obesos. Baseado em
dados de 194 paises, o departamento de estatisticas da OMS afirma que em todas as regides
do mundo a obesidade duplicou entre 1980 e 2008 (WHO, 2012). Segundo estatisticas
americanas, a obesidade atinge 33,8% da populacédo adulta, sendo que 68% tém excesso de
peso ou sdo obesos. Estima-se que até o ano de 2015, 75% da populacdo dos EUA terd um
aumento de peso corporal e 48% serdo obesos (NISSEN et al.,, 2012). Na Europa, a
prevaléncia da obesidade triplicou nos ultimos 20 anos, acometendo 25% da populacdo. Nos
paises em desenvolvimento como México, Africa do Sul e Egito sdo observadas prevaléncias

igualmente elevadas, especialmente na populacdo feminina (WHO, 2012).

No Brasil a incidéncia da obesidade tem atingido os niveis de paises desenvolvidos,
tendo aumentado muito na Gltima década, sobretudo em mulheres adultas, chegando a 13,3%.
Observa-se um claro aumento na velocidade de crescimento da obesidade na populacéo
brasileira, entretanto, o seu padrdo de comprometimento é pouco uniforme, com discrepancias
importantes entre grupos populacionais devido as diferencas socioeconémicas regionais.
Assim, nas regides mais ricas do Brasil, ou seja, as regides sul e sudeste, 0 excesso de peso é
verificado em mais de 35% da populacédo, indices que se aproximam daqueles dos paises
desenvolvidos. De acordo com o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) o
nimero de pessoas obesas no Brasil vem aumentando sendo estimado um numero de 17
milhGes de obesos o que representa 9,6% da populacdo. Segundo o estudo Vigetel, ha uma

frequéncia de excesso de peso de 46,6%, sendo maior entre homens (51,0%) do que em
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mulheres (42,3%). Em ambos os sexos, a frequéncia tende aumentar com a idade (VIGITEL,
2011; IBGE 2009). Entre a populacdo infantil, o quadro de incremento na prevaléncia €
semelhante. A Pesquisa sobre Orcamentos Familiares (POF) - 2008-2009, realizada em
parceria do IBGE com o Ministério da Saude, analisando dados de 188 mil brasileiros
mostrou que nesse periodo 34,8% dos meninos e 32% das meninas estavam com sobrepeso e
16,6% e 11,8% com obesidade, respectivamente. Os indices foram maiores nas areas urbanas,
principalmente no Sudeste, onde 40,3% dos meninos e 38% das meninas apresentaram
excesso de peso; sendo a obesidade, em média, incidente em 20% dos casos. (CARVALHO et
al., 2013).

O indice de massa corporal (IMC), apresentado na Tabela 1, é uma forma util e pratica
de avaliar a obesidade, sendo calculado pela divisdo do peso (em quilogramas) pela estatura
(em metro) ao quadrado. Embora seja um bom indicador, o IMC nédo considera a ampla
variacdo que ocorre na composi¢do corporal dos individuos. Assim, este critério pode
significar pouca especificidade em termos de associacdo de risco de salde entre diferentes
individuos ou populacdes (DIRETRIZES BRASILEIRAS DE OBESIDADE, 2009).
Recentemente, o International Diabetes Federation (IDF) incluiu a circunferéncia da cintura
abdominal e ndo o IMC como o critério chave na defini¢do do conjunto de fatores de riscos de

ataques cardiacos mais perigosos (MIRAS et al., 2014)

Tabela 1: Classificacao de peso pelo IMC

Classificacao IMC (kg/m?) Risco de comorbidades
Baixo peso <185 Baixo

Peso normal 18,5-24,9 Meédio

Sobrepeso 25-29,9 -

Obesidade grau | 30-34,9 Aumentado
Obesidade grau Il 35-39,9 Moderado
Obesidade grau 11l > 40 Grave

Fonte: Diretrizes Brasileiras de Obesidade, 3% edi¢do. Associacdo Brasileira para o estudo da
Obesidade e Sindrome Metabdlica (2009)
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A obesidade possui uma etiologia complexa e multifatorial, refletindo uma interacéo
entre fatores ambientais e genéticos. Acredita-se que o0 primeiro seja 0 mais relevante na
ocorréncia de obesidade, haja vista que o estilo de vida contemporaneo € caracterizado por um
aumento da ingestdo caldrica, promovendo um balanco energético positivo, além da
progressiva reducéo de atividade fisica a medida que a sociedade se torna mais desenvolvida e
mecanizada (TAVARES et al., 2010; AYOUB et al., 2011; FLEGAL et al., 2010). Quanto ao
componente genético, sabe-se que alguns genes como FTO (fat mass and obesity-related),
LEPR (gene do receptor da leptina), MC3R e MC4R (receptores de melanocortina tipos 3 e 4)
podem estar envolvidos na génese da obesidade, sendo a sua influéncia ocorrida por heranga
monogénica ou, mais frequentemente, poligénica. O risco de obesidade quando nenhum dos
pais é obeso é de 9%, aumentando para 50% quando um dos pais € obeso e para 80% quando
pai e méde sdo obesos. Os mecanismos de influéncia genética ainda ndo sdo bem conhecidos,
mas ha indicios de que atuam sobre o gasto energético, em especial sobre a taxa metabdlica
basal. (FERNANDES et al., 2011)

A obesidade esta relacionada a um aumento da mortalidade devido a associacdo com
vérias comorbidades como resisténcia & insulina, diabetes mellitus tipo 2 (DM2),
dislipidemias, hipertensdo arterial sistémica, sindrome metabdlica, doencas respiratorias,
apneia obstrutiva do sono, doencas cardiovasculares, acidentes vasculares encefalicos e
neoplasias. Além das comorbidades somaticas, os obesos enfrentam as consequéncias
psicossociais da obesidade, tais como depressdo, baixa autoestima, discriminagéo e rejeicéo
social, havendo assim perdas importantes em sua qualidade de vida (KASSI et al., 2011).

Atualmente, o tecido adiposo, antes considerado apenas como reservatorio energético,
tem sido reconhecido como um o6rgdo enddcrino. Ele é responsavel pela secrecdo de
hormonios denominados adipocinas, além de citocinas inflamatérias, substancias que estéo
relacionadas a resisténcia a insulina e disfuncdo endotelial. O aumento nos niveis séricos de
marcadores inflamatorios como a proteina C reativa (PCR), interleucina-6 e fator de necrose
tumoral (TNF-o) tem sido relatado em individuos obesos e relacionado ao grau de
sensibilidade a insulina por interferirem em sua sinalizacdo. Os mecanismos propostos
envolvem a fosforilagcdo do IRS-1 (substrato do receptor da insulina) em serina, impedindo
sua associacdo com a PI-3 quinase (fosfatilinositol 3-quinase) ou ainda a reducdo da tirosina-
quinase do receptor de insulina (GOMES et al., 2010).
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A leptina, adipocina secretada pelos adipdcitos, tem como principal funcéo a regulagdo
do peso corporal através de receptores no hipotdlamo, que suprimem o consumo alimentar e
estimulam o gasto energético. A obesidade esta associada a niveis elevados de leptina, porém
h&d uma dessensibilizacdo para seu sinal (resisténcia a leptina). A leptina também age
diretamente nos macré6fagos, aumentando a sua agdo fagocitica e sua capacidade de producao
de citocinas. Este pode ser um dos mecanismos para a inflamag&o cronica associada ao DM2
e a aterosclerose. A adiponectina, que também é um hormonio secretado pelo tecido adiposo,
ao contrario da leptina, estd diminuida em individuos obesos e em portadores de DM2.
Estudos recentes sugerem que a adiponectina seja um dos mediadores da sensibilidade a
insulina e do aumento da oxidagdo lipidica. Sendo assim, niveis baixos desta adipocina
estariam associados a reducdo da habilidade da insulina em fosforilar os seus receptores e a
um maior risco de desenvolver doencas coronarianas. Alguns estudos demonstraram que 0s
niveis circulantes reduzidos de adiponectina podem ser revertidos parcialmente ap6s a perda
de peso em individuos obesos com resisténcia a insulina. Em camundongos, a delecdo do
gene da adiponectina resultou em resisténcia a insulina, dislipidemia e aumento da
proliferacdo neointimal enquanto que a sua super expressdo ou sua administracdo
farmacologica melhorou a sensibilidade a insulina e protegeu contra aterosclerose. (PAZ-
FILHO et al., 2012; SZMITKO et al., 2007).

O tratamento da obesidade objetiva melhorar a qualidade de vida e de saude através de
uma diminuigdo significativa e duradoura do peso e da reducdo nos fatores de risco e
comorbidades. O objetivo primario é a mudanca de estilo de vida visando desfazer o
desequilibrio calorico vigente. Programas de intervencdo no estilo de vida envolvem: dieta
alimentar, automonitorizacdo do peso, atividade fisica, mudancas comportamentais,
acompanhamento médico-nutricional e terapia comportamental. Em geral, os programas de
mudanc¢a comportamental resultam em perdas de 5 a 10% do peso e séo efetivos por 6 a 12

semanas, com posterior reganho de peso (ECKEL et al., 2011).

Medicacgdes tém sido utilizadas na ajuda da perda de peso nos ultimos 80 anos, mas
frequentemente os efeitos colaterais restringem a sua utilizagdo. Os medicamentos estdo
sendo desenvolvidos baseados em conhecimentos fisiopatoldgicos sobre o controle da fome e
do metabolismo do sistema nervoso central. Comumente, a perda de peso com medicamentos
é 2 a 8% maior que o uso do placebo, sendo que grande parte dos estudos duram somente 6 a
12 meses. Deste modo, ha poucos dados se esta perda de peso continuaré sustentada apods este

periodo (ECKEL et al., 2011). O uso de medicagfes anorexigenas no tratamento da obesidade
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foi descrito como terapéutica de longo prazo em um estudo de quase quatro anos, utilizando
um regime de duas drogas (Phentermine e Fenfluramine), associado a dieta, psicoterapia e
exercicios. Seus resultados, que a principio foram otimistas, ndo se sustentaram ao final,
apresentando um terco de desisténcia e uma média final de reducdo de peso de cerca de 2 Kg
(WEINTRAUB et al., 1992), e ainda os efeitos colaterais determinaram a suspensdo do uso
desses medicamentos. Posteriormente, dois outros medicamentos com mecanismos de acao
diferentes, a Sibutramina (droga de acdo central) e o Orlistate (inibidor da lipase),
demonstraram perda de peso de 5% a 10% em periodo de um ano (LEAN et al., 1997;
DRENT et al.,, 1995). Mesmo com as limitadas opcdes terapéuticas para tratamento da
obesidade, os anorexigenos de agdo central tiveram seu uso suspenso recentemente no Brasil
por conta dos efeitos colaterais cardiovasculares, somente a Sibutramina foi mantida, porém
sob extrema vigilancia, ja que em outros paises ela também foi proibida. Sendo a obesidade
uma condi¢do médica crbnica de etiologia multifatorial, o seu tratamento envolve varias
abordagens como as ja descritas. Entretanto, varios pacientes nao respondem a estas manobras
terapéuticas, necessitando de uma intervencdo mais eficaz, principalmente na presenca da
obesidade grau Ill, na qual perdas de 5 a 10% do peso total muitas vezes tém um impacto
insuficiente para a melhora ou controle das comorbidades. A cirurgia bariatrica tem se
mostrado uma abordagem terapéutica de grande auxilio na condugdo desses casos (NEOVIUS
etal., 2012).

A indicacdo cirurgia bariatrica vem crescendo nos dias atuais e baseia-se numa analise
abrangente de multiplos aspectos do paciente. Sdo candidatos para o tratamento cirdrgico o0s
pacientes com IMC maior que 40 Kg/m2 ou com IMC maior que 35 Kg/m2 quando associado
a certas comorbidades (hipertensdo arterial, dislipidemia, DM2, apnéia do sono, artropatia
mecanica, obstrucdo venosa ou linfatica de membros inferiores, entre outras). A selecdo de
pacientes requer um tempo minimo de 5 anos de evolucdo da obesidade e historia de faléncia
do tratamento convencional realizado por profissionais qualificados (CONSENSO
BARIATRICO, 2008). A cirurgia estaria contraindicada em pacientes com pneumopatias
graves, insuficiéncia renal, lesdo acentuada do miocardio, cirrose hepatica, dependéncia
quimica, falta de colaboracdo por parte do paciente e algumas doengas psiquiatricas
(esquizofrenia, desordens psiquiatricas limitrofes e depressdo ndo controlada). Esses critérios
para indicacdo de tratamento cirurgico para a obesidade foram definidos pelo Painel da
Conferéncia de Desenvolvimento de Consenso do Instituto Nacional de Saude dos Estados

Unidos, em 1992 (National Institutes Of Health, 1992), e foram revisadas e atualizadas pela
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Camara Técnica de Cirurgia Bariatrica do Conselho Federal de Medicina em 2010 (CFM,
2010).

A cirurgia bariatrica pode ser realizada por via aberta ou por videolaparoscopia, sendo
esta ultima mais empregada atualmente por reduzir o risco de hérnias e o tempo de internagéo
hospitalar (CARRERA et al., 2012). Segundo a Sociedade Brasileira de Cirurgia Bariatrica e
Metabolica, as cirurgias bariatricas podem ser divididas em cirurgias restritivas e mistas,
descritas na tabela 2 (CONSENSO BARIATRICO, 2008). As cirurgias restritivas sio aquelas
onde o Unico 6rgdo modificado € o estdmago e que visam provocar a reducao do espaco para
o alimento dentro da cavidade géastrica, assim, com uma pequena quantidade de comida o
paciente terd a sensacdo de saciedade. Ja nas cirurgias mistas, além do estbmago, o intestino
do paciente também é alterado. Neste grupo, além do fator restritivo, também existe um fator
disabsortivo, o qual é conseguido pela diminuicdo do local de absorcdo de nutrientes no
intestino delgado. As técnicas mistas mais conhecidas sdo: a derivacao biliopancreética com
gastrectomia distal (Cirurgia de Scopinaro), o Duodenal switch e a derivacdo gastrojejunal em
Y-de-Roux, conhecida como cirurgia de Fobi-Capella (WITTGROVE et al., 2000).

Tabela 2: Técnicas cirargicas e classificagoes

Classificacéo Técnica

Restritiva Bandagem Gastrica
Gastrectomia Vertical
Gastrectomia Vertical com bandagem

Baldo intragéstrico.

Predominantemente restritiva Derivagéo gastrica em Y de Roux.

Predominantementedisabsortiva Derivacao biliopancreética.

Fonte: Consenso Bariatrico, 2008. Sociedade Brasileira de Cirurgia Bariatrica e Metabdlica.
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A Gastroplastia Vertical com Derivagdo Gastrojejunal em Y de Roux tem mostrado
melhores resultados em 24 meses apds o procedimento e um menor indice de complicacdes,
sendo a mais utilizada mundialmente e considerada padrdo ouro (WITTGROVE et al., 2010).
Fobi, em 1989, e Capella, em 1991, foram os primeiros cirurgides a descrever essa técnica
que, consequentemente, ficou conhecida como Técnica Fobi - Capella. O método consiste na
reducdo da capacidade gastrica para um volume de aproximadamente 50 a 100 ml. O
estdmago remanescente, assim como o duodeno e os primeiros 50 a 100 cm de jejuno, ficam
permanentemente excluidos do transito alimentar. O pequeno reservatério gastrico € entdo
anastomosado a uma alga jejunal isolada em Y. As secrecdes provenientes do estdmago e do
duodeno exclusos desembocam no jejuno por uma anastomose de 100 cm a 200 cm abaixo do
reservatorio, distancia que ira depender do IMC do paciente (WESTLING et al., 2011).

Figura 1: By pass gastrico em Y de Roux
Fonte: Gastroplastia Vertical com Derivacdo Gastrojejunal em Y de Roux (WESTLING et al.,
2011).
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O sucesso da cirurgia bariatrica é principalmente mensurado em relagdo a quantidade de
peso perdido, a manutencdo do peso apos esta perda e a melhoria das comorbidades anteriores
a operacdo, como a resisténcia a insulina e o DM2. Em reconhecimento aos efeitos
metabolicos da cirurgia bariatrica, em 2007, a American Society for Bariatric Surgery e a
International Federation for the Surgery of Obesity incluiram o termo “Metabolic” em seus
nomes demonstrando a importancia e o potencial deste tipo de procedimento cirlrgico,
passando a ser denominado como cirurgia bariatrica ou metabolica (PERES et al., 2013;
MIRAS et al., 2014; RUBINO et al., 2014).

A ocorréncia de alteracbes sobre o metabolismo da glicose e o diabetes mellitus apos a
realizacdo de intervencdes cirdrgicas sobre o aparelho digestivo é conhecida pelo menos
desde a década de 1950. Friedmann et al, 1955, observaram melhora clinica no controle do
diabetes mellitus em pacientes submetidos a procedimentos de ressec¢do gastrica associada a
exclusdo duodenal do transito alimentar (gastrectomias parciais reconstruidas segundo as
técnicas de Billroth 1l ou Y de Roux) indicados devido a presenca de doenga péptica. Tais
achados foram corroborados posteriormente por estudos independentes conduzidos por
Angervall et al., 1961 e Sokolnicki et al., 1967. A reducdo acentuada na realizagéo de
procedimentos de ressec¢do gastrica para tratamento de doencas pépticas devido ao advento
de medicamentos eficazes a partir da decada de 1970, associada ao pronunciado incremento
na indicagdo de cirurgias bariatricas a partir da década de 1980, levou a um novo e diferente
enfoque a respeito da possibilidade de que intervengbes cirurgicas sobre o trato
gastrointestinal pudessem trazer melhora no controle da sindrome metabélica. (FRIEDMAN
etal., 1955; ANGERVALL et al., 1961; SOCKOLNICKI et al., 1967)

H& uma melhora acentuada na sensibilidade a insulina apds a cirurgia bariatrica
conforme o peso ideal é atingido. Foi demonstrado que grandes perdas de peso levam a um
incremento diferente com relacdo a sensibilidade a insulina dependendo do tipo de cirurgia
realizada: gastroplastia vertical com bypass gastrico em Y de Roux versus derivagdo
biliopancreatica. Apesar da perda de peso semelhante nos dois grupos, os pacientes
submetidos a derivacéo biliopancreatica atingiram nivel de sensibilidade a insulina duas vezes
maior em relacdo aos pacientes submetidos ao bypass gastrico, sendo inclusive maior que 0s
controles magros (MUSCELLI et al., 2005). A normalizacdo da glicemia acontece em uma
fase precoce do periodo poOs-operatério, antes mesmo que haja perda de peso significativa

para explicar tal melhora (PORIES et al., 1995). Este dado sugere que a alteracdo anatdmico-
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funcional proporcionada pela cirurgia contribui para a melhora e, em grande parte dos casos,
normalizacdo dos parametros relacionados a sindrome metabolica. Duas hipOteses sao
levantadas: a primeira de que a reducdo da ingestdo calorica, imediatamente apos a cirurgia,
poderia ser responsavel por esta melhora, e a segunda advoga que a exclusdo de parte do trato
gastrointestinal, que tem importante atividade enddcrina, seria 0 mecanismo responsavel pela
normalizacdo rapida da glicemia. Assim, o controle glicémico, embora previsivel, ocorre de
forma muito precoce, precedendo a perda de peso, sugerindo que a melhora do diabetes possa
ser mais um efeito direto da cirurgia do que secundario a melhora da resisténcia a insulina
tardiamente (HICKEY et al., 1998).

Os procedimentos descritos (bypass gastrico e derivacdo biliopancreéatica) incluem o
bypass do duodeno e parte do jejuno, e varios peptideos com fungdo de regulacdo sobre as
células beta pancreaticas, produtoras de insulina, nos estados fisiologicos e no diabetes séo
liberados nesta parte do trato digestivo. Mudancas cirdrgico-induzidas no eixo éntero-insular
podem explicar o efeito anti-diabetogénico das cirurgias. Assim, a melhora do diabetes ndo
seria um efeito do tratamento da obesidade, e sim, um efeito direto na exclusdo duodeno-
jejunal, podendo este efeito ser alcangado em individuos sem obesidade. Para testar esta
hipdtese Rubino e Marescaux estudaram o efeito do bypass gastrojejunal em camundongos
Goto-Kakizaki, 0 modelo mais usado para o estudo do diabetes em animais sem obesidade. A
cirurgia manteve intacto o volume do estdmago, com manutencdo da ingestdo calorica e
manutencdo do peso dos animais. O resultado deste estudo foi a melhora rapida e intensa do
diabetes independente de modificacbes dietéticas e no peso dos animais. Os autores
concluiram que este procedimento poderia ser implantado em humanos com diabetes para
reverter a doenga sem causar 0S potenciais danos nutricionais comuns aos procedimentos
bariatricos usuais, tais como deficiéncia de vitaminas e anemia ferropriva (RUBINO et al.,
2004).

ApoGs a ingestdo alimentar, a secre¢do de insulina depende ndo somente dos niveis
glicémicos, mas também do efeito insulinotropico de hormdnios gastrointestinais
denominados incretinas. As incretinas sdo responsaveis por metade da liberacdo de insulina
estimulada pela alimentacdo. Estd bem estabelecido que a glicose intestinal estimula a
secre¢do das incretinas, mas ndo esta claro se esta secre¢do é controlada negativamente pela

insulina. Ha evidéncias de que a resisténcia a insulina influencia a resposta endogena das
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incretinas. (RASK et al., 2001; CHACRA, 2006; STOLL et al., 2013; ALLEN et al., 2013;
RUBINO et al, 2014)

Diversos mediadores quimicos secretados no trato gastrointestinal vém sendo
exaustivamente estudados, levando a uma compreensao mais elaborada de tais mecanismos.
Dentre tais mediadores, destacam-se a grelina, o peptideo YY (PYY), o peptideo glucagon-
like 1 ( GLP-1) e o glucose-dependent insulinotropic peptide (GIP). A grelina é o Unico
peptideo orexigeno circulante conhecido; é produzida nas células do fundo gastrico e seus
niveis séricos aumentam com a perda de peso e diminuem com o ganho de peso. A grelina,
além de potente orexigeno, também aumenta a motilidade gastrointestinal, e, por conseguinte,
0 esvaziamento gastrico. O PY'Y é um hormdnio gastrointestinal produzido pelas células L do
trato digestivo, especialmente no duodeno e no jejuno, e, em menor escala, no ileo e célon.
Foi demonstrado em voluntarios saudaveis e roedores que ele esta envolvido na regulacdo de
funcBes gastrointestinais, uma vez que inibe as secrecdes pancreticas, gastricas e intestinais,
além de estar relacionado no controle da ingesta alimentar, tendo sido observada que sua
infusdo provoca forte efeito anorexigeno e reduz as concentracGes plasmaticas da grelina.
Alguns estudos sugerem que o PYY pode ser encontrado em elementos neurais do trato
gastrointestinal, fazendo deste um neuropeptideo entérico (CHACRA, 2006, SUZUKI et al.
2005).

O GLP-1 é preponderantemente produzido pelas células L no intestino delgado distal e
colon. E um produto do gene do pré-pré-glucagon, expresso no sistema nervoso central e nas
células L do intestino delgado, sendo rapidamente secretado apds alimentacdo, de maneira
proporcional a ingesta calérica. O GLP-1 € principalmente secretado na forma GLP-1 (7-36)
NH2, enquanto o restante é secretado como GLP-1 (7-37), ambos bioativos, interagem com
receptores especificos nas células B pancreéticas, trato gastrointestinal e sistema nervoso
central. O GLP-1 circulante é rapidamente clivado pela enzima dipeptil-peptidase IV (DPP
IV) em GLP-1 (9-36)NH2, supostamente inativo e cujo clearance € mais demorado que a
degradacdo do GLP-1 (7-36)NH2, sendo, portanto a forma mais presente no plasma no estado
pos prandial (PERES et al., 2013, CHACRA, 2006). Apresenta acdo pro-insulinica e inibe a
secrecdo gastrica, sendo secretado em resposta a passagem de determinados nutrientes
(principalmente glicose e triglicerideos) pelas por¢des terminais do intestino delgado. Foram
demonstradas empiricamente alteragdes significativas nos niveis séricos destes hormdnios em

pacientes submetidos especialmente a derivacdo gastrica com anastomose em Y de Roux.
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Observa-se também aumento nos niveis séricos do PYY, associado & reducdo nos niveis de
grelina, fatores que provavelmente explicariam a queda na ingesta alimentar, a lentificacdo do
esvaziamento gastrico e no tempo de transito intestinal (mecanismo importante para prover
saciedade precoce), fatores estes que contribuem para a perda de peso. A elevacdo observada
nos niveis séricos de GLP-1 ¢ um importante mecanismo para compreender a melhora na
resisténcia a insulina observada em tais individuos, representando um fator independente da
perda de peso isolada. Possui efeito sacietogeno e possivelmente influencia o peso corpéreo a
longo prazo (VILSBOLL et al., 2003, CHACRA, 2006; VAHL et al., 2003, KASHYAP et al.,
2013). Evidéncias sugerem que a secrecao e a resposta ao estimulo alimentar de GLP-1 estdo
reduzidas em obesos e que a perda de peso normaliza estes niveis. Além do papel no controle
da fome, o GLP-1 também aumenta a secrecdo de insulina por estimular a expressdo do gene
da insulina e por potencializar todos os passos de sua biossintese. Ha ainda reducdo da
motilidade gastrica, da secrecdo acido-gastrica e da secre¢do de glucagon (RASK et al. 2001;
VAHL et al., 2003). A capacidade do GLP-1 de atuar como fator de crescimento, estimula a
formacdo de novas células pancreaticas e diminui a velocidade de morte (apoptose) destas
células. (RASK et al., 2001; VILSBOLL et al., 2001, ZEVE et al., 2013 STOLL et al., 2013;
ALLEN et al., 2013)

O polipeptideo insulinotropico dependente de glicose (GIP — glucose-dependent
insulinotropic peptide) é sintetizado e secretado no duodeno e jejuno proximal,
principalmente em resposta & glicose e a gordura. Estimula a sintese e secregdo de insulina.
Foi demonstrada a presenca niveis de GIP acima da normalidade em pacientes obesos
morbidos diabéticos e dentro dos padrées de normalidade em obesos mérbidos ndo diabéticos.
Houve reducdo do GIP apo6s a realizacdo da cirurgia bariatrica no grupo de diabéticos, mas
ndo no grupo de obesos ndo diabéticos (CHACRA, 2006). Outro estudo mostrou aumento das
concentracdes do GIP em jejum em obesos saudaveis, em comparacdo com magros. Sugere-se
que o GIP aumente a captacdo de nutrientes e acimulo de triglicérides no tecido adiposo e
que este possa predispor ao desenvolvimento da obesidade. Especula-se também que haja um
estado de “resisténcia ao GIP” em pacientes diabéticos, devido a diminui¢do na expressdao do
receptor de GIP (GIPR). Observou-se falha na resposta do GIP, ligado ao grau de
insulinorresisténcia, frente ao estimulo de uma refei¢cdo mista, o que sugere que o estado de
resisténcia a insulina esta associado a um defeito na resposta do GIP bem como do GLP-1.
Alem das alteragOes sobre o eixo éntero-insular, observam-se também mudangas no perfil de

secre¢do de adipocinas apés as cirurgias, especialmente sobre a secre¢do e funcionamento da
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leptina e, principalmente, da adiponectina, fatores estes que contribuem para saciedade e
melhora da homeostase glicémica (RASK et al., 2001; VAHL et al., 2003, VILSBOLL et al.,
2001; WYNNE et al., 2004, ZEVE et al., 2013, STOLL et al., 2013; ALLEN et al., 2013).

Estudos recentes vém demonstrando o papel relevante da cirurgia sobre homeostase
glicémica e saciedade em decorréncia da producao do fator de crescimento de fibroblastos 19
provocada pela maior absorcdo de &cidos biliares no ileo terminal determinada pelas
derivagdes intestinais (POURNARAS et al., 2012). Além disto, existem também evidéncias
de que haja influéncia da alteracdo da microbiota intestinal promovida apds as cirurgias de

derivacéo sobre o metabolismo glicémico (MUSSO et al., 2011).

O efeito de um melhor controle glicémico e até de reversdao do DM2 apds a realizacéo
de cirurgia metabdlica trouxe a tona uma discussdao quanto a realizagédo deste tipo de cirurgia
com o objetivo de resolucdo do DM2. O Diabetes Surgery Summit, realizado em abril de
2007 em Roma, definiu que a cirurgia metabdlica estaria indicada para pacientes portadores
de DM2 com IMC > 30 Kg/m? com dificil controle medicamentoso desta patologia, tendo
como procedimento cirurgico de escolha o by-pass gastrico em Y de Roux, associado ou nédo
a procedimento gastrico restritivo (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CIRURGIA
BARIATRICA E METABOLICA, 2009). Algumas técnicas alternativas tém sido
desenvolvidas como desvio duodeno-jejunal, omentectomia e interposicdo ileal. Esta Gltima,
também conhecida como técnica de Aureo Ludovico, consiste em realizar gastrectomia
vertical e interposicao ileal em jejuno proximal, com a explicacéo fisioldgica de contato mais
precoce dos alimentos com o ileo distal com consequente liberacdo mais precoce de
incretinas. Entretanto, esses procedimentos ainda estdo em estudo e sdo métodos
experimentais que terdo que ser provados em trabalhos cientificos e repetidos por outros
grupos antes que passem a ser utilizados na pratica médica. Da mesma maneira, a realizacao
de cirurgia metabdlica em pacientes com DM2 e IMC < 30 Kg/m? ainda encontra-se em
estudos experimentais na atualidade (De PAULA et al., 2007; ZEVE et al., 2011; PERES et
al., 2013; MIRAS et al, 2014; RUBINO et al., 2014).

Apos considerar a grande frequéncia da doenca obesidade na sociedade moderna, bem
como sua influencia no controle glicémico, o presente estudo objetiva avaliar o perfil
glicémico de pacientes obesos antes e ap0s a realizacdo de gastroplastia vertical com

derivagéo gastrojejunal em Y de Roux.



Revisdo de Literatura - 20

Referéncias Bibliograficas

10.

11.

12.

ALLEN RE, HUGHES TD, NG JL et al. Mechanisms behind the immediate effects of
Roux-en-Y gastric bypass surgery on type 2 diabetes. Theor Biol Med Model. Vol 10,
n.45, p.1-19, 2013

ANGERVALL L, DOTEVALL G, TILLANDER H. Amelioration of Diabetes Mellitus
Following Gastric Resection. Acta Med Scand. vol.169, n.6, p.743-8; 1961.
ASSOCIAQAO BRASILEIRA PARA O ESTUDO DA OBESIDADE E DA
SINDROME METABOLICA. Diretrizes Brasileiras de Obesidade, 3* edi¢do, S&o
Paulo. p. 10-13; 2009/2010.

AYOUB JAS, ALONSO PA, GUIMARAES LMV. Effects of bariatric surgery on the
metabolic syndrome. ABCD Arq Bras Cir Dig. vol.24. n.2, p. 140-143; 2011.
CARRERA C, DE LUCA S, ANDRACA F et al. Hernia de Petersen. Complicacién del
bypass gastrico: hallazgos tomograficos. Rev. Argent. Radiol. vol 76, n 3, p. 241-44;
2012,

CARVALHO EAA, SIMAO MTJ, FONSECA MC et al. Obesidade: aspectos
epidemioldgicos e prevencdo. Rev Med Minas Gerais. vol. 23, n.1, p.74-82; 2013
CONSELHO FEDERAL DE MEDICINA (CFM) - RESOLUC}AO 1.942/2010 -
Publicada no D.O.U., 11 jul 2005, Secdo I, p. 114 Disponivel em:
<http://www.portalmedico.org.br/resolucoes/cfm/2010/1942_2010.htm>

CONSENSO BARIATRICO. Sociedade Brasileira de Cirurgia Bariatrica e Metabdlica.
2008, p 8-14. Disponivel em: <http://www.sbcbm.org.br/
membros_consenso_bariatrico.php>

De PAULA AL, MACEDO AL, SCHRAIBAM V et al. Gastrectomia com interposicao
ileal (freio neuroenddcrino) como opcéo cirurgica de tratamento cirdrgico da obesidade
morbida. Bariatrica e Metabdlica. vol.01, p. 47-53; 2007

DRENT ML, VAN DER, VEEN EA. First Clinical Studies with orlistat: a short review.
Obes Res. vol. 3, n.4, p. 623-625; 1995

ECKEL RH, KAHN SE, FERRANNINI E et al. Obesity and type 2 Diabetes: What can
be unified and what needs to be individualized. J Clin Endocrinol Metab. vol. 96,
p.1654-63; 2011

FERNANDES AE, FUJIWARA CTH, MELO ME. Genética: Causa Comum de
Obesidade. ABESO. Dezembro, vol 54, p.1-4; 2011


http://www.sbcbm.org.br/%20membros_consenso_bariatrico.php
http://www.sbcbm.org.br/%20membros_consenso_bariatrico.php

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

Revisdo de Literatura - 21

FLEGAL, K.M.; et al. Prevalence and Trends in Obesity Among US Adults, 1999-
2008. J. Am. Med. Assoc., vol. 303, n.3, p. 235-241, 2010.

FRIEDMAN NM, SANCETTA AJ, MAGOVERN GJ. The amelioration of diabetes
melitus following subtotal gastrectomy. Surg Gynecol Obstetr. vol. 100, p.201-204;
1955

GOMES F, TELO DF, SOUZA HP et al. Obesidade e Doenca Arterial Coronariana:
Papel da Inflamacédo Vascular. Arg Bras Cardiol. vol 94, n.2, p. 273-279; 2010
HICKEY MS, PORIES WJ, MACDONALD KG JR et al. A new paradigm for type 2
diabetes mellitus: could it be a disease of the foregut? Ann Surg. vol. 227, n.5, p.637-
43; 1998

Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica. Instituto Nacional de Despesa Familiar.
1974-1975. Instituto Nacional de Alimentacdo e Nutricdo. Pesquisa Nacional sobre
Saude e Nutricdo 1989. IBGE. Diretoria de pesquisas. Coordenacdo de Trabalho e
Rendimento. Pesquisa de or¢gamento familiares 2008-2009

KASHYAP SR, BHATT DL, WOLSKY K et al. Metabolic Effects of Bariatric Surgery
in Patients With Moderate Obesity and Type 2 Diabetes. Diabetes Care. vol.36, p.
2175-2182, 2013

KASSI E, PERVANIDOU P, KALTSAS G, et al. Metabolic syndrome: definitions and
controversies. BMC Med. vol.9, n.48, p.1-13, 2011

LEAN ME. Sibutramine - A review of clinical efficacy. Int J Obes Relat Metabol
Disord. vol. 21, n. |, p. 30-36; 1997

MIRAS AD, RISSTAD H, BAQAI N et al. Application of the International Diabetes
Federation and American Diabetes Association criteria in the assessment of metabolic
control after bariatric surgery. Diabetes obes. metab. Vol 16, n.1, p. 86-89, 2014
MUSCELLI E, MINGRONE G, CAMASTRA S, et al. Differential effect of weight loss
on insulin resistance in surgically treated obese patients. Am J Med. vol. 118, n. 1, p.
51-57; 2005

MUSSO G, GAMBINO R, CASSADER M. Interactions between gut microbiota and
host metabolism predisposing to obesity and diabetes. Annu Rev Med. vol. 62, p.361-
80; 2011

NATHAN DM, SCHREIBER E, FOGEL H et al. Insulinotropic action of glucagon-like
peptide-1-(7-37) in diabetic and nondiabetic subjects. Diabetes Care. vol. 15, n. 2, p.
270-276; 1992



25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

Revisdo de Literatura - 22

NATIONAL INSTITUTES OF HEALTH. Consensus Development Conference
Statement. Gastrointestinal surgery for severe obesity. Am J Clin Nutr. vol. 55, n. 2, p.
615-619; 1992.

NEOVIUS M, NARBRO K, KEATING C et al. Health Care Use During 20 Years
Following Bariatric Surgery. JAMA. v.308, n.11. sep/2012.

NISSEN LP, VIEIRA LH, BOZZA LF et al. Intervencdes para tratamento da obesidade:
revisao sistematica. Rev. bras. med. fam. comunidade. Floriandpolis, Jul.-Set; vol.7,
n.24, p.184-90; 2012.

PAZ-FILHO G, MASTRONARDI C, BERTOLDI CF et al. Leptin: molecular
mechanisms, systemic pro-inflammatory effects, and clinical implications. Arqg Bras
Endocrinol Metab. v.56, n.9, p. 597-607. Dec/2012.

PERES LAB, MATSUO T, TANAKA TM et al. Efeitos da cirurgia metabdlica no
portador de diabetes mellitus tipo 2. Rev. Soc. Bras. Clin. Méd.. Sdo Paulo, jul-set;
vol.11, n.3, p.223-6; 2013

PORIES WJ, SWANSON MS, MACDONALD KG et al. Who would have thought it?
An operation proves to be the most effective therapy for adult-onset diabetes mellitus.
Ann Surg. vol.222, n.3, p.339-350; 1995

POURNARAS DJ, GLICKSMAN C, VINCENT RP et al. The role of bile after Roux-
en-Y gastric bypass in promoting weight loss and improving glycaemic control.
Endocrinology. vol.153, n.8, p.3613-9, 2012

RASK E, OLSSON T, SODERBERG S, et al. Impaired incretin response after a mixed
meal is associated with insulin resistance in nondiabetic men. Diabetes Care. vol.24,
n.9, p.1640-5; 2011

RUBINO F, GAGNER M, GENTILESCHI P, et al. The early effect of the Roux-en-Y
gastric bypass on hormones involved in body weight regulation and glucose
metabolism. Ann Surg. vol.240, n.2, p.236-242; 2004

RUBINO F, MARESCAUX J. Effect of duodenal-jejunal exclusion in a non-obese
animal model of type 2 diabetes: a new perspective for an old disease. Ann Surg.
vol.239, n.1, p.1-11; 2004

RUBINO F, SHUKLA A, POMP A et al. Bariatric, metabolic, and diabetes surgery:
what's in a name? Ann. surg. Vol. 259, n. 1, p. 117-122, 2014

SOKOLNICKI J, SMOCZKIEWICZ M. Improvement in diabetes following partial
gastrectomy for peptic ulcer. Pol Przegl Chir. vol.39, n.8, p.828-30; 1967



37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

Revisdo de Literatura - 23

STOLL A, SILVA JC, BAHTEN LCV et al. O efeito em curto prazo do bypass gastrico
sobre pacientes obesos diabéticos. Rev. Col. Bras. Cir. Vol.40, n.01, p. 11-15, 2013
SUZUKI S, RAMOS EJ, GONCALVES CG et al. Changes in Gl hormones and their
effect on gastric emptying and transit times after Roux-en-Y gastric bypass in rat model.
Surgery. vol.138, n.2, p.283-90; 2005

TAVARES TB, NUNES SM, SANTOS MO. Obesidade e qualidade de vida: revisdo da
literatura. Rev. méd. Minas Gerais. vol.20, n. 3, p. 359-366; 2010

VAHL T, D'ALESSIO D. Enteroinsular signaling: perspectives on the role of the
gastrointestinal hormones glucagon-like peptide 1 and glucose-dependent insulinotropic
polypeptide in normal and abnormal glucose metabolism. Curr Opin Clin Nutr Metab
Care. vol.6, n.4, p.461-468; 2003

VIGITEL BRASIL 2011: vigilancia de fatores de risco e protecdo para doencas cronicas
por inquérito telefénico. Secretaria de Vigilancia em Salde. Secretaria de Gestdo
Estratégica e Participativa. Ministério da Satude. 2011.

VILSBOLL T, KRARUP T, DEACON CF, et al. Reduced postprandial concentrations
of intact biologically active glucagon-like peptide 1 in type 2 diabetic patients. Diabetes.
vol.50, n.3, p.609-13; 2001

VILSBOLL T, KRARUP T, SONNE J, et al. Incretin secretion in relation to meal size
and body weight in healthy subjects and people with type 1 and type 2 diabetes mellitus.
J Clin Endocrinol Metab. vol.88, n.6, p.2706-13; 2003

WEINTRAUB M, et.al. Long term weight control study I, Il, I11, 1V, V, VI & VII. Clin
Pharmacol Ther. vol.51, p.586-94; 1992

WESTLING A, GUSTAVSSON S. Laparoscopic vs open Roux-en-Y gastric bypass: a
prospective, randomized trial. Obes Surg. v.11, n.3, p.284-92. 2011.

WITTGROVE AC, FACS MD, CLARK GW. Laparoscopic Gastric Bypass, Roux en-Y
— 500 Patients: Technique and Results, with 3-60 month follow-up. Obesity Surgery. v.
10, p. 233-239, 2000.

WORLD HEALTH ORGANIZATION. Obesity and overweight. Fact sheet N°311,
Updated March 2011. Disponivel em: <
http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs311/en/index.html>

WORLD HEALTH ORGANIZATION. Obesity: preventing and managing the global
epidemic: report of a WHO consultation on obesity. World Health Organization
Technical Report Series, n. 894, 2000. Disponivel em: <

http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs311/en/index.html>



49.

50.

o1.

52.

53.

54,

Revisdo de Literatura - 24

WORLD HEALTH ORGANIZATION. World Health Statistics 2012. Disponivel em:
<http://mww.who.int/gho/publications/world_health_statistics/2012/en/>

WYNNE K, STANLEY S, BLOOM S. The gut and regulation of body weight. J Clin
Endocrinol Metab. vol. 89, n.6, p.2576-82; 2004

ZEVE JLM, TOMAZ CAB. CIRURGIA METABOLICA - CURA PARA DIABETE
TIPO 2. arq. bras. cir. dig. ABCD. vol.24, n. 4, p. 312-317; 2011

ZEVE JLM, NOVAIS PO, OLIVEIRA N. Bariatric surgery techniques: a literature
review. Ciénc. salde coletiva. Porto Alegre, v. 5, n. 2, p. 132-140, jul./dez. 2012

ZHAO S, KANOSKI SE, YAN J et al. Hindbrain leptin and glucagon-like-peptide-1
receptor signaling interact to suppress food intake in an additive manner. Int. j. obes..
v.36, n.20, p. 1522-28; 2012.

ZEVE JLM, TOMAZ CAB, NASSIF PAN, et al. Obesos diabéticos tipo 2 submetidos a
derivacdo gastrica em y-de-roux: analise de resultados e influéncia nas complicaces.
ABCD Arq Bras Cir Dig. Vol 26, S.01, p. 47-52; 2013


http://www.who.int/gho/publications/world_health_statistics/2012/en/

Normas para publicagéo - 25

NORMAS PARA PUBLICACAO

Arquivos Brasileiros de Endocrinologia e Metabologia

A revista ABE&M aceita contribuicBes em Endocrinologia Clinica e Bésica e ciéncias
afins, nas seguintes categorias: (1) Artigo Original, (2) Artigo de Reviséo, (3) Apresentacdo
de Caso Clinico, (4) Caso Especial, (5) Perspectiva, (6) Controvérsias, (7) Memodrias, (8)
Editoriais e (8) Cartas ao Editor.

Os manuscritos (MS) devem ser redigidos em portugués ou inglés e estar de acordo com
as instrucbes do Comité Internacional dos Editores de Revistas Médicas - International
Committee of Medical Journal Editors (ICMJE), também conhecido como Normas de

Vancouver.

FORMATO GERAL

Os ABE&M exige que todos os manuscritos (MS) sejam apresentados em formato de
coluna nica, seguindo as seguintes orientacoes:
@) manuscrito deve ser apresentado em formato Word.
Todo o texto deve ser em espaco duplo, com margens de 2 cm de ambos os lados, usando
fonte Times New Roman ou Arial, tamanho 11.
Todas as linhas devem ser numeradas, no manuscrito inteiro, e todo o documento deve ser
paginado.
Todas as tabelas e figuras devem ser colocadas apds o texto e devem ser legendadas. Os MS
submetidos devem ser completos, incluindo a pagina de titulo, resumo, figuras e tabelas.
Documentos apresentados sem todos esses componentes serdo colocados em espera até que o
manuscrito esteja completo.
Todas as submissfes devem incluir: Uma carta informando a importancia e relevancia do
artigo e solicitando que o mesmo seja para publicacdo nos ABE &M. No formulério de
inscricdo os autores podem sugerir até trés revisores especificos e / ou solicitar a exclusao de
até outros trés.

O manuscrito deve ser apresentado na seguinte ordem: 1. Pagina de titulo. 2. Resumo
(ou Sumario para 0S casos clinicos).
3. Texto principal.
4. Tabelas e Figuras. Devem ser citadas no texto principal em ordem numérica. 5.

Agradecimentos. 6. Declaragéo de financiamento, conflitos de interesse e quaisquer subsidios


http://www.abem-sbem.org.br/

Normas para publicagdo - 26

ou bolsas  de apoio recebidos para a realizacdo do trabalho

7.Referéncias .

A pagina de rosto deve conter as seguintes informag0es:
Titulo do artigo.
. Nomes completos dos autores e co-autores, departamentos, instituicGes, cidade e pais.

. Nome completo, endereco postal, e-mail, telefone e fax do autor para correspondéncia

1
2
3
4. Titulo abreviado de no maximo 40 caracteres para titulos de péagina
5 Palavras-chave (recomenda-se usar MeSH terms e ate 5).
6. Numero de palavras - excluindo a pagina de rosto, resumo, referéncias, figuras e tabelas.
7. Tipo do manuscrito

RESUMOS

Todos os artigos originais, comunicados rapidos e relatos de casos deverdo ser
apresentados com resumos de no maximo 250 palavras. O resumo deve conter informacgoes
claras e objetivas sobre o0 estudo de modo que possa ser compreendido, sem consulta ao texto.
O resumo deve incluir quatro se¢es que refletem os titulos das se¢des do texto principal.
Todas as informacdes relatadas no resumo deve ter origem no MS. Por favor, use frases
completas para todas as se¢des do resumo.

INTRODUCAO

O propésito da introducdo é estimular o interesse do leitor para o trabalho em questao
com uma perspectiva historica e justificando os seus objetivos.

MATERIAIS E METODOS

Devem ser descritos em detalhe como o estudo foi conduzido de forma que outros
investigadores possam avaliar e reproduzir o trabalho. A origem dos horménios, produtos
quimicos incomuns, reagentes e aparelhos devem ser indicados. Para os métodos modificados,
apenas as novas modificacdes devem ser descritas.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A secdo Resultados deve apresentar brevemente os dados experimentais tanto no texto
quanto por tabelas e / ou figuras. Deve-se evitar a repeticdo no texto dos resultados
apresentados nas tabelas. Para mais detalhes sobre a preparacdo de tabelas e figuras, veja
abaixo. A Discussdo deve se centrar na interpretacdo e significado dos resultados, com

comentarios objetivos, concisos, que descrevem sua relacdo com outras pesquisas nessa area.
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Na Discussdo devemos evitar a repeticéo dos dados apresentados em Resultados, pode conter
sugestdes para explica-los e deve terminar com as conclusdes.

AUTORIA

Os ABE&M adotam as diretrizes de autoria e de contribuicdo definidas pelo Comité
Internacional de Editores de Periddicos Médicos ( www.ICMJE.org ). Co - autoria irrestrita é
permitido. O crédito de autoria deve ser baseado apenas em contribui¢Bes substanciais para:
1. concepgéo e desenho, andlise ou interpretagao de dados
2. redacdo do artigp ou revisdo critica do  conteddo intelectual

3. aprovacéo final da verséo a ser publicada.

Todas essas condicdes devem ser respeitadas. O primeiro autor € responsavel por
garantir a inclusdo de todos os que contribuiram para a realizacdo do MS e que todos
concordaram com seu contedo e sua submissdo aos ABE&M.

CONFLITO DE INTERESSES

Uma declaracdo de conflito de interesse para todos os autores deve ser incluida no
documento principal, seguindo o texto, na se¢do Agradecimentos. Mesmo que 0s autores ndo
tenham conflito de interesse relevante a divulgar, devem relatar na se¢cdo Agradecimentos.

AGRADECIMENTOS

A secdo Agradecimentos deve incluir os nomes das pessoas que contribuiram para o
estudo, mas ndo atendem aos requisitos de autoria. Os autores s&o responsaveis por informar a
cada pessoa listada na secdo de agradecimentos a sua inclusdo e qual sua contribuigdo. Cada
pessoa listada nos agradecimentos deve dar permissao - por escrito, se possivel - para 0 uso de
seu nome. E da responsabilidade dos autores coletar essas informagdes.

REFERENCIAS

As referéncias da literatura devem estar em ordem numérica (entre parénteses), de
acordo com a citacdo no texto, e listadas na mesma ordem numeérica no final do manuscrito,
em uma pagina separada. Os autores sdo responsaveis pela exatiddo das referéncias. O
numero de referéncias citadas deve ser limitado, como indicado acima, para cada categoria de
apresentacao.

TABELAS

As tabelas devem ser apresentadas no mesmo formato que o artigo (Word). Atencéo:

ndo serdo aceitas tabelas como arquivos de Excel. As tabelas devem ser auto- explicativas e
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os dados ndo devem ser repetidos no texto ou em figuras e conter as analises estatisticas. As
tabelas devem ser construidas de forma simples e serem compreensiveis sem necessidade de
referéncia ao texto. Cada tabela deve ter um titulo conciso. Uma descricdo das condicdes
experimentais pode aparecer em conjunto como nota de rodape.

GRAFICOS E FIGURAS

Todos os graficos ou Figuras devem ser numerados. Os autores sdo responsaveis pela
formatacdo digital, fornecendo material adequadamente dimensionado. Todas as figuras
coloridas serdo reproduzidas igualmente em cores na edigdo online da revista, sem nenhum
custo para os autores. Os autores serdo convidados a pagar o custo da reproducdo de figuras
em cores na revista impressa. Apos a aceitacdo do manuscrito, a editora fornecera o valor dos
custos de impresséo.

FOTOGRAFIAS

Os ABE&M preferem publicar fotos de pacientes sem mascara. Encorajamos os autores
a obter junto aos pacientes ou seus familiares, antes da submissdo do MS, permissdo para
eventual publicacdo de imagens. Se o MS contiver imagens identificiveis do paciente ou
informacdes de saude protegidas, os autores devem enviar autorizacdo documentada do
proprio paciente, ou pais, tutor ou representante legal, antes do material ser distribuido entre
os editores, revisores e outros funcionarios dos ABE&M. Para identificar individuos, utilizar
uma designacdo numérica (por exemplo, Paciente 1); ndo utilizar as iniciais do nome.

UNIDADES DE MEDIDA

Os resultados devem ser expressos utilizando o Sistema Métrico. A temperatura deve
ser expressa em graus Celsius e tempo do dia usando o relégio de 24 horas (por exemplo,
0800 h, 1500 h).

ABREVIATURAS PADRAO

Todas as abreviaturas no texto devem ser definidas imediatamente ap0s a primeira
utilizacdo da abreviatura.

PACIENTES

Para que 0 MS seja aceito para submissao, todos os procedimentos descritos no estudo
devem ter sido realizados em conformidade com as diretrizes da Declaracdo de Helsinque e
devem ter sido formalmente aprovados pelos comités de revisao institucionais apropriados, ou

seu equivalente.
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As caracteristicas das populagdes envolvidas no estudo devem ser detalhadamente
descritas. Os individuos participantes devem ser identificados apenas por nimeros ou letras,
nunca por iniciais ou nomes. Fotografias de rostos de pacientes s6 devem ser incluidos se
forem cientificamente relevantes. Os autores devem obter o termo de consentimento por
escrito do paciente para o uso de tais fotografias. Para mais detalhes, consulte as Diretrizes

Eticas.

Os pesquisadores devem divulgar aos participantes do estudo potenciais conflitos de
interesse e devem indicar que houve esta comunicag¢do no MS.

ANIMAIS DE EXPERIMENTACAO

Deve ser incluida uma declaracdo confirmando que toda a experimentacdo descrita no
MS foi realizada de acordo com padrdes aceitos de cuidado animal, como descrito nas
Diretrizes Eticas.

DESCRICAO GENETICA MOLECULAR

Usar terminologia padrdo para as variantes polimérficas, fornecendo os numeros de rs
para todas as variantes relatadas. Detalhes do ensaio, como por exemplo as sequéncias de
iniciadores de PCR, devem ser descritos resumidamente junto aos numeros rs . Os
heredogramas devem ser elaborados de acordo com normas publicadas em Bennett et al .J
Genet Counsel (2008) 17:424-433 -. DOI 10.1007/s10897-008-9169-9.

NOMENCLATURAS

Para genes, use a notagdo genética e simbolos aprovados pelo Comité de Nomenclatura
HUGO Gene (HGNC) - ( http://www.genenames.org/~~V ).

Para mutacOes siga as diretrizes de nomenclatura sugeridos pela Sociedade Human
Genome Variation (http://www.hgvs.org/mutnomen/)
- Fornecer e discutir os dados do equlibrio Hardy-Weinberg dos polimorfismos analisado na
populacéo estudada. O calculo do equilibrio de Hardy-Weinberg pode ajudar na descoberta de
erros de genotipagem e do seu impacto nos métodos  analiticos.
- Fornecer as frequéncias originais dos gendtipos,dos alelos e dos haplotipos
- Sempre que possivel, 0 nome genérico das drogas devem ser referidos. Quando um nome
comercial de propriedade é usado, ele deve comecar com letra mailscula.
- Siglas devem ser usados com moderacdo e totalmente explicadas quando usadas pela

primeira vez.



Artigo Cientifico - 30

ARTIGO CIENTIFICO

Efeito do bypass gastrojejunal sobre a Resisténcia a Insulina e Peptideo C

Effect of gastric bypass on Insulin Resistance and C-Peptide.

Autores: Bruno Leonardo Nascimento Corréa Fernandes (Universidade Federal de Sergipe-
Departamento de Medicina), Gabriella Souza Barreto (Universidade Tiradentes-
Departamento de Medicina), Antonio Corréa Fernandes (Hospital Semedi), Antonio Alves
Junior (Professor Adjunto- Departamento de Medicina Universidade Federal de Sergipe),
Marco Antonio Prado Nunes (Professor Adjunto- Departamento de Medicina Universidade
Federal de Sergipe), Marco Antbnio Sarmento Fontes Sarmento da Silva (Hospital S&o

Lucas).

Instituicdo:
Hospital Universitario da Universidade Federal de Sergipe. Endereco: Rua Claudio Batista

S/N° Sanatorio - CEP: 49.060-100

Correspondéncia:
Bruno Leonardo Nascimento Corréa Fernandes: Av. Dep. Silvio Teixeira, n° 990, Edificio
Wembley Park, Apto 1204. Bairro Jardins, CEP 49025-100 — Aracaju/SE, Brasil. Telefone:

(79) 9988-6985. brunoleofernandes@hotmail.com




Artigo Cientifico - 31

Efeito do bypass gastrojejunal sobre a Resisténcia & Insulina e Peptideo C

Resumo

Introducdo: A cirurgia baridtrica é aceita hoje como o tratamento mais eficaz da
obesidade mdrbida. Seu sucesso é especialmente mensurado em relacdo a quantidade de peso perdido,
a manutencdo do peso apos esta perda inicial e & melhoria das comorbidades anteriores a operacéo,
como a resisténcia a insulina e 0 DM2. A dosagem do peptideo C, apesar de ndo ser comum em
pacientes candidatos a cirurgia bariatrica, estima com maior precisdo a insulinemia. O presente estudo
objetiva analisar o efeito da cirurgia bariatrica sobre a resisténcia a insulina e niveis de peptideo C.
Método: Estudo descritivo e longitudinal realizado através da analise de pacientes obesos submetidos
a cirurgia de gastroplastia vertical com derivacdo gastrojejunal em Y de Roux, realizada pela mesma
equipe de cirurgido, anestesista, psicélogo e nutricionista. Os dados utilizados e medidos no pré o p6s
operatorio de todos os pacientes da pesquisa foram: glicemia de jejum, glicemia pds prandial, insulina,
peptideo C, HOMA II- IR e IMC. O po6s operatério médio de 7,2 meses. Resultados: Houve reducgdo
estatisticamente significante, no pds operatério, do valor médio de todos os dados analisados. O valor
médio (desvio-padrdo) pré e pds operatdrio e o célculo estatistico pelo método T de student para
grupos pareados foram: Glicemia de jejum 93,8 (16,0), 85,1 (10,1), 0,008; Glicemia pos-prandial
108,8 (19,7), 84,4 (14,1), 0,001; Insulina 18,1 (12,0), 5,1 (2,2), < 0,001; Peptideo C 3,5 (1,3), 1,9
(0,6), < 0,001; HOMA 1I-IR 2,6 (1,4), 0,8 (0,2), < 0,001; IMC 40,5 (5,71), 29,3 (5,15), < 0,001.
Conclusdo: Os pacientes apresentaram melhora do perfil glicémico ap6s a cirurgia, havendo

diminui¢do da resisténcia a insulina e dos niveis de Peptideo C.

Palavras Chave: obesidade, cirurgia bariatrica, perfil glicémico, resisténcia a insulina
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Abstract

Introduction: Bariatric surgery is now accepted as the most effective treatment for morbid obesity. Its
success is measured especially in relation to the amount of weight lost, the weight maintenance after
this initial loss and improvement of comorbidities prior to the operation, as insulin resistance and
DM2. Measurement of C-peptide, although not common in candidates for bariatric surgery patients,
describes more accurately the insulin. This study aims to analyze the effect of bariatric surgery on
insulin resistance and levels of C-peptide. Method: A descriptive, longitudinal study was conducted
through analysis of obese patients who underwent vertical gastroplasty surgery with gastric bypass
Roux-Y, conducted by same team of surgeon, anesthesiologist, psychologist and nutritionist.
Measured and the data used in the pre postoperatively for all patients in the study were: fasting blood
glucose, postprandial blood glucose, insulin, C-peptide, HOMAII-IR and BMI. The postoperative
follow-up was 7.2 months. Results: There was a statistically significant decrease postoperatively, the
mean value of all data analyzed. The mean value (standard deviation) preoperative and postoperative
average and statistical calculation by the T method for paired student groups were: Fasting glucose
93.8 (16.0) 85.1 (10.1), 0.008; Postprandial glucose 108.8 (19.7) 84.4 (14.1), 0.001; Insulin 18.1 (12.0)
5.1 (2.2) <0.001; C-peptide 3.5 (1.3) 1.9 (0.6) <0.001; HOMA-IR 11 2.6 (1.4) 0.8 (0.2) <0.001; BMI
40.5 (5.71) 29.3 (5.15) <0.001. Conclusion: Patients showed improvement in glycemic control after

surgery, with decreased insulin resistance and levels of peptide C.

Keywords: obesity, bariatric surgery, glycemic control, insulin resistance
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Introducéo

A obesidade é uma doenca cronica, de etiologia multifatorial, estando relacionada tanto a
fatores ambientais quanto genéticos, sendo considerada nas Gltimas décadas como um sério problema
de saude publica em virtude das propor¢des alarmantes ela que tem atingido (1,2,3,4). Estatisticas da
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) mostram que a obesidade é a causa de morte de 2,8 milhdes de
pessoas por ano, sendo atualmente 12% da populagdo mundial considerada obesa, tendo a sua
prevaléncia duplicada entre os anos de 1980 a 2008 em todas as regides do mundo, sobretudo no

continente americano, acometendo todas as faixas etarias (5,6).

Ela esta relacionada ao surgimento de diversas patologias como a hipertensao arterial sistémica,
aterosclerose, aumento da resisténcia a insulina e diabetes melitus tipo 2 (DM2) (7). Os mecanismos
de aumento da resisténcia a insulina envolvem a producdo de citocinas inflamatérias pelo tecido
adiposo como proteina C reativa, interleucina-6 e fator de necrose tumoral, além de uma desregulacédo

em seu eixo hormonal, havendo alteracGes nos niveis de adipocinas (8).

O sucesso do tratamento cirtrgico da obesidade é principalmente mensurado em relagédo a
quantidade de peso perdido, a manutencdo do peso apds esta perda inicial e a melhoria das
comorbidades anteriores a operagao, como a resisténcia a insulina e 0 DM2. Isso ocorre por haver uma
regulacdo na producdo enddgena de citocinas inflamatorias e adipocinas além de mudancas induzidas

pela cirurgia no sistema éntero-insular (9,10).

O presente estudo objetiva analisar o perfil glicémico de pacientes submetidos a gastroplastia
vertical com derivacdo gastrojejunal em Y de Roux, observando a efeito deste procedimento sobre a

resisténcia a insulina e niveis séricos de peptideo C.
Métodos

Os pacientes participaram desta pesquisa por livre e espontanea vontade, tendo sido submetidos
a assinatura de termo de consentimento livre e esclarecido. O projeto de pesquisa foi aprovado pelo

Comité de Etica em Pesquisa de Humanos da Universidade Federal de Sergipe, sob o protocolo n°
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17402613.1.0000.5546. O presente estudo é descritivo, longitudinal e foi realizado através da analise
de pacientes obesos de um servico privado submetidos a cirurgia bariatrica no periodo de setembro de

2012 a janeiro de 2014.

Foram selecionados para o estudo 0s pacientes cujo procedimento cirdrgico realizado foi a
gastroplastia vertical com derivacdo gastrojejunal em Y de Roux (RYGBP) por acesso
videolaparoscopico (sendo os comprimentos das algas intestinais biliopancreatica e alimentar,
respectivamente, 1 metro e 1,5 metro) e que compareceram adequadamente para 0 seguimento pos
operatorio. Foram excluidos do estudo os pacientes obesos submetidos a outros tipos de cirurgia
bariatrica e os pacientes que ndo compareceram para correto seguimento pds operatério. Todos 0s

pacientes do estudo apresentaram a mesma equipe de cirurgido, anestesista, psicélogo e nutricionista.

Os dados de pré e pés operatério analisados foram: indice de massa corpérea (IMC), glicemia
de jejum, glicemia pés prandial, insulina basal e peptideo C, sendo a dosagem deste ultimo pouco
descrita na literatura no que se refere a rotina pré operatoria de pacientes candidatos a cirurgia
bariatrica. Além disso, calculou-se o indice de resisténcia a insulina através do método matematico
HOMA 1l - IR, disponivel no site da universidade de Oxford, sendo o seu ponto de corte 1,8 segundo
estudo BRAMS- Estudo Brasileiro de Sindrome Metabdlica. (11,12) Os dados foram coletados e
armazenados em banco de dados do sistema Microsoft Office Excel versdo 2010. As variaveis
quantitativas foram descritas como média e desvio padrdo. Para a comparacdao das variaveis antes e

apos a cirurgia bariatrica foi utilizado o teste t de Student para grupos pareados.

Assumiu-se a probabilidade de incorrer em erro tipo | (erro alfa) menor que 5% (nivel de

significancia p < 0,05).
Resultados

Apos a selecdo com base nos critérios expostos, foi obtida uma amostra de 15 pacientes, sendo
5 do sexo masculino e 10 do sexo feminino, idade minima de 19 e maxima de 63 anos (média de 37,8

anos), ndo diabéticos e que apresentavam IMC maior ou igual a 40 kg/m? ou maior igual a 35 kg/m?
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com comorbidade associada antes da cirurgia. O tempo de seguimento p6s operatdrio minimo foi de 3

meses e maximo de 12 meses (média de 7,2 meses).

A cirurgia bariatrica foi efetiva em reduzir o IMC médio dos pacientes de forma

estatisticamente significante no periodo de “follow-up” do estudo.

Com relagéo ao perfil glicémico, no presente estudo observou-se uma reducéo significativa do
valor médio de todos os dados analisados (glicemia de jejum, glicemia p6s prandial, insulina basal,
peptideo C) apds a cirurgia bariatrica. Em todas as analises houve significancia estatistica para o teste t
de Student. Os valores das médias, dos desvios-padrdo e de significancia estatistica estdo descritos na

Tabela 1.

Quanto a avaliagdo da resisténcia a insulina, observou-se que o0 HOMAZ2-IR médio dos
pacientes no pré operatorio era de 2,6, valor acima do ponto de corte, conferindo um estado de
resisténcia a insulina. No pds operatorio, o valor médio do HOMA2-IR foi de 0,8, havendo assim uma
melhora da resisténcia a insulina apds a realizacéo da cirurgia. Os valor médio, de desvio padrédo e de

significancia estatistica estéo descritos no Gréfico 1.

Discusséo

Nas Ultimas décadas, o tecido adiposo, que antes era considerado apenas como reservatorio
energético, passou a ser reconhecido como um 6rgdo enddcrino. Este seria responsavel pela secrecao
de horménios denominados adipocinas, como a leptina e adiponectina, além de citocinas
inflamatdrias, substancias que estdo relacionadas a resisténcia a insulina e disfuncdo endotelial. O
aumento nos niveis séricos de marcadores inflamatdrios como a proteina C reativa, interleucina-6 e
fator de necrose tumoral tem sido relatado em individuos obesos e relacionado ao grau de
sensibilidade & insulina por interferirem em sua sinalizagdo. Os mecanismos propostos envolvem a
fosforilacdo do IRS-1 (substrato do receptor da insulina) em serina, impedindo sua associa¢do com a

P1-3 quinase (fosfatilinositol 3-quinase) ou ainda a reducdo da tirosina-quinase do receptor de insulina

).
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A leptina tem como principal funcdo a regulacdo do peso corporal através de receptores no
hipotadlamo, que suprimem o consumo alimentar e estimulam o gasto energético. A obesidade esta
associada a niveis elevados de leptina, porém ha uma dessensibilizacdo para seu sinal (resisténcia a
leptina). A leptina também age diretamente nos macréfagos, aumentando a sua acdo fagocitica e sua
capacidade de producdo de citocinas. Este pode ser um dos mecanismos para a inflamacgédo crénica
associada ao DM2 e a aterosclerose. A adiponectina, ao contrario da leptina, estd diminuida em
individuos obesos e em portadores de DM2. Estudos recentes sugerem que a adiponectina seja um dos
mediadores da sensibilidade a insulina e do aumento da oxidagdo lipidica. Assim, niveis baixos desta
adipocina estariam associados a reducdo da habilidade da insulina em fosforilar os seus receptores e a

um maior risco de desenvolver doengas coronarianas. (8,13)

A ocorréncia de alteragBes sobre o metabolismo da glicose e o diabetes mellitus apds a
realizacdo de intervengdes cirurgicas sobre o aparelho digestivo é conhecida pelo menos desde a
década de 1950. Friedmann et al. observaram melhora clinica no controle do diabetes mellitus em
pacientes submetidos a procedimentos de ressec¢do gastrica associada a exclusdo duodenal do trénsito
alimentar (gastrectomias parciais reconstruidas segundo as técnicas de Billroth Il ou Y de Roux)
indicados devido a presenca de doenca péptica. Tais achados foram corroborados posteriormente por
estudos independentes conduzidos por Angervall et al., 1961 e Sokolnicki et al., 1967. A reducéo
acentuada na realizacdo de procedimentos de resseccdo gastrica para tratamento de doencgas pépticas
devido ao advento de medicamentos eficazes a partir da década de 1970, associada ao pronunciado
incremento na indicacdo de cirurgias bariatricas a partir da década de 1980, levou a um novo e
diferente enfoque a respeito da possibilidade de que intervencbes cirdrgicas sobre o trato
gastrointestinal pudessem trazer melhora no controle da sindrome metabélica, como por exemplo, a

normalizacao dos valores glicémicos dos pacientes (14,15,16).

A melhora acentuada na sensibilidade a insulina ocorre ainda em fase precoce do pos
operatorio de procedimentos bariatricos como o RYGBP e a derivagdo biliopancreética (DB), antes
mesmo que haja uma perda de peso significativa pelo paciente, sugerindo assim que este seja um

efeito direto, e ndo secundario, da cirurgia (16). Os procedimentos descritos (RYGBP e DB) incluem o
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bypass do duodeno e parte do jejuno, e varios mediadores, conhecidos como incretinas, com funcéo de
regulacdo sobre as células beta pancreéticas, produtoras de insulina nos estados fisiolégicos e no
diabetes, sdo liberados nesta parte do trato digestivo. Dentre tais mediadores, destacam-se o peptideo
YY (PYY), o peptideo glucagon-like 1 (GLP-1) e o polipeptideo insulinotrépico dependente de
glicose (GIP). O PYY é um hormdnio gastrointestinal produzido pelas células L do trato digestivo,
especialmente no duodeno e no jejuno, e, em menor escala, no ileo e célon. Foi demonstrado em
voluntarios saudaveis e roedores que ele esta envolvido na regulacdo de funcGes gastrointestinais uma
vez que inibe as secregdes pancredticas, gastricas e intestinais, aléem de estar relacionado ao controle
da ingesta alimentar, tendo sido observada que sua infusdo provoca forte efeito anorexigeno e reduz as
concentracBes plasmaticas da grelina, mediador produzido pelo estbmago conhecido pelo seu efeito

orexigeno e por aumentar o esvaziamento gastrico.

Atualmente, 0 RYGBP ¢ considerado como método padrdo-ouro para a realizagdo de cirurgia
bariatrica devido & menor taxa de complicacdes (9,18,19). Por isso, no presente trabalho foram

selecionados para avaliagdo somente os pacientes submetidos a este Gnico tipo de cirurgia.

O aumento do PY'Y, proporcionado pela cirurgia, esta associado a diminuicdo do apetite e de
saciedade precoce. O GLP-1 é preponderantemente produzido pelas células L no intestino delgado
distal e célon. E um produto do gene do pré-pré-glucagon, expresso no sistema nervoso central e nas
células L do intestino delgado, sendo rapidamente secretado apdés a alimentacdo, de maneira
proporcional a ingesta cal6rica. Evidéncias sugerem que a secre¢do e a resposta ao estimulo alimentar
de GLP-1 estdo reduzidas em obesos e que apds a realizacdo de RYGBP ou DB h& normalizagdo
destes niveis. O GLP-1 tem acdo no controle da fome e no aumento da secrecdo de insulina por
estimular todos os passos de sua biossintese. Ha ainda redugdo da motilidade gastrica, da secrecéo
acido-gastrica e da secrecdo de glucagon. A capacidade do GLP-1 de atuar como fator de crescimento,
estimula a formacao de novas células pancreéticas e diminui a velocidade de morte (apoptose) destas
células. O GIP é sintetizado e secretado no duodeno e jejuno proximal e tem sido proposto que ele seja
responsavel por um aumento da captacdo de nutrientes e pelo acumulo de triglicérides no tecido

adiposo, favorecendo o desenvolvimento da obesidade, havendo uma diminui¢do dos seus niveis apds
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a cirurgia bariatrica. Além das alteracbes sobre 0 eixo éntero-insular, observam-se também mudancas
no perfil de secrecdo de adipocinas ap0s as cirurgias, especialmente sobre a secrec¢do e funcionamento
da leptina e, principalmente, da adiponectina, fatores estes que contribuem para saciedade e melhora

da homeostase glicémica (10,20,21,22).

O impacto da cirurgia RYGBP sobre a normalizagdo de valores glicémicos e remissdo de
DM2 tem sido alvo de muitos estudos, como os descritos por Pories et al., Higa et al., Greenway et al.,
Cowan et al. e Buchwald et al., onde a remissdo de DM2 ocorreu entre 82,9 e 92,3% dos casos (23-

27).

No presente estudo, optou-se pela quantificagdo do HOMAII-IR porque, além de factivel em
nossa pratica laboratorial, este indice apresenta significante correlacdo com o método clamp
euglicémico hiperinsulinémico considerado padrdo ouro na avaliacdo da resisténcia a insulina. No
entanto, o “clamp” é um exame de dificil realizacdo e que requer mais custos, o que o inviabiliza para
a realizacdo de estudos (12). A melhora da sensibilidade a insulina calculada pelo HOMAII-IR,
método atualmente mais utilizado na literatura, ocorreu precocemente em todos os pacientes desta

pesquisa no pds operatdrio da cirurgia bariatrica.

Apesar da ampla descri¢do na literatura da remissdo do DM2 ap0s cirurgia bariatrica, alguns
estudos tém apontado a recorréncia desta doenga, como foi demonstrado por DiGiorgi et al., onde o
DM2 recorreu apds 3 anos de pds operatorio em 10% dos pacientes e também por Adams et al., onde
houve a recorréncia em 13% dos pacientes ap6s acompanhamento de 6 anos, sendo necessario que
haja mais estudos, com maior tempo de seguimento e sele¢cdo mais cuidadosa dos critérios de escolha
das populagdes a serem estudadas. A recorréncia ou persisténcia de DM2 tem sido relacionada a
severidade da doenca antes da cirurgia e ao sexo feminino, apresentando maior recorréncia nesses

pacientes (27-29).

Atualmente, alguns estudos tém analisado a insulinemia de maneira indireta através da
dosagem do peptideo C, sendo este secretado juntamente com a insulina a partir da clivagem da pr6-

insulina. Entretanto, o peptideo C ndo sofre extracdo hepatica ou periférica, ndo havendo para este
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nenhum receptor ou funcdo fisiolégica conhecida, ao contrério da insulina. Dessa maneira,
praticamente todo o peptideo C produzido alcanca a circulagdo periférica, sendo a sua dosagem uma
forma Util e mais precisa para estimar a atividade insulinemia do que a dosagem de insulina. Zeve et
al. e Kayshap et al., assim como o presente estudo, observaram a reducdo dos niveis de peptideo C

apos a realizacdo de RYGBP (18,30,31).
Concluséo

Os pacientes do presente estudo apresentaram diminuicdo da resisténcia a insulina e dos niveis
de peptideo C ap0s a realizagdo da gastroplastia com derivagdo gastrojejunal em Y de Roux. A
dosagem do peptideo C, apesar de ainda ser pouco usual na rotina pré e poOs operatoria desses

pacientes, deve ser considerada por melhor estimar os niveis de insulina.
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Tabela 1- Apresentacdo da média e desvio padrdo de cada variavel estudada nos pacientes antes (pré

operatério) e ap0s (pds operatdrio) a cirurgia bariatrica.

Pré-operatério Pés-operatério Valor p*
IMC (kg/m?) 40,5 (5,71) 29,3 (5,15) <0,001
Gj (mg/dl) 93,8 (16,0) 85,1(10,1) 0,008
Gpp (mg/dl) 108,8 (19,7) 84,4 (14,1) 0,001
Ins (mUI/mL) 18,1 (12,0) 5,1(2,2) < 0,001
Pep C (ng/ml) 3,5(1,3) 1,9 (0,6) <0,001

Legenda: Gj (glicemia de jejum), Gpp (glicemia pés prandial), Ins (insulina), Pep C (peptideo C), IMC

(indice de massa corpdrea).
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Gréafico 1- Apresentacdo gréafica da média (desvio padrdao) do HOMA2-IR antes (pré operatorio) e

apos (pos operatorio) a cirurgia bariatrica
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Anexo 1

UNIVERSIDADE FEDERAL DE SERGIPE

HOSPITAL UNIVERSITARIO

SERVICO DE CIRURGIA BARIATRICA

NO
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé estd sendo convidado (a) para participar, como voluntario, em uma pesquisa. Apos
ser esclarecido (a) sobre as informacdes a seguir, no caso de aceitar fazer parte do estudo, assine ao
final deste documento. Em caso de duvida, estamos a disposi¢do para quaisquer esclarecimentos ou

procure o Comité de Etica (3218-1805).
INFORMACOES SOBRE A PESQUISA:

Titulo do Projeto: “Estudo de pacientes submetidos a cirurgia baridtrica no Servico de

Cirurgia da Obesidade do Hospital Universitario da Universidade Federal de Sergipe (UFS)”
Responsavel: Dr. Anténio Alves Junior Telefone: 3211-1698

A pesquisa pretende estudar as modificagdes laboratoriais e clinicas dos pacientes obesos,
antes e apds serem submetidos a cirurgia da obesidade. Aceitando participar do estudo, sua
participacdo sera através da coleta sangue em laboratério. Os procedimentos desse estudo nao
causam nenhum risco nem interferem em seu tratamento. Sua participacdo é importante para ajudar
a entender melhor o papel da cirurgia ndo sé na perda de peso, mas também em outros aspectos da
sua saude, como a pressao arterial, colesterol e aglcar no sangue (glicemia). Vocé ndo receberd
dinheiro para participar da pesquisa. As informacgdes a respeito dessa pesquisa serdao publicadas em

eventos cientificos e literatura especializada, mas sua identidade sera mantida em segredo.

Assinatura do pesquisador
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CONSENTIMENTO DA PARTICIPACAO

Eu, , R.G , residente

na , concordo em participar do presente

estudo como voluntario (a). Fui devidamente esclarecido (a) sobre a pesquisa, os procedimentos nela
envolvidos, assim como os possiveis riscos e beneficios decorrentes da minha participagdo. Foi-me
garantido que posso retirar minha participacdo a qualquer momento, sem que isto me cause

qgualquer problema. (Conforme resolucdo n° 196 de 10 de outubro de 1996)

Aracaju, / Assinatura ou impressao digital do participante ou responsavel
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Anexo 2

Dear Bruno Leonardo Corréa:
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editorial process

progress online by logging into the Journal’s website:
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Manuscript URL:
http://submission.scielo.br/index.php/abem/author/submission/1368
66

Username: brunoleofernandes

Please do not hesitate to contact me if you have any questions.
Thank you

for considering this Journal as a venue for your work.

Sincerely,

ABE&M - editores
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