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“A menos que modifiquemos a nossa maneira de pensatr,
ndo seremos capazes de resolver os problemas

causados pela forma como nos acostumamos a ver o mundo”

Albert Einstein
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Resumo

Introdugao: O diabetes mellitus tipo 2 (DM2) e a sindrome metabdlica s&o
pandemias sem controle clinico adequado. Cirurgias bariatricas proporcionam boa
resolucdo do DM2 em obesos no curto prazo, entretanto, os efeitos da derivagéo
gastrica em Y de Roux (DGYR) s&o desconhecidos em diabéticos sem obesidade ou
no longo prazo na obesidade grau |. Objetivo: Avaliacdo da eficacia e seguranga da
DGYR no tratamento do DM2 sem controle clinico associada ao sobrepeso e ‘a
obesidade grau |. Metodologia: Foram analisadas prospectivamente duas
populagdes distintas, submetidas 'a DGYR comparando-se variaveis clinicas e
laboratoriais no pré e pds-operatorio. No longo prazo foram avaliados os pacientes
com obesidade grau | (grupo A) e, no curto prazo, os pacientes com sobrepeso
(grupo B). O grupo A (n=18) teve seguimento médio de cinco anos e apresentou
média de IMC de 33,4 Kg/m? e HbA:; de 8,8% e tempo de diagnostico do DM2 ha
9,4 anos. O grupo B (n=17) teve seguimento médio de 20 meses e apresentou
média de IMC 27,7 Kg/m?e HbA. de 10,2% e tempo de diagnostico do DM2 ha 10,4
anos. Resultados: Grupo A: 1- A remissdo do DM2 foi de 39% (n=7). 2- O controle
glicémico sem drogas foi obtido em metade dos casos (n=9), e independente das
medicagbes em 78% (n=14). 3- Redugao de 22% do peso. Grupo B: 1- A remisséo
do DM2 foi de 29% (n=5). 2- O controle glicémico sem drogas foi obtido 35% dos
casos (n=6), e independente das medicagdes em 53% (n=9). 3- A sindrome
metabdlica foi reduzida de 62% a 54%, com diminuicdo pela metade do risco de
eventos coronarianos. 4- Redugéo de 18% do peso. Em ambos os grupos nao houve
mortalidade, morbidade grave, desnutricdo ou casos com IMC abaixo de 20 Kg/mz.
O menor tempo de doenga proporcionou melhores resultados, porem ndo ha
interferéncia quanto ao grau de IMC ou uso de insulina. Conclusao: A DGYR é uma
opgao segura e eficaz no tratamento do DM2 associada a obesidade grau | no longo
prazo e sobrepeso no curto prazo.

Palavras-chave: Diabetes mellitus tipo 2. Bypass gastrico. Sobrepeso. Obesidade.
Cirurgia metabdlica.
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Abstract

Introduction: Type 2 diabetes mellitus (T2DM) and the metabolic syndrome are
pandemics without adequate clinical control. Bariatric surgery provides good
resolution of T2DM in obesity in the short follow-up, however, the effects of Roux-en-
Y gastric bypass (BGYR) are unknown in diabetics patients non-obese, or in the long
follow-up in diabetics patients with obesity class |. Objective: This article aims to
evaluate the efficacy and safety of BGYR in the treatment of T2DM without clinical
control associated with overweight and obesity class |. Methodology: Two distinct
populations were analyzed prospectively, submitted to the BGYR comparing clinical
and laboratory variables in the pre and postoperative period. In the long follow-up,
patients with grade | obesity (group A) and, in the short follow-up, overweight patients
(group B) were evaluated. Group A (n = 18) had an average follow-up of five years
and presented a mean BMI of 33.4 kg / m2 and HbA1c of 8.8% and a diagnosis time
of T2DM for 9.4 years. Group B (n = 17) had a mean follow-up of 20 months and had
a mean BMI of 27.7 kg / m2 and HbA1c of 10.2% and a diagnosis time of T2DM for
10.4 years. Results: Group A: 1- The remission of T2DM was 39% (n = 7). 2-
Glycemic control without drugs was obtained in half of the cases (n = 9) and
independent of the medications in 78% (n = 14). 3- Reduction of 22% of the weight.
Group B: 1- The remission of T2DM was 29% (n = 5). 2- Glycemic control without
drugs was obtained 35% of the cases (n = 6), and independent of the medications in
53% (n = 9). 3- Metabolic syndrome was reduced from 62% to 54%, with the
reduction of half of the risk of coronary events. 4- Reduction of 18% of the weight. In
both groups there was no mortality, severe morbidity, malnutrition or cases with BMI
below 20 kg / m2. The shorter disease time provided better results, but there was no
interference with the class of BMI or insulin use. Conclusion: BGYR is a safe and
effective option for the treatment of T2DM associated with obesity class | in the long-
term follow-up and with overweight in the short-term follow-up.

Keywords: Type 2 diabetes mellitus. Gastric bypass. Overweight. Obesity. Metabolic
surgery.
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1.1 Apresentacao do problema

O Diabetes mellitus (DM) em humanos € descrito em manuscritos egipcios
ha mais de 3500 anos, sendo tdo antiga quanto a civilizagdo humana ' e ocorre em

associacdo a disturbios metabdlicos de causas variaveis, que tém em comum a
hiperglicemia crénica, com alteragcdo na resisténcia periférica ou deficiéncia na

secrecdo da insulina com aumento na producdo de glicose, acarretando em longo
prazo disfuncdo em diversos érgéos, como o coragao. 2

Essa doenca vem crescendo nas ultimas décadas, tornando-se epidemia
mundial, que acarreta transtornos para a sociedade e para o sistema de saude. Em

nas pessoas adultas. 4

2000, estimava-se que no Brasil existiam 4,6 milhdes de diabéticos, com uma
previsdo de aumento consideravel. > A prevaléncia nacional perfaz cerca de 7,6%

O tratamento medicamentoso com monoterapia proporciona um controle
glicémico em menos da metade dos casos, sendo necessarias multiplas drogas, e
ocorrendo piora significativa para 25% em longo prazo. ® Em nosso pais o tipico

paciente diabético se enquadra em uma populagdo com sobrepeso (39,8%) de
diagnostico conhecido ha pelo menos 5 anos (72%), que estdo sem controle

medicamentoso (73%), sendo que entre os usuarios de insulina apenas 10%
atingem o controle glicémico.®

essa enfermidade. ’

O diabetes € uma causa de mortalidade prematura, sendo estimado 3,96
globalmente. Na America Latina estima-se que 9,5% dos Obitos sdo atribuidos a

milhdes de obitos mundiais atribuiveis ao diabetes em adultos, perfazendo 6,8%

As meta-analises de Buchwald et al. mostraram que a cirurgia bariatrica
pode levar uma melhora do diabetes em 86% dos pacientes obesos mordidos
operados, com uma resolugédo de 78%, ® ocorrendo baixo indice de mortalidade,
menores que 1%.° O estudo Swedish Obese Subjects (SOS) demonstrou que os

procedimentos cirurgicos levaram uma diminuicdo na mortalidade da ordem de 30%

no obesos operados.10 Entre as diversas intervengdes terapéuticas existentes com

19
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essa finalidade a derivagéo gastrica em Y de Roux (DGYR) & considerado a principal
opgao, sendo a preferida pelos cirurgides em metade dos casos no mundo, tendo

como segunda escolha a banda gastrica.

A remissao do diabetes acontece quando os niveis glicémicos estdo abaixo
das faixas diabéticas, por mais de um ano, na auséncia de ativos farmacoldgicos ou
procedimentos cirurgicos temporarios, assim nenhum tratamento medicamentoso
pode atingir a remissdo dessa doenga. Quando a remissao for completa e durar
cinco anos considera-se uma possivel cura. '2 A recente revisdo de Brethauer at. Al
publicada no Annals of Surgery, evolvendo apenas estudos com seguimento longo
(>5anos), mostrou uma remissao geral do diabetes no curto prazo para todas as
cirurgias de 59%, verificando que a remissdo completa por cinco anos foi atingida

em 31% dos pacientes submetidos a DGYR.

Atualmente a cirurgia metabodlica pode ser vista como o procedimento
cirurgico que modifica a anatomia gastrointestinal promovendo assim um melhor
controle metabdlico do pacientes com diabetes mellitus tipo 2 (DM2), envolvendo
acoes hormonais.'* Esta evolucao ocorre antes da perda de peso e tem melhores
resultados nas cirurgias que envolvem desvio da passagem dos alimentos como a

DGYR que as cirurgias puramente restritivas. & 31516

A cirurgia bariatrica classicamente esta indicada para obesos quando o
indice de massa corpdrea (IMC) for acima de 35Kg/m®."" Pories et al., em 2010,
sugeriram que as diretrizes atuais para cirurgia bariatrica precisam ser reavaliadas.'®
A restricdo a esse nivel de IMC como principal requisito ndo esta apropriada devido
a nao refletir o grau ou distribuicdo de obesidade, discriminando injustamente a
composi¢ao da gordura corporal e metabdlica. Ha uma crescente evidéncia de que a
cirurgia bariatrica pode também induzir completa e duravel remissdo de tais
comorbidades como diabetes tipo 2, mesmo em pacientes com IMC menores que

30Kg/m?, assim novas orientacdes devem ser perseguidas. '

O Consenso Multissocietario Brasileiro'® para cirurgia bariatrica aprovou a
indicacdo da DGYR para a obesidade leve (IMC entre 30-35 Kg/m?) associada a
comorbidade grave, como o diabetes ndo controlado, a qual seguiu diretrizes do

consenso de Roma. 2
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Diversos tipos cirurgias foram usadas para controle ponderal e metabdlico

em pacientes diabéticos com IMC abaixo de 35 Kg/m2. A revisdo de Parikh et al.

publicada no American College of Surgeons®' revelou que a cirurgia € segura e

efetiva na remissédo do diabetes nesse publico e encontrou os melhores resultados
nas cirurgias com componente disabsortivo como a DGYR (64%) e as derivagbes
bileopancreaticas (71%) quando comparadas ‘a puramente restritiva como a banda

gastrica (33%) ou ainda sleeve gastric (54%), que tem componente metabdlico. %’

Evidencias atuais de 2013 de Maggard-Gibbon at al. publicada na American
Medical Association'® sugerem, que quando comparados com tratamentos clinicos,

arterial e perda de peso. '

os procedimentos bariatricos/metabdlicos, em pacientes diabéticos com IMC abaixo
de 35kg/m2, proporcionam melhor controle glicémico e metabdlico, alem da pressao

Estudo da Universidade Federal de Pernambuco (UFPE) em diabéticos

descontrolados com obesidade leve submetidos a DGYR proporcionou uma
remissdo completa de 48%, com controle glicémico sem drogas em 74%, em um
seguimento de 20 meses.??

O DM2 necessita de uma nova abordagem terapéutica eficaz e segura,
podendo ser cirurgica, nos pacientes em faléncia de tratamento clinico. Os diversos

dados apresentados acima e os bons resultados do estudo local encorajaram os
autores a propor o teste e a ampliagdo da indicagao cirurgica da DGYR para um
glicémico.

perfil ponderal de ndo obesos em um grupo de diabéticos graves sem controle
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1.2 Justificativa

Por ser uma ameacga a saude humana no século 21, estando mal conduzida
pelas medidas habituais, consequéncia da baixa taxa de controle glicémico, indaga-
se que o tratamento clinico do DM2 n&o é suficiente como unico manejo terapéutico.
Os pacientes necessitam de uma opcao viavel para melhora de sua enfermidade. A
magnitude atual de sua morbidade e mortalidade acarreta a necessidade de
descobertas de formas terapéuticas seguras e eficazes merecendo estudos e
cuidados para minimizar suas complicagdes. Comprovando-se a eficacia da cirurgia
no controle glicémico destes pacientes tém-se a ampliagdo do arsenal terapéutico

para essa entidade nosologica.
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2.1 Objetivo Geral

Avaliar a eficacia da DGYR no tratamento da DMZ2, sem controle clinico,
demonstrando segurancga na terapéutica empregada, em pacientes com sobrepeso e
obesidade grau | (IMC entre 25-35 Kg/m?).

2.2 Objetivos especificos

Verificar a hipétese que a DGYR podera controlar os niveis glicémicos de
anos.

pacientes com DM2 e obesidade grau | (IMC 30-35 Kg/m?) em seguimento de cinco

Verificar a hipétese que o procedimento cirurgico proposto podera controlar os
primeiro ano cirurgico.

niveis glicmicos de pacientes com DM2 e sobrepeso (IMC 25-30 Kg/m?) apés o

24
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3.1 Aspectos Gerais

O diabetes mellitus ja era descrito em manuscritos egipcios desde 1500aC,
como uma doenca misteriosa que causa sede e enorme producdo de urina com
formigas atraidas a ela, associadas a perda do corpo e suas carnes. O termo
diabetes significa passar ou sifao ou como uma doenga drenando mais fluido do que
poderia consumir. O termo mellitus foi posteriormente utilizado devido a urina ser

doce’.

Apesar de tdo antiga seu conhecimento, os dados epidemioldgicos recentes
do diabetes mellitus sdo impressionantes quanto a prejuizos a saude, com

magnitude dos envolvidos e seu controle insatisfatério.

A prevaléncia mundial de DM cresce exponencialmente na historia recente.
Segundo a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) esse dado epidemiologico em 15
anos aumentou seis vezes globalmente, entre 1985 e 2000, partindo de 30 milhdes
de pessoas para 177 milhdes, atingindo 2,8% de habitantes da terra. Seguindo esta
tendéncia, em 2030 teremos aproximadamente de 360 milhdes de individuos

diabéticos, cerca de 4,4% da populagdo mundial.’

A estimativa da prevaléncia segundo a OMS para o Brasil em 2000 é cerca de
4,6 milhdes de pessoas, com previsao é de que em 2030 esse numero tenha mais
que duplicado, chegando a 11,3 milhdes de brasileiros®®. O desconhecimento da
doenga em nosso pais € de cerca de 50%, sendo maior que nos Estados Unidos da
América (EUA), possivelmente decorrente da inexisténcia ou baixa adesdo a
programas eficazes de atencdo a saide do Sistema Unico de Saude, como
constatado que 20% das pessoas diagnosticados ndo estavam tratando a doencga de

forma regular > * 24,

O DM2 é uma pandemia que traz transtornos para o sistema de saude. Em
outro pais continental como o Brasil, os EUA, existem cerca de 25,8 milhdes de
diabéticos em 2010 e ainda quase 30% desconheciam essa patologia25. Esses
pacientes custaram a sociedade norteamericana em 2007 U$ 174 bilhdes em

recursos diretos e indiretos, sendo em 2005 gastos U$ 79,7 bilhdes anualmente
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apenas por programas do governo federal, perfazendo 12% do orgamento em
saude. Esse montante financeiro é destinado ao manuseio do diabetes, sendo um
dos mais caros dentre as doencas crdnicas, comprometendo as finangcas do

individuo, da familia e das nacdes %> .

No Brasil, em 2000 a ONU estimou um gasto anual maior que U$ 22 bilhdes,
sendo de custos diretos U$ 3,95 bilhdes e indiretos de U$ 18,65 bilhdes. Isso

representa a nagao que teve maior gasto nessa patologia na America Latina?’.

A prevaléncia da DM2 aumenta com a idade, como demonstrado pelo
estudo multicéntrico brasileiro, realizado nas capitais no final da década de 1980,
onde a prevaléncia de 7,6% entre individuos com idade de 30 a 69 anos aumenta
para 17,4% no grupo etario de 60 a 69 anos?. Quanto ao género, a prevaléncia é

discretamente maior nos homens, entretanto, existem mais mulheres com diabetes®.

Em relagdo ao peso um estudo epidemioldgico brasileiro com 6671 diabéticos
demonstrou que a maior parte deles ndo sdo obesos (69,6%), tendo o maior
percentual por grupo ponderal na faixa de sobrepeso (39,8%). Foi verificado também
que 72% estdo diagnosticados ha mais de cinco anos®. Dados americanos
envolvendo 2894 diabéticos mostram que 80% estdo acima do peso normal,
entretanto apenas 49% sao obesos, sendo que o maior grupo deles esta com

sobrepeso (31%) seguido da obesidade leve (24%).%

A expectativa de desenvolver esta doenga nos EUA é de 33% nos homens e
39% nas mulheres no decorrer do tempo. Quem a desenvolve, tem risco de morrer
duas vezes maior que a populagdo em geral. A expectativa de vida é encurtada em
12 anos nos homens e 19 anos nas mulheres, quando diagnosticados antes dos 40
anos de idade. A prevaléncia progride com o envelhecimento, sendo estimado em

9% dos americanos com 20 anos, e ascendendo para 21% nos acima de 60 anos?
30

O diabetes é a sexta causa de morte nos EUA e a quinta em todo o mundo
sendo responsavel por cerca de 3 milhdes de o6bitos, variando entre 1,7 a 5,2% das
causas de morte relatadas, e muitos estudos sugerem que ha subnotificacdo do

diabetes como uma causa de 6bito™ 26 31,
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O United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS) apds analisar 4540
diabéticos em 2001, desenvolveu um escore de risco para surgimento de doenca
coronariana e acidente vascular cerebral, especifico para diabéticos, com eventos
fatias ou ndo, durante o acompanhamento clinico. Nessa analise foram avaliados a
idade do paciente, a duragcdo do diabetes, a etnia, a pressao arterial sistélica, o
tabagismo, o controle glicEmico através do nivel de HbA+., e a dislipidemia através

do colesterol total e da fragdo HDL*?,

Pessoas com DM2 tem um risco de desenvolver doenga coronariana 2 a 4
vezes maior que a populacdo geral, decorrendo desses eventos a mortalidade
elevada dessa enfermidade. 3% ** Ha fortes evidéncias de que as intervencdes que
diminuam determinados parametros clinicos e laboratoriais possam beneficiar a

todos, principalmente a populagdo diabética. 3% *°

O DM2 envolve um grupo de doengas metabodlicas com etiologia diversa,
caracterizado por hiperglicemia que resulta de uma secreg¢ao deficiente de insulina
pelas células B do pancreas, aumento da resisténcia periférica a acdo da insulina, ou
ambas. A ocorréncia de hiperglicemia cronica frequentemente esta associada com
dano, disfungéo e insuficiéncia de varios érgéos, principalmente olhos, rins, coragao

e vasos sanguineos. ¥

O DM2 é visto como uma desordem metabdlica complexa, e caracteriza-se
por uma progressiva deficiéncia na secrecdo de insulina, associada a uma
resisténcia periférica, principalmente em musculos esqueléticos, resultando uma
producdo hepatica excessiva de glicose e outras deficiéncias hormonais como
secregao inapropriada de glucagon e diminuigdo de produgdo de incretinas
gastrointestinais. A hiperglicemia prolongada agrava a resisténcia a insulina e o
defeito secretério das células beta do pancreas contribuindo para faléncia primaria e

secundaria aos hipoglicemiantes orais (HGO)>* 3¢ 37,
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Diagndstico e Classificagdo do Diabetes Mellitus tipo 2

O diabetes deve ser classificado didaticamente em dois tipos, de acordo com

a etiopatogenia (quadro 1). O tipo 1, anteriormente chamado insulinodependente ou
juvenil, atinge pacientes mais jovens e afeta pouco mais de 10 % dos diabéticos e
acometendo normalmente pessoas nao obesas,

mecanismo autoimune.

sendo caracterizada pela
deficiéncia absoluta na producéo de insulina, devido a destruicao das células B por

O tipo 2, antes chamada de nao insulinodependente, afeta pouco menos de
90% desse publico, acometendo principalmente pessoas com sobrepeso e obesos,

sobretudo acima de 40 anos. Ocorre mais frequentemente em mulheres que tiveram
diabetes gestacional e em pessoas com hipertensdo arterial sistémica (HAS) e
dislipidemia. Além da idade e do grau de obesidade, pode-se diferenciar o tipo 1 do
tipo 2 pela dosagem dos auto-anticorpos contra antigenos das células beta

(presentes no tipo 1) ou do peptideo C (elevados no tipo 2). Os fatores de risco para

DM2 sao: histéria familiar, doencga cardiovascular, obesidade e sobrepeso, estilo de

vida sedentaria, idade acima de 40 anos, diabetes gestacional, dislipidemia, HAS,
sindrome de ovarios policisticos, e diagnéstico prévio de intolerancia a glicose® 3% %,
Quadro 1: Classificagdo do Diabetes Mellitus segundo a etiologia®” .
Tipo da DM
Tipo 1

Etiologia

Destruicdo da célula beta, geralmente levando a deficiéncia
absoluta de insulina.
Tipo 2

Progressivo defeito na secregdo de insulina associado a situagéo
de resisténcia insulinica.
Tipos Especificos

- Defeitos genéticos na fungao das células beta;
- Defeitos genéticos na acdo da insulina;
de DM - Doencas do pancreas exaocrino;
Diabetes
Gestacional

- Decorrentes de drogas ou infecgdes ou transplantes de 6rgéos.

Diabetes diagnosticada durante a gestagdo com graus variaveis
de resisténcia a insulina

Niveis elevados de glicose de jejum (avaliada apds jejum por oito horas), do
teste de tolerancia oral a glicose (glicemia avaliada duas horas ap6s uma carga oral
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de 75g de glicose anidra dissolvida em agua), ou de hemoglobina glicosilada
(correspondente a média da glicemia nas ultimas 3 a 4 meses), estdo presentes no
momento do diagndstico e sao utilizados na avaliagdo do tratamento. Exceto
alteracdes associadas a sintomas classicos da doenga (como poliuria ou polidipsia),
verificados em exames de rotina, os dois primeiros devem ser novamente realizados

para a confirmagao dos valores" *°.

Em relagado a glicemia de jejum, o mais comum exame na pratica clinica, os
valores menores que 100mg/dl sdo considerados normais; valores entre 100 e
125mg/dl sdo categorizados como intolerancia a glicose, e valores maiores ou iguais
126 sao diagnosticos de diabetes mellitus. Em relagao a tolerancia oral a glicose,
resultados menores que 140mg/dL s&o considerados normais, e entre 140 e
200mg/dL sé&o classificados como intolerancia a glicose, e ainda os maiores que
200mg/dL s&o diagnosticos de diabetes. Os critérios diagnosticos estabelecidos pela
American Diabetes Associaton (ADA) e American Association of Clinical

Endocrinologists (AACE) estao descritos no quadro 2 %3¢,

Quadro 2: Critérios Diagnésticos do Diabetes Mellitus.

Glicemia de Jejum (GJ) > 126 mg/dL em duas ocasides
Glicemia ao acaso > 200 mg/dL em pacientes com sintomas classicos do diabetes

Glicemia de 2 horas > 200 mg/dL no teste oral de tolerancia a glicose

Fonte: ADA®™, AACE™

A percentagem da HbA:., considerada normal entre 4 e 6%, depende do
tempo de meia vida do eritrécito, que € 120 dias, da duracdo da exposicdo da
hemoglobina a glicose e da concentragdo glicémica sanguinea. Sua importancia
esta na avaliagdo do controle glicémico nos ultimos 90 a 120 dias, e n&o deve ser
utilizado como teste de diagnéstico, servindo para acompanhamento, sendo que os
niveis acima de 6% implicam uma disfungdo pancreatica e os acima de 7% uma
situagdo sem controle glicémico. Os niveis de HbA. guardam uma correlagéo linear

e positiva com os niveis mensurados da glicemia em jejum conforme visto no quadro
3 30, 36, 38
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Quadro 3: Correlagao entre HbA1c e a glicemia de jejum.®

HbA1c (%) Glicemia em jejum (mg/dL)
6 126
7 154
8 183
9 212
10 240
11 269
12 298

3.3 Sindrome Metabdlica

A sindrome metabdlica (SM) € um transtorno complexo composto por fatores
que aumentam o risco para as doencgas cardiovasculares, sendo integrado pela
obesidade abdominal, resisténcia insulinica, intolerancia a glicose ou diabetes tipo 2,
dislipidemia e hipertensdo. Uma revisdo com 951083 pacientes, nas quais 80% dos
estudos envolviam diabéticos, demonstrou que a SM esta associada com um
aumento de 2 vezes no risco para doencas cardiovasculares, mortalidade por
doencas cardiovasculares, infarto do miocardio e acidente vascular cerebral, e 1,5

vezes aumento do risco de mortalidade por qualquer causa® “°.

As definicdbes da SM mais utilizadas na pratica clinica sao as propostas pela
International Diabetes Federation (IDF) e pelo Third Report of the National
Cholesterol Education Program Expert Panel on Detection, Evolution and Treatment
of High Blood Cholesterol in Adults Ill revisado (rNCEP/ATP IIl) conforme
demonstrada na quadro 4. A obesidade central definida pela IDF tem mensuragcao
diferente pela afericdo da circunferéncia abdominal (CA) masculina de acordo com
populagdo. Caracteriza-se com 94 cm para a Europa, Africa subsaariana, oriente
médio e o mediterraneo oriental, ou 90 cm para Américas do Sul e Central, Sul da
Asia, China e Japdo, mantendo em qualquer publico feminino o indice de 80cm. O
critério glicemia pelo NCEP/ATP Il teve rebaixamento de indice 110 para 100mg/dI
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devido ao novo ponto de corte adotado pela ADA. Houve ainda a inclusédo das
situacbes de tratamento da dislipidemia, hiperglicemia ou hipertensao arterial

sistémica, mesmo quando estejam sendo os pacientes tratados e controlados*”.

Quadro 4: Critérios diagnosticos da sindrome metabdlica®" *2.
IDF rNCEP/ATP llI
(presenca obrigatéria do primeiro item (presenca de pelo menos 3 dos 5 critérios)

associado a pelo menos 2 de 4 critérios)

* Obesidade Central 1. Circunferéncia Abdominal
(Homens > 90cm e Mulheres >80cm / Brasil) (Homens > 102cm e Mulheres >88cm)
1. Hipertensao Arterial Sistémica 2. Hipertensao Arterial Sistémica

ou em tratamento (>130x85mmHg) ou em tratamento (>130x85mmHg)

2. Hipertrigliceridemia ou em tratamento 3. Hipertrigliceridemia ou em tratamento

(>150 mg/dl) (>150 mg/dl)
3. HDL colesterol / dislipidemia 4. HDL colesterol / dislipidemia
ou em tratamento ou em tratamento
(<40mg/dl homens e <50mg/dl mulheres) (<40mg/dl homens e <50mg/dl mulheres)

4. Glicemia de Jejum ou DM2(>100mg/dl) | 5. Glicemia de Jejum ou DM2 (>100mg/dl)

O diabetes esta relacionado com a sindrome metabdlica, participando
inclusive dos seus critérios diagnosticos. Essa enfermidade também é considerada
uma pandemia. Esta presente em cerca de um quarto a um tergo do mundo. Existe
variagado devido aos diferentes critérios diagnosticos. Essa alta prevaléncia tem sido

mais alta quando se usa métodos do IDF do que os do ACP IlI. *3

Essa sindrome esta presente em 34% da populagdo americana. Cerca de
39% dos portadores dessa nosologia tem o diabetes ou alteragbes glicémicas
compativeis com o diagnostico. A obesidade abdominal representada pelo aumento
dos limites da circunferéncia abdominal perfaz 52% dos individuos e a hipertenséo

arterial sistémica em 40%. *

O envelhecimento proporciona um aumento em cinco vezes de existir a SM
em pessoas de 40 a 59 anos quando comparados com 20 a 39 anos. O ganho de
peso também acarreta aumento nos indices dessa sindrome. Na populacéo obesa a
SM esta presente em 56% das mulheres e 65% dos homens, enquanto na de
sobrepeso 33% e 30%, respectivamente. O sobrepeso aumenta em cinco a seis
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vezes a chance da SM ser diagnosticada, crescendo ainda mais na obesidade para

taxas de 17, nas mulheres, a 32 vezes, nos homens. *

Um estudo brasileiro com 1663 pacientes identificou uma prevaléncia de
29,8%, tendo elevacdo com o envelhecimento de 15,8% para 48,3% em trés
décadas®. Em outra avaliagdo nacional esse dado epidemioldgico variou de 35,5%
a 46%, devido aos métodos NCEP-ATPIII ou IDF.*®

3.4 Tratamento Clinico do Diabetes Mellitus tipo 2

O tratamento do diabetes tipo 2 tem trés objetivos principais: 1. Eliminar os
sintomas da hiperglicemia; 2. Minimizar em longo prazo as complica¢des e fatores
de risco para doencgas crbnicas associadas ao diabetes; 3. N&o interferir na
qualidade de vida. Faz-se necessario uma abordagem multidisciplinar,
particularmente em pacientes que ja apresentam a doenga em fase avangada e com

comprometimento organico especifico. 3¢ 47 48

O manejo clinico atua pela redugéo da ingesta calorica associada a exercicios
fisicos regulares, que diminui a resisténcia periférica a insulina, reduzindo e
mantendo o peso em niveis aceitaveis. Geralmente €& necessario o inicio de
medicagdes para minimizar a absorg¢ao glicose ou aumentar a secre¢ao de insulina
pelo pancreas, até chegar a administragdo exdgena da mesma, nos casos de

insucessos das medidas anteriores.®® ¢

Para pacientes com sobrepeso ou obesidade as dietas com baixo teor de
carboidratos e gorduras, em conjunto com exercicios fisicos frequentes e regulares,
tendo como meta uma perda de 5 a 10% do peso, acarreta uma melhora da HbA+¢
nos diabéticos e ainda previne ou retarda a instalagao dessa doenca em pacientes
pré-diabéticos, por diminuir a resisténcia a insulina. Infelizmente isso s6 persiste

durante os primeiros anos do tratamento.*® *°
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O manejo atualmente mais utilizado é o protocolo editado em conjunto pela
ADA* e a European Association for the Study of Diabetes em 2008 °', que
mantendo os mesmos principios € o adotado pela Sociedade Brasileira de Diabetes.
%2 Esta descrito um algoritmo e as diretrizes para o inicio do tratamento e a sua

manutencao na conducao do diabetes tipo 2.

Apds o diagnostico, a primeira fase do tratamento é instituida com
modificacdes no estilo de vida e introdugdo da metformina oral. E esperada uma
queda da HbA. objetivando niveis menores que 7%. Caso ndo se atinja esses
valores antes do primeiro ano, ainda no primeiro semestre, indica-se mudanca para
a fase dois do protocolo, que indica associagdo de outra droga, principalmente as
sulfoniluréias, mas podem ser também a insulina ou até as tiazolidinedionas® %6 %',
Existe uma terceira fase, quando ndo se atingi a meta estabelecida, que é a
associagao de uma terceira droga, ou inicio ou substituicdo de alguma ja empregada
pela insulina. A insulinoterapia normalmente se faz quando os niveis de HbA; estao
acima de 10%, na presenga de falha do controle glicémico das medicagdes

habituais. 2

As modificagdes do estilo de vida com perda de apenas 5 a 10% do peso
associada a 30 minutos de exercicios fisicos diarios sao capazes de evitar ou
retardar o aparecimento do DM2 em pessoas intolerantes a glicose. Isto também
promove outros beneficios a saude, por facilitar a agdo da insulina, diminuir a
glicemia de jejum (GJ) e reduzir a necessidade de hipoglicemiantes®. Todavia, o
UKPDS mostrou que apdés uma involugdo ponderal inicial, os diabéticos no
seguimento apresentavam importante aumento de peso durante os 15 anos de
tratamento clinico. A terapia nutricional e mudancas do estilo de vida com exercicios

falha em 90% no controle glicémico de longo prazo.**

O estudo UKPDS demonstrou que as complicagcdes cronicas do DM2 podem
ter suas ocorréncias diminuidas através de um controle intensivo da glicemia. Os
maiores beneficios foram encontrados nos grupos com média de HbA igual a 7%,
sendo a meta para o controle glicémico preconizado pela ADA, demonstrado no
quadro 5 por outras associacdes mundiais.> .
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Quadro 5. Metas de controle glicémico para os diabéticos

ADA* IDFt SBD+ AACE-e
HbA . (%) <7 <6,5 <7 <6,5
Glicemia de jejum (mg/dL) 90-130 110-110 <100-110 <110
(<130)
Glicemia p6s-prandial (mg/dL) <180 135 <140 <140
(<160)

*ADA=American Diabetes Association, t|DF=International Diabetes Federation, +SBD=Sociedade

Brasileira de Diabetes s/AACE=American Association of Clinical Endocrinologist

O controle intensivo da glicemia, com a terapia atual, como meta uma HbA .
menor que 6% , niveis da populacdo sem diabetes, pode ser deletério e é
controverso. O UKPDS relatou diminuicdo na incidéncia de complicagdes micro e
macrovasculares em longo prazo, enquanto o estudo Action to Control
Cardiovascular risk in Diabetes notou um aumento na mortalidade, as custas de
hipoglicemias, e o Veterans Affairs Diabetes Trial ndao mostrou nenhum efeito

significativo.>’

O numero de pacientes com controle glicémico satisfatério ainda € limitado,
sendo que cerca de metade dos diabéticos nos EUA encontram-se sem atingir os
niveis desejados pela ADA. As avaliagdes the National Health and Nutrition
Examination Surveys, envolvendo 1021 diabéticos entre 2003 a 2006 comparando-
se com 1447 entre 2007 a 2010, mostraram um declinio das metas glicémicas
atingidas de 57% para 52,5%. *°

A falta de controle do diabetes no Brasil tem taxas similares de 76% do
estudo britanico ou de 73% do canadense. *® °” Estudo recente nacional com mais
de seis mil pacientes demonstrou que 73% nao conseguem niveis adequados
glicémicos com as medidas atuais, ou seja, pelo menos hemoglobina glicosilada <
7,0%. Cerca de 68,5% dos brasileiros ndo usam insulina no manejo de sua

enfermidade, entretanto as pessoas que necessitam do uso desse hormdnio tém
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menores indices de satisfacdo e o pior controle da doencga, ocorrendo em apenas
10%. °

A monoterapia com dieta, sulfoniluréia ou insulina em nove anos de
seguimento controlou a glicemia, respectivamente, em 9%, 24% e 28%, em
pacientes ndo obesos. Esta meta foi alcangada em apenas 13% dos pacientes com
sobrepeso e obesos usando metformina, 24% com insulina e 11% com dieta.
Globalmente, cerca de 50% dos pacientes se mantém sob controle glicémico em trés
anos, o que torna necessaria a terapia com multiplas drogas, decaindo para 25% em

longo prazo. °

Uma das diretrizes da ADA para o tratamento da DM2 inclui a cirurgia
bariatrica, e estabelece que a mesma possa ser considerada como uma opg¢ao de
tratamento do diabetes. Esta resevado para adultos com IMC igual ou maior que
35kg/m?, especialmente se o controle glicémico ndo aconteceu com o tratamento

baseado em modificagdo do estilo de vida e farmacoterapia.®

Os termos remissao, resolucdo, melhora, entre outros, sdo variaveis com
heterogeneidade de 75%, conforme definidos pelos autores em seus estudos, como
visto na revisdo de Buchwald at al. em 2009.% Apds essa publicacdo nesse mesmo
ano um grupo de estudiosos de endocrinologistas, cirurgides, transplantadores,
oncologistas e professores em diabetes elaboraram um consenso sobre os termos

remiss3o e cura do diabetes.'?

A remissao do diabetes, tanto tipo 1 quanto tipo 2, esta definida quando os
niveis glicémicos estdo abaixo das faixas diabéticas, por mais de um ano, na
auséncia de ativos farmacolégicos ou procedimentos cirurgicos temporarios, como
dispositivos endoluminais ou baldes intragastrico. Portanto nenhum tratamento

medicamentoso pode atingir a remissao dessa doenca. 2

A remissao pode ser parcial ou completa, demonstrado seus critérios no
quadro 6. O evento parcial se caracteriza por HbA+; e glicemia de jejum menor que
6,5% e 125mg/dL, respectivamente, enquanto a completa abaixo de 6% e
100mg/dL, desde que mantidos por mais de 12 meses. Caso alguma terapéutica
persita por mais de cinco anos, com niveis de HbA:c menor que 6%, sem

medicacgbes, arbitrariamente pode ser definido como uma remissdo prolongada,
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sendo considerada uma possivel cura do diabetes. Nenhum tratamento clinico ou

cirargico temporario ou combinados atinge essa situagdo.'?

Quadro 6: Critérios de remiss&o do diabetes mellitus. '

Remisséao parcial Remissao completa Remissao prolongada
Duragao > 1 ano Duragao > 1 ano Duragao > 5 anos
Auséncia de medicagdes ou Auséncia de medicagdes ou Auséncia de medicagodes ou

procedimentos nao definitivos procedimentos nao definitivos procedimentos nao definitivos
HbA1c < 6,5% HbA1c < 6,0% HbA1c < 6,0%

GJ <125mg/dI GJ <100mg/dI GJ <100mg/dI

Embora varios trabalhos evidenciem o beneficio para o controle glicémico nos
pacientes diabéticos ndo obesos, ainda ndo pode ser aconselhado a cirurgia como
primeira opgado para esse grupo populacional, necessitando mais estudos, com
maior tempo de seguimento e melhores desenhos metodoldgicos nessas faixas

ponderais. °

As respostas insatisfatérias ao tratamento medicamentoso levam ao
desenvolvimento de novas modalidades terapéuticas aumentando o interesse na
cirurgia bariatrica, que apresenta remissdo da doenga através da provavel

recuperacao e conservacao da funcao das células beta pancreé\tica.53

3.5 Cirurgia Metabdlica/Bariatrica e o Diabetes Mellitus tipo 2

As primeiras cirurgias para a obesidade surgiram na década de 1950 com
componente puramente disabsortivo, através dos estudos iniciais de Kremen et al.%®,
sendo abandonadas devido a gravidade das complicagées em longo prazo, como a
disfuncdo hepatica e desnutricdo. °*%2 O bypass jejunoileal foi uma das propostas
precursoras e atuava apenas no intestino delgado, mantendo uma alg¢a longa cega.
®3 Nessa época os pacientes submetidos a esses procedimentos ndo desenvolviam

o diabetes, o que poderia ocorrer em até 10% de um grupo controle. % Entretanto
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esses procedimentos foram abandonados devido a mortalidade tardia, relacionada
ao procedimento, de quase 10% e ainda aos altos indices de complicagbes e grau

de desnutricio. " 2

Mantendo os principios de uma alta disabsorgédo atualmente essas cirurgias
sdo substituidas por técnicas mais modernas, como a cirurgia de Scopinaro, a
derivagao biliopancreatica ou duodenal switch, tendo sido realizadas em 2003 cerca

de 4,8% dos procedimentos bariatricos do mundo, caindo para 2% em 2008."

Essas cirurgias determinam um o6timo controle glicémico para o obeso com
diabetes em longo prazo, conforme demonstrou Scopinaro et al. em 2008, em um
seguimento pacientes operados com a derivagao biliopancreatica. Apresentaram
uma resolugao, definida como uma glicemia de jejum menor que 110mg/dL sem uso
medicagdes para o diabetes, da ordem de 74% no primeiro més, e de 91% apods 20
anos de pds-operatério. Mostraram indicios que os pacientes que nao obtiveram a
resolucdo eram os que tinham maior gravidade dessa enfermidade previamente. ®°

Posteriormente, surgiram as técnicas puramente restritivas, como a cirurgia
de Mason no final da década de 60° ®’. Apos 1992, houve reducdo na sua utilizagdo
devido a falha na perda de peso em 10 anos, que alcangou cerca de 80%°" ®8. A
banda gastrica ajustavel aplica principio restritivo semelhante, tendo ocorrido em
24% dos procedimentos mundiais em 2003, tendo um acréscimo para 42% em 2008.
Ela esta sendo realizada principalmente nos EUA, e consiste no implante de uma
banda inflavel de silicone na regido proximal do estdmago, criando uma pequena
camara com esvaziamento lento. Mas, a perda de peso em longo prazo continua

desanimadora em relacéo as técnicas mistas. B

Nas cirurgias restritivas, a melhora do diabetes ndo acontece precocemente,
ocorrendo somente apdés uma perda de peso significante, e ainda tem menores
indices que as cirurgias com desvios intestinais. Os obesos diabéticos submetidos a
banda gastrica tem uma resolugdo do diabetes de 73% comparativamente ao
tratamento clinico de 13%, em dois anos. Entretanto apesar de uma correlagao
positiva da melhora do diabetes com o grau de perda ponderal, isso ndo aconteceu
no primeiro semestre do pds-operatério®, reforcando o pensamento que a resolucéo
do diabetes em cirurgias restritivas € dependente dos graus de restricdo caldrica e

de perda de peso ao invés as alteracdes anatdmicas da mesma 0.1,
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No final da década de 80 e inicio da de 90 surgiu e ganhou grande aceitagao
na comunidade cirurgica o procedimento de Fobi-Capella’®"*. Atualmente a cirurgia
bariatrica mais utilizada no Brasil e no mundo sao as derivagdes gastricas em Y de
Roux proximal, como a proposta por eles, sendo esta a principal representante das
cirurgias mistas para obesidade morbida. Em 2008, a DGYR correspondeu a cerca
de metade das cirurgias bariatricas mundiais, também chamada de bypass gastrico
em Y de Roux."" Consiste na confecgdo de uma bolsa gastrica de 30 a 50mL, que
exclui o restante do estbmago, duodeno e jejuno proximal em cerca de 50cm. A
reconstrucdo do transito alimentar € realizada através de uma anastomose

gastrojejunal em Y de Roux, que mede entre 100 e 150cm.

Apos varias cirurgias criadas para o controle da obesidade surgiram
observagdes nos procedimentos empregados quanto a interferéncia do diabetes. O
primeiro relato foi em 1955 quando Friedman et al. notaram os efeitos benéficos da
gastrectomia subtotal no diabetes mellitus, onde os trés pacientes diabéticos que
foram operados devido a doencga ulcerosa péptica ou deixaram ou diminuiram o uso
de insulina’™. Exceto pela resseccdo do antro e dos tamanhos da bolsa gastrica e da
alcas jejunais, a DGYR guarda semelhangas com a gastrectomia subtotal, ao
restringir o conteudo gastrico e ao evitar que o alimento entre em contato com o
duodeno e jejuno proximal, dessa forma poderia ter interferéncia no metabolismo
glicémico.

Em 1987 Pories et al. mostraram uma cirurgia de derivagdo gastrica
(Greenville Gastric Bypass), em pacientes obesos morbidos com diabetes ou
intolerantes a glicose, proporciona normalizado glicémica sem dieta especial ou
medicacbes aos 4 meses de poés-operatério. Desde entdo se propde que a
normalizagdo do metabolismo da glicose apos a derivagao gastrica estaria associada
a exclusdo do antro e do duodeno do transito de nutrientes, e menos a perda de
peso e restricao dietética’®. Posteriormente, em 1995, eles verificam um controle
glicémico de 82,9% de 146 pacientes com diabetes tipo 2 apés um longo
seguimento de 14 anos, e ainda que a corregdo da hiperglicemia ocorria

precocemente’”.

Em 2002, Rubino e Gagner, através de uma revisdo, demonstraram uma

resolucao de 80 a 100% do diabetes tipo 2 apds cirurgias bariatricas, como a
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derivacdo gastrica e a biliopancreatica, resaltando que a maioria apresentava
melhoras dias apds a cirurgia, acrescentando que o efeito é duradouro, ressaltando

uma mudang¢a no padrao da secrec¢ao de hormbnios gastrointestinais78.

Na DGYR, o mecanismo de perda de peso e a sua manutencdo ocorrem
principalmente por meio da restricdo gastrica, e em menor intensidade devido a
diminuicdo da area de absorcdo de nutrientes. Todavia, clinicamente nao é
demonstrada a ocorréncia de mal absor¢cdao, havendo normalizacdo da albumina,
pré-albumina, gordura fecal e medida de nitrogénio excretado. Também participa
desses efeitos o dumping e as alteragdes na grelina, contribuindo para o objetivo da

cirurgia bariatrica %% ”°.

Inicialmente vistas com efeitos apenas mecanicos ocasionando o controle da
obesidade, surgiram estudos com evidencias hormonais na implicacdo da perda de
peso e posteriormente na interferéncia do metabolismo da glicose, como

demonstrados anteriormente.

A grelina € um hormdnio, produzido no trato gastrointestinal quase
exclusivamente no fundo gastrico, com efeito orexigeno, ocorrendo redug¢ao na sua
producao apoés o referido bypass, que causaria diminuicdo da saciedade e poderia
contribuir na manutencdo da perda de peso em longo prazo. Esta situagdo né&o
acontece nas cirurgias puramente restritivas, sendo um ponto positivo para as

cirurgias de derivagdo gastrica®® 8",

Outros horménios do eixo entero-insulinar foram estudados, sendo mais
valorizados o GLP-1 e o GIP. Essas substancias sdo peptideos liberados pelo
intestino delgado e tem acgéo no pancreas sobre a producéo e secregao de insulina,
sendo chamadas de incretinas, sendo produzidas apds as refeicdes. O GPL-1 é
produzido pelas células L do jejuno distal e ileo, enquanto o GIP é secretado pelas
células K do duodeno e jejuno proximal. Além do efeito insulinotrépico, o GLP-1
provoca a inibicdo do glucagon pelo pancreas, retarda o esvaziamento gastrico,

diminui o apetite, e melhora a sensibilidade a insulina perifericamentesz.

As alteragbes anatbmicas provocadas pelas cirurgias bariatricas com
componente disabsortivo, como a DGYR ou derivagdo biliopancreatica, mudam o

comportamento da secrecao das incretinas em resposta as refei¢cdes. Essa situagao
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que nao acontece com as cirurgias restritivas como a banda gastrica, ocorrendo

R 71, 83

aumento importante da producao de GLP-1 na DGY . Isto leva a crer que os

alimentos chegando precocemente ao intestino distal provocariam essas alteragdes.

As evidéncias das mudangas glicémicas devido as alteragbes hormonais
induzidas pelas cirurgias bariatricas, que culminam na melhora do DM2, levam-nos a
considerar as cirurgias com disabsorgao as mais indicadas para pacientes obesos
com DM2. Os efeitos seriam devido a restricdo caldrica e a anorexia pela diminui¢cao
da grelina, e a uma importante atuagao incretinica, com aumento na secregao de
insulina e diminuigcdo da resisténcia mesma 0 Por estes motivos, Geloneze et al.

sugeriram categorizar a DGYR como uma cirurgia “sacietdgena-incretinica’.

A DGYR é visto como uma cirurgia “sacietogena-incretinica” devido aos
mecanismos hormonais de perda de peso e a melhora das comorbidades,
principalmente o diabetes. Existe uma intensa redugdo da ingestdo alimentar
acompanhada de paradoxal reducdo do apetite atribuida a reducdo do horménio
grelina devido a exclusdo do fundo gastrico, caracterizando o efeito sacietégeno
desse procedimento. % A reversdo do diabetes envolve também a recuperacao da
primeira fase da secregcdo da insulina, que decorre do aumento do glucagon like
peptide | (GLP-1) com agao incretinica, a qual também esta aumentado na derivagao
jejunoileal. 8 8 A cirurgia de Fobi-Capella, como a DGYR, seria entdo considerada

padréo-ouro para o diabético obeso morbido.

Os animadores e bons resultados no controle glicémico da DM2 ja citados,
em obesos operados pelas derivagdes gastricas, revelam que a melhora da glicemia
nao acontece paralelo a perda ponderal. Esse controle do diabetes ocorre
precocemente no poés-operatério, antes da perda de peso ser significante. Dessa
maneira, o crédito da melhora poderia ser atribuida as alteracdes anatémicas no
trato gastrointestinal secundarias a cirurgia, que desenvolveriam modificagdes na

fisiologia normal do transito e da absorcéo de nutrientes % .

Alguns estudos foram desenvolvidos em diabéticos ndo obesos e ajudaram
no entendimento dos mecanismos da melhora do diabetes. Ramos et al.,
desenvolveram um estudo onde diabéticos ndo obesos foram submetidos a uma

cirurgia para excluir apenas o duodeno e jejuno proximal com resultados animadores
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na resolucdo de curto prazo do diabetes®”. Além disso, De Paula et al., realizando
um estudo com diabéticos obesos leves, observaram que a gastrectomia vertical
associada a uma interposicao ileal no jejuno proximal atingiu resultados satisfatorios

na remissao do diabetes, independente da excluséo duodenal.®

Duas hipéteses foram criadas para explicar que parte do intestino € o
responsavel pela remissdo do diabetes: intestino proximal (foregut hypotesis) e

intestino distal (hindgut hypotesis). '* &

Na do intestino proximal (foregut hypotesis) o alimento desviado do duodeno
e do jejuno proximal evitaria a secre¢cdo de substancias ainda nao identificadas, que
promoveriam a resisténcia insulinica e o DM2. Em ratos diabéticos na presenca dos
alimentos parece existir um fator inibitério na producido pancreatica de insulina, o
qual deixaria de atuar negativamente nessa glandula, deixando a livre para receber

os estimulos das incretinas.™

A outra hipétese é a do intestino distal (hindgut hypotesis), na qual a rapida
chegada de alimentos digeridos ao final do trato gastrintestinal melhora o
metabolismo dos carboidratos pelo aumento da secrecdo do GLP-1 e outros

peptideos anorexigenos. %

O controle glicémico apdés a cirurgia € devido a uma reorganizagdo da
anatomia gastrointestinal e ndo devido a simples diminui¢do da ingestdo caldrica e
da perda de peso. Isto tem sido sugerido pela rapida resolugéo do diabetes no pés-
operatorio, quando ainda nao houve perda ponderal, apesar da ingesta calorica
reduzida, e por um estudo experimental, onde nio foi alterada a oferta de alimentos
nem o estbmago, mas apenas o transito intestinal. ® A DGYR exclui o duodeno e o
jejuno proximal acarretando mudangas no eixo entero-insular, que pode explicar o

estado anti-diabetogénico da cirurgia.'® % %

A cirurgia bariatrica e metabdlica proporciona importante diminuicdo de
mortalidade em longo prazo em obesos submetidos a diversas técnicas cirurgicas,
como as demonstradas pelo estudo SOS, de seguimento de maior que 10 anos, pela
reducdo na ordem de 30% 0 ¢ pelo estudo de Adams et al. que mostraram uma
diminuicdo de 40%.°" Mas ndo existem analises prolongadas em diabéticos nao

obesos.
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Analisando uma meta-analise sobre cirurgias bariatricas, encontra-se
mortalidade de 0,28%, sendo de 0,5% para o bypass gastrico e 1,1% nas derivagdes
bileopancreaticas. A resolugdo do diabetes ocorreu em 78,1% com melhora
significativa em 86,6%, enquanto que a hiperlipidemia melhorou em mais de 70,0%
dos casos, a hipertensao foi resolvida em 61,7% com melhora em 78,5%, e a apneia
do sono foi resolvida em 85,7%. A perda do excesso de peso foi globalmente de

55,9%, sendo de 73,7% nas cirurgias biliopancreaticas, e 63,2% no bypass gastrico,
apos mais de dois anos de seguimento. & °

A prevencdo, a melhora e a reversédo do diabetes, que ocorre em 70 a 90%,

sdo observadas apds cirurgias bariatricas.® Um estudo apresentou importante

reducao na prevaléncia de diabetes apds essas cirurgias, no periodo de 2, 8 a 10

em apenas 47,9%.°

anos de seguimento.92 Uma meta-analise, estudando o tipo de cirurgia e a resolugéo
glicemia em 98,9%, enquanto que a DGYR conseguiu em 83,7% e a banda gastrica

do DM2 no pés-operatério, demonstrou que a derivagao biliopancreatica controlou a

94

O bypass gastrico tem evitado que a intolerancia a glicose progrida para o
diabetes em quase 100% dos casos. O risco relativo € 30 vezes menor de

desenvolver diabetes em obesos operados comparativamente aos n3o operados.”®

Os procedimentos disabsortivos sdo mais eficazes que os restritivos na
reducdo do peso e na melhora da sensibilidade a insulina, mas as complicacdes
cronicas como desnutricdo sao mais frequentes, sendo mais intensas nas cirurgias
bileopancreaticas. A DGYR & um procedimento misto de componente predominante

restritivo, que reverte a DM2 através do aumento da sensibilidade a insulina
associado a uma melhora da fungao das células beta. ®

A indicacdo da cirurgia bariatrica classica ocorre quando a obesidade é

superior a dois anos sem resposta satisfatdria aos tratamentos clinicos, tendo de ser
excluidas endocrinopatias como causa de excesso ponderal. Esta indicacao, restrita

a obesidade grau lll e Il associada a comorbidades, é referendada pelo Conselho

Federal de Medicina e pelo Ministério da Saude', seguindo parametros

estabelecidos internacionalmente desde 1991 pelo National Institutes of Health. *°
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Esse subgrupo da obesidade é chamado historicamente de obesos mérbidos, sendo
um termo comum na pratica diaria.

As diretrizes atuais para cirurgia bariatrica precisam ser reavaliadas. A
restricdo a esse nivel de IMC como principal requisito ndo esta apropriada devido a
nao refletir o grau ou distribuicdo de obesidade, discriminando injustamente género,
idade, aptidao fisica e composi¢gdo da gordura corporal e metabdlica. H& uma
crescente evidéncia de que a cirurgia bariatrica pode também induzir completo e

duravel remissao de tais comorbidades como diabetes tipo 2, mesmo em pacientes
com IMC <30Kg/m2, assim novas orientacdes devem ser perseguidas.'®

Os parametros ponderais para indicagdo cirdargica devem ser revistos,
considerando-se o dificil manejo terapéutico da obesidade e das comorbidades
existentes em alguns pacientes com obesidade grau |. Na Asia, estes critérios foram
modificados para IMC > 37 Kg/m? e para IMC > 32 Kg/m? associado ao diabetes ou
pelo menos duas comorbidades relacionadas a obesidade, sendo proposta uma

nova classificagdo nessa populagéo (quadro 7). Apesar da prevaléncia da obesidade

ha uma maior proporgéo de gordura por determinado peso.

(IMC > 30 Kg/m2) nesses paises ser de 3%, o que € inferior aos paises ocidentais,
96, 97

Quadro 7. Proposta de classificagio da obesidade na Asia de acordo com o IMC (kg/m?)®”’
Classificagao Europa Asia Risco
Magreza <18,5 <18,5 Baixo
Normal 18,5-24,9 18,5-22,9 Normal
Sobrepeso >25 >23 Aumentado
Obesidade | 30-34,9 >25 Moderado
Obesidade Il 35-39,9 >30 Severo
Obesidade I >40

Em 2006, a Sociedade Brasileira de Diabetes® considerou a cirurgia como
uma alternativa terapéutica para os diabéticos com IMC acima de 32 Kg/m? e o

Consenso Multissocietario Brasileiro para cirurgia bariatrica aprovou a indicagéo da
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DGYR para a obesidade leve (IMC - 30-35Kg/m?) associada a comorbidade grave,
como o diabetes nao controlado. '® ?°

Varias cirurgias foram usadas para controle ponderal e metabdlico em
pacientes diabéticos com IMC abaixo de 35 Kg/m2. A revisdo do American College
of Surgeons revelou que a cirurgia é segura e efetiva na remissao do diabetes nesse
publico e encontrou os melhores resultados nas cirurgias com componente
disabsortivo como a DGYR (64%). ' Evidéncias atuais da American Medical
Association sugerem, que quando comparados com tratamentos clinicos, os

procedimentos bariatricos/metabdlicos, em pacientes diabéticos com IMC abaixo de
35kg/m?, proporcionam melhor controle glicémico e metabdlico. '

Os procedimentos cirurgicos podem ser empregados na obesidade, diabetes
e sindrome metabdlica quando ha auséncia de alternativa clinica resolutiva na

conducgao das doencas. E faz-se necessario que tenham morbi-mortalidade aceitavel

e sejam seguras, além de demonstrarem que seus resultados persistam satisfatorios

ao longo do tempo. Entretanto essa situagao acima esta limitada a uma discussao
ampla em um servico que trate essas afeccdes ou sob protocolos de estudos

aprovados por comités de ética em pesquisas, podendo nessas ultimas condi¢cdes
serem direcionadas para publicos em faixas de nao obesos.
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Foram desenvolvidos dois estudos em populagdes diabéticas diferentes

quanto ao peso corporal, tempo de seguimento e forma de acompanhamento.

O primeiro estudo foi decorrente da atualizacdo dos dados de um estudo da
UFPE para o maior tempo possivel, todos acima de 36 meses. > Tem forma
ambidirecional com caracteristicas retrospectiva e prospectiva. Sera chamado de
estudo A.

Mantendo a linha de pesquisa desenvolveu-se outro estudo, o segundo, em
carater exclusivo prospectivo, com a ampliacdo das indicagcdes dessa técnica
cirurgica, para uma nova populagao de diabéticos ndo obesos. A técnica empregada
foi a mesma, a derivagao gastrica em Y de Roux proximal, tendo seguimento minimo

de um ano. Sera chamado de estudo B.

4.1 Local do estudo

O estudo foi desenvolvido no Servico de Cirurgia Geral (SCG) do Hospital
das Clinicas (HC) da UFPE. A equipe do Programa de Cirurgia Bariatrica e
Metabdlica vem realizando cirurgias para a obesidade desde 1997, sendo composta
por profissionais de varias especialidades, como: cirurgides, endocrinologistas,
enfermeiras, psicologos, nutricionistas e assistentes sociais, além de contar com o
apoio de outros médicos na avaliagdo dos pacientes, sendo também envolvidos os
cardiologistas, pneumologistas, endoscopistas e radiologistas. Desde 2008 esse
programa acrescentou estudos na area do diabetes e sindrome metabdlica, e
desenvolve conhecimento nas técnicas cirurgicas, tanto as ja conhecidas como as

experimentais, para melhora dessas enfermidades.
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4.2 Populagdes dos estudos

4.2.1 Populagao do estudo A

O estudo englobou avaliagdo em prontuarios e banco de dados de pacientes
operados até dezembro de 2008, sendo mais de mil e duzentos casos, submetidos a
cirurgia bariatrica devido a obesidade pelo SCG-HC-UFPE e pela clinica privada dos
orientadores do presente estudo (etapa retrospectiva). Destes, foram incluidos para
analise os mesmos pacientes classificados como tendo obesidade leve (IMC entre
30 e 35 Kg/mz) com diagnéstico de diabetes mellitus tipo 2 que participaram de

)22

estudo prévio (n=27)"*, entretanto sé foi possivel coletar dados consistentes em 18

casos com mais de 36 meses de seguimento (etapa prospectiva).

4.2.2 Populacgao do estudo B

No periodo de janeiro de 2011 ate setembro de 2013, mais de cem
pacientes foram cadastrados, advindos dos ambulatérios de cirurgia bariatrica e
metabdlica e de endocrinologia do HC-UFPE, com diabetes e IMC inferior a 30
Kg/mz. Eles foram convidados a participar espontaneamente de um estudo
experimental, chamado aqui de ensaio clinico. Avaliou-se o0s candidatos
primeiramente por um cirurgido e/ou endocrinologistas, sendo necessarios 0s
exames diagnosticos e de acompanhamento do diabetes, comprovando o diabetes
tipo 2 sem controle medicamentoso. Apds preencher os critérios clinicos e
laboratoriais, eles foram avaliados prospectivamente com o término do preé-
operatorio, que consistia em: avaliagdo cardiolégica, pneumoldgica, nutricional,
psicoldgica, endoscopica do trato digestivo alto, e ultrasonograficamente do
abdémen. Apds esse conjunto de avaliagdes, congruentes nos beneficios de um
procedimento cirurgico para o diabetes, estando aptos com risco baixo, os pacientes
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concordantes assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido, e depois de
retirados suas duvidas e esclarecidos os riscos, foram submetidos a DGYR

exclusivamente no HC-UFPE. Assim participaram 17 pacientes.

4.3 Desenho do Estudo

4.3.1 Desenho do estudo A

O primeiro estudo realizado teve um carater observacional longitudinal, com
aspecto retrospectivo e prospectivo, além de descritivo em uma populagdo de
portadores de obesidade leve e de diabetes mellitus tipo 2 submetidos a DGYR.
Apds a observacao dos critérios de inclusédo e exclusao, foram coletados dados em
prontuarios médicos no pré-operatorio e no pds-operatdério com o maior periodo de

seguimento possivel (figura 1).

4.3.2 Desenho do estudo B

O segundo foi um estudo analitico de intervengao com aspecto prospectivo e
descritivo em uma populacado de diabéticos ndo obesos submetidos a DGYR. Apds
os critérios de inclusdo e exclusdo os pacientes selecionados por endocrinologistas
e cirurgides foram operados pela mesma técnica cirurgica e acompanhados por
periodo superior a um ano, com 0 maior tempo possivel, através de diversos
parametros clinicos e laboratoriais registrados em prontuario médico e banco de
dados. Foram feitas avaliacbes pré-operatdrias em mais de trés ocasides que seriam
comparadas com as diversas consultas seguintes de pos-operatoria, como as dos
trinta primeiros dias, no 1° trimestre, aos seis meses, aos nove meses, no 1° ano, e

em outras com maior tempo de seguimento (figura 2).
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Populagdo do estudo
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Diabéticos sem controle

Obesidade Leve

Critérios de
inclusdo e
exclusdo

Aprovados?

Amostra =18
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Analises

Inicio do estudo

Variaveis Antropomeétricas
Variaveis Clinicas DGYR
Variaveis Laboratoriais

Varidveis Temporais

Tempo pré-op

Tempo > 36meses

Estudo Observacional Longitudinal
Retrospectivo e Prospectivo

Resultados + Discussdo = Conclusdo

Estudo - A

Figura 1: Fluxograma do estudo A
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Figura 2: Fluxograma do estudo B
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Tamanho da amostra

4.4 1 Amostra do estudo A

O tamanho amostral ndo se faz necessario em estudos longitudinais, por ser

de acompanhamento e atualizagdo de dados dos 27 pacientes previamente

estudados. % Entretanto usando os mesmos parametros de avaliagao do estudo B a

seguir, vemos pelos critérios abaixo que a amostra A foi suficiente.

O objetivo de testar se existe ou ndo diferenga significante entre as avaliagdes

de reducao glicémica em pacientes submetidos a DGYR;
Erro do teste (nivel de significancia) de 5,0%;
Poder do teste com nivel de 95,0%;

A populagdo revisada com mais de 36 meses de seguimento apresentou
media de HbA+. de 8,8%.

Desvio Padrao da variagdo da principal variavel a ser analisada, sendo
encontrado na literatura o valor de 1,89%%ou 1,9%*° para a reducdo da
HbA ..

No pés-operatério, ao fixar uma HbA1. média necessaria para a populacio de
o estudo ter niveis aceitaveis como controlados pela ADA encontra-se uma

reducao de 1,8 pontos (8,8% para 7%).

Com base nos dados o tamanho amostral foi determinado através da

formula:

Onde:

v
5 2
2

S é o desvio padréo da variavel diferenga para a amostra e estimativa da variancia populacional para a referida variavel;

t t

@V o "BV 550 os valores da distribuigao t-Student correspondente  confiabilidade e o poder;
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¢é a diferenga entre a média das duas avaliagdes (média da variagédo ou redugédo) que queremos fixar.
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Os calculos foram efetuados atravées do programa PC-SIZE sendo

identificado como tamanho amostral necessario de 17 pacientes. A populacdo do
estudo foi uma unidade maior que a necessaria com 18 pacientes, entretanto nao

pode ser maior devido a perdas de dados no seguimento dos outros pacientes ou
por ndo se enquadrarem nos critérios de selecgao.

4.4.2 Amostra do estudo B

O tamanho amostral foi determinado e considerando-se os principios abaixo:

O objetivo de testar se existe ou ndo diferenga significante entre as avaliagdes
de redugéao glicémica em pacientes submetidos a DGYR;

Erro do teste (nivel de significancia) de 5,0%;

Poder do teste com nivel de 95,0%;

Para selecionarmos uma populagdo sem controle glicémico com niveis de
de 9%.

HbA1; em todos os casos acima de 8%, estimavamos pelo menos uma media
[}

Desvio Padrao da variagdo da principal variavel a ser analisada, sendo
HbA 1.

encontrado na literatura o valor de 1,89%2% ou 1,9%% para a reducéo da

No pés-operatério, ao fixar uma HbA; média necessaria para a populacao de
o estudo ter niveis aceitaveis como controlados pela ADA teriamos de
encontrar uma redugao de 2 pontos (9% para 7%).

mesma férmula anterior.

Com base nos dados acima o tamanho amostral foi determinado através da

Os calculos foram efetuados através do programa PC-SIZE sendo

identificado como tamanho amostral necessario de 14 pacientes. A populacdo do

estudo foi um pouco maior que a necessaria com 17 pacientes, para diminuirmos
possiveis perdas comuns em estudos prospectivos.
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Para a variavel reduc&o da glicemia através da glicemia de jejum, os calculos
calculo da HbA ..

indicaram um tamanho amostral inferior aos 14, motivo pelo qual consideramos o

4.5 Critérios para selecao dos participantes

4.5.1.Selecao do estudo A:

Os pacientes que participaram desse estudo foram reavaliados em consultas
rotineiras de acompanhamento ambulatorial e coletados os dados disponiveis,
clinicos e laboratoriais, sendo necessario em alguns uma busca ativa com
telefonemas e métodos eletrénicos.

4.5.1.1 Critérios de inclusao

R/
A X4

R/
A X4

Faixa etaria entre 18 e 65 anos de ambos 0s sexos;

£ %4

Portadores de Diabetes Mellitus tipo 2, diagnosticados e acompanhados
por um endocrinologista;

% Niveis glicémicos nao controlados com o tratamento clinico conforme a
ADA;

R/
A X4

*

R/
A X4

Estarem usando medicamentos para o diabetes, como hipoglicemiantes
orais e/ou insulina, ha mais de um ano;
DS

R/
A X4

Obesidade grau | - leve (IMC entre 30 e 35 kg/m?);

Pacientes submetidos a derivagao gastrica em Y de Roux.
Terem participado do estudo anterior %2.
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.1.2 Critérios de exclusao

K/
£ %4

K/
£ %4

R/
A X4

Terem diagnéstico do DM2 a menos de um ano;

Nao estarem usando medicacéo para o DM2;
Tempo de seguimento pos-operatorio menor do que 36 meses;
oo

Prontuario médico incompleto ou inconsistente.

4.5.2 Selegao do estudo B:

Os pacientes foram convidados a participar

endocrinologia, obesidade e sindrome metabdlica do Hospital das Clinicas da UFPE,
preenchendo os critérios abaixo.

nos ambulatérios de

4.5.2.1 Critérios de inclusao

K/
£ %4

K/
£ %4

Faixa etaria entre 18 e 65 anos de ambos os sexos;

K/
£ %4

Portadores de Diabetes Mellitus tipo 2, diagnosticados e acompanhados

por um endocrinologista e pelo programa de cirurgia bariatrica e
metabdlica ha mais de um ano;

R/
A X4

Niveis glicémicos néo controlados com o tratamento clinico conforme a
ADA e com niveis de HbA > 8,0%;

K/
£ %4

< Pacientes n&o obesos, com sobrepeso (IMC entre 25 e 30 kg/m?);
Peptideo C sérico > 1ng/mL,;

R/
A X4

Estarem usando medicamentos para o diabetes, como hipoglicemiantes
orais e/ou insulina, ha mais de um ano;
% Serem diagnosticados com sindrome metabdlica;

Capacidade de entender os procedimentos do estudo e assinar
consentimento informado.
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56
.2.2 Critérios de exclusao

K/
£ %4

Diabetes mellitus tipo |

K/
£ %4

R/
A X4

Terem participado de algum outro estudo no servigo;

R/
**

Terem diagndstico do DM2 a menos de um ano;

*

N&o estarem usando medicagao para o DM2;

K/
£ %4

Neoplasia ha < 5 anos;

R/
A X4

Tempo de seguimento pos-operatorio menor do que 12 meses;

Condi¢cdes que contra indicam uma cirurgia bariatrica como:
Hepatopatia; Nefropatia (ou creatinina > 1,5); Alteracdo da fungao

digestivo

hepatica: (ALT e/ou AST 3 X > normal); Uso de anticoagulante, exceto
antiagregante plaquetario; Anomalias congénitas ou adquiridas do trato
(atresias,

estenoses, etc.); Gravidez ou que pretenda
engravidar nos proximos 12 meses; Alcoolismo e uso de drogas; Doencga
auto-imune; e Doengas psiquiatricas.

4.6 Variaveis para analises

4.6.1 As variaveis avaliadas no estudo A foram
« Clinicas

v' Diabetes Mellitus

v Controle glicémico

+« Antropométricas — no pré e pds-operatério
v Peso;
v IMC.
+ Laboratoriais — no pré e pos-operatorio

v Glicemia de jejum;

v" Hemoglobina glicosilada;
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+«» Laboratoriais — apenas no pds-operatorio
v' Peptideo C;

v" Ferro;
v' Triglicerideos;
v Colesterol;

v" Vitamina B12;

v" Albumina.

X/
o

Medicagdes - no pré e pos-operatorio

v Hipoglicemiante oral;
v

Insulina.

+» Temporais

v" Tempo de seguimento cirlrgico;

v" Tempo de diagnéstico do DM2.

*

4.6.2 As variaveis avaliadas no estudo B foram:
++ Clinicas

v" Diabetes Mellitus
v" Controle glicémico
v Sindrome Metabdlica

v" Risco cardiovascular UKPDS

« Antropométricas — no pré e pds-operatério
v' Peso;

v IMC;

v" Circunferéncia abdominal.
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+« Laboratoriais — no pré e pos-operatorio
v" Glicemia de jejum;
v" Hemoglobina glicosilada.

v' Peptideo C;

<\

Albumina;

Triglicerideos;

s

Colesterol total e fracdo HDL,;

<\

Ferro — Ferritina - Transferrina;

<\

Vitamina B12;

Hemoglobina - Hematdcrito;

s

AST-ALT

<\

Ureia — Creatinina;
v TSH.
« Medicacdes - no pré e pds-operatdrio
v" Hipoglicemiante oral;
v Insulina.
«» Temporais
v" Tempo de seguimento cirlrgico;

v" Tempo de diagnéstico do DM2.

4.7 Definicado de termos para investigagao
+ Remissao do Diabetes Mellitus tipo 2 apds a DGYR

v' Definida quando o paciente encontra-se com glicemia de jejum menor
que 100mg/dL e HbA+; menor que 6,0%, sem uso de medicagdes para
o DM2.'% %
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+ Controle glicémico eficaz apés a DGYR.
v' Definida quando o paciente encontra-se com glicemia de jejum menor
que 130mg/dL e HbA1; menor que 7,0%, podendo ocorrer com uso ou
nao de medicagdes para o DM2. 2% 3036
% Melhora glicémica;

X/
o

v' Definida quando o paciente nao atingir o controle eficaz, entretanto ter
tido uma redugao dos niveis de HbA1; maior que 1,5%.
Inalterag&o glicémica;

v' Definida quando o paciente nado atingir o controle eficaz, entretanto
estar com niveis de HbA1c com variagdo menor que 1,5%.
% Sindrome metabdlica

X/
o

v Definida pelos critérios ATPIII e IDF (quadro 4) 4" 42
Risco cardiovascular
v Definido pelo escore UKPDS*?

s Complicagdes cirurgicas apés a DGYR

v" Complicagdes precoces, definidas como eventos relacionados ao ato
cirurgico até 30 dias de pds-operatério como: vazamento de
anastomose, infecgdo do sitio cirurgico (infec¢cado superficial, profunda

seroma de

ou de 6rgaos e espagcos como peritonite ou abscesso cavitario),
ferida  operatoria,

estenose da
tromboembolismo pulmonar, trombose venosa profunda, infarto agudo
do miocardio, reoperacgao;

anastomose,

v" Complicagdes tardias, definidas apés 30 dias da cirurgia ate o mais
longo tempo possivel de seguimento, como: estenose ou hemorragia
digestiva das anastomoses cirurgicas, seroma de ferida, hérnias,

colelitiase, desnutricdo, anemia, e hipovitaminose.

v' Seréo consideradas graves as seguintes: vazamento de anastomose,

infeccdo do sitio cirurgico que necessite de tempo de internamento

59
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longo, tromboembolismo pulmonar, infarto agudo do miocardio,

hemorragias que necessitem de transfusao, e reoperagao.

v Obito decorrente do ato cirlirgico apds a cirurgia até ultima consulta no

seguimento ambulatorial.

4.8 Técnica cirurgica

Os pacientes foram submetidos a derivagdo gastrica em Y de Roux, por
laparotomia ou videolaparoscopia, no estudo A, e exclusivo por laparotomia no B. Os

cirurgides envolvidos foram trés, o autor e seus orientadores.

A camara gastrica foi confeccionada com a utilizacdo de grampeador linear,
criando-se uma bolsa gastrica de capacidade aproximada de 50ml, sem uso de anel.
O restante do estdmago, duodeno e jejuno proximal ficou excluso e os locais
grampeados foram reforgcados com sutura continua, com o objetivo de obter
hemostasia. A anastomose jejunojejunal foi confeccionada até aproximadamente
100 cm do angulo de Treitz, formando a al¢a bileopancreatica. A outra alga que
comunica as anastomoses gastrojejunal e jejunojejunal mede pelo menos 100cm,
sendo denominada alga alimentar, resultando na formagdo do Y de Roux. A algca
alimentar foi passada por via transmesocolica e retrogastrica para realizagdo da
anastomose manual com sutura em dois planos, interposigdo do jejuno e fixagao da
bolsa. Por fim, em uma minoria, foi colocado um dreno a vacuo na cavidade
abdominal em casos selecionados. As distancias dessas alcas eram aferidas em

duas ocasides durante o ato cirurgico, mantendo-se uma média.
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4.9 Procedimentos analiticos

A aquisicdo dos dados foi realizada prioritariamente a partir de consultas aos
pacientes. Dados complementares foram adquiridos através das informacdes
contidas nos prontuarios médicos dos pacientes selecionados, ou por meios
eletrénicos, sendo utilizados formularios padrées (Apéndices 1, 2 e 3). Todos o0s
dados foram digitados em um banco de dados criado em Microsoft Office Excel
2007.

A analise dos diversos dados estatisticos foi realizada pelo pesquisador,
supervisionado pelos seus orientadores, e auxiliado por um colaborador, utilizando
os programas Microsoft Office Excel e o Statistical Package for the Social Sciences
na versao 17. A determinagdo amostral foi verificada pelo PC-SIZE. A margem de
erro utilizada nas decisbes dos testes estatisticos foi de 5% para um nivel de
significancia de 95%.

Os resultados foram expressos através de distribuicbes absolutas e
percentuais e das medidas estatisticas: média, desvio padrao e mediana, sendo
utilizados diversos testes estatisticos de acordo com cada situacdo. Para a
comparagao entre as duas avaliagdes foi utilizado o teste de Wilxocon para dados
pareados; para verificar a associagao entre duas categoricas foi utilizado o teste
Exato de Fisher desde que as condigbes para utilizar do teste Qui-quadrado nao
foram verificadas; para a comparagao entre duas categorias em relagéo as variaveis
numeéricas foi utilizado o teste de Mann-Whitney; e para as medidas repetidas em
mais de uma tempo foi necessario o teste F (ANOVA) e diferenca significativa de
comparagdoes pareadas através da correcdo de Bonferroni. Ressalta-se que a
escolha do teste foi devido ao numero de pacientes e/ou a falta de normalidade dos
dados. A verificacdo da normalidade dos dados foi realizada através do teste F de

Levene.
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4 10 Procedimentos éticos

Os estudos foram aprovados pelo Comité de Etica em Pesquisa envolvendo
seres humanos do Centro de Ciéncias da Saude da Universidade Federal de
Pernambuco (CEP/CCS/UFPE), registrada e analisada de acordo com a Resolugao
N.° 196/96 do Conselho Nacional de Saude, em 16 de junho de 2009 sob o CAAE n°
0124.0.172.000-08, para o estudo A, e em 07 de maio de 2010 sob o CAAE n°
0101.0.172.000-10, para o estudo B (anexos 1 e 2)

4 11 Caracteristicas das amostras

4.11.1 Caracteristicas da amostra A

O estudo que envolveu os diabéticos com obesidade leve submetidos a

DGYR tinha como caracteristicas as seguintes abaixo.

A amostra foi composta de pacientes de ambos os géneros, predominando
as mulheres (78,8%), com idade variando de 42 a 62 anos com média de 51,83+6,7
anos, e a altura média de 1,62+0,1m. O peso e IMC médio no pré-operatério foram
de 88,0+13,3Kg e de 33,4+1,8Kg/m? respectivamente; com média de 22,49Kg
acima do peso ideal. A média pré-operatéria da glicemia de jejum foi de
172,3+46mg/dL e da HbA foi de 8,8+2,1%.

Os pacientes estdo com seguimento pds-operatorio médio de 60,8 meses
variando de 36,3 a 100,9m, e com diagnéstico do DM2 antes de operar ha 9,4+7,0

anos, segundo os critérios da ADA.
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Todos os pacientes faziam uso de algum medicamento para o DM2 e nenhum
estava com a glicemia controlada. O uso de insulina era feito por cinco (27,8%)
pessoas usando em media 83 Ul diariamente, sendo exclusivo em apenas um caso.
Faziam uso de hipoglicemiantes orais 17 (94,4%) pacientes, sendo 05 de uma unica
droga e 13 de duas medicacgdes.

4 .11.2 Caracteristicas da amostra B

O estudo que envolveu os diabéticos com sobrepeso submetidos a DGYR

tinha como caracteristicas as seguintes abaixo.

A amostra incluiu pacientes de ambos os sexos, divididos em 10 mulheres
(58,9%) e 7 homens, com idade variando de 35 a 62 anos com média de 51,58+7,8
anos, e a altura média de 1,64+0,1m. O peso e IMC médio no pré-operatorio foram
de 74,47+8,1Kg e de 27,73+1,2Kg/m2, respectivamente; com média de 7,23Kg
acima do peso ideal. A circunferéncia abdominal variou de 88 a 108cm, com média

de 97,815,2 cm, sendo em homens de 98,3cm e em mulheres de 97,6.

A média pré-operatoria da glicemia de jejum foi de 210,0+51,9mg/dL e da
HbA. foi de 10,2,0+1,8%, sendo o peptideo C de 2,35+0,8. O triglicerideo oscilou de
150 a 1402mg/dl, com media de 313,7mg/dl. O colesterol total variou de 165 a
285mg/dl, com media de 216,8mg/dl, sendo o HDL de 21 a 56mg/dI|, cuja media foi
de 41mg/dl. A Albumina sérica tinha media de 4,3+0,3.

Sindrome metabdlica esteve presente em todos os pacientes por ambos os
critérios da IDF e NCE ATP Illl. O risco nos préximos dez anos para eventos
cardiovasculares coronarianos (UKPDS) era de 16%, variando de 4,1 a 37,5%, com
possibilidade de evento fatal de 10,8%. A HAS acontecia em 8 casos, com PAS
media de 132,3 mmHg na época da cirurgia, tendo risco para acidente vascular

encefalico de 4%, sendo fatal em 0,58%, no decorrer de dez anos.

Os pacientes estdo com seguimento pos-operatorio medio de 19,8 meses
variando de 12,2 a 28,9m, e com diagndstico do DM2 antes de operar ha 10,4+6,0

anos, segundo os critérios da ADA.
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Todos os pacientes faziam uso de algum medicamento para o DM2 e nenhum
estava com a glicemia controlada, sendo todos com a HbA+; acima de 8%. O uso de
insulina era feito por oito (47%) pessoas usando em media 60 Ul diariamente, sendo
exclusivo em apenas um caso. Faziam uso de hipoglicemiantes orais 16 (94,1%)
pacientes, sendo 05 de uma unica droga e 10 de duas substancias anti-diabetes, e

em dois casos trés ou mais medicacdes.
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Resultados



De S3, VCT Analise da eficacia e seguranga da Derivag&o gastrica em Y de Roux no tratamento 66

do Diabetes Mellitus tipo 2 associada a obesidade grau | e sobrepeso.

5.1 Resultados do estudo A

5.1.1 Analise dos parametros nutricionais e complicagbes cirurgicas apos a
derivacéo gastrica em Y de Roux na amostra A

Aos 60 meses de seguimento ndo foram constatados déficits laboratoriais
nutricionais, como anemia, hipoalbuminemia ou hipovitaminose (tabela 1), nas
avaliagdes disponiveis de prontuarios e consultas médicas. Todos os pacientes

estavam com orientagao de reposi¢ao de suplementos vitaminicos orais.

Tabela 1: Médias e DP das variaveis nutricionais no pés-operatério tardio (60meses) do estudo A.

Variavel Média + DP Valor normal Variavel Média + DP Valor normal
Albumina 4,26 + 0,46 3,4a4,8 Vitamina B12 434,30 £ 282,94 93 a 517
(g/dL) (pg/dL)

Peptideo C 1,78 £ 0,38 1,1a44 Acido félico 20,03 + 3,37 > 3.1
(ng/dL) (ng/dL)

Triglicerideos 110,20 + 37,47 <150 Ferro 87,00 + 30,84 50a 170
(mg/dL) (mcg/dL)

Colesterol 170,50 £ 27,68 <200 Ferritina 140,51 £ 183,5 30 a 300
(mg/dL) (Hg/dL)

HDL 50,31 + 11,37 > 40 Transferrina 155,62 + 138,2 200 a 360
(mg/dL) (mg/dL)

Nos primeiros trinta dias de pds-operatério a analise do seguimento dos 18
pacientes nao apresentaram complicagbes graves como: peritonite, deiscéncia de
anastomoses, fistulas enterocutaneas, esplenectomia ou abscesso cavitario. Nao foi
identificado nenhum caso de infarto agudo do miocardio, trombose venosa ou

embolia pulmonar.

Ocorreram dois casos de seroma de ferida (11,1%), tendo um evoluido para
infeccdo (5,5%), sendo tratados e resolvidos com curativos, e outro caso de

estenose de anastomose (5,5%) com boa evolugdo no tratamento de dilatagéo
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endoscopica por baldo. Até o presente momento, ndo foi identificada hérnia
incisional no grupo em analise, mas houve surgimento de colelitiase em duas
situacbes que necessitaram de colecistectomia. Assim se faz presente cinco
complicagbes menores dentre os 18, perfazendo uma percentagem de 28%.
Excluindo a colelitiase teriamos um indice de 16,7%, pelos trés eventos relatados.

Nao houve mortalidade nos primeiros trinta dias de pds-operatério, € nem no

seguimento até os cinco anos, do grupo seguido.

5.1.2 Alteracdes ponderais e glicémicas secundarias a cirurgia na amostra A

Apds a DGYR houve variagao da meédia de peso de 88,0Kg para 68,7Kg com
médias do IMC diminuindo de 33,4 Kg/m? para 26,1 Kg/m?, ocorrendo uma redugao
de 22% (Tabela 2). Houve uma perda do excesso de peso de 85,7% (19,3Kg),

sendo o menor valor encontrado de 22,2kg/m2.

Apds a DGYR, a variacédo da glicemia de jejum e a HbA. foi de 172 mg/dL
para 113mg/dL e de 8,8% para 6,4%, respectivamente, havendo uma redugéo da
glicemia em 34%, que diminuiu em média 59mg/dL, e da HbA{. em 27%, que

diminuiu 2,4% em média (Tabela 2).

Tabela 2: Média e DP das variaveis numéricas: peso, IMC, glicemia e HbAc no pré e pds-operatorio

no estudo A.
Avaliagao
Variavel Pré-operatorio P&s-operatério (60m) Valor de p
Média £ DP (mediana) Média £ DP (mediana)

Peso (Kg) 88,00 £ 13,31 (85,00) 68,75 £ 13,39 (65,15) p <0,001*
IMC (Kg/m®) 33,39 £+ 1,80 (34,48) 26,11 + 2,61 (25,88) p <0,001*
Glicemia jejum (mg/dL) 172,28 + 46,60 (169,50) 113,94 £ 27,55 (109,00) p <0,001*
HbA ¢ (%) 8,80 £ 2,11 (8,55) 6,42 + 1,38 (6,00) p <0,001*

(*): Diferenca significante a 5,0%.

(1): Através do teste de Wilcoxon para dados pareados.
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N&o houve variagao significativa desses parametros (tabela 3), exceto para a
glicemia de jejum, quando comparados ao tempo de seguimento médio do grupo
quando eles estavam com seguimento médio de 22meses. Entretanto dois pacientes
que estavam em situagdo controle perderam essa condicdo aos 60 meses,
ocorrendo acréscimo de um caso em cada para o status de melhora e inalteracao

(grafico 1).

Tabela 3. Média e DP das variaveis numéricas: peso, IMC, glicemia e HbAc no pds-operatério em

tempos de seguimentos distintos no estudo A.

Avaliacao
Variavel Pdés-operatorio 22m Pd6s-operatorio 60m Valor de p
Média £ DP (mediana) Média £ DP (mediana)
Peso (Kg) 69,66 + 13,20 (69,50) 68,75 + 13,39 (65,15) p"'=0,755
IMC (Kg/m?) 26,37 + 2,79 (26,30) 26,11 + 2,61 (25,88) p"'=1,0
Glicemia jejum (mg/dL) 98,72 + 17,85 (100,0) 113,94 + 27,55 (109,00) p"'< 0,001
HbA ¢ (%) 6,14 + 0,69 (6,15) 6,42 + 1,38 (6,00) p'"'=0,536

(*): Diferencga significante a 5,0%.
(1): Através do teste de Wilcoxon para dados pareados.

Nove pacientes (50%) no seguimento tardio ndo necessitam de medicagéo
para o diabetes e estdo controlados eficazmente pela ADA. A remissdo do DM2
ocorreu em sete pacientes (39%) e o controle glicémico pela ADA
independentemente de medicagdes foi atingido em 14 pessoas (78%) (Tabela 4).
Aos cinco anos dezesseis pacientes (88,9%) tiveram melhora dos niveis glicémicos
comparativamente ao pré-operatério, exceto dois pacientes que atualmente mantém
0s mesmos niveis. Essa situagao ja era encontrada em 94,4% desde os 22 meses
(grafico 1). Dentre os cinco usuarios de insulina apenas um persiste em uso no final

da avaliagdo, sendo em menor dosagem.
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Tabela 4. Distribuicdo da frequéncia das variaveis categoricas segundo a resolugao e o controle
glicémico do DM2 e o uso de medicagbes no pré e pos-operatorio (60m) no estudo A.
Avaliacao
Variaveis Pré-operatorio Pdés-operatorio
N % N %
Diabetes Mellitus tipo 2
Sim (persisténcia) 18 100,0 11 61,1
Nao (resolugao) - - 7 38,9
Controle glicémico com ou sem medicagao
Sim - - 14 77,8
Nao 18 100,0 4 22,2
Controle glicémico sem medicagao
Sim - - 9 50,0
Nao 18 100,0 9 50,0
TOTAL 18 100,0 27 100,0
Olnalteracdo OMelhora O Controle ORemissao
100% 60% 11,10%
90% - 11,10%
80% -
70% 1 49,90%
60% - 38,90%
50% -
40% -
30% -
20% - 38,90% 38,90%
10% -
0% T f
22 meses 60 meses
Gréfico 1 : Distribuigéo dos desfechos glicémicos aos 20 e 60 meses de seguimento no estudo A.

controle glicémico

5.1.3 Analises dos pacientes A quanto a obtencdao da remissdo do diabetes e do

Para investigar quais parametros poderiam ser relevantes na obtencédo da

remissao ou do controle glicémico, sem medicagdes, dividiu-se a amostra em dois

69
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subgrupos, separados pela aquisicdo ou ndo dessas categorias no manejo do

tratamento.

Foram avaliados dados prévios de duragcao da DM2, do tipo de medicagao
hipoglicemiante, e do grau de IMC, e ainda dos niveis glicémicos e ponderais, e

tempo de conhecimento do diabetes e do seguimento cirurgico (tabelas 5 a 8).

Foi verificada relevancia estatistica na categoria remissao para os pacientes
com menor duragcdo da dm2 e menores niveis glicémicos prévios a cirurgia,

entretanto para o controle sem medicagdes ndo houve significancia estatisticas.

Tabela 5. Avaliagdo da duracdo do DM2, grau de IMC prévio, e tipo de medicagdao segundo a
categoria remissao ou persisténcia do DM2 aos 60m no estudo A.

Categoria
Variaveis Remisséo DM2 Persisténcia DM2 Grupo total Valor de p
(n=7) (n=11) (n=18)
N % N % n %
e Tempo de DM (anos)
Até 7 anos 6 66,7 3 33,3 9 100,0 p'"=0,050*
> 7 anos 1 11,1 8 88,9 9 100,0
« IMC (kg/m®)
Até 32,50 3 50,0 3 50,0 6 100,0 p"'=0,627
> 32,50 4 33,3 8 66,7 12 100,0
« Uso de insulina
Sim 1 20,0 4 80,0 5 100,0 p"'=0,596
Nao 6 46,2 7 53,8 13 100,0

(*): Diferenca significativa ao nivel de 5,0%.
(1): Através do teste Exato de Fisher.
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Categoria
Variaveis Remissdo DM2 Persisténcia DM2 Valor de p
(n=7) (n=11)
Média + D.P Média + D.P
IMC (kg/m®) 33,24 + 1,88 33,49+ 1,84 p' = 0,930
Peso (kg) 85,57 + 15,63 89,55 + 12,15 p" =0,479
HbA ¢ (%) 7,27 + 1,00 9,77 + 2,08 p" = 0,004*
Glicemia de jejum (mg/dL) 144,43 + 26,11 190,00 + 48,93 p" =0,015*
Duragdo DM2 (anos) 4,14 + 2,61 12,73 + 6,89 p" =0,015*
Tempo seguimento (meses) 55,78 + 14,31 64,13 + 21,97 p' = 0,659

(*): Diferencga significativa ao nivel de 5,0%.
(1): Através do teste de Mann-Whitney.

Tabela 7. Avaliagdo da duracdo do DM2, grau de IMC prévio, e tipo de medicagdao segundo a

categoria controle glicémico sem medicacdo do DM2 aos 60m no estudo A.

Categoria
Variaveis Controle glicémico Descontrole glicémico Grupo total Valor de p
(n=9) (n=9) (n=18)
n % n % n %
« Tempo de DM (anos)
Até 7 anos 7 77,8 2 22,2 9 100,0 p"'=0,057
> 7 anos 2 22,2 7 77,8 9 100,0
« IMC (kg/m®)
Até 32,50 3 50 3 50 6 100,0 p'"'=1,000
> 32,50 6 50 6 50 12 100,0
« Uso de insulina
Sim 1 20 4 80 5 100,0 p'" =0,294
N&o 8 61,5 5 38,5 13 100,0

(1): Através do teste Exato de Fisher.
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Tabela 8. Analise das variaveis numéricas pré-operatoria segundo categoria controle glicémico sem

medicacao do DM2 aos 60m no estudo A.

Categoria
Variaveis Controle glicémico Descontrole glicémico Valor de p
(n=9) (n=9)
Média + D.P Média + D.P
IMC (kg/m2) 33,57 +1,75 33,22 + 1,94 p'" = 0,340
Peso (kg) 87,44 + 15,91 88,56 + 11,06 p'" =0,682
HbA ¢ (%) 8,2 +211 9,4 +2,05 p"'=0,118
Glicemia de jejum (mg/dL) 157,33 + 34,31 187,22 + 54,17 p'" =0,230
Duracgéo DM2 (anos) 5,67 + 5,87 13,11 £ 6,17 p'" = 0,057
Tempo seguimento (meses) 53,10 + 13,99 68,67 + 21,49 p"'=0,136

(1): Através do teste de Mann-Whitney.

5.2 Resultados do estudo B

5.2.1 Analise dos parametros nutricionais e complicagbes cirurgicas apoés a

derivacdo gastrica em Y de Roux na amostra B

Aos 20 meses de seguimento ndo foram constatados déficits laboratoriais
nutricionais, como anemia, hipoalbuminemia ou hipovitaminose (tabela 9). Foi
considerado como niveis normais de hemoglobina para homens os valores ate
13g/dL e mulheres ate 12g/dL. Todos os pacientes estavam com orientagdo de

reposicao de suplementos vitaminicos orais.
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Tabela 9: Analise das variaveis nutricionais no pré e pds-operatoério (20 meses) no estudo B.

Avaliagao
Variavel Pré-operatorio P&s-operatorio (20m) Valorde p  Valor normal
Média + DP Média + DP
Albumina (g/dL) 4,28 +0,27 4,06 £ 0,57 p=0388 344248
Peptideo C (ng/dL) 2,02 + 0,65 1,64 £ 0,69 p"=0193 11244
Hematocrito (%) 40,54 + 3,57 38,28 3,70 p"=0,106 35247
Hemoglobina (g/dL) 13,88 + 1,31 12,98 + 1,26 p"'=0034* 12216
TGO/AST (ULL) 24,15 £ 10,28 27,15 £ 12,11 p" = 0,456 Até 42
TGP/ALT (UIL) 34,23 £ 15,47 35,31 £ 15,42 p" = 0,853 Até 41
Creatinina (mg/dL) 0,79 + 0,34 0,72+0,15 p”=0828  04a13
Uréia (mg/dL) 27,92 + 10,65 29,15 + 9,63 p"'=0689  10a50
Calcio (mg/dL) 9,59 £ 0,60 9,31+ 0,52 p"=0385 8624103
Ferro (mcg/dL) 91,00 + 36,13 105,00 + 37,44 p"=0123  50a170
Ferritina (pg/dL) 372,11 + 290,58 173,56 + 148,94  P"'=0,012* 302300
Transferrina (mg/dL) 237,20 + 29,93 222,40 + 67,56 p'=1,000  200a360
Vitamina B12 (pg/dL) 444,14 + 121,76 336,71 + 145,74 p"'=0,156 93 a 517
TSH (mUI/L) 1,44 +1,10 1,81+1,73 p" =0,438 0,3a3,6

(*): Diferenca significativa ao nivel de 5,0%.

(1): Através do teste de Wilcoxon para dados pareados.
Obs.: Todos os valores de hemoglobina e ferritina estavam acima dos valores de normalidade

Dentre os 17 pacientes do estudo um apresentou uma complicagdo grave,
considerada assim por necessitar de trinta dias de internamento. O evento foi uma
infeccdo de ferida operatéria que foi tratado com abertura e desbridamento de
tecidos, sendo necessarios curativos com produtos quimicos, tendo boa evolugéo e
completa recuperagao, entretanto no acompanhamento constatou-se uma hérnia
incisional

Nos demais 16 pacientes nos primeiros trinta dias de pds-operatério nao
apresentaram complicagdes precoces graves como: peritonite, deiscéncia de
anastomoses,

fistulas enterocutdneas, esplenectomia ou abscesso cavitario,
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portanto também sem reoperagdes. Nao foi identificado nenhum caso de infarto

agudo do miocardio, trombose venosa ou embolia pulmonar.

Como complicagcdes menores tivemos seis casos dentre os 17, perfazendo
35%. As situagdes ocorridas foram duas colelitiases (11,8%), uma hemorragia
digestiva (5,9%) e uma estenose (5,9%) de anastomose gastrojejunal, duas hérnias
incisionais (11,8%) sendo uma decorrente de infecgdo de ferida operatéria citada
acima (5,9%). Essas complicagdes necessitaram no acompanhamento de
intervengdes cirurgicas ou endoscopicas por colecistectomia videolaparoscopica,
esclerose e dilatacdo da anastomose, e hernioplastia com tela, tendo evolugao
favoravel em todas as situagdes. Excluindo a colelitiase teriamos um indice de

23,5%, para os quatro pacientes citados.

O tempo médio de permanéncia hospitalar apos a cirurgia foi de seis dias,
variando entre 3 a 30dias. Excluindo o caso com 30 dias a media de permanéncia
cai para cinco dias. Nao houve mortalidade nos primeiros trinta dias de pos-

operatorio, e nem no seguimento tardio.

5.2.2 Alteragdes ponderais e glicémicas secundarias a cirurgia na amostra B

Aos 20 meses de seguimento os pacientes do estudo B desenvolveram um
controle ponderal e glicémico. Houve variagdo da média de peso e IMC de 74,5Kg e
27,7 Kg/m? para 61,4Kg e 22,8 Kg/m?, respectivamente. Nos primeiros trés meses
houve uma reducgao ponderal de 14,3% correndo estabilizagdo em 17,4% aos seis
meses, mantendo-se estavel aos 12 meses de 18,8%. Nenhum paciente atingiu o
estado de magreza, persistindo a redug¢do em 17.6% no tempo final do estudo
(grafico 2). As variagbes ocorridas de peso foram entre 51 a 79 Kg e de IMC entre
20,3 a 26,4 Kg/m?.
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Grafico 2: Curva de porcentagem de perda de peso no decorrer do tempo no estudo B.

Nesse mesmo periodo a variagdo da media da glicemia de jejum e a da HbA .

foi de 210 mg/dL para 126,8 mg/dL e de 10,2% para 6,8%, respectivamente,

havendo uma redugao da glicemia em 39,6%, que diminuiu em média 83,2mg/dL, e

da HbA. em 33,3 %, que diminuiu 3,4% em média (Tabela 10). Avaliando-se essas

variaveis ponderais e glicémicas no decorrer do seguimento nota-se que a

diminui¢cdo ocorreu dentro dos primeiros seis meses, mantendo-se estavel com um

ano e persistindo até a ultima avaliagao (tabela 11).

Tabela 10. Média e DP das variaveis numéricas: peso, IMC, glicemia e HbA,c no pré e pds-operatdrio

no estudo B.
Avaliagao
Variavel Pré-operatorio P&s-operatério (20m) Valor de p
Média £ DP (mediana) Média £ DP (mediana)

Peso (Kg) 74,47 + 8,15 (77,00) 61,47 + 8,46 (61,00) p" < 0,001*
IMC (Kg/m®) 27,73 + 1,19 (27,66) 22,87 + 1,77 (22,59) p" < 0,001*
Glicemia jejum (mg/dL) 210,06 + 51,92 (191,00) 126,82 + 39,65 (120,00) p" < 0,001*
HbA (%) 10,23 + 1,69 (9,90) 6,82 + 1,42 (7,00) p" < 0,001*

(*): Diferenca significante a 5,0%.

(1): Através do teste de Wilcoxon para dados pareados
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Tabela 11. Analise das variaveis ponderais e glicémicas nos diversos tempos de seguimento no

estudo B.
Avaliagao
Variavel Pré-op. 6m 12m 20m Valor de p
Média + DP Média + DP Média + DP Média + DP

Peso (kg) 74,47 +8,15 " 60,80 + 8,1 ® 60,35+7,91®  61,47+846® pM<0,001*
IMC (kg/m?) 27,73 1,19 ® 22,74 +1,23® 2245+151®  2287+1,77® pM<0,001*
CA (cm) 105,69 + 1475 83,75+6,40 ® 83,08+759® 8415+567® p"<0,001*
GJ (mg/dL) 210,06 £51,92® 12227+3570® 122,82 +33,06® 126,82 +39,65® p <0,001*
HbA1c (%) 10,23 + 1,69 ¥ 6,81+1,18 ® 6,68 + 1,20 ® 6,82+1,42® pV<0,001*
Albumina (g/dL) 4,28 +0,27 4,00 + 0,40 4,08 + 0,53 412+049  p"M=0,147
Peptideo C (ng/dL)  2,36+0,77 - 1,70 £ 0,70 1,64+069  p™=0,120
Seguimento (m) 513+1,34® 11,87+1,39®  1985+574© pV<0,001*

(*): Diferenca significativa ao nivel de 5,0%.

(1): Através do teste F(ANOVA) para medidas repetidas.

Obs.: Se todas as letras entre parénteses sao distintas, comprova-se diferenga significativa entre
os tempos de avaliagao correspondentes pelas comparagdes pareadas de Bonferroni.

CA (circunferéncia abdominal), GJ (Glicemia de jejum).

A melhora glicémica de uma maneira geral ocorreu 15 casos (88,2%). Cinco
pacientes (29,4%) obtiveram a remissdo do diabetes, ou seja, estdo com HbA:.
abaixo de 6% e sem medicagao, sendo essa situagdo ocorrida nos mesmos ja no
primeiro ano e persistindo ate o encerramento dessa analise. O controle glicémico foi
atingido em 41,2% (sete) sem uso de medicacédo e 58,8% (dez) com o auxilio das
mesmas nos primeiros doze meses, alterando-se para 35,3% (seis) e 53% (nove)
ate o final do estudo, conforme uso ou ndo de hipoglicemiantes (tabela 12 e gréfico
3).
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Aos 20 meses outros seis pacientes (35,3%) encontram-se com niveis de

HbA1c abaixo do pré-operatério, e apesar de nao atingirem o controle glicémico,

77

eles estdo com niveis abaixo de 8% tendo uma redugdo em media de 3,4% (10,8%

para 7,3%), ocorrendo, portanto a melhora glicémica (grafico 3). Entretanto em dois

casos (11,8%) n&o houve alteracdo da HbA1c apds o procedimento cirurgico

mantendo-se praticamente inalterado, na média de 10% para 9,7%. Dentre os sete
usuarios de insulina apenas dois persistem em uso com doses menores.

Tabela 12. Distribuicao das frequéncias das variaveis categoéricas segundo a resolugao e o controle

glicémico do DM2 e o uso de medicagdes no pré e pos-operatorio (20meses) no estudo B.

Avaliagao
Variaveis Pré-operatorio P&s-operatério (20m)
N % N %
Diabetes Mellitus tipo 2
Sim (persisténcia) 17 100,0 12 70,6
Nao (resolugao) - - 5 29,4
Controle glicémico com ou sem medicacao
Sim - - 9 53,0
Nao 17 100,0 8 47,0
Controle glicémico sem medicagao
Sim - - 6 35,3
Nao 17 100,0 11 64,7
TOTAL 17 100,0 17 100,0
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Grafico 3 : Distribuigdo dos desfechos glicémicos aos 12 e 20 meses de seguimento no estudo B.

5.2.3 Alteragdes do risco cardiovascular e da sindrome metabdlica secundaria a

cirurgia na amostra B

Ao final da presente analise a variagao de eventos cardiovasculares situam-se
entre 1,6 a 17,5% de acontecer nos proximos dez anos, com uma media de 8,3%.
Tendo assim ocorrido uma diminuicdo em media do risco de eventos coronarianos

em 48%, e para eventos fatais em 52,4%. (tabela 13).

Na avaliacdo dos eventos cerebrovasculares houve discreto aumento de
1,7%, entretanto uma diminuicdo para eventos fatais em 14,5%. A HAS continua
presente em cinco pacientes dos oito previamente, com media de PAS de 120

mmHg.

A hipertrigliceridemia (>150 mg/dL) que tinha uma prevaléncia de 93% caiu
para 29% com uma queda de 68%. De maneira semelhante a hipercolesterolemia (>
200 mg/dL) estava presente em 56% dos pacientes, e no seguimento tardio ocorreu
uma reducédo de 58%, sendo encontrada atualmente em apenas 23% dos casos.

Essas diminuigdes se processaram de forma significativa.
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Tabela 13: Anélise das variaveis metabdlicas no pré e pds-operatério (20meses) no estudo B.

Avaliacao
Variavel Pré-operatorio P&s-operatério (20m) Valor de p
Média + DP Média + DP
Circunferéncia Abdominal (cm) 105,69 + 14,75 84,15 + 5,67 p" < 0,001*
Triglicerideos (mg/dL) 313,40 + 316,11 137,33 + 55,53 p") = 0,002*
Colesterol Total (mg/dL) 216,75 + 37,11 176,50 + 32,89 p" = 0,002*
Colesterol HDL (mg/dL) 41,13 + 8,53 46,69 + 11,60 p") = 0,033*
PAS (mmHg) 132,31 + 16,02 120,77 + 13,20 p") = 0,008*
PAD (mmHg) 83,46 + 10,28 78,46 + 8,99 p" = 0,094
Risco de DAC em 10 anos (%) 16,45 £ 9,17 8,72 + 4,56 p" = 0,001*
Risco fatal de DAC em 10 anos (%) 11,37 + 7,86 5,47 + 3,87 p" < 0,001*
Risco de AVC em 10 anos (%) 423 +279 4,35 + 2,81 p"=0,744
Risco fatal de AVC em 10 anos (%) 0,62 + 0,43 0,53+ 0,32 p“) =0,133

(*): Diferencga significativa ao nivel de 5,0%.

(1): Através do teste de Wilcoxon para dados pareados.

Obs.: PAS — pressao arterial sistélica / PAD — pressao arterial diastdlica / DAC- doenca arterial
coronariana / AVC — acidente vascular cerebral

No seguimento de 20 meses a media da circunferéncia abdominal decresceu
14% e esta em 84,2cm, sendo nos homens de 85,3cm e nas mulheres de 83,7cm. A

prevaléncia da sindrome metabdlica deixou de existir no grupo analisado em 61,5%
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a 53,8%, de acordo com o método de avaliagao diagnostica, como o IDF ou o NCE-

ATPIII, respectivamente.

5.2.4 Analises dos pacientes B quanto a obtencdo da remissdo do diabetes e do

controle glicémico

Investigando que parametros pré-operatérios seriam determinantes na
obtencdo da remissdo ou do controle glicémico, sem medicagdes, dividiu-se a
amostra do estudo B em dois subgrupos, separados pela aquisicdo ou ndo dessas

categorias no manejo do tratamento.

Foram avaliadas como dados prévios pré e poés-operatérios de variaveis
categoricas e numéricas como a duragdo da DM2, o tipo de medicagéo
hipoglicemiante, riscos de evento cardiovascular e cerebrovascular (UKPDS), o grau
do IMC, e laboratoriais de albumina, de peptideo C, de triglicerideos, de colesterol, e
ainda os niveis glicémicos e ponderais, além do tempo de seguimento (tabela 14 a
17). Foi verificada relevancia estatistica na categoria remissdo do DM2 e no controle

glicémico sem medicagao apenas para os pacientes com menor duragédo da DM2.

Tabela 14. Avaliagdo da duragdo do DM2, grau de IMC prévio, e tipo de medicagdo segundo a
categoria remissao ou persisténcia do DM2 aos 20m no estudo B.

Categoria
Variaveis Remissdo DM2 Persisténcia DM2 Grupo total Valor de p
(n=5) (n=12) (n=17)
n % n % N %
Tempo de DM (anos)
Até 7 anos 4 80,0 1 20,0 5 100,0 p”=0,010*
> 7 anos 1 8,3 11 91,7 12 100,0
IMC
Até 27,50 1 14,3 6 85,7 7 100,0 p'"'=0,338
> 27,50 4 40,0 6 60,0 10 100,0
Uso de insulina
Sim 1 12,5 7 87,5 8 100,0 p'"'=0,294
N&o 4 44,4 5 55,6 9 100,0

(*): Diferencga significativa ao nivel de 5,0%.
(1): Através do teste Exato de Fisher.
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Tabela 15. Analise das variaveis numéricas pré-operatéria segundo categoria remissdo ou
persisténcia do DM2 aos 20m no estudo B.

Categoria
Variaveis Remissédo DM2 Persisténcia DM2 Valor de p
(n=5) (n=12)
Média + D.P Média + D.P

« Peso (Kg) 76,20 + 5,02 73,75+ 9,25 p") = 0,627
« IMC (Kg/m2) 27,93 £ 1,32 27,65+ 1,19 p") = 0,442
« Circunferéncia Abdominal (cm) 115,67 + 16,44 102,70 + 13,67 p“) =0,175
« Glicemia de jejum (mg/dL) 224,60 + 80,09 204,00 + 38,10 p"'=0,979
« HbA1c (%) 10,18 + 1,90 10,25 + 1,69 p" = 0,959
« Albumina (mg/dL) 4,08 + 0,25 4,39 + 0,22 p" = 0,057
« Peptideo C (ng/dL) 2,68+ 0,33 2,23+0,87 p") = 0,204
« Triglicerideos (mg/dL) 213,80 + 76,4 363,20 + 380,23 p" = 0,440
« Colesterol Total (mg/dL) 206,00 + 30,29 221,64 + 40,19 p" = 0,362
« Colesterol HDL (mg/dL) 43,40 + 5,77 40,09 + 9,60 p" = 0,391
« Tempo de DM2 (anos) 5,40 + 2,70 12,50 + 5,90 p(" =0,017*
« Risco de DAC em 10 anos (%) 9,20 + 5,05 18,07 + 8,95 p" = 0,161
« Risco fatal de DAC em 10 anos (%) 5,47 + 3,81 12,42 + 8,07 p" = 0,161
« Risco de AVC em 10 anos (%) 2,07 £ 1,14 4,59 + 2,91 p"=0,217
« Risco fatal de AVC em 10 anos (%) 0,37 £ 0,25 0,65 + 0,46 p" = 0,497

(*): Diferencga significativa ao nivel de 5,0%.

(1): Através do teste de Mann-Whitney.

Obs.: DAC- doenca arterial coronariana / AVC — acidente vascular cerebral
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Tabela 16. Avaliagdo da duragdo do DM2, grau de IMC prévio, e tipo de medicagdo segundo a
categoria controle glicémico sem medicacdo do DM2 aos 20m no estudo B.

Categoria
Variaveis Controle glicémico Descontrole glicémico  Grupo total Valor de p
(n=6) (n=11) (n=17)
n % N % N %
e Tempo de DM (anos)
Até 7 anos 4 80,0 1 20,0 5 1000 p'Y=0,028*
> 7 anos 2 16,7 10 83,3 12 100,0
«IMC (Kg/m®)
Até 27,50 2 28,6 5 71,4 7 100,0 p"”=1,000
> 27,50 4 40,0 6 60,0 10 100,0
« Uso de insulina
Sim 2 25,0 6 75,0 8 1000 p"=0,620
N&o 4 44,4 5 55,6 9 100,0

(*): Associagéo significativa ao nivel de 5,0%. (1): Através do teste Exato de Fisher.

Tabela 17. Analise das variaveis numeéricas pré-operatoria segundo categoria controle glicémico sem
medicacao do DM2 aos 20m no estudo B.

Categoria
Variaveis Controzcra] felgi)CémiCO Descont(rno=I<: 1g)licémico Valor de p
Média + D.P Média + D.P

« Peso (Kg) 78,50 + 7,20 72,27 + 8,08 p"" = 0,208
« IMC (Kg/m?) 27,85+ 1,20 27,67 + 1,24 p" = 0,591
« Circunferéncia Abdominal (cm) 111,50 + 15,80 103,11 + 14,43 p"'=0,168
« Glicemia de jejum (mg/dL) 226,83 + 71,84 200,91 + 38,35 p"'=0,714
« HbA1c (%) 9,93 + 1,81 10,39 + 1,69 p'" = 0,525
« Albumina (mg/dL) 4,10 £ 0,22 4,41+0,23 p'" = 0,030*
« Peptideo C (ng/dL) 2,60 + 0,36 2,23+ 0,91 p"'=0,312
« Triglicerideos (mg/dL) 221,00 + 70,62 375,00 + 401,35 p" = 0,607
« Colesterol Total (mg/dL) 211,67 + 30,44 219,80 + 41,87 p" = 0,653
« Colesterol HDL (mg/dL) 42,50 + 5,61 40,30 + 10,09 p'=0,616
« Tempo de DM2 (anos) 6,17 + 3,06 12,73+ 6,13 p'" = 0,026*
« Risco de DAC em 10 anos (%) 10,30 + 4,67 18,57 + 9,35 p'"'=0,199
« Risco fatal de DAC em 10 anos (%) 5,73 £ 3,15 13,08 + 8,27 p'"' =0,106
« Risco de AVC em 10 anos (%) 2,10 £ 0,93 4,86 + 2,96 p'"' =0,106
« Risco fatal de AVC em 10 anos (%) 0,35+ 0,21 0,69 + 0,47 p'" =0,365

(*): Diferenca significativa ao nivel de 5,0%.

(1): Através do teste de Mann-Whitney.

Obs.: DAC- doenca arterial coronariana / AVC — acidente vascular cerebral
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6.1 Tema
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A cirurgia bariatrica esta consolidada como a melhor forma de tratamento da

obesidade modrbida, entretanto seria possivel e factivel a ampliagdo com enfoque

selecionados para ndo obesos? Essa mudanca de paradigma tem sido defendida
por diversas sociedades medicas'®

metabdlico para um grupo de pacientes com obesidade leve e até mesmo em casos
, 100

e cientistas ¢ & 20 21
instituicdes governamentais, como por exemplo, a liberagdo pelo FDA para banda
gastrica em IMC abaixo de 35 Kg/m?. "

, até mesmo por
Em 2011, o IDF recomendou que diabéticos com IMC entre 30 e 35 Kg/m?
podiam ser elegiveis para uma cirurgia bariatrica/metabdlica se estivem com HbA¢

altos apos o tratamento habitual se associado a fatores de risco cardiovasculares. 100

Varios estudos, incluindo revisbes e meta-analises, estudam esse tema
16, 18-20, 21, 100

atualmente, e parece ser consensual a inclusdo de atos cirurgicos em diabéticos ndo
clinico.

obesos nos graus Il e lll desde que estejam em situag¢des de faléncia ao tratamento

Nesses estudos foram avaliados os efeitos da DGYR em longo prazo no
tratamento dos diabéticos com obesidade leve, verificando o percentual de remissao

dessas enfermidades. E ainda no curto prazo, em diabéticos sem obesidade, os
efeitos no controle metabdlico, glicémico e ponderal decorrentes da cirurgia.

Na UFPE ja foram desenvolvidos dissertagcbes de mestrado (03) e teses de
doutorado (02), além de varios artigos publicados nessa area cientifica. O

aprofundamento desse conhecimento favorece e consolida a sedimentacdo de um
centro de referéncia universitario nesse tema.



De S3, VCT Analise da eficacia e seguranga da Derivag&o gastrica em Y de Roux no tratamento 85

1N
1N
11N

do Diabetes Mellitus tipo 2 associada a obesidade grau | e sobrepeso.

er:'?'i
L b =SH,

6.2 Metodologia

O HC-UFPE desenvolve assisténcia e producéo cientifica na area de cirurgia
bariatrica ha mais de 15 anos, sendo um dos pioneiros no Brasil a ser credenciado
pelo Ministério da Saude nessa area, ja tendo sido operados mais de mil pacientes,
sendo composto por uma equipe multidisciplinar, liderados por cirurgides bariatricos
voltados para uma formagdo em residéncia medica em cirurgia geral e

gastroentererologica.

As diretrizes publicas estabelecidas pelo Conselho Federal de Medicina e
pelo proprio Ministério da Saude tiveram participacdo desse hospital na sua
construgdo."”” Esse pensamento na melhoria do tratamento dos obesos e
recentemente nos diabéticos esta sendo desenvolvido continuadamente nesse
servico, € ha cerca de cinco anos foi ampliado o enfoque para o diabetes e a
sindrome metabdlica, com a ampliagdo da capacidade de atendimento e oferta de
procedimentos nessa area. Foi nesse ambiente saudavel que surgiram esses

trabalhos.

O estudo observacional A tem caracteristicas ambidirecional, retrospectivo e
prospectivo, a partir do término da tese de mestrado. Estudos retrospectivos ndo sao
convenientes para condicées onde o diagndstico seria impreciso, situagado que nao
se enquadra nessa analise, pois a confirmacdo dessa enfermidade foi feita por
parametros clinicos e laboratoriais estabelecidos por sociedades bariatricas e
endocrinolégicas quanto ao seu diagnostico, além de serem confirmados por um

especialista.

Foram necessarios consultas de acompanhamento e investigagcédo
laboratorial para verificar o desempenho atingido por esses pacientes, e quando
excepcionalmente ndo foi possivel a presenca fisica, optou-se por dados em
prontuarios médicos, sendo confirmados em pelo menos dois registros médicos. O
desenho adotado para o estudo A, atualizando os dados e os analisando,
proporcionou vantagens, como baixo custo, curta duragdo, possibilidade de

repeticao e aprofundamento de situacdes que previamente ndo se conheciam.
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A intenc&o primaria seria avaliar que influéncias ocorreram apos a cirurgia
no maior tempo de seguimento possivel, e para isso foram comparados em dois
tempos distintos os dados existentes e os adquiridos. O primeiro (etapa
retrospectiva), antes do ato operatério, abordando o maximo de informagdes
pertinentes ao diabetes, e o segundo (etapa prospectiva), com no minimo 3 anos de
pds-operatorio, as variaveis glicémicas, ponderais, metabdlicas e nutricionais. Nesse
periodo ja estdo estabilizadas as alteragdes e possivelmente tenham surgido

complicagdes.

Em trabalhos dessa natureza pode haver perdas de seguimento por diversos
motivos, como nao acesso a servigco de saude publica, registros inadequados,
mudancas de domicilios, desinteresse dos pacientes que se sentem bem e ainda o
nao desejo de participar de pesquisas clinicas. Todavia conseguiu-se o seguimento
de 18 dos 27 casos iniciais. Um ter¢co dos pacientes ndo pode integrar esse estudo,

por esse motivo ou por critérios de selecéo, sendo factivel essa taxa.

O estudo de intervencado B, com aspecto ndo randomizado e aberto, teve a
intencdo principal testar se a DGYR poderia controlar os niveis glicémicos de uma
populagado de diabéticos com sindrome metabdlica sem obesidade que estavam com
faléncia ao tratamento classico da DM2 ha mais de um ano.

Estudos dessa natureza caracterizam-se pela exposicao ser definida pelo
investigador, ou mais precisamente, pelos critérios de selegdo compactuados antes
do inicio dos procedimentos. Deve haver critérios claros de diagnostico e de
desfecho ao término do estudo, atrelados aos objetivos especificos, situagado essa

fundamentada pela literatura sobre o tema.

Antes da cirurgia os selecionados foram avaliados no minimo em trés
ocasides, além de toda a equipe multidisciplinar, e apds o procedimento cirurgico os
pacientes foram vistos no minimo em seis consultas, duas dentre os primeiros trinta
dias, no 1° trimestre, aos seis meses, com um ano, e outra avaliacdo apds esse
periodo. O delineamento prospectivo ocorreu com comparagbes das diversas
variaveis nesses multiplos tempos de seguimento, sendo os principais o prévio a
cirurgia e o mais distante possivel apds ela, objetivando responder as perguntas

formuladas.
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Amostras pequenas ndo sdo representativas da populagdo, entretanto
grandes amostras implicam gastos desnecessarios de recursos e tempo, além da

para a variavel a ser estudada.

exposicao excessiva de seus participantes aos métodos que serao investigados. O
ideal € que a amostra seja a menor possivel, desde que representativa da populagéo

A amostra em estudos longitudinais de seguimento de um subgrupo
especifico nao precisa ser determinada. Por ter sido testado previamente, basta
manter o maior numero possivel de casos dessa populagdo. Como no estudo A
houve perdas de seguimento fez-se necessario a confirmagdo da determinacao
suficiente.

amostral por um teste estatistico, na qual demonstrou, apesar dessa existéncia, ser

Para o estudo B, pelo carater de intervengao prospectivo de testar uma nova
situagao, € imprescindivel a determinagdo amostral. O teste estatistico mostrou ser

necessario pelo menos 14 pacientes para a principal variavel estudada, a HbA,
conforme visto no item 4.4.2. Em estudos prospectivos acrescenta-se um excedente
de 20% nos casos, para minimizar possiveis perdas que venham a ocorrer, que sao

alheias a vontade do pesquisador. Assim a amostra foi composta por 17 pacientes, e
devido ao bom seguimento adotado ndo houve perdas até a presente data.

A resolucao do CFM de 2010 referenda como possiveis no arsenal bariatrico
e metabdlico as seguintes cirurgias: a gastroplastia vertical bandada (cirurgia de
Mason), a banda gastrica ajustavel, a gastrectomia vertical (Sleeve), a gastroplastia
ou derivagao gastrica com reconstrucdo em Y de Roux (DGYR), e derivagao bilio-
pancreatica com gastrectomia horizontal (cirurgia de Scopinaro) e a derivagao bilio-

pancreatica com gastrectomia vertical e preservagao do piloro (cirurgia de duodenal
switch). Os demais procedimentos cirurgicos ndo sao aceitos e ndo devem ser

usados, exceto sob forma de protocolos de investigagdo. Outros atos cirurgicos
estao proscritas como as derivagdes jejunoileais e suas variantes."’

A DGYR foi a técnica cirurgica empregada e escolhida para avaliagao por
ser a mais empregada no arsenal terapéutico dessas enfermidades.

1
conhecimento existente sobre seus efeitos e resultados, bem como as taxas de

Esta
aprovada como segura pelo CFM e Ministério da Saude,"” devido a amplo
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complicagdes e as maneiras ja desenvolvidas para sua resolugédo. Avaliando-se os
efeitos no diabetes em estudos com mais de cinco anos de seguimento verifica-se
que a DGYR, dentre os atos cirurgicos aceitos no Brasil, € o que apresenta maiores

indices de remiss&o dessa enfermidade.™

A anadlise estatistica foi realizada com testes paramétricos e nao
paramétricos de acordo com situacdo das variaveis e do tamanho amostral através

dos programas Microsoft Office Excel e o Statistical Package for the Social Sciences.

Em Jultima analise esses dois estudos servirdo como base para o
aprofundamento do conhecimento sobre o tema, integrando revisdes sistematicas e
meta-analises, além estimular o desenvolvimento de outros trabalhos em diversos

formatos, que necessitam dessas informagdes.

6.3 Caracteristicas pré-operatorias

A maior parte de estudos sobre o tratamento cirurgico do diabetes sdo com
grupos pequenos, como Vvisto na ultima revisao do American College of Surgeons em
setembro de 2013, onde a mediana dos 39 estudos foi de 16 pacientes, ou seja,
mais da metade dos artigos selecionados na publicagdo internacional tinham

casuistica menor que os dois apresentados nesse texto local. '

A média de idade em ambos foi de 51 anos, como de outros estudos, tendo
um predominio de mulheres. Isso é compativel com o perfil epidemiolégico do DM2
que acomete pessoas acima de 40 anos, e possivelmente ao maior percentual de

gordura no sexo feminino. > %8 16.21.28

A Unica revisdo sobre a abordagem cirurgica sobre essa patologia com
estudos com seguimentos de cinco anos, como um dos apresentados, foi publicada
no Annals of Surgery ", em outubro de 2013, e apresenta algumas caracteristicas

semelhantes e outras melhores.
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A média dos IMC dos pacientes A estudados foi de 33,4Kg/m2,
apresentando o mesmo perfil ponderal de outros dois artigos que evolvem casos

com seguimento longo de 5 anos em obesos leve operados. %% 1%

Os niveis glicémicos (HbA+;) e de tempo de duragdo da DM2 nesse estudo A
foram maiores, sendo de 8,8% e 9,4 anos, em relacédo a 7,5% e 6 anos da referida
revisao, respectivamente.13 Entretanto sdo dados semelhantes aos estudos de
Lakdawala et al. e Cohen et al. "% "% onde todos estavam sem controle glicémico.
O uso proporcional de insulina perfaz um tergo dos casos e se faz proximo ao desse

estudo com 27%. 321,103

Avaliando os pacientes B vemos que apresentam indices glicémicos (HbA1¢
10,2%) mais acentuados que os estudos similares na mesma faixa ponderal de 27,7
kg/m2, como o mini-bypass gastrico de Garcia et al.'® ou Dixon at al.*® de 8,3% a
9,1%, respectivamente. Esse estudo teve maior tempo de seguimento que os citados
(20m x 6 a 12m). Portanto considera-se um grupo mais grave glicemicamente. O
tempo de conhecimento dessa enfermidade nesses artigos se faz com por volta de

uma década aproximando-se do atual analisado. % 104 100

Cerca de 36% da populagao brasileira de diabéticos estdo com indices de
HbA1. acima 9%, e 24% acima de 10%.° Esses sdo um subgrupo de pacientes que
mesmo estando em acompanhamento clinico mantendo essas taxas ruins evoluirao
para complicagbes em longo prazo de forma mais grave. Por essas situagdes
existentes, esse o publico foi escolhido para uma nova abordagem terapéutica do
diabetes.

6.4 Complicagdes cirurgicas

As complicagdes decorrentes de agbdes cirurgicas, especificamente
secundarias a DGYR, em populag¢des de diabéticos ndo obesos moérbidos variam de
zero a 33%. 22103105107 § estudo A e B demonstraram indices de 16,7% e 23,5% de
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eventos morbidos, respectivamente. As revisbes envolvendo diversos tipos de
cirurgias bariatricas nesse mesmo perfil ponderal e glicémico demonstram taxas de

complicacdes entre 3,2 a 10,3%.'6: 21 108110

No ultimo ano um estudo com mais de 22 mil obesos operados demonstrou
que esses indices seriam de 7 a 8%, nao tendo interferéncia apos as restricbes

cirirgicas para centros de exceléncia."

Dados nacionais com 538 pacientes
submetidos a DGYR mostram uma incidéncia de 9,6%. ''? Esses eventos s3o raros
e comparaveis entre os obesos morbidos com ou sem diabetes, tendo um aumento
de complicagbes cardiacas, infecciosas ou renais nos portadores dessa

comorbidade. '

Nas cirurgias bariatricas em grupos tradicionais, as complicagées maiores
acontecem em aproximadamente 10% dos procedimentos, sendo que os eventos
mais graves s&o fistula gastrica e o tromboembolismo pulmonar. Além disso, a
incidéncia de deiscéncia de anastomose com peritonite situa-se entre 1,7 e 2,3%, a
de pneumonia é de 2,6% e a de abscesso cavitario é de 0,9%."" "'° Em um estudo
nacional a fistula pode ser encontrada em 2,4%, o sangramento em 2,6% e a
embolia em 0,55%, nesse caso responsavel pelos trés dbitos."'? Nos estudos em
tela ndo aconteceram tais eventos, porém em outros trabalhos, que abordaram a

mesma populacio, foi visto entre 4,5 e 10%.% 11

Uma revisdo em diabéticos ndo obesos morbidos submetidos a varios
procedimentos bariatricos categorizou as incidéncias de algumas complicagdes
relatadas, como infeccdo ou seroma, hérnias, estenose e ulcera de anastomose,
hemorragia, dentre outras. Foi demonstrado taxa de infec¢do ou seroma de ferida
em 4,3% decorrente da DGYR, sendo compativel com os estudos A (11,1%) e B
(5,9%). Quanto a hérnias eles mostraram 4,5%, sendo ndo encontrada na amostra
A tal complicagdo, entretanto no B tivemos 11,8%. Em relagdo a estenose de
anastomose identificam-se em media 5% dentre os 363 participantes avaliados, e
ocorrendo semelhanga com um caso em cada um dos estudos presentes (5,5% e
5,9%). Houve um caso de hemorragia no estudo B (5,9%) que acompanha a

frequéncia da revis&o citada que foi de um caso em 22 pacientes.®
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A mortalidade nesses grupos estudados parece ser muito baixa, com valores
de zero a 0,4%, '® 2" %% com indices semelhantes as taxas encontradas em
obesos mérbidos. ¥ "% "7 Os Estudos A e B nao apresentaram obitos precoces,
nem no seguimento tardio relacionado a DGYR. Duas revisdes em 2012 com 13 e

18 artigos, de 357 a 477 pacientes, ndo se detectaram mortalidade. "% %

Uma meta-analise debatendo a mortalidade nas cirurgias bariatricas com
mais de 85 mil pacientes demonstrou uma incidéncia de 0,28% até 30 dias de pos-
operatério. Os diabéticos tinham uma mortalidade maior que 1,2% em relacdo a
populacao geral. " Em outra meta-analise foi identificada uma mortalidade variando
entre 0,1 e 1,1%, de acordo com a técnica cirurgica, sendo de 0,5% no bypass

gastrico. °

A revisdo sistematica de 14 analises do JAMA em 2013, envolvendo
diversos tipos de cirurgias em diabéticos com IMC < 35Kg/m? como os cinco
estudos com bandas gastricas, os nove com bypass gastrico e um com derivagéo
bileopancreatica, encontrou apenas um caso de obito decorrente de uma banda
gastrica. '® Qutra revisdo do American College of Surgeons desse mesmo ano com
1336 pacientes detectou 5 casos de o6bitos, perfazendo uma taxa global de 0,4%,
sendo exclusivo esses desfechos relacionados com o mini-bypass gastrico ou a
transposicao ileal. Nas demais cirurgias, como banda gastrica, gastrectomia vertical,

DGYR e derivacdes bileopancreaticas, ndo houve desfecho fatal. 2’

Portanto parece ser seguro afirmar que a DGYR é uma técnica segura, com
baixo indice de complicagdes. E ainda apresenta-se com um dos menores indices
de mortalidade nessa faixa ponderal, sendo até o presente momento nido detectado

nenhum oébito nos artigos publicados com o mesmo perfil dessa analise.

O pensamento de aceitar como segura a DGYR no tratamento do diabetes
no sobrepeso e na obesidade grau | se torna razoavel. Porém, sdo necessarios
novos trabalhos com casuisticas maiores para comprovar a impressao da seguranga

nessas faixas ponderais e nesse perfil metabdlico em longo prazo.
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6.5 Alteracdes ponderais

A perda de peso apés cirurgias bariatricas foi estimada de 56 a 61% do
excesso de peso nas importantes revisbes de Buchwald et al., demonstrando perda
absoluta de 38 a 40 kg e proporcional de 32%. Os resultados para esses trés
parametros citados ap6s a DGYR sé&o de 60 a 68%, 43Kg e 35%, respectivamente.
Essa situagao tem como base uma populagcao de obesos morbidos, IMC médio de
47kg/m2, 0 que acarreta um excedente lipidico consideravel, tendo portanto
particularidades para comparacdes, para a amostra desses estudos.® °

Nas caracteristicas do estudo A, ou seja, nos obesos leves diabéticos, ainda
nao estda determinado que porcentagem de peso ou de seu excesso deve ser
perdida com a cirurgia, principalmente no perfil do estudo B, diabéticos com
sobrepeso, pois ndo existem casuisticas significativas em pacientes operados com
este perfil ponderal. Parece razoavel esperar uma normalizacdo de peso apos esse
procedimento cirurgico, com eliminagdo quase total do seu excesso, porém nao se

espera indices de IMC menores que 20Kg/m2 devido ao risco de subnutricdo.

Revisdes em diabéticos com IMC abaixo de 35kg/m?, submetidos a diversas
técnicas cirurgicas com tempo de seguimento variados, demonstram uma redugao

108,199 & mantendo um IMC médio entre 24,8

em 5,2 a 5,6kg/m? com perda de 17Kg
a 25,2kg/m2 2" 1% 118 qados esses semelhantes aos do estudo A. A perda do peso
nos obesos leves submetidos a cirurgia bariatrica € maior que os encontrados nos
obesos morbidos possivelmente devido ao menor excesso ponderal existente nesta

classe de pacientes.

Situagdes distintas ocorrem quando comparamos a perda de peso absoluta
de 22% (19Kg) ou da perda de excesso de peso de 85% desse estudo A com outros
na mesma faixa ponderal, técnica cirurgica e tempo de seguimento. Apesar deles

nao relatarem que grau de IMC se encontra no pos-operatorio, no artigo indiano de

/.102

Lakdawala at a a perda media de excesso peso de 67% acarretaria no

seguimento tardio valores de IMC de 27,5 kg/m?, sendo pouco acima que 0 nosso.

Il 103

Entretanto no estudo de Cohen at a uma perda absoluta de cerca de 40% em

uma populacdo de IMC médio de 32,7 kg/mz, encontraria um resultado de
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19,6kg/m?, bem abaixo do nosso, em um nivel de magreza, porem esse dado nao
esta relatado na publicagdo. No nosso nenhum paciente atingiu IMC abaixo de 20

kg/m2, tendo em media o valor de 26,1Kg/m?.

O risco de perda excessiva de peso foi estimado em 2,7% pela revisao de
Shimizu et al.’®, pois foram encontrados 13 pacientes com IMC abaixo de 20 kg/m2
dentre um total de 477 pacientes analisados, sendo decorrente da DGYR apenas um
caso e 0s outros 12 apos cirurgias com interposicéao ileal, essa situagao é explicada

pois o grupo operado por esse ultima técnica foi com IMC mais baixo.

Iniciando a analise do estudo B descobre-se que € pioneiro na realizagao da
DGYR em uma populacio de diabéticos sem controle na faixa compreendida de IMC
entre 25 a 30 kg/m2. Na analise das alteragbes ponderais desse estudo e revisando
os artigos sobre a perda de peso decorrente de cirurgias bariatricas padronizadas
em populagcdo de ndo obesos vemos uma escassez de dados.

Os estudos que envolvem pacientes com IMC abaixo de 30 kg/m2 tém os
dados misturados com trabalhos de populacdes entre 25 a 35 kg/m2 % 195 119 oy

quando especificamente em grupos abaixo de 30 kg/m2 ndo sdo em cirurgias de

DGYR, sendo em mini bypass gastrico'® ou bypass duodenojejunal 2% !

| 88, 122

ou em
interposicéao ilea

O menor IMC ocorrido no estudo B foi 20,3 Kg/m2 e a perda de peso tem
padriao semelhante aos estudos com o mini-bypass gastrico (14,3 a 18,6%). * '® O
IMC médio de 22,8kg/m2 atingido no pds-operatério se assemelha aos descritos nos

artigos de mini-bypass em asiaticos (23kg/m?). "% "

Em um estudo empregando nova técnica em pacientes com IMC de
30Kg/m2, uma gastrectomia vertical associada a interposicao ileal, tendo incluido
varios pacientes nao obesos, foram encontrados dois casos no pos-operatorio (5%)
com IMC abaixo de 20 kg/m?. ® Essa técnica abordou 72 diabéticos com IMC médio
de 27Kg/m2 e proporcionou um diminuicdo do peso para 21Kg/m2(17,8-26,2), dentro

de dois anos.'?

Nesse estudo B nenhum paciente atingiu um IMC menor do que 20 kg/m?,
situagdo também nao ocorrida em outras analises como bypass duodenojejunal ou o

mini bypass gastrico.''® 2% 12! Ressalta-se que nos varios artigos citados acima,
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apesar desse padrdo na perda de peso, ndo havia relato de desnutricdo clinica ou
laboratorialmente reconhecida.

Verifica-se assim que a DGYR proporciona um controle ponderal significativo
quanto aos niveis pré-operatérios em ambos os estudos sem acometer niveis de

magreza ou de desnutricdo, mantendo as populagdes em faixa de IMC normal para
o estudo B, e de sobrepeso para o estudo A em longo prazo.

6.6 Alteracdes glicémicas

A principal meta no tratamento do diabético sera atingir o controle glicEmico
minimizando os efeitos deletérios da hiperglicemia em longo prazo. A melhor
situagao seria atingir um nivel glicémico semelhante a populagdo normal sem uso de

medicagdes, entretanto nenhuma terapéutica clinica a consegue, mas esse evento
do dmz2.

pode acontecer apds procedimentos cirurgicos direcionados a obtencédo da remisséo

A resolugdo da DM2 é variavel devido as metodologias empregadas nos
diversos estudos. A maior meta-analise sobre o tema,8 avaliou 621 estudos e mais

de 135 mil obesos mérbidos, tendo atribuido a resolugao do DM2 quando a glicemia
era menor que 100mg/dL e a HbA4; era menor que 6%, na auséncia de medicagoes
hipoglicemiantes. Quando ndo existiam essas informagdes foi usado o critério da
definicdo de cada artigo para a resolugédo do diabetes, que geralmente foi a nédo
necessidade de medicacbes. Isso acarretou uma heterogeneidade de 75% nos
critérios. E ainda 28% das publicagdes dessa revisdo sao anteriores a 1999, quando

o diabetes era confirmado através de glicemia maior do que 140mg/d

L 123
comprometidos ao ndo ser especificado o0 que seria essa remissdo ou resolugao,

sendo
atualmente necessarios niveis acima de 126mg/dL. Os dados podem ser

quais niveis laboratoriais.

com uso de diferentes metodologias, como o desfecho quando os pacientes nao
usam mais medicacdes ou essa comorbidade ter desaparecido, sem especificar
8,9, 12
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Devido a essas circunstancias citadas acima atualmente a remissdo é
definida quando os niveis glicEmicos estdo abaixo das faixas diabéticas, por mais de
um ano, na auséncia de ativos farmacoldégicos ou procedimentos cirurgicos
temporarios, como dispositivos endoluminais ou baldes intragastrico. Esses foram os
parametros adotados por ambos os estudos em tela. A remissao pode ser parcial ou
completa, decorrendo basicamente dos niveis de HbA:. atingidos, sendo completa
quando abaixo de 6% e parcial quando menor que 6,5%. Nas situagdes em que

persistirem essas alteragbes por cinco anos arbitrariamente chama-se a remissao
completa de prolongada, considerando-se por alguns uma cura.'?

O principal objetivo do estudo A foi identificar que propor¢ao de pacientes

que atingiram a remissdo prolongada, sendo encontrada a taxa de 38,9%. Essa

situagao foi superior que a encontrada nos 24% da revisao global do Annals of

Surgery com 217 pacientes, sendo categorizada para a DGYR os indices de 31%."

Essa revisao, tratando-se de artigos com seguimento médio de cinco anos,
concluiu que a cirurgia bariatrica pode induzir uma significativa e substancial
remissdo e melhora do DM2. Somando o critério parcial e completa dos tipos de
remissdo constatou de forma geral indices de 50% em cinco anos, sendo

especificamente para a DGYR de 61%, sleeve gastrectomy de 31% e banda gastrica

de 9%, demonstrando assim superioridade da técnica cirurgica empregada por
ambos os estudos dessa universidade.

Outros dois estudos de longo prazo, envolvendo a DGYR em publico de
perfil ponderal e glicémico semelhante, demonstraram indices de remissao de 58 a

88%, os quais sdo maiores que os apresentados acima, mas possivelmente se
devem a critérios menos rigidos, como HbA:; de 7% e 6,5%. Esses parametros

podem ser interpretados como um controle glicémico, sendo similar ao estudo A que
foi de 50% sem medicacao e 77% com auxilio das mesmas.

102, 103
Os pacientes A com menor tempo de conhecimento do diabetes tiveram os
melhores resultados, entretanto sem interferéncia quanto ao IMC ou uso de insulina.

Essa informacéao positiva também foi vista por Lakdawala at al., pois todos pacientes

com menos de cinco anos de DM2 apresentam remissdo no seu estudo, sendo
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encontrados também os melhores indices nos que tiveram maior perda de excesso
de peso e maiores titulos de peptideo C.'%

atingiriam a

remissdo completa da doenca,

O principal objetivo do estudo B foi identificar que percentagens de pacientes
sendo

identificada que 29,4%

conseguiram essa meta. Essa situag&o ocorreu dentro do primeiro ano e se manteve
até pelo menos os 20 meses de seguimento. Na literatura ndo foi encontrado
nao obesos.

estudos em diabéticos operados pela técnica da DGYR em populacéo ocidental em

Devido a diversos critérios usados nos artigos para conceituar a remissao, a
literatura apresenta dados heterogéneos nessa faixa ponderal, variando de 16 a

100%. O mini-bypass gastrico de Garcia at al. '® proporcionou uma melhora de

considerado remisséo.

77%, com medias da HbA. caindo de 8,3 para 6,6%, mas nido se define no texto
quais niveis dessa variavel foram usados para essa categoria, ndo podendo ser

Na publicagdo de Huang at al., envolvendo asiaticos diabéticos submetidos a
DGYR com IMC entre 25 a 35 kg/m?, demonstrou uma remissdo completa de 63%.

Eles verificaram que todos os pacientes com maiores IMC atingiram essa meta,

entretanto os com IMC abaixo de 32 kg/m? s6 conseguiam em 42% das vezes.
estudo B.""®

O estudo de Dixon at a

Essa taxa nesse subgrupo com menor perfil ponderal se assemelha aos dados do
/.99

, com 103 asiaticos submetidos a 79% das vezes
ao mini-bypass e 21% a DGYR, mostrou que aos 12 meses 30% dos casos estavam
com HbA . abaixo de 6%, e 33% acima de 7%. Infere-se assim que sua remissao foi
semelhante ao do estudo dessa universidade em um tergo dos casos. A variacao da
HbA1; de 9,1% para 6,8% se aproxima da encontrada na casuistica da amostra B
que foi de 10,2% para 6,8%. Essa analise em orientais afirma que os melhores
resultados sao encontrados em um subgrupo com IMC maior que 27 kg/m2 e com
menos que sete anos de diabetes, sem interferéncia pelo nivel prévio glicémico. O

estudo B identifica que a melhor situagdo é atingida nos pacientes com menor tempo

de conhecimento da doenca, mas que n&o houve significancia para o nivel de IMC
ou glicémico ou uso de insulina previamente a cirurgia.
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O bypass duodenojeunal feito por Geloneze at al.”®° proporcionou indice de
remissao de 16%, quando o critério estabelecido foi de HbA. estive abaixo de 6,5%

sem medicacdes. Entretanto a mesma técnica empregada por Almino at al.’?’

atinge
indices de 90% quando se utiliza HbA. abaixo de 7%. Esses dois artigos ainda tem
outros fatores para confusdo nas comparacgdes, pois diferem nas caracteristicas
prévias quanto ao uso de insulina, sendo no primeiro utilizado em todos os casos, e

no segundo em nenhum dos pacientes.

Constata-se que a DGYR pode proporcionar uma remissdo completa da
doenga em uma parcela significativa de pacientes que estavam sem perspectiva
terapéutica. Atingir uma meta glicémica considerada atualmente como uma cura em
um terco dos casos proporciona mudangas no paradigma da condugao da
terapéutica da DM2. Nesses grupos, A e B, conseguir o controle glicémico em mais
da metade dos casos torna uma opgao terapéutica eficaz no manejo desses
enfermos. Entretanto ainda falta identificarmos previamente que pacientes teriam
maior chance de resposta a uma intervengao cirurgica. Necessita-se de mais
estudos para aprofundar essas observacbes e desenvolvimento de escores

preditivos.

6.7 Alteracboes Metabdlicas

Aproximadamente um ter¢co dos brasileiros sdo portadores da sindrome
metabdlica e desses cerca de 40% tem alteragcbes glicémicas ou diabetes.*> “¢ A
abordagem primaria para a resolugao dessa entidade se baseia na perda de peso e
controle da obesidade, com atividades fisicas regulares, proporcionando diminuigdo

do colesterol e triglicerideos, alem da presséo arterial e da glicemia. *’

A presenca da DM2 em pacientes com sindrome metabdlica proporciona alto
risco de doenca cardiovascular, sendo que todos os fatores de risco sao
intensamente reduzidos quando ocorre a normalizagdo glicémica com niveis de
HbA. abaixo de 7%, através de agentes hipoglicemiantes e mudangas no estilo de

vida.
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O escore de Framingham mostra que a maioria dos homens diabéticos tem
cerca de 20% de risco de doenga coronariana, € que nas mulheres raramente
excedem esse percentual. “1 Entretanto esse difundido modelo n3o seria o mais
adequado para uma populacdo especificamente de diabéticos, pois usa variavel
dicotdmica, presenca ou auséncia da DM2. O modelo proposto pela Universidade de
Oxford, através do UKPDS, seria mais adequado, pois leva em consideracdao o
tempo de diagndstico dessa doenga além do nivel glicémico como variavel continua
(HbAc).*

Os pacientes do estudo B tiveram um significante beneficio apds a cirurgia
com uma reducgao de 53 a 61% da prevaléncia da SM, com projecédo de diminuigéo
de 48% de eventos coronarianos nos préximos dez anos, sendo que a probabilidade
desse evento ser fatal caiu 52%. Um estudo indiano relatou uma diminuicdo de 69%
pelo método do UKPDS, ocorrendo variacdo de 14,9% para 4,7% de DAC,

entretanto foi em uma populagédo mais jovem com média de 45 anos. "%

O estudo de Cohen at al. '® demonstrou uma reducéo de 71% para esses
eventos nao fatais, apresentando nos pds-operatério taxas atuais de risco em dez
anos de 10% para doenga coronariana e 5,4% para 6bito. O presente estudo em
discussdo rebaixou esse risco para niveis aproximados a essa populagdo com

escores de 8,7% e 5,5%, respectivamente.

A circunferéncia abdominal reduziu significativamente 14% para 84cm aos
20 meses de seguimento, sendo semelhante aos encontrados nos indianos com
queda de 16% para 83cm.'® Como consequéncia a cirurgia ocorreu normalizagéo
do colesterol e triglicerideos com reducao significativa, com resolu¢cao de 58% da
hipercolesterolemia e 68% da hipertrigliceridemia. Esses achados foram vistos

i 105 /. 103

também por Shah at a e Cohen et a

de 58 a 64%.

, N0 qual este demonstrou uma resolugao

A DGYR no estudo B proporcionou alteragcbes metabdlicas importantes que
possivelmente levara a uma reducdao na morbidade e mortalidade tardia. Sera
necessario acompanhamento frequentes desses pacientes por longo periodo para

comprovar essas afirmacgoes.



De S3, VCT Analise da eficacia e seguranga da Derivag&o gastrica em Y de Roux no tratamento 99
ddd do Diabetes Mellitus tipo 2 associada a obesidade grau | e sobrepeso.

Conclusao



1N
1N
11N

De S4, VCT

U

{

Andlise da eficacia e seguranga da Derivagéo gastrica em Y de Roux no tratamento
do Diabetes Mellitus tipo 2 associada a obesidade grau | e sobrepeso.

100

Os resultados encontrados segundo as condigdes do trabalho permitiram

concluir, com nivel significancia de 95%, que a DGYR foi uma modalidade

terapéutica segura e eficaz para os pacientes diabéticos e portadores de sobrepeso
no curto prazo e de obesidade grau | no longo prazo.

Especificamente conclui-se no estudo A, para um grupo de diabéticos com
obesidade leve sem controle glicémico, que a DGYR aos cinco anos controlou a

glicemia em metade dos casos sem medicacao e em 78% com auxilio das mesmas,
acarretando uma diminuigéo significativa em 20% da HbA+. (p<0,001).

Especificamente conclui-se no estudo B, para um grupo de diabéticos com
sobrepeso sem controle glicémico, que a DGYR aos 20 meses controlou a glicemia
em 35% dos casos sem medicacdo e em 53% com auxilio das mesmas

proporcionando uma reducéo significativa em 33% da HbA. (p<0,001).
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Apéndice 1

FICHA 12 ATENDIMENTO — TRIAGEM - CIRURGIA METABOLICA

DIABETES MELLITUS TIPO 2 E IMC 25-30 KG/M2

Nome: Reg:

Nascimento: / /  sexo:( )masc( )fem

fones: / / /

Endereco:

Diabetes Mellitus tipo 2 hd quanto tempo? __ anos IMC: __ Kg/m2
Medicacao: ( ) oral ( )insulina ( ) nenhuma

Usa insulina ha quantos anos? Que dose atualmente?

Descreva medicacdes orais para diabetes em uso:

Circunferéncia Abdominal: cm Altura: m Peso: Kg

Glicemia de jejum: ___ mg/dl Hemoglobina Glicada: % Peptideo C:

Acompanhado(a) por endocrinologista? (SouN)___ Ultima consulta quando?___
Colesterol ou triglicerideos elevado: (SouN) gue medicagdo?

Hipertensdo Arterial Sistémica (pressao alta): (SouN) __ que medicagdo?
Problemas de visao relacionados a diabetes? (SouN) _ que medicagdo?
Problemas de rins relacionados a diabetes? (SouN) _ que medicag¢do?

Problemas de coracdo relacionados a diabetes? (SouN) _ que medica¢do?

Problemas de nervos ou circulagdo nas pernas relacionadas a diabetes? (SouN)

Cirurgias prévias no abdémen:

responsavel pelo preenchimento
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Apéndice 2

PROTOCOLO DE PESQUISA: CIRURGIA METABOLICA EM DIABETES MELLITUS TIPO 2

Nome: Data: [

Fones: Registro:

PRE-OPERATORIO

Peso Inicial Kg Altura: cm IMC Inicial: Kg/m2 Circ. Abdom.: cm
Glicemia Inicial: mg/dL Hemoglobina glicada:
Tempo de DM2: ( )anos ( ) meses Medicagdes: ( ) Oral ( ) Insulina

Hipoglicemiante oral: ( ) 1 droga ( )2 drogas ( ) 3 drogas Tempo de uso:
Insulina: () sim ( )ndo Quantas unidades: Tempo de uso:

Peptideo C: Insulina: TTOG:

Sindr. Metabolica: (') Sim (') Ndo Medicagdes em uso e tempo de uso :

Cardiologia: ( )Sim( )Nao Pneumologia:( )Sim( )Nao

Nutricdo: ( )Sim( )Nao Psicologia: ( )Sim( )Nao

Endocrinologia: ( )Sim( )Nao

Porque?

USG: EDA:

CIRURGIA (DGYR) - ( )Sim( )Nao cirurgiao:

Data da cirurgia: / / Acesso:( )laparot.—convencional ( )videolapar.

Idade na cirurgia: Alca alimentar: cm Alca bileopancreatica: cm

Complicagdes:

SEGUIMENTO (pacientes do mestrado)

Data da informacao: / / tempo pos-op: meses anos

Peso atual: Kg IMC atual: Kg/m2 Glicemia: mg/dl  HbA1c:

Persiste com medicagéo: ( ) ndo ( ) sim — quais? ( )oral ( )insulina
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Apéndice 3

PROTOCOLO DE PESQUISA: CIRURGIA METABOLICA EM DIABETES MELLITUS TIPO 2

Paciente: registro: Data cirurgia:

Exames PRE DPO: DPO: Més: Més: Més: Més: Més: Més:
Data A [/ [/ !/ !/ !/ /1 !/ !/

Peso

IMC

CircAbdom

Glicemia J

HbA1c

Peptideo C

Insulina

Triglic.

Colest T

HDL

LDL

AC. Urico

PCR

Ht/Hb

Piqgt

Leuco

TPAE / INR

FA

TGO/TGP

Cr/Ur

BTeF

Na/K/Cl

Ca/ Ferro

Albumina

Zinco

Vit B12

Vit B1

TSH

T3 /T4

Hipoglicem.

Insulina

HAS

Complicagbes
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Anexo 1

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
Comité de Etica em Pesquisa

Of. N. © 158/2008 - CEP/CCS Recife, 16 de junho de 2009

Registro do SISNEP FR — 189871

CAAE — 0124.0.172.000-08

Registro CEP/CCS/UFPE N° 125/08

Titulo: “Estudo clinico prospectivo, randomizado e controlado para avaliagcdo da
seguranga e da eficacia do tratamento cirurgico do Diabetes Melito tipo II”

Pesquisador Responsavel: Alvaro Antdnio Bandeira Ferraz

Senhor Pesquisador:

Informamos que o Comité de Etica em Pesquisa envolvendo seres humanos do Centro
de Ciéncias da Saude da Universidade Federal de Pemambuco (CEP/CCS/UFPE) registrou e
analisou, de acordo com a Resolugdo N.° 196/96 do Conselho Nacional de Saude, o protocolo
de pesquisa em epigrafe, aprovando-o e liberando-o para inicio da coleta de dados em 29 de
julho de 2008.

lnformamo;, ainda, que, no referido projeto, foi incluido o nome do mestrando Vladimir
Curvelo Tavares de Sa, e cujo trabalho tera o seguinte titulo: “Avaliagao da eficacia do
bypass gastrico em Y de Roux”, sendo que a metodologia ja esta incluida no projeto original.

Atenciosamente

Ao
Dr. Alvaro Antdnio Bandeira Ferraz
Dep. de Cirurgia - CCS/UFPE

Av. Prof. Moraes Rego, s/n Cid. Universitaria, 50670-901, Recife - PE, Tel/fax: 81 2126 8588; cepccs@ufpe.br
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Anexo 2

SERVICO PUBLICO FEDERAL
UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
Comité de Etica em Pesquisa

Of. N°. 102/2010 - CEP/CCS Recife, 07 de maio de 2010

Registro do SISNEP FR - 329324

CAAE - 0101.0.172.000-10

Registro CEP/CCS/UFPE N° 104/10

Titulo: Diabetes Mellitus tipo || com IMC 25-30 kg/m?: Tratamento Clinico x Bypass Gastrico.

Pesquisador Responsavel: Vliadimir Curvelo Tavares de Sa

Senhor(a) Pesquisador(a):

Informamos que o Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos do Centro de
Ciéncias da Saidde da Universidade Federal de Pernambuco (CEP/CCS/UFPE) registrou e analisou, de
acordo com a Resolugcdo N.° 196/96 do Conselho Nacional de Sadde, o protocolo de pesquisa em
epigrafe, liberando-o para inicio da coleta de dados em 05 de maio de 2010.

Ressaltamos que a aprovagéo definitiva do projeto sera dada apés a entrega do relatério final,
conforme as seguintes orientacdes:
a) Projetos com. no méaximo, 06 (seis) meses para conclusdo: o pesquisador devera
enviar apenas um relatoério final;

b) Projetos com periodos maiores de 06 (seis) meses: o pesquisador devera enviar

relatérios semestrais.

Dessa forma, o oficio de aprovagao somente sera entregue apds a analise do relatério final.

Coordenador do CEPLECS / UFPE

Ao
Doutorando Vladimir Curvelo Tavares de S&
Hospital das Clinicas- HC/UFPE

Av. Prof. Moraes Rego, s/n Cid. Universitaria, 50670-901, Recife - PE, Tel/fax: 81 2126 8588; cepccs@ufpe.br




