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RESUMO

A obesidade estd associada a parametros renais anormais e piores desfechos
parecem ser apresentados por obesos graves. Seus efeitos deletérios resultam do
acumulo ectopico de gordura no tecido renal, que exerce maior compressao sobre
0s rins, levando a alteragdes funcionais e estruturais glomerulares, resultando em
albumindria. A microalbumindria reflete microparticulas de albumina na urina e
representa um importante fator de risco para o aumento da morbimortalidade em
obesos, descrita como a manifestacdo mais precoce ao dano renal e utilizada
para rastreio da doenca renal cronica. Este estudo objetivou associar a
microalbumindria com a obesidade. Visando contribuir com a discussdo do
problema, esta dissertacdo apresenta uma revisao da literatura, com as principais
abordagens sobre doenca renal cronica, obesidade e microalbumindria, desde a
etiologia, fisiopatologia e ocorréncia de casos em outros estudos; e um artigo
cientifico original, derivado de um estudo transversal com 97 obesos, maiores de
18 anos, sem diagnostico prévio da doenca renal cronica, recrutados em um
Hospital Universitario e alocados de acordo com o indice de Massa Corporal nos
grupos A (30-39,99 kg/m?), B (40-49 kg/m2) e C (250 kg/m?) e faixa etéria, nos
grupos 1 (202 39 anos) e grupo 2 (40 a 59 anos). A avaliacdo renal desses
pacientes ocorreu através da microalbuminuria, ureia, creatinina e calculo do
clearance creatinina. As analises laboratoriais demonstraram que 21,6% de
individuos apresentaram microalbumindria, sem diferenca estatistica entre os
grupos (p<0,357), sugerindo que as gravidades da obesidade, assim como a faixa
etaria, ndo se associam com a ocorréncia de microabuminaria. A avaliagdo
laboratorial demonstrou que o grupo B apresentou niveis de HDL maiores que o
grupo C e niveis de PCR menores que o grupo C (p< 0,02), provavelmente pelos
individuos do grupo C apresentarem maiores valores de IMC. J& na analise por
faixa etaria, os niveis de ureia e HDL foram maiores no grupo 2 (p<0,01), assim
como a presenca da hipertensdo (p<0,01). Tal fato se da por esses individuos
apresentarem maior faixa etéria, e ainda, esses apresentaram mais fatores de
risco para o desenvolvimento de danos renais. Tais achados despertam o
interesse para mais estudos sobre a associacdo entre fatores de risco para
doenca renal e microalbumindria em obesos e o estabelecimento do que é
preponderante nesses pacientes para ocasionar tais alteracoes.

Palavras-chave: Proteinuria; Sindrome Metabdlica; Cirurgia Bariatrica,
Taxa de Filtracdo Glomerular; Obesidade Mérbida.



ABSTRACT

Obesity is associated with abnormal renal parameters and previous outcomes
appear to be exhibited by severely obese individuals. Its deleterious effects result
in an ectopic increase in fat in the renal tissue, which exert greater pressure on the
kidneys, cause functional changes and exhibit glomerular, resulting in albuminuria.
Microalbuminuria decreases the albumin microparticles in the urine and represents
an important risk factor for increased morbidity and mortality in obese people, as
the earliest manifestation of kidney damage and damage in chronic kidney
disease. This study aimed to associate microalbuminuria with obesity. In order to
contribute to a discussion of the problem, this dissertation presents a review of the
literature, with the main approaches on chronic kidney disease, obesity and
microalbuminuria, from etiology, pathophysiology and occurrence of cases in other
studies; and an original scientific article, derived from a cross-sectional study with
97 obese, over 18 years old, without a previous diagnosis of chronic kidney
disease, recruited at a University Hospital and allocated according to the Body
Mass Index in groups A (30-39,99 kg/m?), B (40-49 kg/m2) and C (=50 kg/m?) and
age group, in groups 1 (20 to 39 years) and group 2 (40 to 59 years). The renal
evaluation of these patients occurred through microalbuminuria, urea, creatinine
and calculation of creatinine clearance. As laboratory analyzes showed that 21.6%
of the individuals identified microalbuminuria, with no statistical difference between
the groups (p<0,3), suggest that the severity of obesity, such as the age group, is
not associated with microabuminuria. A laboratory evaluation showed that group B
has HDL levels higher than group C and CRP levels lower than group C (p<0,02),
which use groups in group C that have higher BMI values. In the analysis by age
group, the levels of urea and HDL were higher in group 2 (p<0,01), as well as the
presence of hypertension (p<0,01). This is due to those who are older and still
have these risk factors for the development of kidney damage. These findings
arouse or are of interest to further studies on an association between risk factors
for kidney disease and microalbuminuria in obese people and the establishment
that it is preponderant for patients who affect these changes.

Key words: Proteinuria; Metabolic Syndrome; Bariatric Surgery; Glomerular
Filtration Rate; Morbid Obesity.
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1 INTRODUCAO GERAL
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A obesidade € uma condicéo crbénica caracterizada pelo acamulo excessivo
de gordura corporal que traz repercussbes a saude (WHO, 2000) e é
tradicionalmente classificada com base no indice de Massa Corporal (IMC)
(NIMPTSCH; KONIGORSKI; PISCHON; 2019). A obesidade grave, IMC >
40kg/mz2, tem crescido rapidamente em todo o mundo (FINUCANE et al., 2011;
WHO, 2012) e representa um crescente fator de risco para o desenvolvimento de
doencas crénicas (GBD, 2017).

De modo geral, a obesidade esta associada a parametros renais anormais,
como aumento na taxa de filtracdo glomerular (TFG), no fluxo plasmatico renal,
na reabsorcdo tubular de sodio e na excre¢cdo de albumina, resultando em
glomerulopatias, diminuicdo da funcado renal e levando a Doenca Renal Crbnica
(DRC). (D'AGATI et al.,2016; ABDELAAL; LE ROUX; DOCHERTY, 2017;
HERRINGTON et al., 2017). A National Kidney Foundation define a DRC como
anormalidades da estrutura ou funcéo renal, presentes por um periodo maior que
3 meses, com implicacfes para saude (K/DOQI, 2002; KDIGO, 2012), sendo
indicador de hospitalizacdo e méa qualidade de vida (GANSEVOORT et al., 2013;
PINHO; SILVA; PIERIN et al., 2015).

Os efeitos deletérios da obesidade na funcéo renal resultam do acumulo
ectopico no tecido renal, que exerce maior compressao sobre os rins, levando a
alteracdes funcionais e estruturais glomerulares, resultando em proteinuria. Além
de ser fator de risco para Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) e Diabetes Mellitus
(DM), doencas que também estédo associadas a DRC e a albuminuaria. (BASTARD
et al.,2006; DE VRIES et al.,2014).

Definida como pequenas particulas de albumina na wurina, a

microalbuminuria € um importante preditor de risco para DRC e marcador sensivel



16

para Doenca Cardiovascular (DCV). Sua prevaléncia se correlaciona
positivamente com a adiposidade total e central, resisténcia a insulina (RI) e com
a deteccao de HAS e DM (BELLO et al.2007; DE ZEEUW; PARVING; HENNING,
2006; KDIGO, 2005).

A microalbumindria reflete um estado de disfuncédo vascular que torna o
individuo suscetivel a danos nos 6rgdos (GLASSOCK, 2010). Seu mecanismo
ainda ndo € bem elucidado, mas é possivel que as consequéncias dos danos
renais se deem devido a falhas na barreira glomerular ou a capacidade
absorvente e metabolizante do tubulo proximal, levando ao aumento da excrecao
de albumina ou de seus fragmentos na urina. Este processo pode danificar o
tubulo proximal, ocasionando inflamacao intersticial e perda de tecido renal
funcional (DE ZEEUW; PARVING; HENNING, 2006; REMUZZI, BERTANI,1990).
Assim, pode implicar na ativacdo do sistema renina-angiotensina-aldosterona
(SRAA), levando a estresse oxidativo (EO), inflamacdo e consequentemente em
lesdo endotelial, migracdo e proliferacdo de células musculares lisas,
posteriormente com fibrose cardiaca e renal (GOBAL et al., 2011).

Reconhecida como um fator de risco que aumenta consideravelmente a
morbimortalidade em obesos (LIESE et al, 2001), a microalbuminudria foi
demonstrada em alguns estudos com obesos graves (SERRA et al.,, 2008;
MINOO et al., 2015; BRIX et al., 2019), todavia, a associacédo entre a gravidade
da obesidade e a sua ocorréncia ainda € pouco estudada (MINOO et al., 2015).

O diagnostico precoce da DRC, com condutas terapéuticas apropriadas
para retardar sua progressao, pode reduzir custos e sofrimentos dos pacientes e
prevenir os desfechos deletérios e de morbidade (ROMAO JUNIOR, 2004;

ABBOUD; HENRICH, 2010; KDIGO, 2012). No entanto, o rastreio e dados de
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prevaléncia nos paises em desenvolvimento ainda séo limitados e heterogéneos
(FRANCIS et al., 2015; MARINHO et al., 2017). A determinacéo da albuminuria é
a forma de rastreio mais comum, amplamente disponivel, com altissima
relevancia clinica e baixo custo, que apesar de ndo ser tao solicitada na pratica
clinica com esse intuito (ZANELLA, 2006), deveria ser realizada regularmente nos
pacientes com maior probabilidade de desenvolvimento de DRC (BASTOS;
ANDRIOLO; KIRSZTAJN, 2011).

Considerando os supracitados efeitos renais negativos, obesos graves
parecem ser mais propensos de desenvolver a DRC (DIAZ, 2016). E entender
Como ocorre sua progressao ainda nos estagios iniciais da doenga, assim como
avaliando a gravidade da obesidade na microalbuminuria € imprescindivel para
prevenir piores desfechos (STENVINKEL; ZOCCALI; IKIZLER, 2013; MINOO et
al.,2015).

O objetivo do presente estudo foi avaliar a associacdo entre
microalbuminuria e fatores de risco para a doenca renal crénica com a obesidade,
em pacientes atendidos em um hospital publico de Maceio, Alagoas.

A dissertacdo esta estruturada em duas partes, composta por um capitulo

de revisdo da literatura e um artigo cientifico original.
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2 COLETANEA DE ARTIGOS
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2.1 CAPITULO DE REVISAO
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2.1 REVISAO DA LITERATURA

2.1.1 OBESIDADE

A obesidade é definida como o acumulo anormal ou excessivo de gordura
corporal e caracterizada por individuos com IMC = 30 kg/m (WHO, 2000). De
acordo com a Sociedade Americana de Cirurgia Baridtrica e a Federacdo
Internacional de Cirurgia da Obesidade (PUGLIA, 2004), a obesidade possui cinco

faixas de classificacdo e recebe as denominacdes dispostas na Tabela 1.

Tabela 1. Classificacdo da obesidade, segundo Requinst.

IMC (kg/m?2) Classificagao
18,5-24,99 Normal
25-29,99 Sobrepeso
30-34,99 Obesidade pequena
35-39,99 Obesidade grave
40-49,99 Obesidade mérbida
50-59,99 Super obesidade

>60 Super-superobesidade

Fonte: Requinst (1998)

Sua prevaléncia tem crescido em todo o mundo nas ultimas décadas, de
modo que, em 2015, cerca de 711,4 milhdes de pessoas no mundo, incluindo
adultos e criancas, eram obesos (GBD, 2015; 2017). No Brasil, seu aumento tem
ocorrido em todas as faixas etérias, ambos os sexos e em todos 0s niveis de
renda, com maior velocidade de crescimento na populacdo de baixa renda (IBGE,
2011). E sabido que populacdes com maior grau de pobreza e menor nivel
educacional possuem maiores taxas de aumento de obesidade devido a
inseguranca alimentar desses individuos, que possuem elevado consumo de
alimentos de alta densidade energética e pobre em micronutrientes, mas que
apresentam baixo custo e maior palatabilidade (ABESO, 2016).

Dentro da epidemia da obesidade, esta o crescimento da obesidade grave,
que é associada com a diminuicdo da expectativa de vida entre homens e

mulheres (FONTAINE et al., 2003). As principais comorbidades presentes nesses


../../../../romul/Desktop/VICK/Revisão%20da%20Literatura%20-%20Obesidade%20Grave%20e%20DRC.docx#_ENREF_50
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individuos sdo HAS, DM, dislipidemia, apneia do sono, doenca vascular periférica,
DCV, acidente vascular cerebral, asma, problemas osteorarticulares e depresséo
(BUCHWALD et al.,2004; COSTA et al., 2009; BELO; LACERDA; VILAR et al.,
2018).

A incidéncia de obesidade grave ainda nao foi relatada na literatura
(HEALTH QUALITY ONTARIO et al., 2005). Mas dados demonstrados por um
estudo que avaliou tendéncias no IMC de adultos em 200 paises, de 1975 a 2014
(n=19,2 milhdes) indicam que a prevaléncia global de obesidade grave foi de
0,6% em homens e 1,6% em mulheres em 2014 (RISK, 2016).

No Brasil, dados autorreferidos de 572.437 adultos nas capitais brasileiras
e no Distrito Federal para o Vigilancia de Doencas Cronicas por Inquérito
Telefénico (VIGITEL), demonstraram que, entre os anos de 2006 a 2016, houve
um crescimento da obesidade grave no Brasil, atingindo 1,2% nos homens e 2,0%
nas mulheres. Esse dado é preocupante, uma vez que niveis mais altos de IMC
estdo associados a maior risco de morbidade e maiores gastos com cuidados de
salde (FLORES-ORTIZ et al., 2019).

2.1.2 FISIOPATOLOGIA DA OBESIDADE

O tecido adiposo (TA) é um conjunto de tecidos frouxos especializado que
desempenha um papel de depdsito energético e isolante térmico nos mamiferos,
importante para manutengcdo da homeostase energética. Anatomicamente
distribuido por todo o corpo humano, esta disposto no subcutaneo, circundando
orgaos, no meio intersticial e na medula 6ssea. Seu padrdo de distribuicdo é
influenciado por fatores como sexo, idade, alimentacéo, prética de atividade fisica,
gendtipo, horménio e drogas. Existem trés tipos: marrom, branco e bege
(SNYDER et al.,1975; HAUSMAN; RICHARDSON, 2004; SHAPIRA; SEALE,
2019).

O tecido adiposo marrom (TAM) é caracterizado por um elevado conteudo
mitocondrial e goticulas lipidicas multiloculares, com depdsitos abundantes em
fetos e recém-nascidos. Apresenta altas taxas de oxidacdo de acidos graxos e é
responsavel pela regulacdo da temperatura corporal, atuando na termogénese.
(MORRISON et al., 2012; LIDELL et al.,2014; HU et al., 2014).
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O tecido adiposo branco (TAB) é composto por células grandes que podem
alterar seu tamanho em volume e diametro e que armazenam energia em forma
de triglicerideos (TG). E um tecido que oferece protecdo mecanica contra traumas
externos, fornece amortecimento para proteger 0rgdos e 0SsS0S, secreta
hormoénios, favorece a manutencéo da temperatura corporal e tem como funcao
predominante equilibrar a lipogénese e a lipdlise em resposta ao estado
nutricional do organismo (FONSECA-ALANIZ et al.,2006; ROSEN; SPIEGELMAN,
2014). O TAB também secreta adipocinas que comunicam o estado nutricional do
tecido adiposo ao sistema nervoso central e aos tecidos periféricos, dentre elas a
leptina, adiponectina, resistina, quimina e citocinas inflamatérias, como fator de
necrose tumoral alfa (TNF-a) e interleucina- 6 (IL-6) (SHAPIRA; SEALE, 2019).

Estudos demonstram o chamado “escurecimento” do TAB, que origina o
tecido adiposo “bege”. Esse processo ocorre através de estimulos termogénicos,
como a exposicao prolongada ao frio, onde adipGcitos marrons encontram-se em
locais anatbmicos caracteristicos do TAB, por meio da transdiferenciacdo de
adipécitos brancos em adipdcitos bege (BARBATELLI et al., 2010). Acredita-se
que essas ceélulas beges apresentem as caracteristicas morfolégicas e
moleculares dos adipécitos marrons classicos presentes nos depositos TAM,
apresentando funcdes semelhantes e podendo ser relevante para uma protecéo
eficaz contra a obesidade. No entanto, mais estudos precisam ser realizados
(GIRALT; VILLARROYA; 2013).

O TA esta relacionado com insultos lipotéxicos, como RI, DM, inflamacéo e
apoptose. Existe uma hip6tese sobre a expansibilidade do TA, que justifica esse
mecanismo, e afirma que os individuos apresentam um limite de expansao
adiposa, determinada por fatores genéticos e ambientais, de forma que quando a
capacidade do tecido for excedida, o fluxo lipidico liquido para érgaos nao
adiposos aumenta e os lipidios sdo depositados ectopicamente (VIRTUE; PUIG,
2010).

O acumulo de TA ocasiona modificacbes no organismo, atribuidas a
producdo das adipocinas, capazes de desenvolver diversos mecanismos e
estimular vias metabdlicas, demonstrando que é um tecido dindmico (MANSUR et
al., 2016). As adipocinas desenvolvem acdes fisiolégicas necessarias ao balanco
energético, como o controle da saciedade, através da leptina ou do centro da

fome, através da grelina. Todavia, quando secretadas em excesso, ocasionam
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desarmonia da homeostase e estado inflamatério cronico sistémico de baixo grau,
este apontado como o principal fator danoso da obesidade, repercutindo em todo
o organismo (SERRA et al.,2006; TCHKONIA et al., 2013; HUKSHORN et
al.,2013; YOUSSEF et al.,2013).

Uma hip6tese sugere que o estado inflamatério crénico de baixo grau,
presente na obesidade, estd4 relacionado com um aumento na producdo de
citocinas pré-inflamatérias pelos macrofagos. Obesos possuem
predominantemente macrofagos polarizados em direcdo ao fenotipo M1, e com
base nas citocinas que eles produzem, sdo vistos como pré-inflamatorios.
Diferente dos macrofagos M2, que sdo vistos como anti-inflamatorios.
A medida que a obesidade avanca, o numero de macrofagos no TA também
aumenta, de modo que o predominio dos macrofagos M1 e suas repercussées
prejudicam a sensibilidade a insulina (WEISBER et al., 2003; SHOELSON;
HERRERO; NAAZ, 2007; VIRTUE; PUIG, 2010).

A obesidade esta relacionada com o acumulo excessivo de triacilglicerois
(TAG) nas células, que ocasiona a hipertrofia dos adipécitos, e leva a infiltracéo e
ativacdo de macréfagos no TA. Esse processo aumenta a producdo de citocinas
inflamatérias piorando inflamacgéo. Devido ao excesso de adiposidade, a lipdlise é
aumentada nos acidos graxos livres (AGLs), desencadeando desregulacdes
sistémicas, como alteracdo na secrecdo de leptina, adiponectina, resistina e
proteina ligante de retinol, além de inflamar o TA, e impactam no aumento da
ingestdo alimentar e reducdo do gasto energético nesses individuos (DESPRES;
LEMIEUX, 2006; GALIC; OAKHILL; STEINBERG, 2010; SPERETTA; LEITE;
DUARTE, 2014).

O aumento da liberacdo desses AGLs implica no aparecimento de RI.
(REDINGER, 2007) (SHULMAN,2000). Esse excesso de AGLs acumula-se
ectopicamente e associado aos processos inflamatorios, afeta também tecidos
ndo adiposos, como rins, pancreas e figado, resultando na diminuicdo da
sensibilidade a insulina (EVANS et al., 2004); DESPRES; LEMIEUX, 2006.

Nessa condicdo, os AGLs também competem com a glicose como
substrato energético, de forma que utilizacdo de glicose é diminuida, ficando
acumulada. Consequentemente, esse acumulo leva a hiperglicemia e aumento na
liberacdo de insulina, promovendo um acréscimo da resisténcia as a¢fes da

insulina e prejudicando a entrada de glicose nas células, que passam a utilizar
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AGLs para a producdo de adenosina trifosfato (ATP) (SHULMAN,2000). O
aumento da secrecdo de insulina das células 3 pancreaticas resulta em disfungao
do receptor de insulina, o que eventualmente leva a exaustdo das células B
(REDINGER, 2007).

A acéo da lipoproteina lipase endotelial nos TG dentro de lipoproteinas 3
elevadas também exerce efeito sobre a RI, os convertendo em derivados de
Acetilcoenzima A, que ativam a proteina C quinase (PCK). Essa proteina é uma
enzima intracelular com capacidade de bloqueio das vias de sinalizacdo da
insulina, que por sua vez, ira bloquear toda a cascata de reacdes, impedindo-a de
exercer os seus efeitos (PERSEGHIN et al.,2003; CABANELAS et al., 2008).

O estado de resistente a insulina em hiperglicemia, com gliconeogénese
hepatica compensatdria, acentuando a hiperglicemia causada pela RI. O acumulo
intracelular destas moléculas gera um ciclo vicioso, em que a insulina exerce um
menor efeito hipoglicemiante e desencadeia todos os processos implicados na
diabetes, dislipidemia, lesédo endotelial e aterosclerose acelerada (CABANELAS et
al., 2008).

A obesidade também estd relacionada com anormalidades na funcao
mitocondrial. E sabido que as mitocéndrias controlam a producdo de ATP, gasto
de energia e o descarte de espécies reativas de oxigénio (EROs). Mas, os
substratos energéticos excessivos impedem a dissipacao efetiva do gradiente de
prétons, aumentando a producdo de EROs, levando a dano celular, aumento nas
taxas de mutacdo do DNA mitocondrial e apoptose. Esses processos refletem em
anormalidades no metabolismo de lipidios e glicose, acumulo ectépico e RI, e
assim, contribuem para a patogénese dos disturbios metabdlicos (BOURNAT;
BROWN, 2010).

Algumas circunstancias provindas da obesidade contribuem para o EO,
como hiperglicemia, niveis lipidicos teciduais elevados, deficiéncias vitaminicas e
minerais, hiperleptinemia, aumento da atividade muscular para suportar 0 excesso
de peso, disfuncao endotelial, disfungdo mitocondrial (VINCENT; TAYLOR,2006;
MANNA; JAIN, 2015).

O EO é um fator critico que liga a obesidade as complicacbes associadas,
e sua instalacdo decorre da existéncia de um desequilibrio entre compostos
oxidantes e antioxidantes, em favor da geracdo excessiva de radicais livres ou da

velocidade de remocao desses. Tal processo conduz a oxidacao de biomoléculas
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com consequente perda de suas fungfes bioldgicas e desequilibrio homeostatico,
levando a dano oxidativo potencial contra células e tecidos (BARBOSA et
al.,2010)

Além da disfuncdo mitocondrial aumentar a producdo de EROs, em
condicdes fisioloégicas e patologicas, as adipocinas também induzem sua
producdo, gerando o EO e, por sua vez, producdo de outras adipocinas. A
suscetibilidade a danos oxidativos é ainda maior em individuos obesos devido a
fontes antioxidantes empobrecidos comumente apresentados por esses
individuos, incluindo superéxido dismutase, glutationa peroxidase, catalase,
vitamina A, vitamina E, vitamina C e B-caroteno. (FERNANDEZ-SANCHEZ et
al.,2011; IKALOVA et al.,2010; MARSEGLIA et al.,2015).

Além da obesidade por si s6 induzir ao EO, ela também participa de sua
génese, estimulando a deposicdo de TAB, alterando a ingestdo de alimentos
através dos efeitos das EROs nos neurdnios hipotalamicos que controlam
saciedade e fome, correspondendo a um fator critico que liga a obesidade as
complicacbes associadas (FURUKAWA et al.,2004; HORVATH et al.,2009;
SAVINI et al.,2013; SERRA et al.,2013; MANNA; JAIN, 2015), principalmente
como sindrome metabdlica (SM), DM, DCV, doencas hepéticas e céancer
(MARSEGLIA et al.,2015).

Diante do exposto, a associacdo da obesidade com doencas inflamatorias
relacionadas a obesidade pode ser explicada pelo aumento da producdo de
citocinas pro-inflamatérias no TA, que induzem a producdo de EROs e ao
aumento da EO. Desencadeando alteracdes no tecido adiposo que promovem
uma resposta inflamatoria sistémica de baixo grau com efeitos adversos em todo
0 corpo, associando assim a obesidade com as condicdes patologicas
supracitadas (MARSEGLIA et al.,2015; RZHESHEVSKY,2013).

2.1.3DRC

A DRC é definida pela National Kidney Foundation (2002) como uma
sindrome decorrente da perda progressiva, lenta e irreversivel da fungéo renal
que limita a capacidade excretoria, evidenciada por filtracdo glomerular <60
mL/min/1,73 m2 com ou sem lesdo no parénquima renal, por um periodo igual ou

superior a trés meses, com implicacfes para saude. Sua definicdo € baseada em
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componentes anatdbmicos ou estruturais, um componente funcional e um
componente temporal (KDIGO, 2012).

Sua origem ocorre a partir de vias de doencas heterogéneas que alteram a
funcdo e estrutura do rim irreversivelmente, ao longo de meses ou anos. Dentre
0s principais fatores de risco para desenvolvimento da DRC estdo: DM, HAS,
idade maior que 60 anos, DCV, ter familiares portadores de DRC e uso de agente
nefrotéxicos (K/DOQI, 2002), associado ainda a obesidade e dislipidemias.

O diagnostico de DRC é realizado a partir de marcadores de danos renais
e avaliacdo da funcéo renal (LEVEY et al., 2015; WEBSTER et al., 2017). Existem
diversas formas de aferir as funcdes renais, mas, do ponto de vista clinico, a
funcdo excretora € aquela que tem maior correlacdo com os desfechos clinicos.
Todas as funcdes renais costumam declinar de forma paralela com a sua funcao
excretora (BRASIL, 2014).

A TFG é definida como a capacidade renal de depurar uma substancia a
partir do sangue e é expressa como o0 volume de plasma que pode ser
completamente depurado na unidade de tempo. O rim saudavel filtra 120 mL/min
de sangue e o depura de produtos finais do metabolismo proteico, enquanto
previne a perda de solutos especificos, proteina e os componentes celulares
encontrados no sangue. Na DRC, sua diminuicdo ocorre progressivamente ao
longo do tempo, expressando a reducdo do numero de néfrons (ABENSUR,
2007).

Utilizando os limiares da TFG, a diretriz do KDOQI em 2002 classificou a
DRC em cinco estagios, atualizado pelo National Collaborating Centre for Chronic

Conditions (2014) e estes estao dispostos na Tabela 2.

Tabela 2. Estadiamento da doenca renal cronica, segundo K/DOQI.

Estagios da DRC TFG (mL/min/1,73?)
1 >90
2 60-89
3A 45-59
3B 30-44
4 15-29
5 <15

Fonte: K/DOQI,2002; NICE, 2008. DRC — Doenca Renal Crénica; TFG — Taxa de
Filtragdo Glomerular.
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A incidéncia e prevaléncia da DRC variam globalmente com aumento dos
casos associados a maior expectativa de vida, transicdo demografica da
populacao, rapido processo de urbanizacdo e a presenca dos componentes da
sindrome metabodlica, como DM e HAS representando as principais causas
(GLASSOCK; WINEARLS, 2008; AGRAWAL et al., 2009; STANIFER et al., 2016;
WEBSTER et al., 2017). Esse aumento nas taxas de DRC tem paralelo com o
crescimento do sobrepeso e obesidade na populacdo (HALL et al., 2004).

Uma revisdo sistematica realizada em 2016, com 6.908.440 pacientes,
demonstrou uma prevaléncia global de DRC de 13,4% nos estagios de 1 a 5. Ao
analisar os percentuais por sexo, encontrou maiores valores no sexo feminino
(14,4%) do que no sexo masculino (12,8%). De acordo com o estudo, as
projecbes de mudancas nas populacdes mundiais indicam aumento no numero
absoluto de portadores da DRC (HILL et al., 2016).

Em paises desenvolvidos, a prevaléncia da DRC varia de 10 a 13% na
populacdo adulta. Contudo, os paises em desenvolvimento ainda possuem 0s
dados limitados e heterogéneos (FRANCIS et al., 2015; OGNA et al.,, 2016;
STANIFER et al.,, 2016; MARINHO et al., 2017). No Brasil, estimativas da
prevaléncia dessa enfermidade sao incertas (MARINHO et al., 2017) e esses
dados sdo desconhecidos, mas, apesar disso, € esperado um aumento no
namero de casos de DRC e de pacientes em dialise, considerando a tendéncia
crescente dos fatores de risco que contribuem para o desenvolvimento da doenca
(MARINHO et al., 2017; SILVA JUNIOR et al.,, 2017; FLORES-ORTIZ et al.,
2019).

2.1.4 OBESIDADE COMO FATOR DE RISCO PARA DRC

Evidéncias crescentes determinam a obesidade como um contribuinte
potencialmente importante para o desenvolvimento da DRC (HALL et al., 2004,
TING, et al.,, 2009; HALL et al., 2014), representando um fator de risco e
progressao da DRC durante a vida, independente da associacdo com HAS e DM
(DE PAULA, 2006; EJERBLAD et al., 2006).

A disfuncéo renal esta associada ao IMC e a obesidade visceral, devido a
presenca de caracteristicas da SM, que aumentam o0 risco para O

desenvolvimento da DRC, além do o acumulo de gordura ectopica no rim. A
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obesidade ainda causa uma compressao nos rins, que pode aumentar a agéo de
reabsorcdo de sédio na alca de Henle e reduzir a liberacdo de sodio para a
macula densa, o que leva a reducéo da resisténcia arteriolar aferente e aumento
do fluxo renal, TFG e secrecdo de renina. O organismo possui mecanismos
compensatoérios e tende a reestabelecer o equilibrio de sodio, porém, esses
mecanismos, juntamente com o aumento da presséo arterial e anormalidades
metabdlicas levam ao aumento da tensdo da parede glomerular e da hipertrofia
glomerular. Essas alteracfes podem levar a lesdo renal, glomeruloesclerose e até
a perda do néfron (HALL et al., 2014).

Na obesidade, a acdo do sistema nervoso simpético (SNS) aumenta a
pressdo sanguinea atraves retencao de sodio. Os mecanismos de ativacao renal
do SNS ainda ndo foram completamente elucidados, mas varios fatores foram
sugeridos, incluindo hiperleptinemia, angiotensina Il, hiperinsulinemia,
comprometimento da sensibilidade barorreflexa e compressdo fisica dos rins
devido a gordura visceral e gordura intra-renal ou perirrenal (HALL et al., 2004;
DA SILVA et al., 2009; KOPPLE; FEROZE, 2011).

O armazenamento excessivo de gordura no individuo leva a deposicao de
gordura ectdpica no rim, assim como, o armazenamento de lipidios no seio renal.
Esses lipidios proporcionam o acumulo de metabdlitos potencialmente toxicos,
como aciltransferase, diacilgliceréis e ceramidas, que ocasionam a lipotoxicidade
renal e associada a inflamacdao cronica de baixo grau, derivada do TA, aumenta a
producdo de adipocinas proé-inflamatérias e desencadeiam uma cascata de
reacdes que contribuem para o desenvolvimento da DRC (FARR et al., 2015;
MRAZ et al.,, 2011; DE VRIES et al., 2014). Dentre as adopocinas, as mais
relacionadas com a func¢éo renal sdo a adiponectina, resistina, leptina e visfatina
(TSIOUFIS et al.,2005; TESAURO et al., 2012; KHAZAEI,2016), e como resultado
de suas acbes, refletem em disfuncdo mitocondrial, estresse do reticulo
endoplasmatico, apoptose, disfuncdo e/ou lesdo renal. Esse processo esta

descrito na Figura 1.
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Figura 1. Efeitos da obesidade no desencadeamento da doenca renal cronica.

OBESIDADE
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Inflamagao DOENGA RENAL CRONICA

Fonte: autor. Onde: eNOS= enzima endotelial sintase do 6xido nitrico; NO = oxido nitrico;
tgf-B1= fator de crescimento glomerular transformador 31; POMC= proopiomelanocortina;
MC4-R = receptor 4 da melanocortina; SRAA=sistema renina angiotensina aldosterona;
TNF-a= fator de necrose tumoral alfa; IL-6 = interleucina 6; EROS= espécies reativas de
oxigénio; SRA= sistema renina angiotensina ; TFG= taxa de filtragdo glomerular.

A adiponectina é uma proteina do plasma, que em niveis normais, possuli
varios papéis fisiologicos, incluindo efeito sensibilizante a insulina, protecéo
cardiovascular e anti-inflamatéria. Contudo, o nivel de adiponectina no plasma
esta inversamente relacionado ao percentual de gordura corporal, de forma que
obesos apresentam a hipoadiponectinemia. Estudos demonstram reducéo na
guantidade de enzima endotelial sintase do éxido nitrico e oxido nitrico, que séo
responsaveis por controlar a homeostase vascular e funcdo endotelial, em ratos
obesos, sugerindo que um baixo nivel plasmatico de adiponectina induz
inflamacdo e pode ser um marcador para progressdao dos danos nos rins
(TESAURO et al.,2012; PHILLIPS et al.,2008; ADAMCZAK, et al., 2003).

A resistina é uma proteina, que se encontra elevada em obesos, produzida
por macrofagos e em niveis mais baixos por adipocitos. O papel da resistina na

7

obesidade ndo é exatamente determinado, mas, € sabido que a obesidade é
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acompanhada de invasdo de macrofagos, que causa disfuncdo endotelial e leva a
glomerulosclerose e fibrose intersticial no rim (BRIFFA et al.,2013; MENZAGHI et
al., 2012).

A leptina possui sua sintese e liberacdo através da sinalizacdo do
adipdcito, que ocorre com 0 aumento da ingestdo calérica e diminuicdo do gasto
energeético. A leptina entra na circulagéo, liga-se as proteinas de ligacéo a leptina
e é transportada dentro do hipotalamo. A ligacdo da leptina ao seu receptor ativa
a diminuicdo na producdo de neuropeptideo Y, levando a uma diminuicdo do
apetite e ao aumento do gasto energético, resultando em perda de peso
(STEPHENS et al., 1995; WOLF et al., 1999). Apesar destes niveis aumentados,
0S pacientes obesos tipicamente exibem resisténcia a leptina, no entanto, os
mecanismos pelos quais isso ocorre ainda sdo desconhecidos (SHARMA;
CONSIDINE, 1998; FARR et al., 2015).

Postula-se que os rins contém um receptor de leptina Ob-RDb, e acredita-se
que ele exerce um efeito fibrinogénico aumentando a expressdo do fator de
crescimento glomerular transformador 1, com indugcao da sintese de colageno
tipo 1 nas células mesangiais e do colageno tipo 4 nas células endoteliais
glomerulares, associada com o aumento da deposicdo de matriz extracelular e
consequentemente glomeruloesclerose e proteinaria. Além de promover
reabsorcédo tubular de sédio, devido sua atuacéo nos tubulos renais, ocasionando
diminuicdo da filtracdo glomerular (SHARMA; CONSIDINE, 1998; WOLF et al.,
1999; TESAURO et al., 2012).

A visfatina € uma proteina secretada principalmente pelas células
adipocitarias e aumenta a producdo de marcadores inflamatérios, incluindo o
TNF-a, IL-6 e EROs, que podem causar danos nos rins e reduzir a TFG. A
visfatina também regula positivamente o sistema renina angiotensina, que
desempenha um papel importante na regulacdo da TFG, no entanto, o papel
exato da visfatina na DRC em pacientes obesos néo é claro (BRIFFA et al., 2013;
TESAURO et al.,2012).

A fisiopatologia da doenca renal relacionada a obesidade inclui alteragdes
anatbmicas e hemodinamicas no sistema renal, apresentando uma relacdo
complexa e ainda ndo bem compreendida, havendo a necessidade de mais
estudos para entender melhor a associagao (TING, et al., 2009; SILVA JUNIOR et
al., 2017).
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2.1.5 MICROALBUMINURIA COMO FORMA DE RASTREIO DA DRC

A microalbuminuria € um parametro que representa microparticulas de
albumina na urina, quando a quantidade esta acima do preconizado normal,
variando de 30 a 300 mg/ dL. Visto que a excre¢do urinaria de albumina é um
marcador de lesdo renal, frequentemente o primeiro sinal de nefropatia, a
microalbumindria € um preditor de doenca renal progressiva e ainda um
importante fator de risco para o aumento da morbidade e mortalidade na
populacdo obesa (VALENSI et al., 1996; KIM et al., 2001; BASTOS et al., 2010;
MINOO et al., 2015).

Sob condi¢des patologicas, danos a barreira glomerular ou danos as
capacidades de reabsorcdo ou metabolizacdo do tdbulo proximal levam a um
aumento da excrecdo de albumina ou seus fragmentos na urina e esse
vazamento de albumina pode danificar o tdbulo proximal, ocasionando inflamacéo
intersticial e perda de tecido renal funcional (DE ZEEUW; PARVING; HENNING,
2006.)

Na presenca de HAS e DM, ocorre o aumento na pressao capilar
glomerular, caracterizada pela vasodilatacdo pré-glomerular e vasoconstricdo
pos-glomerular, que é fortemente regulada pela atividade do SRAA intra-renal,
gue tem sua atividade aumentada pela hiperglicemia. O aumento da producéo de
angiotensina 1l no rim, através do estimulo do receptor AT1, leva a menor
producéo de nefrina, proteina importante na integridade da membrana glomerular
como barreira filtrante. A reducdo na producao de nefrina resulta em aumento da
permeabilidade por aumento do tamanho dos poros da membrana glomerular. A
pressdo intraglomerular aumentada leva a hiperfiltracdo e, na presenca de um
aumento da permeabilidade da membrana glomerular, favorece o aumento na
excrecdo de albumina/proteina (GLASSOCK,2010; DE ZEEUW,; PARVING;
HENNING, 2006).

Um estudo realizado na india encontrou que individuos obesos jovens (20
a 30 anos) e saudaveis apresentavam algum grau de dano renal precoce com
hiperfiltracdo e albuminadria. Esse estudo demonstrou a ocorréncia de
microalbuminuria em individuos obesos sem HAS e DM, além de estabelecer uma
correlacdo entre o aumento do IMC e a circunferéncia abdominal com

consequente diminuicdo da TFG estimada (BHATT et al., 2019). Ja Valensi et al.
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(1996) relatou a alta prevaléncia de microalbuminaria em pacientes obesos nao
diabéticos, sendo significativamente maior em pessoas obesas do que magras,
sugerindo o envolvimento da hiperfiltracao renal.

A literatura demonstra que a microalbumindria apresenta associacdo com a
SM, principalmente a hiperglicemia e elevados niveis pressoricos, além de
apresentar piores progndésticos em obesos. A microalbuminuria ainda € descrita
por diversos autores como a manifestacdo mais precoce de dano renal associado
a obesidade e nefropatia diabética. Outras pesquisas nessa area podem
investigar a relacdo longitudinal da microalbumindria e DRC, visto que ainda ha
escassez de dados sobre sua prevaléncia e fatores de risco (PALANIAPPAN et
al., 2003; GOUDA et al., 2011; MINOO et al., 2015).

2.1.6 A GRAVIDADE DA OBESIDADE NO DESENCADEAMENTO DA DRC

A SM é comum em individuos com sobrepeso e obesidade e a presenca de
seus componentes favorece a DRC (HALL et al., 2014). Conforme citado
anteriormente nesta revisdo, no estado de RI, ocorre o quadro de hiperglicemia,
que desencadeia disfuncdo mitocondrial e EO. A HAS por si s6 aumenta a
filtracdo glomerular, proporcionando uma sobrecarga no rim. Ja a dislipidemia
aumenta os AGLs, produzindo lipoperoxidos, piorando a Rl e levando a um
acumulo ectépico renal (MRAZ et al., 2011; DE VRIES et al., 2014). Todos esses
processos levam a lesdo renal e albumindria e contribuem para o
desenvolvimento da DRC. Além disso, a obesidade piora o progndstico renal,
aumentando a producdo de adipocinas pro-inflamatoérias, levando um quadro de
hiperleptinemia, inflamac&o e compressao renal e, consequentemente, disfuncao
endotelial e EO (TESAURO et al, 2012; FARR et al.,, 2015). Diante do
supracitado, parece gue esses mecanismos sao intensificados na obesidade
grave, ocasionando uma disfuncdo metabdlica aumentada e pior quadro renal.

Esse mecanismo esta proposto na Figura 2.
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Figura 2. Mecanismo de desenvolvimento da albumindria a partir da obesidade.
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Fonte: Autor. Onde: RI = resisténcia a insulina; HAS = hipertensao arterial sistémica;
DIS= dislipidemia; AGL= &cido graxo livre; +=aumento.

Mecanismos desencadeados pelo acumulo excessivo de gordura sdo
associados a génese da DRC, existindo um paralelo entre o crescimento global
da obesidade com o aumento nos indices de DRC (HALL et al., 2004; TING, et
al., 2009; HALL et al., 2014). O IMC elevado esta associado em média a cerca de
30% da mortalidade global e ao aumento de 60% a 120% de acometimentos
renais (PROSPECTIVE STUDIES COLLABORATION, 2009). A obesidade grave
pode afetar todos os sistemas de 0Orgdos e apresenta consequéncias renais
significativas, incluindo aumento do risco de doenca renal em estagio terminal e
nefrolitiase (CHANG et al., 2017).

Chagnac et al. (2000) encontrou uma elevada TFG em obesos graves ndo
diabéticos, associados ao aumento do fluxo plasmatico renal, sugerindo um
estado de vasodilatacdo renal envolvendo a arteriola aferente. Estes individuos
apresentavam taxas de excrecdo de albumina e clearance de albumina
aumentados, nos valores de 89% e 79% respectivamente, em relacdo ao grupo
saudavel, demonstrando uma hiperperfusdo renal e aumento da filtracdo na

obesidade grave.
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De acordo com dados do Segundo Inquérito Nacional de Saude e Nutricdo
nos Estados Unidos constatou que os obesos grave tinham mais que o dobro do
risco relativo de DRC em comparagcdo com individuos com peso normal,
independente de idade, sexo, raca, tabagismo e atividade fisica (STENGEL et al.,
2003). Outro ponto importante é que obesos grave apresentam elevados niveis de
leptina, fortalecendo o maior risco para desenvolvimento da DRC nesses
pacientes. E sabido que o rim possui um receptor de leptina, e mesmo sua funcgéo
ainda ndo completamente elucidada, torna este 6rgdo um local pelo qual ela pode
exercer efeitos periféricos, apresentando importante papel nas doencas renais
(SHARMA,; CONSIDINE, 1998; SERRA et al., 2006).

O grau de obesidade parece trazer piores prognosticos para funcéo renal,
devido a existéncia de uma forte relacdo do risco de desenvolver DRC com o
aumento do IMC (STENGEL et al., 2003) e com a magnitude da microalbuminuria.
(KEANE; EKNOYAN, 1999; KAMBHAM et al., 2001; CHEN et al., 2006).
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Resumo

Introducdo: A microalbuminuria é fator de risco para o aumento da morbimortalidade em
obesos e um parametro de rastreio para alteracdes renais precoces. No entanto, poucos
estudos associam o impacto da obesidade na microalbuminuria. Objetivo: Associar a
microalbumindria e fatores de risco para doenca renal crénica com a obesidade. Métodos:
Estudo transversal com obesos, maiores de 18 anos, sem diagndstico de doenca renal
cronica, alocados de acordo com o indice de Massa Corporal, nos grupos A (30-39,99
kg/m?2), B (40-49 kg/m?2) e C (>50 kg/m?) e de acordo com a faixa etaria, nos grupos 1 (20 a
39 anos) e 2 (40 a 59 anos). A avaliacdo renal ocorreu atraves da afericdo de
microalbumindria, ureia e creatinina. Também foram avaliados perfil lipidico, inflamatoério
e glicémico. Foram realizados os testes qui-quadrado, t student, Anova e Tukey, com
auxilio do software Statistical Package for the Social Sciences. Os resultados foram
analisados considerando nivel de significdncia com p<0,05 e intervalo de confianca de
95%. Resultados: 97 obesos obtiveram frequéncia de microalbuminiria de 21,6%, sem
diferenga estatistica entre os grupos. O grupo B apresentou niveis de HDL maiores que o
grupo C e niveis de PCR menores que o grupo C (p< 0,02); os niveis de ureia e HDL foram
maiores no grupo 2 (p<0,01), assim como a presenca da hipertensao (p<0,01). Conclusdes:
A frequéncia de microalbumindria foi elevada, mas nao se associou com a gravidade da
obesidade e faixa etaria. Obesos adultos de meia idade apresentaram mais fatores de risco
para danos renais.

Palavras-chave: Proteindria; Albumindria; Sindrome Metabdlica; Taxa de Filtracdo
Glomerular; Cirurgia Bariatrica; Obesidade Morbida.
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Abstract

Introduction: Microalbuminuria is a risk factor for increased morbidity and mortality in
obese people and a screening parameter for early renal changes. However, few studies
have been associated with the impact of obesity on microalbuminuria. Objective: To
associate microalbuminuria and risk factors for chronic kidney disease with obesity.
Methods: Cross-sectional study, carried out from May 2018 to November 2019, with
obese individuals, over 18 years old, without previous diagnosis of chronic kidney disease,
allocated in two ways: according to the Body Mass Index in groups A (30- 39.99 kg/m?), B
(40-49 kg/m?) and C (=50 kg/m?); and according to the age group, without group 1 (20 to
39 years old) and 2 (40 to 59 years old). Renal evaluation occurred through the
measurement of microalbuminuria, urea, creatinine and creatinine clearance. The chi-
square test, t test, Anova and Tukey were performed with the aid of the Statistical Package
for the Social Sciences software. The results were analyzed considering a level of
significance with p<0.05 and a 95% confidence interval. Results: 97 obese people obtain a
frequency of microalbuminuria of 21.6%. Group B has higher HDL levels than group C
and group B has lower CRP levels than group C (p<0.02); urea and HDL levels were
higher in group 2 (p<0.01), as well as the presence of hypertension (p<0.01). Conclusions:
The frequency of microalbuminuria was high, but not associated with the severity of
obesity and age group. Obese middle-aged adults had more risk factors for kidney damage.
Key-words: Proteinuria; Albuminuria; Metabolic Syndrome; Glomerular Filtration Rate;
Bariatric Surgery; Morbid Obesity.
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Introducéo

A obesidade é definida como excesso de adiposidade devido a um estado
prolongado de balanco energeético positivo e caracterizada por um estado de inflamacao
cronica de baixo grau’.

A sobrecarga lipidica leva a disfuncionalidade do tecido adiposo (TA),
desencadeando processos de remodelacdo celular e estrutural, hipertrofia adipocitéria,
aumento da fibrose e comprometimento da funcéo e estrutura vascular?. Essas alteracGes
afetam a homeostase metabolica global, levando ao acumulo de gordura ectopica,
contribuindo para o aparecimento de comorbidades relacionadas & obesidade®.

O Indice de Massa Corporal (IMC) elevado ¢ um dos mais fortes fatores de risco
para o desenvolvimento de doenca renal cronica (DRC)*, devido a alta prevaléncia dos
componentes da sindrome metabdlica (SM), compressdo renal e dos mecanismos
bioldgicos derivados do excesso de TA®. A DRC ¢ definida como anormalidades da
estrutura ou funcdo renal, presentes por um periodo maior que 3 meses com implicacdes
para salde®.

Piores desfechos renais parecem ser apresentados por obesos graves (IMC>40
Kg/m?), como hiperperfusdo e aumento da filtracdo renal”®, lesbes glomerulares antes
mesmo da manifestacdo de sintomas clinicos, risco aumentado para DRC nos estagios 4 e
5 e doenca renal terminal, sugerindo que a obesidade por si ocasiona danos renais®?°.

Um importante fator de risco para o aumento da morbimortalidade em obesos é a
microalbumindriatt*23, parametro que reflete a excrecdo urinaria de albumina quando a
quantidade esta acima do preconizado normal, mas aquém dos niveis detectados nos testes
de proteinuria total*2. A associa¢do desse marcador com a SM é descrita na literatura como
a manifestagdo mais precoce ao dano renal, sugerindo leses glomerulares*>. Porém, sua
mensuracdo € pouco solicitada na pratica clinica como tal, para os diversos grupos de
individuos em risco de desenvolvimento de DRC?,

Diante do exposto, considerando que sdo limitados dados sobre a progressdo da
DRC nos estagios iniciais, principalmente avaliando a gravidade da obesidade focados na
microalbuminurial’, é imprescindivel identificar pacientes em risco para prevenir ou tratar
precocemente a nefropatia ainda no estagio inicial.

O presente estudo objetivou avaliar a associagdo da microalbuminuria e fatores de

risco para DRC na obesidade.
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Métodos

Caracteristicas do estudo

Utilizou-se um delineamento transversal observacional com obesos do Programa de
Cirurgia Bariatrica e Ambulatorio de Nutricdo Clinica do Hospital Universitario Professor
Alberto Antunes (HUPAA), em Maceio, Alagoas. O recrutamento ocorreu aleatoriamente
por conveniéncia, no periodo de maio de 2018 a novembro de 2019. Foram incluidos
pacientes de ambos 0s sexos, maiores de 18 anos, sem diagnostico de DRC. N&o foram
incluidos portadores de HIV, pacientes com positividade aos virus da hepatite B e C,
portadores de cancer, e individuos com insuficiéncia renal aguda (IRA), gestantes,

alcodlatras.

Populacao

Foram entrevistados 161 pacientes, destes, 7 ndo foram incluidos no estudo, 3 por
serem cadeirantes e ndo conseguirem realizar a antropometria, 1 por possuir diagndstico de
DRC, 1 por histérico de IRA e 2 por estarem gestantes. Dos 154 pacientes coletados, 57

ndo foram incluidos nesse estudo por nao terem os resultados de microalbumindria.

Grupos do estudo

Para alocacdo, os pacientes foram categorizados de duas formas. Primeiramente, de
acordo com o IMC, subdivididos em trés grupos: obesidade moderada e severa (grupo A),
obesidade mérbida (grupo B), super e super super obesidade (grupo C), com as seguintes
faixas de IMC para cada classificagdo, 30-39,99 kg/m2, 40-49 kg/m? e > 50 kg/m? E
também de acordo com a faixa etaria, segundo a classificacdo utilizada por Ferreira et al.*8,
subdivididos em dois grupos: individuos de 20 a 39 anos (grupo 1) e 40 a 59 anos (grupo
2).

Mensuragoes

As coletas de dados ocorreram durante a consulta de Nutricdo, através de
formulério estruturado, com informacBes: socioecondmicas, clinicas, estilo de vida,
antropométricas e laboratoriais. Na oportunidade foram solicitados exames laboratoriais,

avaliacdo nutricional e posteriormente conferido os dados em prontuério.

Escolaridade
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Foi considerada de acordo com o tempo de estudo, de modo que apresentavam
baixa escolaridade os individuos com tempo de instrucio inferior a 4 anos de estudo®®.

Estilo de Vida

A partir desses dados foram avaliados os principais fatores de risco para DRC. As
informacbes foram auto referidas sobre: tabagismo e etilismo, que classificou como
tabagistas e etilistas aqueles que afirmaram consumir fumo ou bebidas alcoolicas
regularmente nos ultimos trinta dias, e ex-tabagista e ex-etilista aqueles que ja o0s
consumiram alguma vez na vida?’; sedentarismo, sendo aqueles que relataram pratica de
exercicio fisico inferior a 150 minutos por semana?!. Foram classificados como portadores
de hipertensdo (HAS), diabetes mellitus (DM) e doenca cardiovascular os pacientes que
possuiam diagnostico médico conforme prontuario. Também foi questionado o uso de
medicamentos que contribuem para protecdo renal®!®, sendo: hipotensores, inibidor da
enzima de conversdo da angiotensina (IECA) e betablogueadores; hipoglicemiantes orais;

insulina e estatinas.

Avaliacdo Antropométrica

As variaveis peso e altura foram aferidas com auxilio da balanca digital Lider®
com estadidmetro acoplado, modelo P150C, fabricada no Brasil com capacidade maxima
de 300kg e precisdo de 100g. Essas medidas foram realizadas segundo técnicas
preconizadas por Lohman et al.?2 Os valores de peso e altura foram utilizados para o
célculo de IMC, e classificados conforme Requinst (1997)%,

Mensuracdes laboratoriais

Realizados no laboratério de andlises clinicas do HUPAA e analisados de acordo
com os seguintes métodos: enzimatico — glicemia em jejum, glicemia pos-prandial,
hemoglobina glicosilada; quimioluminscéncia — ferritina e cortisol basal coletado entre
07:00 e 09:00; cinético — ureia e creatinina; formula de Fredwald — lipidograma completo
(colesterol total, lipoproteina de baixa densidade [low-density lipoprotein (LDL)] e
lipoproteina de alta densidade [high density lipoprotein (HDL)]), triglicerideos;
turbidimetria — proteina C reativa (PCR) e microalbuminuria, sumario de urina; e calculado
o clearance de creatinina 2*. Os pontos de corte e referéncias dos padrdes de normalidade

dos referidos exames seguiram as recomendacOes da Diretriz Brasileira de Hipertensdo
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(2016)°, Diretriz Brasileira de Dislipidemias (2017) % e Diretriz Brasileira de Diabetes
(2019) %,

Aspectos éticos
O presente trabalho foi previamente aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Federal de Alagoas sob o parecer de nimero 43975115.9.0000.5013. Todos

0s participantes assinaram o Termo de consentimento Consentimento Livre e Esclarecido.

Andlises estatisticas

Os dados foram processados com o auxilio do software Statistical Package for the
Social Sciences - versdo 20.0.0. As variaveis continuas foram dispostas como médias e
desvio padrdo. As variaveis categdricas foram apresentadas através de numeros absolutos e
percentagens. Para comparacdo da frequéncia de microalbumindria entre 0s grupos
estudados foi utilizado o teste do qui-quadrado; para comparacdo dos pardmetros
laboratoriais segundo a presenca de microalbuminuria dos grupos A B e C e para
comparacdo dos parametros laboratoriais segundo a faixa etaria dos grupos 1 e 2, foi
utilizado o teste t student. Para comparacgéo dos parametros laboratoriais entre 0s grupos A,
B e C foi realizado Anova e teste de Tukey. Todos os testes foram aplicados com

significancia estatistica em 5% (p<0,05) e intervalo de confianca de 95%.
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Resultados

Participaram do estudo 97 individuos na faixa etaria de 21 a 59 anos (43,4 + 9,5),
com IMC de 30,6 a 92,5 kg/m2 (48,3 + 11,4), sendo 84 (86,59%) do sexo feminino. Destes,
51 (52,5%) apresentavam unido estavel e 92 (94,8%) mais que 4 anos de escolaridade, a
média de membros da familia por domicilio foi 3 + 1,09 individuos, com renda mensal de
R$1982 + 1326 e renda per capta de R$ 679,3 £ 512,3.

Ao analisar o sumario de urina desses obesos, somente 1% (n=1) apresentou
excrecdo de proteina na urina. Por outro lado, identificou-se que 21,6% (n=21) dos
individuos estavam com microalbumindria, com média de 48 + 66 mg/L. Ndo houve
associacdo entre marcadores laboratoriais de rastreio, fungéo e lesdo renal, fatores de risco
para a DRC e microalbuminuria segundo os diferentes grupos de obesos (Tabela I).

Sobre 0 uso medicamentos, foi constatado que 64,4% (n=64) dos pacientes
utilizavam medicamentos hipotensores, 2% (n=2) IECA e 14,1% betabloqueadores. 34,3%
(n=34) utilizavam hipoglicemiantes orais; 7,1% (n=7) faziam uso de insulina; e 16,2%
(n=16) de estatinas.

No que diz respeitos aos grupos A B e C, a presenca de microalbuminuria ndo
diferiu estatisticamente entre os grupos (Tabela I1).

Ao analisar os parametros laboratoriais entre esses grupos, o teste de Tukey
demonstrou que HDL e PCR foram significativos estatisticamente entre os grupos B e C.
Os pacientes do grupo B apresentaram niveis de HDL (43,9 £ 9,17 mg/dL) maiores que 0S
dos pacientes do grupo C (41 + 9,08 mg/dL), p<0,02. Ja para os valores de PCR, o0s
resultados foram opostos, os pacientes do grupo B apresentaram valores menores que
aqueles do grupo C, (8,3 = 10,82 mg/dL) e (13,1 £ 20,8 mg/dL), p<0,02, respectivamente.
Os demais parametros ndo apresentaram diferenca significativa (p>0,05).

Os parametros laboratoriais analisados na Tabela I, também foram testados
associados a faixa etaria nos grupos 1 e 2, todavia, nenhum dos parametros obteve
diferenga significativa (p>0,05). Por outro lado, ao comparar as médias da analise
laboratorial de acordo com a faixa etaria (Tabela Ill), destacaram-se estatisticamente a
ureia e o HDL, p<0,05.

Em relacéo aos fatores de risco para desenvolvimento da DRC, foi observado nos
obesos uma maior frequéncia de HAS, sedentarismo e DM2. E ao categorizar com 0s
grupos 1 e 2, apresentaram diferenca significativa para HAS no grupo 2 e ex-tabagismo no
grupo 1 (Tabela I1V).
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Discussao

A obesidade grave é fator de risco para doengas crénicas como DM e HAS,
destacando-se a DRC *%. Além disso, o excesso de TA se relaciona independentemente
com modificagdes no organismo, atribuidas a producdo de adipocinas, e quando secretadas
demasiadamente levam a desarmonia da homeostase e inflamacgéo crénica de baixo grau,
repercutindo em todo o organismo'?,

Em obesos, a identificagdo da microalbumindria pode ser um util aliado na
avaliacdo do risco de desenvolvimento de DRC, e a observacdo nesse estudo de sua
frequéncia elevada (21,6%) foi considerado um fator de extrema relevancia. Este achado
foi superior ao evidenciado por Rosenstock et al.? (13,3%), Minoo et al.*3 (11,8%) e Bhatt
et al.?® (11,66%), em pesquisas semelhantes com obesos realizadas em Nova York, Teerd e
na India.

Alguns fatores podem contribuir para a menor ocorréncia de microalbumindria,
como descrito por esses autores citados acima. Rosenstock et al.28, por exemplo, realizou a
pesquisa com obesos no momento da internacdo para realizacdo da cirurgia bariatrica, de
modo que, é possivel que a perda de peso necessdria para realizacdo da cirurgia,
juntamente com a utilizagdo de IECA e bloqueadores do receptor da angiotensina®® tenham
impactado na reducéo dos niveis de albumindria. Minoo et al.3, por sua vez, néo incluiu
portadores de HAS e DM, fatores que deterioram a funcéo renal®®. E Bhatt et al.?®, além de
ndo incluir pacientes com HAS e DM, incluiu individuos com IMC na faixa de 25,0-29,9
kg/m?, os quais n3o foram incluidos no presente estudo.

AlteragBes glicémicas e no perfil lipidico sdo comumente observadas em obesos,
devido ao estado inflamatério, resisténcia a insulina (RI) e hébitos alimentares
inadequados'?3°, e também se relacionam com a microalbumintria'?®. Os achados desse
estudo além de ndo terem mostrado diferenca significativa entre essas variaveis (Tabela 1),
destacou que metade dos individuos estudados apresentava normalidade nos niveis
glicémicos e no perfil lipidico, apesar da obesidade. E provavel que o acompanhamento
medicamentoso e dietético'®, tenha refletido em tais achados.

Adicionalmente, também foi observado nesse estudo auséncia de associacdo entre
albumindria e niveis séricos de ureia, creatinina e clearence de creatinina (Tabela 1),
aspectos caracteristicos da DRC®, provavelmente devido a ndo inclusdo de portadores da

doenca renal na pesquisa.
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Ao associar a ureia com a faixa etéria, a mesma (Tabela I11) se apresentou mais
alterada nos adultos de meia idade, corroborando com a literatura®l. Além disso, os
parametros séricos de ferritina e PCR, apesar de ndo terem sido diferentes
significativamente quando avaliados segundo a presenca ou ndo de microalbumindria,
refletiram a partir dos valores percentuais para o grupo total de pacientes o estado de
inflamagdo crénica caracteristico de obesos e a maior suscetibilidade para o
desenvolvimento de doengas que esses pacientes estdo expostos*2,

A obesidade por si s6 € capaz de sobrecarregar a funcdo renal e ocasionar
microalbumindria. O aumento de massa corporal, sem 0 aumento correspondente no
namero de néfrons, leva a um aumento no fluxo plasmatico renal e do volume de filtragdo
glomerular, ocasionando uma sindrome de hiperfiltracdo glomerular®®, além dos
mecanismos envolvidos com a adiposidade, levam a lesdo endotelial, hipertensao
glomerular e/ou lesdo de poddcitos, induzindo a uma lesdo endotelial glomerular. Ambas
as formas podem levar ao vazamento de albumina na urina®.

Ja foi evidenciado na literatura que a prevaléncia de microalbumindria é
proporcional ao aumento do IMC®. Contudo, a ndo observacgio por esse trabalho (Tabela
I1) de dados semelhantes corrobora com os achados de Bhatt al.?°, em que a prevaléncia de
microalbumindria, em obesos denominados classe 1 e 2, ndo diferiram estatisticamente. O
fato de ndo ter sido evidenciada diferenca estatistica quanto a presenca de
microalbumindria entre os grupos avaliados, demonstra que o grau de obesidade nessa
pesquisa ndo apresenta relacdo com a microalbumindria, apesar do envolvimento
fisiopatoldgico da obesidade com a doenga renal*®.

Nesse estudo, as médias de idade e IMC entre os grupos avaliados foram
semelhantes as obtidas em outros estudos com obesos, como Rosenstock et al.?® que
obteve respectivamente 42,1 + 11,3 anos e 43,9 + 8,1 kg/m? e também ao de Brix et al.**
com 40 £ 12 anos e 45,6 + 6,6 kg/m?, predominando o0s obesos graves.

O IMC elevado ocasiona uma cascata de reagdes no organismo, derivados do TA e
da lipotoxicidade, de modo que o maior peso corporal estd associado a menores niveis de
HDL?®°, uma lipoproteina relacionada a fungdes antiaterogénicas, que exerce atividades
antioxidantes e anti-inflamatorias, devido ao excesso de gordura visceral prejudicar os
niveis de lipoproteinas, atividade antioxidante e funcionalidade das lipoproteinas®. E, isto
foi observado no presente estudo entre os individuos dos grupos B e C, onde os do grupo C
apresentaram menores niveis dessa lipoproteina, assim como na analise realizada por faixa

etaria (Tabela 111), em que os menores niveis de HDL estavam presentes nos individuos
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mais jovens, que ainda apresentaram as maiores médias de IMC, sugerindo um pior risco
cardiovascular nesses individuos.

Esses mesmos individuos também estavam mais inflamados, quando avaliados
segundo os niveis séricos de PCR, provavelmente pela maior quantidade de TA! que
exacerba a producéo de citocinas pro-inflamatdrias pelos macréfagos®.

A microalbumindria também tem se associado com o avancar da idade®, além de
sua associacdo com a presenca de doencas cronicas, fatores de risco ja reconhecidos para
DRC. No entanto, os resultados observados nesse estudo ndo foram de encontro aos
presentes na literatura, possivelmente pelo grupo avaliado ainda ser considerado de adultos
jovens.

A obesidade também apresenta complexa relacdo com a fisiopatologia da HAS e
DM. O sistema cardiovascular sofre alteracdes estruturais, funcionais e hemodinamicas,
devido ao excesso de TA, através da compressdao mecanica no tecido renal, ativacdo do
sistema renina angiotensina aldosterona e aumento na atividade do sistema simpatico renal.
Esses mecanismos aumentam a pressdo arterial em obesos®’. O TA também recebe a
influéncia da insulina, cortisol, catecolaminas, além de secretar adipocinas inflamatérias,
que apresentam papel fundamental na RI%°. Somado a isso, 0 avancar da idade intensifica
esses processos, além de redistribuir a composicéo adiposa para locais ectopicos®. Por esta
razdo, visto que esse estudo foi composto principalmente por obesos graves, foi obtido um
percentual tdo elevado de hipertensos e diabéticos (Tabela 1V), com destaque para 0s
adultos de meia idade.

Ademais, 0 HUPAA, local de abordagem dos pacientes, é reconhecido como um
centro para acompanhamento nutricional de obesos do sistema Unico de saude (SUS) no
estado de Alagoas. Sendo frequente o perfil de usuarios encontrados, com predominio de
mulheres adultas e jovens, por apresentaram a maior preocupacdo com os padrdes de
beleza, imagem corporal e salide®.

No quesito socioecondmico, esses participantes apresentaram uma renda média
superior aos usuérios do SUS da regido®. Esta diferenciacdo social pode ter sido
observada, provavelmente, pela maior parte dos individuos, deste estudo, pertencerem a
um programa de cirurgia bariatrica, que gera custos financeiros para 0s usuarios durante o
tratamento, pois apenas o procedimento cirdrgico é custeado pelo governo, fazendo que os
usuarios mais carentes tenham dificuldade para adesé&o.

Nessa pesquisa, destacou-se a elevada frequéncia de microalbumindria em obesos,

independentemente do grau da obesidade e da faixa etaria, demonstrando o risco de
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morbimortalidade que essa populacdo esta exposta. Além disso, individuos de maior faixa
etaria, mas ndo idosos, destacaram-se pela presenca de HAS e menores niveis de HDL,

destacando os fatores de risco cardiovascular, e subsequente para DRC.
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Concluséao

Obesos apresentaram elevada frequéncia de microalbumindria, sugerindo que
somente a obesidade, independentemente de sua gravidade, é capaz de aumentar a
morbimortalidade nesses pacientes. Adicionalmente, o envelhecimento associado a
obesidade, refletiu em piores repercussdes metabdlicas, ainda que esses pacientes nao
sejam idosos, resultando em menores niveis de HDL e maiores niveis de ureia e HAS, e

consequentemente maior risco de desenvolvimento de DRC.
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Tabela 1. Associacdo entre parametros laboratoriais e microalbumindria em obesos, nos
anos de 2018 e 2019, em Maceio-AL.

Parametros Microalbuminuria

Total Sim Nao Valor

n=97 n % n % dep
Glicemia de jejum elevada
Sim 41 10 24,4 31 75,6
Nao 53 11 20,8 42 79,2 0,59
HbAlc elevada
Sim 44 10 22,7 34 77,3 0,67
Nao 32 6 18,7 26 81,2
Glicemia pos-prandial elevada
Sim 25 5 20 20 80 0,80
Nao 40 7 17,5 33 82,5
Uremia
Sim 1 1 100 0 0 0,06
Nao 96 20 20,8 76 79,2
Creatinina elevada
Sim 1 1 100 0 0 0,06
Nao 94 20 21,3 74 78,7
Clearance de Creatinina
diminuido
Sim 8 1 12,5 7 87,5 0,40
Nao 62 14 22,6 40 77,4
Hipertrigliceridemia
Sim 34 10 29,4 24 70,6 0,11
Nao 58 9 15,5 49 84,5
Hipercolesterolemia
Sim 38 9 23,7 29 76,3 0,76
Nao 57 12 21 45 79
LDL elevado
Sim 40 10 25 30 75 0,60
Nao 49 10 20,4 39 79,6
HDL diminuido
Sim 38 12 31,6 26 68,4 0,09
Nao 54 9 16,6 45 83,3
Ferritina elevada
Sim 52 11 21,2 41 78,8 0,87
Nao 24 5 20,8 21 79,2
PCR elevado
Sim 47 13 21,7 34 72,3 0,41
Nao 17 3 17,6 14 82,4
Cortisol elevado
Sim 8 8 100 0 0 0,13
Nao 26 0 0 26 100

Fonte: autor. Teste qui quadrado. Significancia estatistica = valor de p<0,005.

Abreviagdes: N = nimero absoluto; % percentual; HbAlc=hemoglobina glicada; HDL-c= lipoproteina de
alta densidade; LDL-c = lipoproteina de alta densidade; PCR= Proteina C reativa.Referéncias para avaliagdo
dos parametros: Diretriz Brasileira de Hipertensdo (2016)%, Diretriz Brasileira de Dislipidemias (2017)% e
Diretriz Brasileira de Diabetes (2019)?".
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Tabela Il. Frequéncia de microalbuminuria de acordo com o IMC em obesos, nos anos de
2018 e 2019, em Maceio-AL.

Microalbumindria

Obesos Sim Nao Valor de p
% n % n
Grupo A 45 9 55 11
Grupo B 26 10 84 28 0,35
Grupo C 5,2 2 94,8 37

Fonte: autor. Teste do qui-quadrado. Significancia estatistica = valor de p<0,005. AbreviagGes: N = nimero

absoluto; % percentual.

Tabela I11. Analise laboratorial associada com a faixa étaria em obesos, nos anos de 2018

e 2019, em Maceio-AL.

Média + DP
Parametros Obesos Grupo 1 Grupo 2 Valor
n=97 n=34 n=63 dep
Glicemia de jejum 93+ 36,8 96,29 + 38,3 109,03 + 36 0,96
HbAlc 58+17 5,6+1,78 6,4+1,63 0,80
Glicemia p6s-prandial 1255+719 153,46 + 86,4 155,29+66,8 0,29
Ureia 28+75 26,09+ 4,9 30,3+8,4 0,006*
Creatinina 0,72+0,1 0,73 0,11 0,76 0,11 0,81
Clearance de Creatinina 0724346 108734385 94,61 +312 0,35
Microalbumina 25,01 +43,2 26,09+49 30,30+ 8,4 0,31
Triglicerideos 133£77,1 151,79 +104,6 153,84+57,9 0,06
Colesterol total 192 + 42,5 195,03 +£40,7 198,98+43,8 0,92
LDL 128,5 + 38,5 127,63+37,6 121,48+394 0,76
HDL 43 £10 41,75+£7,2 46,17 £ 11,1 0,01*
Ferritina 116,7 £ 173,8 13454+93.4 164,80£2089 0,16
PCR 8,1+155 1367+122 1414%171 043
Cortisol basal 8 £ 3,07 6,47 + 3,3 8,18+ 2,8 0,37

Fonte: autor. Teste t-Student. *Significancia estatistica = valor de p<0,005. Abreviacdes: N = nimero

absoluto; % percentual; HbAlc=hemoglobina glicada; HDL-c= lipoproteina de alta densidade; LDL-c =
lipoproteina de alta densidade; PCR= Proteina C reativa.
Referéncias para avaliagdo dos parametros: Diretriz Brasileira de Hipertenséo (2016)2%, Diretriz Brasileira de
Dislipidemias (2017)? e Diretriz Brasileira de Diabetes (2019)%".
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Tabela IV. Fatores de risco para o desenvolvimento da DRC e a associagdo com faixa
etaria em obesos, nos anos de 2018 e 2019, em Maceio-AL.

Fatores Obesos Grupo 1 Grupo 2 Valor p

n=97 % n=34 % n=63 %

HAS

Sim 71 732 20 588 51 81,0 0,01*

N2o 26 26,8 14 412 12 190

DM

Sim 31 32 8 235 23 36,5 0,33

Nao 66 68 26 76,5 40 63,5

HAS + DM

Sim 24 247 5 147 19 302 0,20

Né&o 74 76,3 29 85,3 44 69,8

DCV

Sim 2 2,1 1 29 1 16 0,89

Né&o 95 97,9 33 97,1 62 98,4

Sedentarismo

Sim 61 629 18 529 43 68,3 0,26

Nao 36 37,1 16 47,1 20 31,7

Tabagismo

Sim 6 6,2 3 8.8 3 48 0,72

Nao 90 92,8 31 91,2 58 92,1

Ex-tabagismo

Sim 11 11,3 4 11.8 7 11,1 0,01*

Né&o 85 87,6 30 88,2 55 87,3

Etilismo

Sim 21 21,6 9 26,5 12 19,0 0,64

Nao 75 77,3 25 735 50 79,4

Ex-etilismo

Sim 4 41 1 2.9 3 4,8 0,87

Nao 92 94,8 33 97,1 58 92,1

Fonte: autor. Teste qui quadrado. *Significancia estatistica = valor de p<0,005. Abrevia¢Ges: n = nimero
absoluto; % percentual; HAS = hipertensdo arterial sistémica; DM 2= diabetes mellitus tipo 2; DCV =
doenca cardiovascular.
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3 CONSIDERACOES FINAIS
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Os principais resultados desse estudo foram que: obesos apresentaram elevada
frequéncia de microalbumindria, um marcador para doencas renais e doencas
cardiovasculares; a obesidade por si estd associada a microalbumindria, independente da
classificacdo do IMC; o maior grau de obesidade ndo aumentou os casos de microalbumindria,
demonstrando que individuos do grupo B e C ndo apresentaram maior risco renal quando
comparados com individuos do grupo A (p<0,357); Ao analisar os parametros laboratoriais
entre esses grupos, os pacientes do grupo B apresentaram niveis de HDL maiores que os dos
pacientes do grupo C (p<0,02) e para os valores de PCR, os resultados foram opostos, os
pacientes do grupo B apresentaram valores menores que aqueles do grupo C (p<0,02) e
Individuos de maior faixa etaria, mas nao idosos, destacaram-se pela presenca de HAS e
menores niveis de HDL, destacando os fatores de risco cardiovascular, e subsequente para
DRC.

Diante do exposto, pode-se sugerir que a obesidade independentemente de sua
gravidade, é capaz de aumentar a morbimortalidade nesses pacientes e que a associacdo do
envelhecimento com a obesidade refletiu em piores repercussdes metabdlicas e
consequentemente maior risco de desenvolvimento de DRC.

E importante a realizacdo de mais estudos para identificar os fatores que foram
preponderantes para o maior risco de desenvolvimento de microalbuminiria em obesos, e
tentar demonstrar por que os individuos com IMC grau | e Il apresentaram maior prevaléncia do
gue quando comparados com obesos graves. Para futuros estudos, pode ser viavel realizar um
estudo caso e controle, com delineamento longitudinal, aferindo as medidas laboratoriais em

mais de um momento na pesquisa.
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Apéndice 1 - Formulario utilizado na coleta de dados

5 UNIVERSIDADE FEDERAL DE ALAGOAS @
HOSPITAL UNIVERSITARIO PROFESSOR ALBERTO ANTUNES
PROGRAMA DE CIRURGIA BARIATRICA

FORMULARIO PARA COLETA DE DADOS

1. DADOS DE IDENTIFICACAO

Nome: Sexo: ()M ()F Data da
Entrevista: _ / /|  DatadeNascimento: _ / /  ldade:

Estado Civil: Contato:

Numero do SAME:

Data de retorno no ambulatorio Nutricéo:

2. DADOS SOCIO-ECONOMICOS

Escolaridade: Ocupacéo:
N° de Membros da Familia:

Renda Per Capta: Renda Familiar:
Procedéncia: Naturalidade:

3. AVALIACAO CLINICA

Diagnostico da obesidade:

Fase da vida de inicio da obesidade: () Infancia () Adolescéncia () Gestacdo () Adulto
Peso maximo atingido: Idade:

Historico familiar da obesidade: Pai () Mae () Irméos () Filhos () Outros:
Tratamentos para a obesidade: Dietas ( ) Medicamentos ( ) Exercicios ( ) Outros:

Passados cirargico: Sim ( ) Néo () Especificar:

Dado Clinicos:

Antecedente Patoldgicos:

Antecedentes Familiares:




4. MEDICAMENTOS

68

5. ESTILO DE VIDA

Sedentario/a: () Sim ( ) Nao

SE NAO:
Atividade fisica:() Sim ( ) Nao Tipo: Frequéncia:
Horas/dia:
Tabagismo: ( )S( )N  Tempo: Abstémio ha:
Etilismo: ( )S( )N  Tempo Abstémio ha:
6. HISTORIA NUTRICIONAL
Estomatite: () sim ()ndo  Pirose: () sim () nao Nauseas: () sim () ndo
Vomitos: () sim () ndo Disfagia: () sim () ndo Dor epigéstrica: () sim () ndo

Flatuléncia: () sim () ndo Constipacéo: () sim () ndo Diarreia: () sim () ndo
Intestino Regular: () sim () ndo

Apetite: mudanca recente? Sim () Nao () Especificar:

Condigdes de mastigacdo: Adequada () Inadequada () Especificar:

Come compulsivamente? Sim () Ndo Transtorno alimentar: Sim () Néo ()

Especificar: Alergia alimentar: Sim () N&o () Especificar:

7. AVALIACAO ANTROPOMETRICA

Peso Atual: kg Peso Habitual kg Estatura: m IMC: Kg/m?
CC: cm

8. EXAMES

Sumario de Urina: Datadoexame: /[




9. PARAMETROS LABORATORIAIS

VALOR/DATA

PARAMETRO |Data |Data Data Data Data Valor de
referéncia

Hemoglobina

Hematocrito

Glicemia Jejum

Glicemia Po6s-
Prandial

Hgb. Glicada

Clearence de
Creatinina

Creatinina

Uréia

Microalbumina

Colesterol total

LDL

HDL

Triglicerideos

Ac. Urico

PCR

FA

GGT

ALT/TGP

AST/TGO

Ferritina




Apéndice 2- Métodos de analise dos parametros laboratoriais adotados no

estudo.

Método de analise adotado

Parametro avaliado

Método enzimatico

Glicemia em jejum
Glicemia pés-prandial
Hemoglobina glicosilada
Acido drico

Formula de Fredwald

Colesterol total

Lipoproteina de baixa densidade
Lipoproteina de alta densidade
Triglicerideos

Método cinético

Creatinina sérica

Ureia sérica

Método turbidimetria

Proteina C reativa

Microalbumina urinaria

Método quimioluminescéncia

Ferritina

Cortisol basal
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Apéndice 3 - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

“O respeito devido a dignidade humana exige que toda pesquisa se processe apds consentimento livre e
esclarecido dos sujeitos, individuos ou grupos que por si e/ou por seus representantes legais manifestem a sua
anuéncia a participacdo na pesquisa. ” (Resolucéo N° 196/96-1V, do Conselho Nacional de Saude)

B, e r e r e r e nr e r e tendo sido convidado (a) a
participar como voluntério (a) do estudo “Doenga renal crénica em obesos morbidos atendidos no programa de
cirurgia bariatrica de um hospital universitario em Maceio-Al ”, recebi da equipe de pesquisa da Faculdade de
Nutricdo (FANUT) da UFAL, responsavel por sua execugdo, as seguintes informagfes que me fizeram entender
sem dificuldades e sem duvidas 0s seguintes aspectos:
Que o estudo se destina a investigar o risco renal de obesos atendidos no Programa de cirurgia bariatrica ou de um
Hospital Universitario, Macei6-AL;
Que os principais resultados que se desejam alcangar sdo 0s seguintes:

e Caracterizar o perfil socioecondmico e demogréafico da populacdo estudada;

e Investigar a prevaléncia de doencas cronicas ndo trasmissiveis na populagéo estudada;

e Auvaliar o perfil antropométrico da populagéo estudada;

e Avaliar os marcadores bioquimicos metabdlicos da populagao estudada;

e Analisar os marcadores de funcéo e lesdo renal na populacgéo estudada;

e Estimar a taxa de filtragdo glomerular;

e Associar a taxa de filtracdo glomerular com o grau de obesidade.

e Que o estudo sera realizado no Programa de Cirurgia Bariatrica e do Ambulatério de Obesidade Geral do
Hospital Universitario Professor Alberto Antunes (HUPAA), e feito através de entrevista para coleta das
medidas antropomeétricas, bioquimicas, clinicas e dietéticas;

e Que os incdmodos que poderei sentir com a minha participacdo sdo o0s seguintes: ser entrevistado (a) e na
afericdo das medidas antropomeétricas.

e Que eu serei informado (a) sobre o resultado final desta pesquisa, e sempre que desejar serdo fornecidos
esclarecimentos sobre cada uma das etapa do estudo.

¢ Que, a qualquer momento, eu poderei recusar a continuar participando do estudo e, também, que eu poderei
retirar este meu consentimento, sem que isso me traga qualquer penalidade ou prejuizo.

e Que as informagdes concedidas através de minha participacdo ndo permitirdo a identificacdo da minha
pessoa, exceto aos responsaveis pelo estudo;

Finalmente, tendo eu compreendido perfeitamente tudo o que me foi informado sobre a minha participacdo no
mencionado estudo e, estando consciente dos meus direitos, das minhas responsabilidades, dos riscos e dos
beneficios que a minha participagdo implica, concordo em dela participar e, para tanto EU DOU O MEU
CONSENTIMENTO SEM QUE PARA ISSO EU TENHA SIDO FORCADO OU OBRIGADO.

Cadastro do(a )voluntario(a):
Contato de urgéncia: Prof. Dr2. Juliana Célia de Farias Santos. Telefone: (082) 9381-2731.

Quaisquer eventuais transtornos durante a pesquisa, se dirigir ao endereco da equipe de pesquisa abaixo.
Faculdade de Nutricdo da Universidade Federal de Alagoas. BR 101 Norte, S/N°, Tabuleiro dos Martins, 57072-970 -
Maceid. Telefones: 3214-1160

ATENCAO: Para informar ocorréncias irregulares ou danosas, dirija-se ao Comité de Etica em Pesquisa da Universidade

, de de20

B e Gtio & Samlin

Assinatura ou impressao digital do (a) Assinatura do responsavel pelo Estudo
voluntério(a)
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Anexo | — Comprovante de aceite do projeto na Plataforma Brasil.

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PlataForma
ALAGOAS %ﬂf‘

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Tiwio da Pesquisa: Caracterizagdo, intervengdo nuinicional e desfechos clinkcos de poriadores de Doenga
Renal Cronica emn fase ndo-dialitica acompanhados pelo Ambulaténo de Nutniclo em
Mefrologia do Hospital Universitario Professor Alberto Antunes, Maceid- Alagoas.

Pesquisador: Juliana Célia de Fanas Santos

Area Temsatica:

VersBo: 1

CAAE: 43975115.9.0000.5013

institulgdo Proponente: Faculdade de Nutriclo - UFAL
Patrocinador Principal: Financlamente Proprio

DADOS DO PARECER

Mimers do Parecer: 1.073.209
Data da Relatoria: 14052015

Apresentacio do Projeto:

“A Doenca Renal Crdnica (DRC) & wma sindrome decomrente da perda progressiva, lenta e imeversivel das
fungiies renals e, constiful wm crescente problema de sadde plblica por e relaclonar, etologicamente, com
a hipertens=&o arterial sistérmica, dabetes e obesidade. Sendo um agravo de curso asaintomatico, seus
principais desfechos dinicos s&0 observados em fases avangadas da doenca, onde sa obeerva alteragdes
importantes do estado nutriclonal, come & desnuingdo. Por outro lade, o sobrepesc/obesidade tem-ge
tormado um achado frequents nesses paclenes, constituindo wm fator de fsco iImportante para & progressao
doenga renal. O objetive da pesquisa serd caracierzar e intenir no estado nutricional de portadores de
Doenga Renal Crdnica em fese nBo-dialiica acompanhedos pelo Ambulaitrio de Mutricio em Mefrologia do
Hospital Universitano Professor Alhertn Antunes, Maceld- Alagoas. Trata-se de um estedo longitudinal de
intervencao. A populacio serd composta por iodos os individecs com diagndstco de DRC nos estagios de 2
a 5, acompanhados pedos ambulatdrios de Mutriclo em Nefrologia. Os pacientes serfo triados pela eguipe
médica & encaminhados para o acompanhamento nutricional, onde serBo realizedos: avaliagdo
antropométrica, exame fisico nutricional, avaliacdo bloguimica, dietética, disgndstico nutricional, prescricio
distética & acompanhamento nutricional contnueado.

Emdaropn: Campus A . C Simbes Cidade Universidria

Balrro:  Tabulsins dos Martins CEP: 57.072.500
WF: AL Mundciplo:  MACEID
Talafona: [B23Z14-1041 Fax: (5Z)32144700 E-mall: comitedestioaal Egmai. com
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Cerlin i &0 Pansssr 1075 500

Serd, ainda, implantando wm programa de educacio nutricional na sala de espera: Porgués em Nefrologia,
COIT| Fenddes Mensals com pacentes @ farmiliares. A parlir das questbes apontadas, delineamos o presante
estude com & perspectiva de restabelecer o estado clinico - nutriclonal dos packentes, retardar a entrada
destes na terapla renal substitutiva & melhorar a gualidade de wida, através da Intervengdo nutricional
adeguada, indiwidualizada & continua_®

Objetive da Pesquisa:

Objetivo Frirmdnao:

“Caracierizar e intervir no estado nutricional de portadores de Doenga Renal Crénica em fase nao-dialitica
acompanhadoes pedo Ambulatdrio de MuticBo em Mefrolegla do Hospital Universitério Professor Alberto
Antunes, Macekd- Alagoas®.

Objetivo Sacunddria:

“s{Caracterzar o perfil socoecondmico & demografico da populacio estudada;

=ldentificar as patologlas de base para o dano renal;

«Clasaificar os pacientes por estagios da DRC; -Avaliar as caracteristicas de uremia nos paclentes
estudados; *Intervir nutnicionalmente de acordo com o estégio da DRG; -Avallar o perfil antropoméirico,
biogquimico & dietético dessa populagldo antes e apds o pericdo de intervencho nutricional; =Avallar
marcadores bloquimicos de dislipidemia & doenga dssea antes & apds o periodo de intervencio nutricional;
«implantar um programa de edecacdo continuada com pacientes portadores de DRIC em fase nao-dialiica e
seus culdadores.

Avallacdo dos Riscos e Beneficlos:

Fiscos;

“Poderel me sentir constrangido (a) ao ser enfrevistado (a), porém eu somente responderel dquilo que
quiser & que tudo gue for respondide ficard no mals absoluto sigle; Poderel sentir desconforto nos aparalhos
utlizados nas medidas antropoméatnicas. porém as coletas ndo serdo demoradss, e eerdo eficientes e que eu
nao sentirel dor.”

Beneficos:

“spumiliar na manutengioirecuperagio 4o estado nutricional dos pacentes com DRC; -Auxiliar na melhora
da sintomatobegla urémica; «Fetardar & entreda destes paclenies na terapla renal substitutiva; Frevenr
distdrbécs nuiricionats; «Contribuir com o controle das doengas de base; =Auxiliar na adesdo dieloterapica;
*Freparar oa packentes para a enfrada na didlise.”

Erdaragd: Campus A . C Simbes Cidade Unkesiina

Bairro:  Tabubsing dos Martins CEP: 57.072-500
WF: AL Mumniciplo:  MAaZEID
Telefone:  [BZ3Z14-1041 Fax: (EZ]3214-1700 E-mall: comicsdscticatal@gmal. com
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Comentarios & Consideragies sobre a Pesguisa:

Pesguisa bem estrulurada e relevante para a drea

Apesar de apresentar 8 descricho dos riscos da pesquisa na descrigo geral do projeto, o pesquisador os
descraveu no TCLE.

Consideracbes sobre os Termos de apresentagdo obrigabdria:

Os terrnos obngatdrios foram apresentados.

Os docurmentos lidos foram os seguintss:

informagtes Basicas do Projato PE_INFORMACOES _BASICAS DO_PROJETO 493579 pdf
Folha de Rosto Folha de rosto 14042015, pdf

TCLE - Modelo de Termo de Consentiments Livre & Esdarecido

TCLE 140421015 pdf

Outres Autonzacdo para pesquisa. pdf

Outres Autonizacio SAME. pdf

Projeto Detalhado Projeio Detalhado Plataforma Brasil 2.pdf

Recomendacbes:
Conciusbes ou Pendéncias & Lista de Inadequacbes:
O projato encontra-ge aprovado por estar de acordo com & Resaluclo 4662012,

Corlin e o Panecar 10755000

Situacho do Parecer:
Aprovado

Mecessita Apreciacio da CONERP:
;i

Consideragbes Finals a critério do CEP:

MACEID, 21 de Maio de 2015

Assinado por:
Delse Jullana Francisco
(Coordensdor)

Emdarepn: Campus A - C Simbes Cidade Unhersidna

Bainre:  Tabubsng Gos Martins CEP: 57.072.500

WF: Al Mundciplo:  KGCEID

Talafone: [B23214-1041 Fax: [(EZ)|3214-9700 E-mall: comiedesticaialfigmal. oom
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