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RESUMO

MANICOBA, Anna Cyntia Branddo Nascimento. Estudo da composi¢do corporal, parametros
bioquimicos, imunoldgicos e qualidade de vida em mulheres climatéricas em um municipio
no nordeste do Brasil. 2016, 98 folhas. Tese (Mestrado) Universidade Federal do Maranhao.

O climatério € a fase bioldgica que compreende a transi¢io entre o periodo reprodutivo e o
nao reprodutivo, podendo iniciar aos 35 anos e estender-se até os 65, cursando com alteragdes
hormonais com impacto em diferentes sistemas organicos e na qualidade de vida. Objetivou-
se avaliar a composicdo corporal (antropometria e bioimpedancia), perfil bioquimico
(glicemia em jejum, colesterol total, LDL, HDL, VLDL, triglicerideos, PCR,), perfil
hormonal (FSH, LH, estradiol e progesterona), perfil imunolégico (leptina, 1L-2, IL-4, IL-6,
IL-10, TNFa, IFN-y, IL-17a), e qualidade de vida em mulheres climatéricas. Realizou-se um
estudo caso-controle com mulheres menopausadas no grupo caso, € no grupo controle que
ainda ndo haviam entrado na menopausa. Foram incluidas 136 mulheres, 52 (38,2%) no grupo
das pacientes menopausadas e 84 (61,8%) nas pacientes ndo menopausadas A andlise
estatistica foi realizada com os seguintes testes: Qui-quadrado, Mann-Whitney e o t-Student.
O software utilizado foi SPSS versao 22.0. Nao foram encontradas diferencas significativas
em relacio a qualidade de vida, hipertensdo, na avaliagdo da composi¢cdo corporal
(bioimpedancia, parametros antropométricos, IMC), nos niveis de PCR, triglicérides, HDL e
VLDL. Encontramos diferencas significativas nos niveis de leptina com valores
significativamente maiores no o grupo das menopausadas comparadas as mulheres nao
menopausadas, evidenciando que a leptina € importante parametro imunolégico na avaliagdo
de mulheres no climatério, regulando a homeostase do organismo.

Palavras-chave: Composi¢ao corporal. Parametros bioquimicos, imunoldgicos. Qualidade de
vida. Mulheres climatéricas.



ABSTRACT

MANICOBA, Anna Cyntia Branddo Nascimento. Study of body composition, biochemical,
immunological parameters and quality of life in climacteric women in a municipality in
northeastern Brazil. 2016, 98 sheets. Thesis (Master degree) Federal University of Maranhao.

The climacteric is the organic phase comprising the transition from the reproductive period
and not reproductive, may start at age 35 and extend to 65, studying with hormonal changes
that impact on different organ systems and quality of life. This study aimed to assess the body
composition (anthropometry and bioimpedance), biochemical profile (fasting glucose, total
cholesterol, LDL, HDL, VLDL, triglycerides, PCR) hormonal profile (FSH, LH, estradiol and
progesterone), immunological profile (leptin IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF, IFN-, IL-17a), and
quality of life in climacteric women. We conducted a case-control study with postmenopausal
women in the case group and the control group who had not yet entered menopause. 136
women were included, 52 (38.2%) in the group of menopausal and 84 patients (61.8%) in
patients not menopausal Statistical analysis was performed with the following tests: Chi-
square, Mann-Whitney and t Student. No significant differences were found in relation to
quality of life, hypertension, assessment of body composition (bioimpedance, anthropometric
parameters BMI), CRP levels, triglycerides, HDL and VLDL. We found significant
differences in leptin levels with significantly higher values in the group of postmenopausal
women compared to women not menopausal., Indicating that leptin is important immune
parameter in the evaluation of climacteric women by regulating the homeostasis of the
organism.

Key words: Body composition. Biochemical, immunological parameters. Quality of life.
Climacteric women.
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1. INTRODUCAO

O climatério, segundo a Organizacdo Mundial de Satide (WHO, 1981) pode ser definido
como a fase bioldgica da vida da mulher que compreende a transicdo entre o periodo
reprodutivo e o nao reprodutivo. Compreende uma fase natural do desenvolvimento da mulher
que pode se iniciar aos 35 anos e estender-se até os 65 anos (GALLON; WENDER, 2012).

De maneira geral, pode-se afirmar que o hipoestrogenismo frequentemente causa
alteracOes fisioldgicas no funcionamento do corpo, incluindo atrofia do ttero, ressecamento
vaginal, irritabilidade, fadiga, ansiedade, diminui¢do da for¢a muscular e da calcificagdo dos
0ssos ¢ “ondas de calor” (LAM et al., 2003).

Durante a transi¢io menopdusica, a forma de distribui¢do da gordura corporal das
mulheres parece se modificar, apresentando tendéncia de acumular-se na regido abdominal.
Estudos realizados no Nordeste Brasileiro em nivel ambulatorial registraram elevada
prevaléncia de obesidade abdominal em mulheres, sendo de 76,6% nas que estavam na pré-
menopausa € 85,2% em mulheres na pds-menopausa. As menores prevaléncias foram
encontradas entre as mulheres asidticas, que apresentaram 16,4% na pré menopausa e 29,1%
na pos-menopausa. Em relacdo as dislipidemias, de acordo com Ferin et al., (1993), o
hipoestrogenismo associa-se a dislipidemia, pois pode aumentar o colesterol total. O tecido
adiposo é responsdvel pela producdo de moléculas reguladoras, as adipocinas. A palavra
adipocina ou adipocitocina significa célula adiposa em movimento.

O tecido adiposo branco consiste em pré-adipdcitos e adipdcitos, macrofagos, células
endoteliais, fibroblastos e leucdcitos e secretam uma variedade de adipocitocinas. Estas
adipocitocinas estdo envolvidas numa variedade de processos enddcrinos que regulam o
metabolismo de glicose e 4acidos graxos, o gasto de energia, a resposta inflamatoéria, a
imunidade, a funcdo cardiovascular, e de reproducdo, entre outras fungdes (TILG;
MOSCHEN, 2006; HENRY; CLARKE, 2008; HAUSMAN; BARB, 2010).

A leptina desempenha um papel chave na regulacdo da homeostase do organismo. E
sintetizada e secretada por adipdcitos, com influéncias em diferentes tecidos e sistemas,
incluindo o metabolismo lipidico corporal, hematopoiese, regulacdo das células beta

pancreaticas, células ovarianas e na termogénese. O tecido adiposo subcutaneo secreta maior

quantidade de leptina, em comparagdo com o tecido adiposo visceral (AYESER et al., 2016).
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O seu nivel circulante é proporcional a gordura corporal. A co-localizacdo dos alfas
receptores de estrogeno e de leptina no Hipotilamo sugerem a regulacdo do equilibrio

energético por meio dessas duas vias de sinalizacdo (SPRINGER et al., 2014).
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2. FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1. Aspectos gerais do climatério

Apresenta-se em quatro fases: pré menopausa que significa a menstruacdo continua
durante os dltimos 12 meses; perimenopausa € o periodo de tempo que antecede a menopausa,
quando ndo se verifica ainda um periodo de amenorréia que atinja 12 meses consecutivos;
menopausa que ocorre com a interrup¢do menstrual permanente; e, pos- -menopausa quando
inicia-se um ano apds a amenorréia (SILVEIRA et al., 2007).

A menopausa consiste na interrup¢do permanente da menstruacio, apos 12 meses de
amenorreia. Ocorre em funcdo da perda da atividade folicular ovariana e constitui a transi¢ao
fisiolégica do perfodo reprodutivo para o ndo reprodutivo. E considerada prematura quando
acontece antes dos 40 anos e tardia apds os 55 anos (NORTH AMERICAN MENOPAUSE
SOCIETY, 2007; LIMA; BOTOGOSKI, 2009).

Os ciclos menstruais na fase do climatério podem ser irregulares e menores, podem
também aumentar o numero de dias intermenstruais, caracterizando-se pelo inicio das
modificacdoes bioldgicas, enddcrinas e psicolégicas, que marcam o fim da etapa
reprodutiva (SILVEIRA et al., 2007).

Conforme estudo realizado por Silva et al., (2010), a média de idade em que a
menopausa ocorreu ndo se alterou de modo importante desde os relatos de Aristdteles e
Hipdcrates, ha quase dois mil anos, havendo registro desta idade por volta da quarta
década. Autores medievais relataram que a parada da menstruag¢io ocorria por volta dos
50 anos, muito préxima da média de idade da mulher na menopausa no século XX, tanto
nas mulheres brasileiras como nas de paises desenvolvidos do Ocidente. Esta
informacdo, também, foi confirmada com o presente estudo visto que a média de idade
foi de 52 anos.

As diversas alteragcdes fisioldgicas tipicas desta fase podem resultar em queixas que
afetam a maioria das mulheres: ondas de calor, sudorese, calafrios, palpitacdes, cefaleia,
tonturas, parestesia, insonia, perda de memodria e fadiga. As ondas de calor podem vir
acompanhadas de rubor, sudorese, calafrios, palpitacdes ou episddios de taquicardia e

consistem em sensacdo de calor que se irradia da por¢do superior do térax para o pescoco e
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cabeca, acompanhando-se de sudorese profunda. Sd@o mais desagraddveis a noite,
determinando agitacdo, insOnia e fadiga; durante os episddios hd elevacdo da temperatura
cutinea (AVELAR, et al., 2012).

Os significados que as mulheres constroem sobre o climatério sdo evidenciados de
modos muito particulares, os quais sdo balizados a partir do conhecimento prévio baseado nas
vivéncias de outras mulheres. Cabe salientar que, comumente, o climatério é reportado como

sendo o mesmo que menopausa (VALENCA et al., 2010).

Mori e Coelho (2004) destacam que a atitude da mulher frente ao fendmeno do
climatério contribui para a presen¢a ou auséncia de uma sintomatologia depressiva. Dentre os
principais sintomas psiquicos atribuidos a este periodo, destacam-se a perda de autoestima,
acompanhada de labilidade afetiva e irritabilidade, prejuizo de adaptacdo social, dificuldades

de concentragdo e memdria, além de queixas relacionadas ao ambito sexual.

Portanto, o climatério configura-se em uma etapa impar na vida da mulher e, em
decorréncia desse periodo, as mulheres podem apresentar um conjunto de sinais e sintomas
desagradédveis. Sendo sua intensidade, decorrente das mudangas no estilo de vida das

mulheres (POLISSENI et al., 2009).

Mori e Coelho (2004) destacam ainda que, nesta fase, a relacdo da mulher, com o seu
proprio corpo e, com o desejo sexual é caracterizado por diversos fatores, dentre eles a
reducdo hormonal, as experiéncias afetivas e familiares, o meio social, a etnia, a raca, o
momento contemporaneo, como alguns dos aspectos indispensdveis que caracterizam a

experiéncia subjetiva feminina.

Silveira et al., (2007) refere o aparecimento de sintomas vasomotores, como as
principais queixas relacionadas ao climatério, caracterizados como os fogachos ou ondas de
calor, além da atrofia vaginal, disfungdes sexuais, alteragdes urogenitais, aumento do peso,
alteracdoes da pele, risco para doenca cardiovascular e osteoporose. Quanto aos fatores
biopsicossociais, estes podem ter influéncia na ocorréncia de alteracdes de humor,

caracterizadas por irritabilidade, nervosismo, depressao e ansiedade.

O climatério estd associado a fatores psicossociais, biolégicos e culturais, sendo
necessaria uma equipe qualificada e humanizada para lidar com as queixas relacionadas a essa

fase da vida da mulher (GALLON; WENDER, 2012).

Sendo assim, este é considerado um periodo de profundas modificacdes sistémicas na
vida da mulher sendo um fendmeno enddcrino consequente da faléncia dos foliculos

ovarianos, com reduc@o da secrecdo de estradiol, interrupc¢ao definitiva dos ciclos menstruais
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e surgimento de sintomas caracteristicos desta fase da vida (CORREA; BITTENCOURT;
TUFIK, 2014).

2.2. Epidemiologia do climatério

Dados epidemioldgicos demonstram que o ptiblico feminino no Brasil corresponde a
51% da populacdo, e representa a maioria da populacio idosa. No pais hd cerca de 30 milhdes
de mulheres na faixa etdria de 35 a 65 anos, o que representa cerca de 20% de mulheres em
periodo do climatério (IBGE, 2010).

Os aspectos envolvendo o periodo do climatério t€ém sido enfatizados durante as
ultimas décadas devido ao grande aumento da expectativa média de vida feminina.
Entretanto, as décadas 30, 50 e 70 foram marcadas por uma visdo restrita a respeito da
mulher, sobretudo na condi¢io do seu papel social, sendo vista apenas como responsdvel pela

criacdo, educacio e cuidados com a satude dos filhos e da familia (BRASIL, 2004).

2.3. Leptina

A leptina € uma adipocitocina composta por 167 aminodcidos, com primeiro relato em
1994 por Zhang et al., (1994). O nome leptina (Lep) é derivado do grego leptos, que significa
fina. A leptina humana € codificada pelo gene LEP (também chamado obesos, OB) no
cromossomo 7q32; este gene abrange aproximadamente 20 Kb e contém 3 exons (AUWERX;
STAELS, 1998).

A leptina é um hormodnio peptidico anorexigeno sintetizado e secretado pelos
adipdcitos, principalmente pelo tecido adiposo branco, e em quantidades muito pequenas pelo
tecido adiposo castanho. Este hormonio € transportado ativamente através da barreira hemato-
encefdlica e atua no hipotdlamo na modulacdo do comportamento alimentar e no gasto
energético (CAMPFIELD et al., 1995; BONDA et al., 2014). A leptina também ¢ sintetizada
em outros tecidos, incluindo a placenta, ovdrio, musculo esquelético e estdmago

(MARGETIC et al., 2002).
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As concentracdes circulantes da leptina exibem pulsatilidade e ritmo circadiano. Ao
contrdrio de outros mediadores inflamatérios, a leptina é prontamente detectivel em
circulacdo, sob condi¢des normais e flutua para regular o estado de energia do corpo. Os
niveis de leptina plasmatica variam diretamente com o indice de massa corporal e percentual
de gordura corporal. Hormonios metabdlicos, sexo e necessidades energéticas do corpo
influenciam sua concentragdo plasmética. A leptina tem sido historicamente associada com a
obesidade, tendo em vista resultados de defeitos da via de sinaliza¢do da leptina em obesidade
em modelos animais (CLARK; ALLEVA; VISSEL, 2011)

Apenas alguns humanos obesos foram identificados com mutagdes no gene da leptina ou
no receptor de leptina, no entanto, a maioria dos casos de obesidade em seres humanos estdao
associadas com niveis elevados de leptina. Assim, a obesidade humana pode representar um
estado de resisténcia a leptina. Na figura 1 pode-se observar que a flutuacdo nas concentracdes de
leptina periféricas pode influenciar a atividade dos eixos hipotdlamo-pituitdrio-ovariano e
hipotalamico-pituitdrio-supra-renal, indicando que a leptina pode ser um modulador de

reproducdo, funcdo endocrina relacionadas com o stress e comportamento (PROLO et al., 1998).
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Figura 1 - Normalizacdo dos niveis de glicose no sangue por leptina
Fonte: Adaptado de Meek; Morton (MEEK; MORTON, 2016)
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Em resposta a redugcdo da insulina e sinalizacdo da leptina, o cérebro inicia um

conjunto de respostas comportamentais, autondmicas e neuroenddcrinas destinados a
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aumentar os niveis de glicose no sangue. Este efeito ¢ mediado tanto por uma redugdo da
absor¢do de glicose pelos tecidos periféricos e taxas aumentadas da produgdo de glicose
hepética (PGH), atribuiveis em parte, a um aumento da secre¢do de glucagon de células alfa
pancredticas e ativacdo do eixo Hipotdlamo-Hip6fise-Adrenal (HHA). (PROLO et al., 1998).

Conforme figura 2, receptores de leptina (LEPRs) estdo presentes em ambos os
neurdnios do hipotdlamo e extra hipotalamicos, incluindo neurdnios do hipocampo e no
cortex cerebral, tronco cerebral e cerebelo (LEE, 2011). Seis isoformas diferentes do gene do
receptor de leptina sao sintetizados: Ob-Ra, Ob-Rb, Ob-Rc, Ob-Rd, Ob-Re e Ob-RF. Eles sdo
geralmente classificados no que se refere as formas em curto (ObRa, c, d, e f), longos (ObRb)
e soluveis (ObRe) (CARRO, 2009).

A forma longa é responsdvel para a sinalizacdo induzida por ligacdo ao ligante
induzindo uma variedade de cascatas de sinalizacdo intracelular subsequentes. As formas
curtas estdo menos envolvidas na sinalizac@o intracelular da leptina ativada. Elas parecem ser
importantes na mediag¢do da transferéncia de leptina da periferia através da barreira hemato-
encefélica. Tem sido demonstrado que a leptina € capaz de se ligar em megalina-LRP2, um
receptor de multi-ligante que € expressa em células epiteliais do plexo cordide (Fig. 1)
(CARRO, 2009).

LEPR ativa vérias moléculas envolvidas em vias de jusante relacionados com a
sobrevivéncia das células e metabolismo, tais como STAT3, PI3K, MAPK, AKT, sirtuina 1 e
GSK3b. Estas vias formam uma rede que estd envolvida na resposta fisiologica leptina

(FOLCH et al., 2012).
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Forma longa Forma curta Forma secretada
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Figura 2 - Representacdo esquemdtica das isoformas do receptor de leptina. O
receptor de leptina tem seis isoformas, LepRa-f com um dominio extracelular
comum, mas diversos dominios intracelulares. A interacdo e ativacdo JAK ¢
mediada através de sitios do box 1. A forma longa, LepRb, € a tinica isoforma que
contém sitios que permitem a ativagao leptina- induzida da via JAK-STAT.

Fonte: Adaptado de Kwon e col., 2016.

A percepcao da transducdo de sinal se da através de quatro diferentes isoformas do
receptor de leptina (OB-R). A quantidade de OB-R funcionalmente ativo, no entanto, €
afetado por derramamento constitutivo do dominio extracelular. O produto do processo de
clivagem, o chamado receptor de leptina solivel (SOB-R), € a principal proteina de ligacdo da
leptina no sangue humano e modula a sua biodisponibilidade. As concentracdes do receptor
soluvel sao regulados diferencialmente em distirbios metabdlicos, tais como diabetes mellitus
tipo 1 ou obesidade, e podem, portanto, aumentar ou reduzir a sensibilidade a leptina.
Lipotoxicidade e apoptose aumentam a clivagem através de mecanismos dependentes da via
ADAM (ZHANG, et al., 1994).

Em contraste, embora o aumento das concentragdes do SOB-R parece inibir
diretamente os efeitos da leptina, quantidades reduzidas de SOB-R podem refletir a

diminui¢do da expressdao de membrana de OB-R. Estas descobertas, em parte, explicam as
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alteracdes de sensibilidade a leptina, que estdo associados com altera¢des nas concentra¢des
séricas SOB-R visto em distirbios metabdlicos (SCHAAB; KRATZSCH, 2015).

Com a expansio do tecido adiposo durante o ganho de peso, o recrutamento dos
macréfagos aumenta as alteracdes na expressdo do receptor e na secrecdo de citocinas e
adipocitoquinas (TILG; MOSCHEN, 2006). A leptina tem papel na homeostase energética,
homeostase da glicose e lipidios, e inflamac¢do. Os niveis de leptina sdo maiores em mulheres
em idade reprodutiva do que os homens. No entanto, embora os niveis de leptina aumentam
com a idade em homens, mudancas relacionadas a idade sdo controversos em mulheres, com
alguns estudos relatando nenhuma mudanca e outros mostrando niveis reduzidos com a idade

(SCHAUTZ et al., 2012).

2.4. Citocinas

As citocinas sdo proteinas pequenas € ndo estruturais com pesos moleculares que
variam de 8.000 a 40.000, sao fundamentais para a biologia molecular e exercicio da pratica
clinica da medicina. Um fator a ser considerado na evolu¢do das doencas € o equilibrio entre
as citocinas pro-inflamatorias e anti-inflamatérios (RAO et al., 2015).

A obesidade estd associada a um estado cronico de baixo grau inflamacao,
apresentando aumento dos niveis de marcadores de inflamacdo, tais como insulina, proteina
C-reativa (PCR), e citocinas pré-inflamatéria (DEBNATH et al., 2015).

A producgdo de citocinas € feita por linfocitos T CD4+, que sdo diferenciados pelo
perfil de cada citocina, sendo chamados linfécitos T auxiliares 1 e 2 (Thl ou Th2). A
producdo dessas células é feita por um mesmo precursor, podendo uma apresentar funcao
regulatdria sobre a atividade da outra. As células Thl secretam Fator de Necrose Tumoral alfa
(TNF- o), Interferon gama (INF- y) e sdo responsaveis pelos altos niveis de interleucina-2 (IL-
2). Ja as células Th2 produzem uma variedade de outras citocinas, incluindo interleucina-4
(IL-4), interleucina-6 (IL-6), interleucina-10 (IL-10), que sdo responsaveis pelos componentes
da resposta humoral (LAMAS, 2009).

Umas das citocinas pré-inflamatérias mais potente € o TNF-a capaz de ativar varias
vias de transducdo de sinal, como a ERK Y2 (kinase reguladora de sinalizacdo extracelular),

MAPK e PI3-Kinase/ Akt (SURAPISITCHAT et al., 2001).
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Um importante evento regulatério das citocinas € estar presente na membrana celular ou na
matriz extracelular, ou seja, alternar entre as formas insoltveis e soltiveis, respectivamente. A secre¢ao
de citocinas € realizada por diferentes células, sendo que diferentes tipos de células podem ser
influenciadas por uma mesma e produzir multiplas atividades bioldgicas, dependendo do tipo de
célula, tempo e contexto (HIRANO et al., 1999).

As citocinas sdo proteinas pequenas € ndo estruturais com pesos moleculares que
variam de 8.000 a 40.000, sdo fundamentais para a biologia molecular e exercicio da pratica
clinica da medicina. Um fator a ser considerado na evolu¢do das doencas € o equilibrio entre

as citocinas pré-inflamatérias e anti-inflamatoérios (RAO et al., 2015).
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Figura 3 - Visdo esquemdtica de potenciais estratégias terapéuticas para melhorar acdo da
leptina. (A) Os agentes que facilitam o aumento do transporte de leptina em todo o barreira
sangue-cérebro e / ou tandcitos pode fornecer acesso melhorado a leptina para células do
hipotalamicos. (B) Cascata inflamatéria do hipotaldmica em neurdnios ou células gliais
podem reverter perturbacdes induzida por dieta em citocina sinalizacdo de NF-kB e de
sinalizacdo para restaurar a sensibilidade a leptina. (C) Regulacdo negativa do receptor de
leptina (LEPR) de sinalizacdo intracelular, incluindo a proteina tirosina fosfatases PTP1B,
TCPTP e SOCS3 podem ser alvos relevantes para aumentar a capacidade de sinalizagdo.
Virios receptores acoplados a proteina G (GPCRs) estdo interligados com a sinalizagdo da
leptina. Com efeito, a administracdo periférica de vdarios aprovado GPCR-alvo de
farmacoterapia pode melhorar a capacidade de resposta da leptina da obesidade leptina-
resistente. (D) Corre¢do dos desequilibrios em dobramento neuronal de proteinas, isto &,

N

ER stress, através da aplicacdo de chaperones quimicos, pode aumentar a sensibilidade a
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leptina central e restaurar a homeostase energética. HFD, alto teor de gordura da dieta;
TCPTP, t celular PTP.

Fonte: Adaptado de Quarta C, Sanchez-Garrido MA, Tschop MH, Clemmensen C. Renaissance of leptin for
obesity therapy. Diabetologia. 2016 May;59(5):920-7.



24

3. JUSTIFICATIVA

No Brasil, a partir da ocorréncia do fendmeno da transi¢cdo epidemioldgica, observou-
se aumento da expectativa de vida, bem como um aumento do nimero de mulheres que se
encontram no periodo do climatério. Estima-se que 33.099.418 mulheres estejam na faixa
etaria de 35 a 64 anos, sendo cerca de 800.431 somente no Estado do Maranhio e 169.565 em
Sao Luis (IBGE, 2010). Em cerca de 77,8% das mulheres ha prevaléncia de sintomas
associadas a sindrome do climatério, o que demonstra a necessidade de implantacdo de
politicas publicas em relacdo ao climatério (MALHEIROS, 2010).

A menopausa € caracterizada pelo ultimo periodo menstrual, identificado
retrospectivamente aos 12 meses de amenorréia. Ocorre, em média, aos 50 anos de idade,
independentemente de idade da menarca, histéria familiar, paridade ou uso de anovulatérios,
e pode ser antecipada em 1 a 2 anos pelo tabagismo. Divide o climatério em pré-menopausico
e pés-menopausico (DUNCAN, 2004).

Para Palacios, et al., (2010) o climatério € um fen6meno multidimensional e reflete
uma combinacdo de bases genéticas, dieta, mudangas fisicas, uso de medicamentos,
influéncias culturais e individuais, percepgdes e expectativas.

Portanto, esse periodo de transi¢do é considerado como uma fase bioldgica na vida da
mulher, ndo devendo ser considerado um processo patolégico, pois muitas mulheres
vivenciam esta fase sem apresentar sintomas e/ou queixas, bem como a necessidade do uso de
medicamentos, porém para outras, os sintomas e/ou queixas podem variar na sua diversidade
e intensidade. Entretanto, € importante ressaltar que em ambos 0s casos, um acompanhamento
sistemadtico, diagndstico precoce e tratamento adequado, acarretard na prevencao e/ou reducdo
dos sintomas (BRASIL, 2008).

Propde-se contribuir para a melhor compreensdo acerca do climatério e de seus fatores
influenciadores, almejando a aplica¢do desses dados em melhoria das politicas publicas para

esta fase de vida da mulher.
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4. OBJETIVOS

4.1. Geral

Avaliar a composi¢do corporal, qualidade de vida, perfis bioquimico e imunolégico de

mulheres climatéricas.

4.2. Especificos

Avaliar aspectos sociodemograficos e antecedentes clinicos

Avaliar composi¢ao corporal

Avaliar perfil glicémico, lipidico, hormonal e imunoldgico;

Analisar qualidade de vida de mulheres na fase do climatério considerando o

estabelecimento da menopausa.
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5. METODOLOGIA

5.1. Tipo de estudo

Trata-se de um estudo do tipo caso controle para avaliacdo da composi¢ao corporal,
dosagem hormonal, parametros bioquimicos, imunoldgicos e qualidade de vida em mulheres

climatéricas e nao climatéricas.

5.2. Area da pesquisa

Foram avaliadas mulheres climatéricas atendidas no Servico de Referéncia do

Climatério do Hospital Universitario da Universidade Federal do Maranhdao (HUUFMA).

5.3. Populacao do estudo

A amostra foi constituida por mulheres na faixa etdria de 35 a 65 anos caracterizadas
clinicamente no periodo do climatério, constituidas no grupo caso as pacientes menopausadas
e no controle as que ainda ndo entraram na menopausa. As mulheres foram selecionadas
aleatoriamente; sendo incluidas 136 mulheres, 52 (38,2%) no grupo das pacientes
menopausadas e 84 (61,8%) nas pacientes ndo menopausadas. Os critérios de exclusido foram:
pacientes em uso de Terapia de Reposicdo Homonal, e as que estavam em tratamento por

cancer.
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5.4. Delineamento do estudo

Realizou-se um estudo descritivo e analitico para avaliacdo da composicdo corporal,
parametros bioquimicos, imunolégicos e qualidade de vida em mulheres climatéricas, na faixa
etdria de 35 a 65 anos.

Esta pesquisa foi realizada em 4 (quatro) etapas, a seguir:
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Captacao das
Pacientes em

Ambulatério de Etapaid
Ginecologia
Entrevista,

realizacéo de

Bioimpedancia Etapa 2

e Antropometria
Coleta de
Exames Etapa 3

Laboratoriais

Entrega dos
Resultados e | Etapa4
Orientacdes

5.5. Variaveis sociodemograficas e historia clinica

O questiondrio abordou aspectos socioculturais, como profissdo, estado civil,
escolaridade, idade, habitos de vida (tabagismo e etilismo) e atividade fisica. Antecedentes
clinicos avaliados foram: hipertensdo arterial sistémica, tireoidopatia, doencas
cardiovasculares, diabetes melitus, antecedentes cirtirgicos, antecedentes familiares. Foram
caracterizadas como fisicamente ativas as pacientes que realizam atividade fisica acima de
150 minutos por semana. Foram consideradas tabagistas e etilistas as mulheres em uso regular

de fumos ou alcool (consumo didrio, independente da quantidade).

5.6. Antropometria

5.6.1. Peso e Estatura

As mulheres foram pesadas (kg) utilizando-se uma balanga eletrénica marca Toledo®
(modelo BL2096PP), com capacidade de pesagem até 200 kg e precisdo de 100 g. Para a

pesagem, as mulheres foram orientadas segundo os critérios de Jelliffe (1968).
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A altura (cm) foi determinada utilizando-se um antropémetro vertical milimetrado,
acoplado a balanca eletronica. As mulheres foram posicionadas descalcas, de costas para o
seu marcador, com os calcanhares unidos e encostados na parede com os pés formando um
angulo de 45°, em posicdo ereta. A leitura foi feita quando a haste do antropdmetro encostar a

cabeca (JELLIFFE, 1968).

5.6.2. Circunferéncias

Todos os pontos de corte foram os utilizados pela WHO (WHO, 2002).

5.6.2.1. Circunferéncia da cintura

A circunferéncia da cintura (CC) foi aferida na menor circunferéncia entre a tltima costela

e crista ilfaca, utilizando-se uma fita métrica ineldstica, sem exercer compressao sobre os tecidos.

5.6.2.2. Circunferéncia do quadril

A circunferéncia da cintura (CC) foi aferida na menor circunferéncia entre a dltima
costela e crista iliaca, utilizando-se uma fita métrica ineldstica, sem exercer compressdo sobre

os tecidos.

5.6.2.3. Relacdo Cintura/Quadril

A relacio cintura/quadril (RCQ) foi obtida pela divisdo do valor da circunferéncia da
cintura pelo valor da circunferéncia do quadril. Foi adotado o ponto de corte (0,85 cm) para

avaliacdo desta relagdo, verificando-se inclusive a distribuicao da gordura corporal.
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5.6.2.4. Indice de Massa Corporal

O Indice de Massa Corporal (IMC) foi calculado pela divisdo do peso pela altura’
(kg/m?). A classificagio foi feita de acordo com a WHO (1998).

5.6.3. Composicao corporal

A composi¢do corporal foi verificada por meio da Bioimpedancia Elétrica Horizontal
(Biodynamics modelo 310) e a localizacdo periférica e central da gordura por meio de quatro
pregas cutaneas.

A porcentagem de gordura total, da quantidade de massa de gordura, bem como da
massa magra, além da quantidade de &4gua corporal total foi obtida por meio da

Bioimpedancia Elétrica Horizontal (Biodynamics modelo 310) (LUKASKI, et al., 1985).

5.6.4. Pregas Cutaneas

Foram realizadas medidas das pregas cutineas equivalentes a gordura subcutinea:
tricipital, bicipital, subescapular e suprailiaca, sendo aferidas por meio do “Lange
Skinfold Caliper”. A afericdo foi realizada do lado direito das mulheres e corresponderam
a média de trés medidas consecutivas, para cada localizacdo, obtidas em circuito

(DURNIN; WOMERSLEY, 1974).

5.7. Variaveis Bioquimicas e Imunoldgicas

Ap6s a coleta de dados antropométricos, todas as participantes foram convidadas a

retornarem ao ambulatério para coleta das amostras de sangue, com uso de material estéril e
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descartdvel, e foram armazenadas em local adequado. Foram analisados glicemia em jejum,
perfis lipidico, hormonal e imunolégicos.
Todos os exames foram padronizados para um tnico laboratério, seguindo as mesmas

variaveis de controle de normalidade e anormalidade.

5.7.1. Perfil lipidico

A avaliagdo do perfil lipidico contou com os seguintes exames: HDL, LDL, VLDL,
triglicérides, colesterol total. Todas mulheres foram orientadas a fazerem um jejum minimo

de 12 horas.

5.7.2. Perfil hormonal

A andlise do perfil hormonal foi feita com hormoénio foliculo-estimulante (FSH),

hormonio luteinizante (LH), estradiol e progesterona.

5.7.3. Glicemia em Jejum

Todas as mulheres foram orientadas a realizar jejum de 12 horas, incluindo a ndo
ingestdo de bebida alcodlica por 72 horas, bem como nao realizar atividade fisica intensa nas

24 horas antes do exame.

5.7.4. Determinacao do perfil imunolégico

Foram coletados 3 mL de sangue por puncdo intravenosa coletados da veia

antecubital em tubos a vicuo. Essas amostras foram centrifugadas a 2500 rpm em 4°C
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durante 20 minutos. As amostras foram aliquotadas em eppendorfs a -80°C até a realizacao
das andlises. As dosagens de leptina, IL-2, 1L-4, 1L-6, IL-10, TNF, IFN-y, IL-17a foram
determinadas pelo método ELISA (Enzyme Linked Immunosorbent Assay) de acordo com
as especificagdes do kit de Alta Sensibilidade R&D Systems Quantikine (R&D Systems
Minneapolis, MN). Os resultados foram apresentados em pg/mL. Para garantir a precisdo

dos resultados, todas as dosagens foram determinadas em duplicata.

5.8. Qualidade de Vida

Para avaliacdo da qualidade de vida foi utilizado o questiondrio Medical Outcomes
Study 36 — Item Short — Form Health Survey (SF-36). Esse questiondrio ¢ mundialmente
utilizado e possui validacio em mais de 15 paises. O SF-36 € um questiondrio
multidimensional formado por 36 itens, englobados em 8 escalas: Capacidade funcional,
Aspectos Fisicos, Dor, Estado Geral da Saude, Vitalidade, Aspectos Sociais, Aspectos
Emocionais e Satide Mental. Cada um desses componentes possui um escore, cuja pontuagao

varia de 0 a 100.

5.9. Analise Estatistica

Foi construido um banco de dados informatizado a partir dos dados clinicos obtidos e
os parametros bioquimicos e imunoldgicos das mulheres climatéricas. O software utilizado foi
SPSS versdao 22.0. Os dados foram avaliados e foram transferidos para banco de dados,
informatizado no software Epi-Info. Neste caso, utilizou-se nivel de significancia p<0,05 com
intervalos de confianca de 95%. A andlise dos dados foi realizada pela aplicacdo de testes
paramétricos para varidveis que possuam distribui¢do normal e, caso contrdrio, testes nao-
paramétricos.

Para as varidveis qualitativas entre os grupos utilizou-se Qui-quadrado e Exato de
Fisher e OR (IC95%) e para andlise multivariada foi realizada utilizando-se o modelo de

Regressao Logistica. Para as varidveis quantitativas de distribuicdo normal, foram calculadas;



33

média, desvio padrdo, valor minima e maxima, ou mediana, e percentis 25 e 75 para as de
distribuicao assimétrica.

Os testes estatisticos utilizados foram teste ¢ de Student para amostras independentes
para as varidveis quantitativas de distribui¢do Normal ou teste de Mann-Whitney para as com
distribuicdo assimétrica. Para associag@o das varidveis em estudo com a QV, foram utilizados
os coeficientes de Pearson (distribuicdo simétrica) ou Spearman (distribuicdo assimétrica).

Para avaliar fatores associados a QV, a Andlise de Regressao linear Multivariada foi aplicada.

5.10. Aspectos Eticos

Esta pesquisa foi submetida 2 aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Federal do Maranhdo, de acordo com a resolu¢do CNS n°® 466/12 sob o nimero
698.706. Todas as mulheres foram orientadas sobre a pesquisa e, aquelas que aceitaram fazer
parte da pesquisa assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

(APENDICE 1)
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Foram avaliadas 136 mulheres climatéricas, na faixa etdria de 35 a 65 anos, quanto a

composi¢ao corporal, parametros bioquimicos e qualidade de vida, sendo 52 (38,2%) no grupo

das pacientes menopausadas e 84 (61,8%) nas pacientes nao menopausadas.

Caracteristicas sociodemograficas

Tabela 1 - Caracteristicas s6cio-demograficas de mulheres climatéricas. Sdo Luis, Maranhao,

2014-2016.
Menopausa
Sim Nao
N %0 P N ¥/ P

Idade agrupada 0,001
35-49 anos 10 21,3 19 86,9
50-65 anos 37 78,7 3 13,6
Estado civil 0,449
Solteira 23 48,9 10 45,5
Casada/ Unido Consensual 17 36,2 8 36,4
Separada/ Divorciada 4 8.5 4 18,2
Vidva 3 6.4 0 0
Escolaridade
Analfabeto 2,00 4,3 0,00 0,00
Ensino Fundamental completo 8,00 17 0,00 0 0,048
Ensino Fundamental incompleto 15 31,9 4 18,2
Ensino Médio completo 16 34 16 72,7 0,004
Ensino Médio incompleto 4 8.5 0 0
Ensino Superior incompleto 2 4,3 1 4,5
Ensino Superior completo 0 0 1 4,5
Profissao 0,045
Doméstica 7 14,9 1 4,5
Do lar 15 31,9 2 9,1 0,013
Servente 14 29,8 7 31,8
Servicos gerais 2 4,3 4 18,2
Outras 9 19,1 8 36,4
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Na andlise das pacientes com idade agrupada 50-65 anos encontrou-se propor¢ao
maior de mulheres menopausadas em comparag¢do com as que ainda ndo entraram em

menopausa.

Tabela 2- Frequéncia da atividade fisica nas mulheres no climatério. Sdo Luis, Maranhao,

2014-2016.
Questionario 7 Frequencia * Menopausa Tabulaciao cruzada
Menopausa
Sim Nio Total
Quantas vezes Diario Contagem 4 2 6
%
o em 30.8% 250% 28.6%
Menopausa
1 a 2x / semana Contagem 2 2 4
%o em 154% 250% 19.0%
Menopausa
3 a4x / semana Contagem 5 2 7
o em 38.5% 250% 333%
Menopausa
5 a 6x / semana Contagem 2 2 4
7o em 154% 250% 19.0%
Menopausa
Total Contagem 13 8 21
o em 100.0% 100,0% 100,0%
Menopausa

Utilizando-se o teste qui-quadrado, ndo encontramos diferencas significativas nas

proporcoes da Frequéncia de Atividade Fisica entre os dois grupos (p = 0,848).



Antecedentes clinicos

Tabela 3- Caracteristicas pessoais e antecedentes familiares de mulheres climatéricas. Sdo

Luis, Maranhdo, 2014-2016
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Menopausa
Sim Nao
Antecedentes Pessoais N % P n % P
Tabagismo 0,326
Sim 2 43 0 0
Nio 45 95,7 22 100
Alcoolismo 0,601
Sim 8 17,4 5 22,7
Nio 38 82,6 17 77,3
Hipertensao 0,068
Sim 19 40,4 4 18,2
Nio 28 59,6 18 81,8
Tireodiopatia 0,226
Sim 3 6,4 0 0
Nio 44 93,6 22 100
Doengas Cardiovasculares 0,326
Sim 2 4,3 0 0
Nio 45 95,7 22 100
Diabetes Mellitus 0,92
Sim 6 12,8 3 13,6
Nio 41 87,2 19 86,4
Cirurgias 0,048 0,048
Sim 44 93,6 17,00 77,3
Nio 3 6,4 5,00 22,7
Histerectomia < 0,001 < 0,001
Sim 22 46,8 0 0
Nio 25 53,2 22 100
Antecedentes Familiares
Cancer 0,04 0,04
Nio 30 63,8 18 81,8
Mama 7 14,9 0,004 0 0 0,004
Ovario 1 2,1 0 0
Utero 7 14,9 0,004 0 0 0,004
Pulmio 0 0 1 4,5
Mais de um 2 4,3 3 13,6
Osteoporose 0,341
Sim 16 34 5 22,7
Nio 31 66 17 77,3
Hipertensao 0,464
Sim 34 72,3 14 63,6
Nio 13 27,7 8 36,4
Doengas Cardiovasculares 0,206
Sim 16 34 11 50
Nio 31 66 11 50
Diabetes 0,342
Sim 25 53,2 9 40,9
Nio 22 46,8 13 59,1
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Nao foram encontradas diferengas significativas nas propor¢des de pacientes com

hipertensao entre os dois grupos (p = 0,068).

Perfil hormonal, glicémico, lipidico e bioquimico

Tabela 4 - Anélise bioquimica de mulheres na menopausa, Sdo Luis, Maranhao, 2014-2016.

Menopausa P
Sim Nao

Média *Dp Max Min Média *Dp Max Min
Idade (anos) 539 65 65 36 435 54 57 35 <0,001
Estradiol (pg/mL) 23 45,1 2849 25 156 1549 5457 2,5 <0,001
FSH mUI/mL 644 329 1346 1.1 196 251 839 1.8 <0001
LH (mUI/mL) 2826 1264 568 045 1601 1545 5077 113 <0,001
Progesterona 0375 0358 249 0,103 4.696 6063 19,16 0026 <0,001
(ng/mL)
HDL (mg/dL) 491 121 80 28 505 9 66 37 0,523
LDL (mg/dL) 1347 349 218 51 1188 39,1 202 56 0,093
Glicemia em 1083 53 346 77 114 559 281 80 0379
jejum (mg/dL)
Trigliceridios

1412 719 413 48 113,8 595 262 43 0,087
(mg/dL)
VLDL (mg/dL) 283 144 83 10 228 118 52 9 0,094
PCR (mg/dL) 0287 0359 124 001 0246 0419 123 001 0251
Colesterol total 5151 366 291 137 192 449 297 125 0,046

(mg/dL)

*Dp: Desvio padrao; Max: Mdximo; Min: Minimo

Foi observado que o grupo em menopausa possui valores de Colesterol Total,

progesterona, estradiol, FSH e LH significativamente maiores que o grupo que ndo esta na

Menopausa.
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Qualidade de vida

Tabela 5 - Qualidade de vida geral e especifica para os sintomas climatéricos Sdo Luis,
Maranhio, 2014-2016.

Menopausa P
Sim Nao
Média Dp Max Min Média Dp Max Min

SF 36 Capacidade 799 186 100 35 843 226 100 10 0,19
funcional
SF 36 Limitacdes de 69,6 40,8 100 0 909 262 100 O 0,017
aspectos flSlCOS
Dor 62,1 206 100 10 65 252 100 0O 0,578
SF 36 Estado Geralde ;5 ¢ 23 100 25 742 264 100 5 0291
Saude
SF36 Vitalidade 642 124 95 25 652 121 75 35 038
SF 36 Aspectos Sociais 91,5 179 100 12,5 87,5 21,8 100 25 0,573
SF 36 Aspectos 816 346 100 O 84 32 100 0 0524
Emocionais

F
S ,36 778 184 100 32 76 233 100 12 099
Saude Mental

Na avaliacdo da qualidade de vida foram encontrados niveis com significancia estatistica nas
limitacdes de aspectos fisicos.

Perfil antropométrico

Tabela 6- Variacoes absolutas de modificacdo de IMC, Altura, Peso e Relacao C/Q Siao Luis,

Maranhao.
Menopausa P
Sim Nao
Média Dp Max Min  Média Dp Max Min
Idade 53,9 6,5 65 36 43,5 5.4 57 35 <0,001

IMC 27,46 6,52 37,16 2,25 28,68 4,58 38,24 20,7 0,507
Altura 1,52 0,04 1,62 1,44 1,55 0,06 1,66 1,46 0,055
Peso 65,7 12,1 90,7 42,6 68,8 11 90,7 49,1 0,383

Relacdo
C/Q* 0,894 0,09 1,06 0,75 0,834 0,083 1,03 0,73 0,031

*C/Q: Relagdo cintura quadril
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Tabela 7- Andlise de bioimpedancia entre 0s grupos que entraram em menopausa Versus as

mulheres que ndo entraram na menopausa. Sao Luis, Maranhdo, 2014-2016

Menopausa P
Sim Nao
Média Dp Max Min Média Dp Max Min

Bioimpedancia B. Fat. Porc 37,2 87 514 148 34,1 8 45,7 14,5 0,242
Bioimpedancia_B_Fat_Kg 248 9,1 46,1 9 232 17,5 36,8 10,7 0,561
Bioimpedancia T Fat Porc

Valor Médio 292 2,1 31 23 279 27 30 21 0,002
Bioimpedancia BMI 282 43 36,8 18,8 279 3,6 344 22,5 0,804
Bioimpedamcia BMR Kcal 1208 130,4 1625 977 1299,6 75,9 1465 1208 0,015
Bioimpedancia T WgT Kg

Valor Médio 51 84 79 35 552 7,6 78 48 0,104
Bioimpedancia Lean Kg 394 9,7 61,6 0 44 6,2 61,3 38,1 0,055
Bioimpedancia Lean Porc 61,8 109 852 28,6 659 8 85,1 54,3 0,205
Bioimpedancia Wtrv Lt 30,1 54 45,1 203 32,2 4,5 449 279 0,181
Bioimpedancia Wtr Porc 44,8 10,2 624 0 482 5.8 624 39,8 0,216
Bioimpedancia T Wtr Valor

Médio 496 1,5 54 48 509 19 56 49 0,001

Utilizando-se a Taxa de Metabolismo Basal (BMR Kcal) verificou-se que o grupo

com menopausa possui média de BMR (Kcal) significativamente menor que o grupo sem

menopausa.

Tabela 8- Medidas antropométricas de mulheres menopausadas e ndo menopausadas. Sao

Luis, Maranhao, 2014-2016

Menopausa P
Sim Nao
Média Dp Max Min Média Dp Max Min
Triciptal 30,1 7,2 48,0 18,0 31,3 74 490 19,0 0,588
Biciptal 23,5 7,0 36,0 9,0 22,2 84 41,0 12,0 0,580
Suprailiaca 30,3 7.9 40,0 12,0 31,6 4,5 39,0 22,0 0,545
Subescapular 30,6 8.8 440 10,0 30,3 10,3 48,0 10,0 0,905
C. Cintura 88,9 1,5 109,0 67,0 86,3 12,5 108,0 63,0 0,477
C. Quadril* 99,0 9,6 1180 740 102,66 9,8 1180 84,0 0,232

*C/Q: Relagéo cintura quadril
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Tabela 9 - Marcadores imunoldgicos em mulheres menopausadas. Sdo Luis, Maranhao,

2014-2016.
Menopausa P
Sim Nao

Média Dp Max Min Média Dp Max  Min
Leptina 9,59 6,3 17,84 0,25 7,13 536 17,85 0,33 0,03
IL2 7,9 40,6 270 0,21 22,5 148,2 1146 1,19 0,329
IL4 0,2 1,1 8 0,03 17,5 1223 1067 047 0,387
IL 6 91,9 138,5 585 0,17 73,8 138,1 771 0,22 0,174
IL 10 251,1 1684,5 12161 0,07 38,9 187,1 1429 0,12 0,216
TNF 13,2 66,8 450 0,64 28,2 189,3 1532 1,73 0,329
IFNy 3.3 16,1 83 0,04 8,7 61,6 530 0,83 0,329
IL 17a 1854 5544 3218 3,42 143.9 602,3 5121 4,26 0,693

A investigacdo da menopausa por leptina mostrou que o grupo com menopausa possui

valores significativamente maiores do que o grupo sem menopausa (p = 0,030).
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7. DISCUSSAO

A média de idade de pacientes pds-menopausadas em nosso estudo foi
predominantemente apds os 50 anos concordando com a literatura. As pacientes em sua
maioria eram solteiras, com ensino médio completo, envolvidas com atividades domésticas,
servigos gerais e serventes. Em ambos os grupos a frequéncia de atividade fisica foi acima de
3 vezes na semana, sem adesdo a vicios como tabagismo e etilismo. Em relacdo aos
antecedentes clinicos observa-se aumento significativo na prevaléncia de hipertensdo e
tireoidopatias entre as pacientes pds-menopausadas. Porém ndo se observou diferenca em
relacdo a diabetes e doencgas cardiovasculares, no entanto no que diz respeito ao perfil
glicémico observou-se inadequacdo em ambos os grupos em que a glicemia média nas
pacientes pos-menopausadas foi de 108,3 e nas que ainda ndo entraram na menopausa de 114.

Em relacdo ao perfil lipidico os dois grupos em sua maioria estavam adequados no que
diz respeito aos triglicerideos, ndo havendo significancia estatistica entre os grupos, porém no
grupo das menopausadas aproximou-se do limite superior, com média de 141,2. Os niveis de
LDL foram limitrofes (134,7) entre as mulheres menopausadas, aumentados quando
comparados as pacientes do grupo controle (118,8), em ambos os grupos em niveis acima do
ideal. O perfil lipidico observado em nosso estudo, aponta média maior no colesterol total,
LDL-c, VLDL, triglicerideos no grupo das mulheres na pds menopausa, e diminui¢do da
média de HDL-c. Os dois grupos tiveram a mesma média nos niveis de HDL e VLDL
estavam adequados, porém, somente no grupo das pacientes ndo menopausadas a média dos
niveis foram acima de 50 (fator de protecao para o risco cardiovascular).

Estudo realizado na China em mulheres pds-menopausicas na encontraram pior perfil
no risco cardiovascular do que nas mulheres na pré-menopausa, implicando que a menopausa
pode agravar os fatores de risco cardiovascular epidémicos, e o risco de doenca
cardiovascular (DCV), além dos efeitos do envelhecimento, o que aumentaria as taxas de
DCYV durante e apds a sua idade média (HE, et al., 2016).

A menopausa tem se mostrado associada com um aumento no total e LDL-colesterol e
com uma diminui¢do nos niveis de HDL-colesterol (predominantemente na subfracao HDL2).
(CIFKOVA; KRAJCOVIECHOVA, 2015).

Diversos trabalhos mostram maior prevaléncia de sindrome metabdlica em mulheres

na pés-menopausa em relagdo aquelas na pré-menopausa (DEIBERT, et al., 2007; KIM, et
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al., 2007; ESHTIAGH]I, et al., 2010; HEIDARI, et al., 2010; PANDEY, et al., 2010). Isso
pode ser consequéncia direta da faléncia ovariana ou resultar de alteracdes metabdlicas
promovidas pelo aumento de gordura visceral secunddria a diminui¢do dos estrogénios, ndo
estando claro se a menopausa aumenta o risco cardiovascular em todas as mulheres ou apenas
nas portadoras de sindrome metabdlica (CARR, 2003).

Tanto a transicdo da menopausa, bem como o periodo de pds-menopausa precoce,
estdo associados com um aumento da obesidade total e central, e este aumento esta associado
com a resisténcia a insulina e consequente efeito hiperglicemiante (CEFALU, et al., 1995;
BASU, et al., 2003; UMEGAKI, et al., 2008). Assim, justifica-se o achado de inadequacao do
perfil glicémico dos dois grupos avaliados em nosso estudo.

A transicdlo da menopausa introduz uma variedade de sintomas, incluindo
perturbacdes metabolicas, tais como obesidade, intolerancia a glucose e aumento do apetite
(SZMUILOWICZ, et al., 2009; PALMER; CLEGG, 2015; KARVONEN-GUTIERREZ et al.,
2016).

A adiposidade central em mulheres pds-menopdausicas foi reconhecida como um risco
independente para o desenvolvimento de sindrome metabdlica, dislipidemia e doencas
cardiovasculares (DCV) (PRINEAS, et al., 1993). Triglicéridos plasmaticos (TG) elevados
também tém sido associadas a um maior risco de DCV (VISHRAM, 2014).

Dados de um ensaio clinico randomizado, realizado em mulheres com 45-50 anos
sugerem que o ganho de peso e aumento da circunferéncia da cintura durante a transi¢ao
perimenopausa-a-pos-menopausa pode ser evitada com intervengdes a longo prazo de dieta e
atividade fisica (SIMKIN-SILVERMAN, et al., 2003) e que mudancas no estilo de vida foram
associados com a redugdo do colesterol LDL (KULLER, et al. 2001).

A proteina C-reactiva (PCR) € um fator de risco para doencas cardiovasculares, com seu
aumento associado a hipertensdo em todas as fases da menopausa, independente do IMC nas
mulheres na pré-menopausa. Os achados deste trabalho concordam com achados da literatura
com valor médio de 3.08 (1.12, 7.98) ug/mL. (EBONG, et al., 2016).

J4 foi observado que perdas de massa magra estdo independentemente associadas com
melhorias no estado inflamatério (PCR) em mulheres pds-menopdusicas obesas com
metabolismo da glicose prejudicado (BARSALANI, et al., 2015).

Liu et al., apontam que a idade da menopausa, tempo de menopausa, LDL sérico, PCR,
coeficientes séricos de homocisteina e a razdo neutrdfilo/linfocito sdo fatores de risco para
mulheres osteopénicas pds-menopausadas, que podem ser utilizados como indicadores de perda

ossea em mulheres nas mesmas (LIU, et al., 2016).
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Os niveis de FSH refletem a adequabilidade do grupo controle, mostrando uma média
de 19,6 compativel com a resposta de feedback que se inicia com a diminui¢do da atividade

ovariana no periodo do climatério (BUTLER; SANTORO, 2011).

Qualidade de vida geral e especifica para os sintomas climatéricos

Nossos resultados denotam que mais da metade das mulheres, em ambos os grupos,
exerciam atividades profissionais, € com pouco comprometimento dos aspectos emocionais,
como também achado no estudo de Miranda et al. (2014). Esse fato pode significar que a
menopausa ndo interferiu negativamente na relacdo social dessas mulheres. Em nosso estudo
o escore mais baixo foi observado no aspecto de dor, assim como em outros estudos
(MIRANDA, et al., 2014; ZAHAR et al, 2005).

Em nosso estudo foi evidenciado limitacdes de aspectos fisicos relacionada com a
menopausa. O uso de métodos qualitativos nas pesquisas que avaliem a qualidade de vida no
climatério em relacdo a pesquisa quantitativa se mostra pertinente e predominante na
literatura especializada, principalmente na classe médica. A metodologia qualitativa, quando
adequadamente conduzida, permite que se mostrem com mais liberdade a subjetividade e a
multidimensionalidade do que se deseja avaliar, uma vez que a utilizacio de medidas
padronizadas pode levar a respostas estereotipadas, que frequentemente t€ém pouco ou
nenhum significado para a pessoa (ZAHAR, et al., 2005)

Os sintomas do climatério e a qualidade de vida, segundo Silva et al. (2016), se
relacionam com a execuc¢do das atividades de vida didria das mulheres, influenciando no
desempenho de atividades, podendo potencializar os efeitos prejudiciais da perda de
massa e forca muscular que ocorrem neste periodo.

O componente capacidade funcional avalia a interferéncia dos problemas de saude na
realizacdo do trabalho e das atividades didrias, e 0s aspectos emocionais avalia a interferéncia

de problemas emocionais nas atividades sociais.

Composicao Corporal e Bioimpedancia

Em nosso estudo os dois grupos apresentaram médias aproximadas de deposi¢do de
gordura das medidas utilizadas na avaliacdo antropométrica. Os achados de avaliacdo
antropométrica da composi¢ao corporal, estio em conformidades com os dados obtidos da

bioimpedancia, que para os dois grupos avaliados se mostraram de médias aproximadas.
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Algumas implicagdes do uso da bioimpedéancia com caracteristicas clinicas do climatério ja
foram avaliadas.

Durante a transicio da menopausa, muitas mulheres experimentam alteracdes na
composi¢do corporal, como ganho de peso e aumento da deposicdo de tecido adiposo.
Pesquisas sugerem que mulheres com indice de massa corporal (IMC) superior a uma média
de 26,2+2,0 Kg/m?, tem um pequeno retardo de inicio da menopausa ao serem comparadas
com mulheres com IMC de 18,8+1,0 Kg/m? (AKAHOSHLI, et al., 2002). Mas a medida que
essas alteracdes sdo comparadas com os niveis e mudancas nos hormonios reprodutivos, os
fatores sdao complexos e ndo totalmente elucidados. Alguns estudos mostram um
significativo efeito do IMC (indice de Massa Corporal) nos niveis de estradiol, enquanto
outros nao (VIANA, 2004).

Com o aumento da idade, a quantidade de gordura corporal aumenta em relacido a
massa magra (STEEN, 1988; REILLY, er al., 1994). Nota-se que essa alteracio na
composi¢do corporal em mulheres ocorre de forma mais evidente préximo dos 40 anos,
coincidindo com a chegada da menopausa e climatério (DURNIN, 1983; DUBNOV et al.,
2003).

Essa diminuicdo da massa magra é entendida como resultado da redu¢@o do nimero de
células nos 6rgios e da diminui¢do de atividade do tecido musculo-esquelético (STEEN,
1988). Durante a menopausa, ha alteragdes na distribuicdo no tecido adiposo, havendo maior
acumulo de tecido adiposo na parte do tronco do que nas extremidades (CHANG, et al., 2000;
TOTH, et al., 2000). Além disso, mulheres na pds-menopausa tém maior quantidade de
gordura visceral do que as mulheres na pré-menopausa (GOWER, et al., 1998; KANALEY,
et al.,2001).

Bioimpedancia tem como principio a diferenca de resisténcia a passagem de
corrente elétrica nos compartimentos corporais (WAITZBERG, 2002). O efeito protetor
do peso corporal elevado na densidade mineral 6ssea em mulheres pds-menopdusicas é
atribuido ao tecido adiposo, que pode ser uma fonte extra-ovariana de estrogénio
(SUZUKI, et al., 1995) , e a magnitude da carga mecéanica que induz o organismo a fazer
uma resposta osteogénica adequada (ZHAO et al., 2007). Bedogni et al., demonstraram
que as medidas antropométricas ndo poderiam ser usadas para classificar o estado mineral
6ssea de um individuo, porque o seu resultado ndo mostrou nenhuma evidéncia do peso

corporal na alteracdo do estado mineral 6sseo (BEDOGNI et al., 1999).
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Leptina

Encontramos diferengas significativas nos niveis de leptina com valores
significativamente maiores no o grupo das menopausadas comparadas as mulheres nio
menopausadas.

O acdimulo de gordura abdominal e obesidade na ps-menopausa promove a secrecao
de adipocinas anormais, particularmente o aumento dos niveis de leptina, e contribuem para a
resisténcia a insulina (HONG, et al., 2007). O actimulo de tecido adiposo no interior da
cavidade abdominal, tem sido proposto como um mediador de doengas metabdlicas
relacionadas com a obesidade, levando ao desenvolvimento de componentes da sindrome
metabolica e aumentando ainda mais o risco cardio-vascular em em mulheres na pos-
menopausa (ANTUNA-PUENTE, et al, 2008). Esses achados estdo concordantes com o
nosso estudo, uma vez que a média no grupo de mulheres menopausadas (9,59) foram
maiores que nas pacientes do grupo controle (7,13).

Lecke, el al., (2011) revisaram a leptina e adiponectina ao longo da vida da mulher, e
concluiram que o aumento progressivo da adiposidade ao longo da vida parece influenciar a
relacdo entre a leptina e adiponectina em mulheres: o decréscimo dos niveis de adiponectina
soro, enquanto que os niveis circulantes de leptina aumentam acentuadamente com a massa
corporal de gordura (Figura 4). Além disso, os niveis de leptina parecem ser sincronizada com
as flutuacdes hormonais e necessidades metabodlicas durante o ciclo menstrual, promovendo

uma interagdo entre o sistema reprodutivo, a ingestao de alimentos e o gasto energético.
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Figura 4: Os niveis séricos de leptina e adiponectina em diferentes fases do curso da vida
feminina. As concentracdes de adiponectina no soro diminuem, enquanto os niveis de
leptina aumentam significativamente com a adiposidade.

Fonte: Adaptado de Lecke et al. (LECKE, et al., 2011).

Sabe-se que concentracdes de leptina podem variar durante o ciclo menstrual
fisiolégico, exibindo um ritmo mensal em mulheres ovulatérias. Estas variagdes estdo
relacionadas com alteracdes hormonais, especialmente aqueles da concentracdo de estradiol
no soro ao longo do ciclo menstrual, a despeito da auséncia de variagdo da gordura e peso
corporal total (LECKE, et al., 2011).

Da mesma forma da leptina circulante, a ingestdo de alimentos, também apresenta um
ritmo mensal semelhante em mulheres ovulatérias, conforme documentado na sindrome
disférica pré-menstrual: um nadir em torno do periodo da ovulacdo quando o estrogénio é
elevado, e um aumento apds a ovulacdo e durante a fase litea, quando a progesterona é
dominante (CHUNG, et al., 2010; VAN VUGT, 2010).

Em roedores, Li et al., (2016) avaliaram como o estradiol influencia a distribui¢do
de gordura e génese dos adipdcitos através da regulacdo da funcdo da leptina. Em seus
achados descobriu que o ganho de peso de ratos induzida pela ooforectomia pode ser
influenciada pela interacdo de E2 e a leptina, e gordura intra-abdominal podem ser mais
sensiveis a mudanca de meio hormonal apds a ooforectomia. E2 e leptina tém a biofunc¢do

semelhante na regulacio OBR em células germinativas mesenquimais, baixa concentragao
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de E2 pode facilitar a adipogénese através da promocado da fun¢do da leptina, que estava de
acordo com a expressdo OBR regulada positivamente no tecido adiposo no grupo de
ooforectomizadas Isto pode propor que o efeito da interacdo entre estrogénio e leptina pode
fornecer nova forma de gordura corporal e regulacdo do balango energético. Mulheres pds-
menopdusicas tém maior circulagdo de leptina e E2 diminuido, mas a relagdo entre esses
dois hormonios ndo foi relatada nesta populagdo. Embora ratos e humanos compartilhem a
maioria do material genético, o resultado da pesquisa ndo podem ser admitidos
completamente em seres humanos.

Atualmente se propde que a leptina tem efeitos sobre licenciamento, reforco, e
inibicdo de células imunes em resposta a leptina circundante. Avancgar a nossa compreensao
da sinalizacao da leptina tem relevancia clinica clara. Desnutricao e obesidade sdo disturbios
nutricionais com diferentes fenStipos imunes e diferentes comorbidades. E crucial
compreender os processos imunometabdlicos na obesidade, uma vez que incluem varios
mecanismos que dependem dos efeitos de melhoria e a inibi¢do da sinalizacdo da leptina. A
leptina elevada também pode ser indicativo de um processo infeccioso. Futuros estudos
precisam determinar se a leptina tem um papel fundamental nos processos descritos em seres
humanos (por exemplo, com deficiéncia de leptina) (NAYLOR; PETRI, 2016).

Resisténcia a leptina é utilizada para definir estados de obesidade no qual a
hiperleptinemia coexiste com uma resposta diminuida a administracdo de leptina.
Notadamente, numerosos componentes alimentares, principalmente polifenodis, sdo capazes de
reduzir hiperleptinemia, sugerindo que estes compostos podem melhorar a resisténcia a
leptina. No entanto, poucos estudos tém-se centrado sobre o mecanismo pelo qual estes
componentes alimentares poderiam primariamente restaurar a sensibilidade a leptina. Os
resultados destes estudos indicam que os componentes alimentares podem reverter a
resisténcia a leptina, aumentando o acesso leptina para o cérebro e/ou ativacdo de cascatas de
sinalizacdo intracelular de leptina do hipotdlamo. Nao obstante, as conclusdes que podem ser
extraidas a partir destes estudos sdo limitadas, pois se concentram apenas em um dos niveis de
resisténcia a leptina. Assim, novos estudos que considerem a atividade de um determinado
composto alimentar em todos os niveis de resisténcia a leptina e utilizando marcadores
validados de sensibilidade a leptina, como STAT3, sdo indispensdveis para atribuir
claramente a propriedade de sensibilizador leptina (ARAGONES, et al., 2016).

Enquanto o potencial terapéutico de leptina para o tratamento da obesidade permanece
limitado, como a leptina tem um papel-chave no controle glicémico, independente dos seus

efeitos no balanco de energia, pode ser ttil como uma terapia para outras condi¢des. Terapia
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com leptina ja foi aprovado para o tratamento da lipodistrofia e tem efeitos de redugdo da
glicose em modelos de roedores com diabetes tipo 1 e tipo 2. Isto levanta a possibilidade de
que a leptina pode ser um potencial adjuvante til para o tratamento com insulina no manejo

da diabetes (MEEK; MORTON, 2016).

Citocina

Das citocinas avaliadas ndo houve uma diferenca significativa entre os grupos
avaliados, porém na maioria (IL-2, IL-4, TNF e IFNy) observaram-se maiores médias nas
pacientes nao menopausadas quando comparadas com as mulheres menopausadas (IL-2: 22,5
X7,2; IL-4: 17,5 X 0,2; TNF: 28,2 X 13,2 e IFNy: 8,7 X 3,3). Embora as interleucinas IL-6 e
IL-17a tenham tido médias inversas (IL-6: 73,8 X 91,9; IL-17a: 143,9 X 185,4), seus valores
foram aproximados, apenas a IL-10 se comportou de maneira diferente (38,9 X 251,1). Estes
achados estdo de acordo com a literatura, que aponta a obesidade como um fator associado ao
o estado cronico de baixo grau inflamacao, apresentando aumento dos niveis de marcadores
de inflamacdo, tais como citocinas pro-inflamatoria, insulina e proteina C-reativa (PCR)
(DEBNATH, et al., 2015). A inflamag¢do cronica tem grande relacdo doencas relacionadas
com a idade, como a aterosclerose, artrite, cancer, osteoporose, doencas vasculares entre
outras (CHUNG, et al., 2006).

O baixo grau de inflamagdo crdnica, tal como os mostrados por niveis elevados de
circulacdo de citocinas inflamatorias, pode promover a resisténcia a insulina no figado,
musculo esquelético, e o endotélio vascular, em dltima andlise conduzir a expressado clinica de
diabetes mellitus tipo 2 e doenca cardiovascular (LAMAS, 2009). A inflamag¢do cronica tem
grande relacdo doencas relacionadas com a idade, como a aterosclerose, artrite, cancer,
osteoporose, doencas vasculares entre outras (CHUNG, et al., 2006).

Mulheres na fase pds-menopausa podem exibir aumento de marcadores inflamatérios,
como as citocinas pro-inflamatorias, na qual essas tém sido correlacionadas com o aumento
do risco de doengas cardiovasculares (JIALAL, et al., 2012).

O declinio da fungdo ovariana que acompanha a menopausa, contribui
significativamente para a indugd@o de citocinas pré-inflamatoérias, tais como TNF-a e IL-6. O
estrogénio ¢ um hormonio regulador bem conhecido da inflamacdo. A sua deficiéncia é
relacionada com doencas do sistema cardiovascular e sistema imunoldgico.

Durante o envelhecimento e apds a ooforectomia, a deficiéncia de estrogénio € capaz

de estimular a secrecdo espontdnea de tais citocinas pro-inflamatdrias. Juntamente com os
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efeitos de citocinas, a atividade da mieloperoxidase € determinada como um biomarcador
inflamatério (POSA et al., 2015).

O envelhecimento € caracterizado por alteracdes quantitativas e qualitativas do
sistema imunoldgico. Este fendmeno, conhecido como "imunossenescéncia" € acompanhado
pela desregulacdo das citocinas, que é um aumento de citocinas pré-inflamatorias e redugdo
de citocinas anti-inflamatérias, que conduzem a um estado de inflamac@o cronica de baixa
qualidade. As possiveis consequéncias clinicas de tais condi¢des sao relevante, incluindo o
aumento do risco de comorbidades e mortalidade. Em outras palavras, a inflamacdo pode
constituir uma base bioldgica do processo fisiopatolégico da fragilidade (MILLER, 1996).
Osso, nutricdo e metabolismo muscular sdo todos afetados pelo estado inflamatério, mediado
por citocinas, que acompanha o envelhecimento (MICHAUD, et al., 2013).

Citocinas pro-inflamatorias tém uma influéncia direta sobre a desenvolvimento da méa
nutricdo. Aumento nos niveis de TNF-a, IL-1, e A IL-6 tem consequéncias metabdlicas como
aumento da lipdlise, diminuicdo da sintese lipidica, diminui¢cdo da atividade da lipoproteina
lipase, diminui¢do da sintese de proteinas, € aumento da protedlise. Além disso, (MICHAUD,
etal., 2013).

A remodelacdo e reabsorcdo Ossea sdo em parte modulada por citocinas pro-
inflamatoérias. A IL-6 estimula a osteoclastogénese e a atividade dos osteoclastos. Os niveis
elevados de CRP, IL-6, e TNF-a estdo associados a risco aumentado de osteoporose. Estes
marcadores de inflamacdo também sdo preditivos de risco de fraturas em ambos os sexos.

A aterosclerose comega com o acimulo de lipoproteina de baixa densidade na intima.
Essa infiltracdo € seguida por uma mudanga no perfil oxidativo do LDL que € responsavel
pela disfuncdo endotelial, causando a infiltracdo por células inflamatérias subendotelial
(macrofagos, linfécitos T). Essas células liberam citocinas pro-inflamatdrias (principalmente

IL-1, IL-6, TNF-a e fator de crescimento transformante-b).
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8. CONCLUSOES

Nao encontramos diferencas significativas nas médias entre os dois grupos na
avaliacdo da composi¢do corporal em ambos o0s grupos, seja por bioimpedancia, ou
parametros antropométricos ou indice de massa corporal (IMC).

A andlise da menopausa por relacdo cintura/quadril (C/Q) mostrou que o grupo com
menopausa possui média de relacio C/Q significativamente maior que o grupo sem
menopausa. Na andlise das mulheres em menopausa x alcoolismo e tabagismo nao
encontramos diferencas significativas entre os dois grupos.

Na avaliacdo da composi¢do corporal por bioimpedancia, utilizando-se a Taxa de
Metabolismo Basal (BMR Kcal) encontrou-se que o grupo com menopausa possui média de
BMR (Kcal) significativamente menor que 0 grupo sem menopausa.

A andlise da menopausa por bioimpedancia, quantidade ideal de dgua corporal total (T
WgT Kg) mostrou ndo haver diferengas significativas nas médias entre os dois grupos
Menopausa versus Bioimpedancia peso ideal (T Wtr) apresentou valores significativamente
menores para O grupo que estd em menopausa do que para o grupo que nio estd em
menopausa.

Na avaliacdo de perfil glicémico, lipidico, hormonal ndo encontramos diferencas
significativas nos valores de triglicérides entre os dois grupos, bem como niao encontramos
diferencas significativas nos valores de VLDL entre os dois grupos. Foi observado que o
grupo em menopausa possul valores de Colesterol Total significativamente maiores que o
grupo que nao estd na Menopausa, ndo encontramos diferencas significativas nos valores de
HDL entre os dois grupos.

N3ao encontramos diferengas significativas nos valores de PCR entre os dois grupos.

Quanto aos aspectos sociodemograficos e antecedentes clinicos ndo encontramos
diferencas significativas nas propor¢cdoes de AF com doenca cardiovascular e Hipertensao
Arterial entre os dois grupos.

Na andlise da qualidade de vida de mulheres nao encontramos diferencgas
significativas nas proporg¢des da Frequéncia de Atividade Fisica entre os dois grupos.

Na avaliacdo do perfil imunolégico, a andlise de interleucinas com a menopausa por
IL2, IL4, IL6, IL10, TNF, IFNy, IL17a nao encontrou diferengas significativas entre os dois

grupos. Encontramos diferencas significativas nos niveis de leptina com valores
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significativamente maiores no o grupo das menopausadas comparadas as mulheres ndo
menopausadas, evidenciando que a leptina € importante parametro imunoldgico na avaliagio

de mulheres no climatério, auxiliando na regulacdo da homeostase no organismo.
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APENDICE 1 — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAOQO
CENTRO DE CIENCIAS BIOLOGICAS E DA SAUDE
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM SAUDE DO ADULTO E DA CRIANCA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta convidado (a) a participar, como voluntaria, em uma pesquisa: “Estudo da
composi¢cdo corporal, parimetros bioquimicos, imunolégicos e qualidade de vida em mulheres
climatéricas em um municipio no nordeste do Brasil”. Com o objetivo de avaliar a composicio
corporal, pardmetros bioquimicos imunolégicos e a qualidade de vida de mulheres climatéricas
comparadas as mulheres que ndo estdo no climatério. No caso de vocé concordar em participar, favor
assinar ao final deste documento. Vocé receberd uma copia deste termo assinada em duas vias por
vocé e pelo pesquisador responsdvel onde hd o telefone e endereco do pesquisador (a) principal,
podendo tirar dividas do projeto e de sua participac@o antes e durante a pesquisa. Sua participagdo nao
¢ obrigatéria, e, a qualquer momento, vocé poderd desistir de participar e retirar seu consentimento
sem nenhuma penalizacdo e interrupcdo do seu acompanhamento. Sua recusa nfo trard nenhum
prejuizo em sua relacdo com o pesquisador (a) ou com a Instituicdo. Local de Execucao:
Universidade Federal do Maranhdo — UFMA - Programa de Pds-Graduagdo em Satide do Adulto e da
Crianca — PPGSAC - Avenida dos Portugueses, 1966, Bacanga, Prédio da Pés-Graduagao do CCBS.
Tel: 3272-8535, Sdo Luis -MA. Critério de Inclusdo dos Individuos: Eu poderei ser incluida nesta
pesquisa se atender aos seguintes critérios: apresentar sinais e sintomas compativeis com o climatério
mediante diagnéstico médico, com bom estado de satide, na faixa etdria de 35 a 65 anos. Critério de
Exclusao: Eu ndo poderei ser incluida nesta pesquisa se ndo atender aos critérios de inclusdo.
Critérios de Acompanhamento e Assisténcia como responsaveis: As mulheres selecionadas serdo
acompanhadas por médica ginecologista, bem como pelos demais investigadores, citados no item 4,
sendo estes responsdveis pela tomada de decisdes pertinentes, durante toda a fase de execucdo do
projeto. Descricdo do Estudo: Realizar-se-4 um estudo descritivo e analitico para avaliagdao da
composi¢do corporal, pardmetros bioquimicos, imunoldgicos e qualidade de vida em mulheres
climatéricas, na faixa etdria de 35 a 65 anos. Apds assinatura do TCLE, o estudo inicialmente
constard da aplicagdo de questiondrio clinico-nutricional, adaptado da versdo da Federacdo das
Sociedades Brasileiras de Ginecologia e Obstetricia (FEBRASGO). O questiondrio abordard questdes
socioculturais, como profissdo, estado civil, escolaridade, hdbitos de vida, histéria familiar de doengas
e dados sobre aspectos ginecoldgicos. Na 1% consulta também serdo coletados dados antropométricos
(peso, altura, pregas cutdneas e circunferéncia). Serd aplicado também um questiondrio sobre
qualidade de vida. Ao final do periodo da coleta de dados, todas as mulheres participantes serdo
convidadas a retornarem ao ambulatério para solicitacio de exames bioquimicos: hemograma
completo, glicemia, perfil lipidico, hormdnio luteinizante (LH), hormdnio foliculo-estimulante (FSH),
estradiol, progesterona e imunoldgicos (Leptina e IL-6). De posse dos resultados, todas as mulheres
receberdo cdpia dos exames e serdo orientadas clinica e nutricionalmente. Beneficios para o
Individuo: Eu poderei conhecer melhor meu perfil clinico e nutricional, bioquimico e imunolégico,
bem como o impacto do climatério na minha qualidade de vida, podendo também ser orientada sobre
alimentagdo e cuidados com a minha satide. Riscos para o Individuo: O estudo néo oferece riscos. Os
desconfortos sdo aqueles associados a coleta de sangue para as determinagdes analiticas a fim de
determinar o perfil bioquimico e imunolégico. Em raras ocasides, a coleta de sangue pode provocar
hematoma. Os materiais utilizados para esses procedimentos serdo estéreis e/ou descartdveis.
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11. Alternativa para o Estudo: nio se aplica.

12. Exclusiao dos Individuos: Eu poderei ser excluida do projeto se ndo conseguir completar os
requisitos de cada etapa.

13. Direitos dos Individuos para recusar-se a participar ou retirar-se do estudo: Eu entendo que
minha participacio no projeto € voluntdria e posso recusar-me a participar ou posso interromper minha
participacdo em qualquer hora, sem penalizagao.

14. Direitos dos individuos quanto a privacidade: Eu concordo com a publica¢io dos dados obtidos,
desde que preservado o meu nome. Estou ciente que haverd total protecio & minha participacao.
Concordo ainda que os resultados poderdo estar disponiveis para a Agéncia Financiadora da Pesquisa,
observando a privacidade do meu nome.

15. Publicacao das Informacdes: As informagdes coletadas referentes ao projeto estardo disponiveis
para a Equipe envolvida na pesquisa e para a Agéncia Financiadora. Poderdo ser publicados de acordo
com o item 14.

16. Informacao Financeira: Minha participacio neste estudo ndo implica em contrato de trabalho.

Eu nio receberei nenhuma compensacao financeira para participar do estudo.

17. Dano a Saude: Fui comunicada que qualquer ocorréncia que nio seja decorrente do estudo e surja
durante o estudo, devera ser tratada por conta prépria, ou seja, o estudo que participo ndo assume
nenhum compromisso no tratamento de outras enfermidades. Nestes casos, deverei comunicar a
equipe do projeto todas as informacdes referentes a enfermidade e o seu tratamento. Se existe alguma
intercorréncia decorrente da pesquisa comunicarei ao investigador principal no telefone: xxxx, em
qualquer horério do dia ou da noite.

18. Assinaturas: O estudo foi discutido comigo e todas as questdes forma respondidas. Eu entendo
que perguntas adicionais relacionadas ao estudo devem ser dirigidas aos investigadores relacionados
acima. Eu entendo que se tiver ddvidas sobre direitos dos voluntarios, posso contatar o Comité de
Etica do Hospital Universitirio da UFMA. Eu concordo com os termos acima e acuso o recebimento
de uma cépia desse consentimento.

Pesquisador Responsavel

Voluntaria

ORIENTADORA / PESQUISADORA: Profa. Dra. Luciane Maria Oliveira Brito

ENDERECO: Av. dos Portugueses N° 1966 Sala do Pépedio da Pés Graduacdo em Ciéncias
Bioldgicas e da Saude, sala do Programa de P6s Graduacdo em Satude do Adulto e da Crianga. Cidade
Universitaria.

TELEFONE: (098) 3272-9520

ORIENTANDO / PESQUISADOR: Anna Cyntia Branddo Nascimento Manicoba

ENDERECO: Av. dos Portugueses N° 1966 Sala do Pépedio da Pds Graduacdo em Ciéncias
Bioldgicas e da Satide, sala do Programa de Pés Graduacio em Satude do Adulto e da Crianca. Cidade
Universitéria.

TELEFONE: (098) 3272-9520

COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Coord. Prof. Dr. Dorlene Maria Cardoso De Aquino

Rua Bardo de Itapary, 227. Direcdo Adjunta de Ensino, Pesquisa e Extensdo, 4° Andar, Hospital
Universitario da UFMA, 65020-070.

TELEFONE: (98) 2109 -1250



APENDICE 2 — FICHA DE AVALIACAO CLINICO NUTRICIONAL

IDENTIFICACAO: Data: /1

1) Nome:

2)Endereco:

Telefone:

3) Idade (anos): (1) 35-49 (2) 50-65 Data de nascimento: /

CARACTERIZA(;AO
4) Profissao:

5) Escolaridade:

() 1° Grau Completo () 3° Grau Completo
() 1° Grau Incompleto () 3° Grau Incompleto
() 2° Grau Completo () Analfabeto

() 2° Grau Incompleto

6) Estado Civil

() Solteira () Separada/Divorciada
() Casada/ Unido consensual ( ) Viuva

7) Atividade Fisica

( )Sim  ( )Nao

Qual?

() diario () 3-4x/semana

() 1-2x/semana () 5-6x/semana

8) Tabagismo
( ) Sim ( ) Néao Numero/cigarros:
9) Alcoolismo

( )Sim  ( )Nao Tipo de bebida mais consumida: Frequéncia:

ANTECEDENTES FAMILIARES

10) Cancer

( ) Mama ( )Ijtero () Outro Qual?
() Ovario ( ) Cdlon




11) Osteoporose: (1) Sim (2) Nao
12) Hipertensao: (1) Sim (2) Nao

13) Doenga Cardiovascular: (1) Sim (2) Nao

Qual doenga?

14) Diabetes Mellitus: (1) Sim (2) Nao

DADOS CLINICOS DA PACIENTE
15) Hipertensao: (1) Sim (2) Nao
16) Tireiodopatia: (1) Sim (2) Nao
Qual?

17) Doenga Cardiovascular: (1) Sim (2) Nao

Qual doenga?

18) Diabetes Mellitus: (1) Sim (2) Nao
19) Cirurgia: (1) Sim (2) Nao

Qual(is)?
20) Cancer: (1) Sim (2) Nao

( ) Mama () Utero
() Ovario ( ) Coélon

21) Faz uso de alguma medicacdo? (1) Sim

( ) Outro Qual?

(2) Ndo

Qual (is)?
22) Idade da Menarca:

23) Idade da Coitarca:

24) Idade do Climatério:

25) Tempo de Climatério:______
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AVALIACAO INDIVIDUAL
Parametros Valores Valores Observacoes
Normais Obtidos

Altura (cm)

Peso atual (kg)

IMC

Classificacao

Peso Ideal

Peso Habitual

Peso Desejado

% de Gordura: Pregas
Tanita
BIA

Peso Magro

Peso Gordo

Agua Corporal (L)

Tricipital (mm)

Bicipital (mm)

Suprailiaca (mm)

Subescapular (mm)

CB (dir.) (cm)

CMB (cm)

AMB (cm?)

ATGB (cm?)

C. Cintura (cm)

Avaliagdo do Risco

C.C

C. Quadril (cm)

Relagao C/Q

Pressao Arterial

Informada




EXAMES BIOQUIMICOS - SEXO FEMININO
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HEMOGRAMA

Série Vermelha

Valores
Obtidos

Observacoes

Hemacias

Hemoglobina

Hematdcrito

VCM

HCM

CHCM

Série Branca

Leucdcitos

Basofilos

Eosinofilos

Segmentados

Linfocitos

Mondcitos

Plaquetas

LIPIDIOS

Colesterol Total

HDL

LDL

VLDL

Triglicerideos

Colt/HDL

LDL/HDL

OUTROS

Glicemia em jejum

HORMONIOS

FSH

LH

Progesterona

17-estradiol

Prolactina

IMUNOLOGIA

Leptina

IL-6
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APENDICE 3 — QUESTIONARIO SF-36

Esta pesquisa questiona vocé sobre sua saide. Estas informagdes nos manterdo informados de
como vocé se sente e quao bem vocé é capaz de fazer atividades de vida diaria. Responda
cada questdo marcando a resposta como indicado. Caso vocé esteja inseguro em como

responder, por favor, tente responder o melhor que puder.

1. Em geral, vocé diria que sua sadde é:

EXCEIENte. ..o 1
MUILO DAttt 2
B0 3
RUIML ettt e e e e 4
MUILO TUIML c..eieeiieeiiceie ettt 5

2. Comparada ha um ano atrds, como voce€ classificaria sua satide em geral, agora?
Muito melhor agora do que hd um ano atras............ccoceeeeueeenn. 1

Um pouco melhor agora do que hd um ano atrés......................
Quase a mesma coisa do que hd um ano atras..........c.ccceeeuveennee

Um pouco pior agora do que hd um ano atras...........ccccueenneee.

B W N

Muito pior agora do que ha um ano atras...........cceeeveeeveeeennnen.

3. Os seguintes itens sdo sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante um dia

comum. Devido a sua satide, vocé tem dificuldades para fazer essas atividades? Neste caso,

quanto?
Sim. Sim. N3ao. Nao
Atividades Dificulta | Dificulta dificulta de
muito pouco modo algum
A) Atividades vigorosas, que exigem muito
esforgo, tais como correr, levantar objetos 1 2 3
pesados, participar de esportes arduos
B) Atividades moderadas, tais como mover
uma mesa, passar aspirador de po, jogar bola, 1 2 3
varrer casa
C) Levantar ou carregar mantimentos 1 2 3
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D) Subir varios lances de escada 1 2 3
E) Subir um lance de escada 1 2 3
F) Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar-se 1 2 3
G) Andar mais de 1 km 1 2 3
H) Andar varios quarteiroes 1 2 3
I) Andar um quarteirao 1 2 3
J) Tomar banho ou vestir-se 1 2 3

4. Durante as utimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com o seu

trabalho ou com alguma atividade diaria regular, como consequéncia de sua saude fisica?

Sim | Nao
A) Vocé diminuiu a quantidade de tempo que dedicava ao seu trabalho ou a 1 ’
outras atividades?
B) Realizou menos tarefas do que gostaria? 1 2
C) Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou em outras atividades? 1 2
D) Teve dificuldade para fazer seu trabalho ou outras atividades (p.ex.: 1 ’
necessitou de um esforco extra)?

5. Durante as dltimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com o seu
trabalho ou com outra atividade regular didria, como consequéncia de algum problema

emocional (como sentir-se deprimido ou ansioso)?

Sim | Nao
A) Vocé diminuiu a quantidade de tempo que se dedicava ao seu trabalho ou a | )
outras atividades?
B) Realizou menos tarefas do que gostaria? 1 2
C) Nao trabalhou ou ndo fez qualquer das atividades com tanto cuidado como | )
geralmente faz?
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6. Durante as dltimas 4 semanas, de que maneira sua saude fisica ou problemas emocionais
interferem nas suas atividades sociais normais, em relac@o a familia, vizinhos, amigos ou em

grupo?

De forma nenhuma...........eeeeeiviiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeee et
Ligeiramente. .......ccoueeeniiiieiiiieiiieeeieeeeiee ettt
MoOderadameEnte. .........oeeeeeeeeeeeee e

BaStante. ... o eeieeeeeeieee et eaas

LN WD =

EXIrEMAIMENTE. .. oiiiveieeiiiee ettt e e et e e eeaeeeesaaaeeeaas

7. Quanta dor no corpo vocé teve durante as dltimas 4 semanas?

o
o
[©]
=
o3
o
®
AN W B~ W

8. Durante as ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com o seu trabalho normal

(incluindo tanto trabalho fora ou dentro de casa)?

De maneira alguma..........cooocveeviieeniiieniieeieeeeeeee e 1
U POUCO.....eiiiiiiiiiiiciiccccc e 2
Moderadamente...........ccccuueeeeerieiieeeeiiieee e eeree e e eaeee e e 3
Bastante.......ouuviiiiiiiieie e 4
EXtremamente..........c.ceevveeeniieeiieeeiee e 5
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9. Estas questdes sdo sobre como voce se sente € como tudo tem acontecido com vocé durante

as ultimas 4 semanas. Para cada questdo, por favor dé uma resposta que mais se aproxime da

maneira como Vocé se sente.

Todoo | A Uma | Alguma | Uma Nunca
tempo | maior | boa parte pequena

parte | parte | do parte do

do do tempo | tempo

tempo | tempo
A) Quanto tempo vocé tem se
sentido cheio de vigor, cheio 1 2 3 4 5 6
de vontade, cheio de forca?
B) Quanto tempo vocé tem se
sentido uma pessoa muito 1 2 3 4 5 6
nervosa?
C) Quanto tempo vocé tem se
sentido tdo deprimido que nada 1 2 3 4 5 6
pode anim4-lo?
D) Quanto tempo vocé tem se
sentido calmo ou tranquilo? 1 2 3 4 5 6
E) Quanto tempo vocé tem se
sentido com muita energia? 1 2 3 4 5 6
F) Quanto tempo vocé tem se
sentido desanimado e abatid 1 2 3 4 5 6
G) Quanto tempo vocé tem se
sentido esgotado? 1 2 3 4 5 6
H) Quanto tempo vocé tem se
sentido uma pessoa feliz? 1 2 3 4 5 6
I) Quanto tempo vocé tem se
sentido cansado? 1 2 3 4 5 6

10. Durante as dltimas 4 semanas, quanto do seu tempo a sua saude fisica ou problemas

emocionais interferiram em suas atividades sociais (como visitar amigos, parente, etc.)?

TOAO O tEMPO...eieiiiieiiieeiieeeieeeete e e e sree e e
A maior parte do tEMPO......cccueeeriieeriieeiieeiee e
Alguma parte dO temMPO.......ccccueeeriieiriieeiieeiee e
Uma pequena parte do temMPO........eeeveerueeeieerieeeieenieeieesneeneeen

Nenhuma parte do teMPO......cccveeerieeriiieeiieeeiieeeeeeeiee e

N B~ W N



11. O quanto verdadeiro ou falso é cada uma das afirmacdes para vocé?

77

Definitivamente | A maioria A maioria .
Nao Definitivamente
verdadeiro das vezes ' das vezes
‘ sei falsas
verdadeiro falsa
A) Eu costumo adoecer
umhpouco mais | ) 3 4 5
facilmente que as outras
pessoas
B) Eu sou tdo saudavel
quanto qualquer pessoa 1 2 3 4 5
que eu conheco
E h inh
C)/ u ac‘ o.que a minha | ) 3 4 5
saude vai piorar
D) Minh ide é
) Minha satide é | ) 3 4 5

excelente
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ANEXO 1 - Parecer Consubstanciado do CEP

UNIVERSIDADE FEDERAL DO £ Plaboforma
MARANHAO/MA %oﬂ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ESTUDO DA COMPOSICAO CORPORAL, PARAMETROS BIDQUiMICOS,
IMUNOLOGICOS E QUALIDADE DE VIDA EM MULHERES CLIMATERICAS

Pesquisador: Luciane Maria Oliveira Brito

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 31066614.0.0000.5087

Instituigdo Proponente: FUNDACAO UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 698.706
Data da Relatoria: 24/06/2014

Apresentagio do Projeto:

Trata-se de um projeto que pretende avaliar, por meio de estudo tipo caso-controle, a composigdo corporal,
parametros bioquimicos, imunolégicos e a qualidade de vida de mulheres climatéricas atendidas em
servicos puablicos de referéncia em S&o Luis-MA.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Avaliar a composi¢cdo corporal, pardmetros bioguimicos imunolégicos e a qualidade de vida de mulheres
climatéricas comparadas as mulheres que ndo estdo no climatério.

Objetivo Secundario:

- Avaliar os dados antropométricos e medidas de composicdo corporal nas mulheres climatéricas e nao
climatéricas;

- Veerificar padrées bioquimicos nas mulheres climatéricas e ndo climatéricas;

- Investigar e quantificar as concentragdes séricas de leptina e IL-6 em mulheres climatéricas e nao
climatéricas;

- Analisar o impacto na qualidade de vida de mulheres na fase do climatéric em relacdo a mulheres que ndo
estdo no climatério;

- Avaliar a influéncia do climatério na composi¢do corporal, perfil bioquimico e imunclogico de

Endereqo: Avenida dos Portugueses, 1966 CEB Velho

Bairro: Bloco C,Sala 7, Comité de Etica CEP: g5.080-040
UF: MA Municipio: SA0 LUIS
Telefone: (98)3272-8708 Fax: (98)3272-8708 E-mail: cepufma@ufma . br
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UNIVERSIDADE FEDERAL DO £ Plataforma
MARANHAO/MA %oﬂ

Continuagso do Parecer: 693706

mulheres

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Os riscos previstos ndo sdo significativos. Por outro lado, a pesquisa podera preporcionar aquisicdo de
conhecimentos sobre a salde de mulheres climatéricas atendidas em nosso meio.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de um projeto viavel que podera trazer contribuicies para um melhor conhecimento das mulheres
climatéricas atendidas em nosso meio.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

Os termos estdo apresentados de forma adequada.

Recomendagdes:

1. Os objetivos apresentados ficariam mais adequados aos rotulos "geral" e "especificos”;

2. Em relacdo aos beneficios, frise-se que a assisténcia ginecoldgica gratuita, incluindo a realizagio de
exames laboratoriais e orientagfes pertinentes, ndo pode ser considerada beneficio da pesquisa
propriamente, uma vez que os resultados desta ainda ndo foram produzidos.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

N&o ha restricbes éticas a realizac&o do projeto.

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEF:

Nao

Consideragdes Finais a critério do CEP:

SAO LUIS, 26 de Junho de 2014

Assinado por:

FRANCISCO NAVARRO
(Coordenador)

Enderego: Avenida dos Portugueses, 1966 CEB Velho

Bairro: Bloco C,Sala 7, Comité de Etica CEP: g5.080-040
UF: MA Municipio: SAO LUIS
Telefone: (98)3272-8708 Fax: (98)3272-8708 E-mail: cepufma@ufma.br
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Abstract

During menopause transition. many women experience body composition changes, such
as weight gain and increased fat tissue deposition. Research suggests that women with a
body mass index (BMI) higher than an average of 26.2+2.0 kg/m? have a shght
menopause delay compared to women with BMI of 18.8+1.0 kg/'m®. However. as these
changes are compared with reproductive hormone changes and levels, factors are
complex and still not completely understood. Some studies show significant BMI (Body
Mass Index) effect in estradiol levels. while others do not. Bioimpedance 1s a simple.
non-mvasive and safe techmique that does not require an expenienced examiner and 1s
highly reproducible and cheap. In addition. 1t has been mcreasingly apphed m body
composition exams in clinics and research. Thus. over the past few years. this technique
has been mcreasingly used for body composition analvsis and bone density.
Biomnpedance studies m the chimacteric were found related to bone nuneral density, hot

flashes. cardiorespiratory assessment and plantar pressure.

Kevwords: Bioimpedance: Climacteric: Menopause

1. Introduction

1.1. Climacteric Women's Body Composition
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Clumacteric 1s understood as a women's aging phase transition from reproductive to
non-reproductive  period. Climacteric phase comsists of perimenopause.
characterized by a vanable time period which mncludes the phase just before
menopause (when endocrinologic, clinical and biclogical characteristics that are
established during menopause proxinmuty begin) and the first vear after menopause

(1).

During menopause transition. many women experience body composition changes.
such as weight gain and increased fat tissue deposition. Research suggests that
women with a body mass mdex (BMI) higher than an average of 26.2+2.0 kg/m?
have a slight menopause delay compared to women with BMI of 18.8+1.0 kg/m?(2).
However. as these changes are compared with reproductive hormone changes and
levels. factors are complex and still not completely understood. Some studies show

significant BMI (Body Mass Index) effect in estradiol levels. while others do not(3).

Along with mcreasmg age. body fat amount increases 1n relation to lean body mass
(4-7). It 15 noted that this women’s body composition change is more evident around
the age of 40 years old. comciding with menopause and climacteric armval (4, 8).
Lean body mass decrease 1s understood as a result of organ cells reduction and
decreased skeletal muscle tissue activity (3). There are adipose tissue distribution
changes during menopause. with higher adipose tissue accumulation in the torso
than 1n body extremties (9. 10). Furthermore. postmenopausal women have higher

wvisceral fat amount than premenopansal women (11, 12).

1.2, Pranciples and Bioimpedance Application
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Interest m body composition analysis reappeared during the 1980s. when several
bioimpedance mnstruments were introduced on the market. (13) Bioimpedance has
the difference in electrical current passage resistance between body compartments as
1ts principle (14). Lean tissues are good electric current conductors due to their large
water and electrolyte amount, having low resistance to electric current passage. On
the other hand. the skin adipose tissues and bones have low conductivity, having
high resistance (13). Bioimpedance 1s a simple. non-invasive and safe techmque that
does not require an experienced exanuner and 15 highly reproducible and cheap. In
addition. it has been increasingly applied in body composition exams in clinics and
research. Thus, over the past few years, this techmique has been increasingly used

for body composition analyvsis and bone density.

Another important step was the introduction of contact electrode systems.
eliminating the need for stainless steel necklace on gel electrodes (16, 17). Most of
currently available bioimpedance systems estimate electrical properties through
arms and legs (18, 19). Biommpedance equipment used in the legs have the
advantage of measuning body weight using a digital pattern scale along with

resistance estimation (20).

The bioumpedance form developed by Organ et al. (21) allows specific segment
measurement without the need for local electrodes. Arms. legs and torso resistance.
reactance and impedance can be easily measured by placing electrodes in the hands

or feet (18, 19).

Biommpedance measurement adjustment for any part of the body (length and heighr)
allows the development of more accurate equations and better skeletal muscle mass

measurement. Pietrobelli et al. (20) has shown subcutaneous cellular tissue (TCS)
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and skeletal muscle assessment capacity throughout the body only using a

bioimpedance svstem consisting of 8 electrodes (20).

2. Mlethodology

Database search was conducted in March 2016 in the US National Library of
Medicine and the National Institutes of Health (PubMed). Latin American and
Caribbean Health Sciences (LILACS) and Scientific Electronic Library Online
(SciELQ) databases. Descriptors used in this paper were obtained from MeSH
(Medical Subject Headings), as follows: climacteric and bioimpedance. Of 24
articles found, 13 were selected for full analysis. The following mclusion criteria
were used: a) Studies published until March 12, 2016; b) article written i English.
Spanish or Portuguese; and c) studies that are relevant to the subject. Exclusion
critenia were defined as: a) studies considered by the authors as not related to the

proposed review: b) studies that address cancer patients.

3 Results/Discussion

4.1 Bioimpedance for Bone Mineral Density Assessment

Osteoporosis 15 a silent disease. with no disease evidence until a fracture occurs.
Approximately 200 million people worldwide are affected by osteoporosis. and
8.9 mullion fractures occur each vear. Hip fractures are a major public health
problem due to social costs and elderly health conditions. as these fractures are a
major cause of morbidity, disability, decreased quality of life and mortality

among men and women Early diagnosis is essential to resize osteoporosis
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mmpact in the healthcare system. In this context. attention should be focused on
high fracture risk identification in patients with osteoporosis. Type I
OStEOPOrosis OCCULs in a women s postmenopause subgroup usually aged from
30 to 63 vears old due to estrogen deficiency and subsequent trabecular bone
resorption. In this group, fracture patterns mainly involve the spine and wrist.
There 1s no evidence that postmenopausal bone loss causes any svmptoms. and.
therefore, bone mass loss has been called the "silent epidemic” or "silent thief"
(22). Its assessment by bioimpedance 1s conducted by lean and fat mass

measurement and bone tissue analvsis (23).

Bodv composition has been considered the most important factor for bone mass
orgamization (24). Mechanisms nvolved in the relation between adipose and
bone tissue mclude lean body mass support 1n the skeleton: pancreatic hormones
secretion, such as insulin, adipocytokines, leptin and amylin; and estradiol
production by adipocytes (23, 26). Ngai et al. i 2009 (23). showed that
bioimpedance can be used to measure bone mineral density, with better results in
the lumbar spine. femmur neck and waist However. this analysis i1s more

significant for men than women.

Bone muneral density decrease, lean body mass decrease and fat mass increase
are the result of serum estrogen levels decrease during menopause (27). Studies
have shown that body mass has great mnfluence on bone mineral density (28, 29).
Some research shows that fat and lean mass are related to bone mineral density
m the lumbar vertebrae and hips. respectively (29). Quirmo et al. (30) showed

that obesity increases ankle and femur fracture risk in women after menopause
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(30, 31). On the other hand. lean body mass has positive correlation with cortical

bone composition (32).

Two studies have evaluated biommpedance use dunng climacteric (30) (23). In
the study by Quunno et al. (30). osteopenia occurrence was observed throughout
the skeleton, while osteoporosis was only observed in I2-I4 and Ward's
triangle. These areas were associated with lean mass and basal energy
expenditure, and could prevent osteoporosis. However. the study sample was not
statistically significant. In the same study. there was sigmificant positive
correlation between body weight and bone mineral density 1n all anatomical sites
studied, except for Ward's triangle (30). On the other hand, low body weight
may be associated with decreased bone nuneral density in the femur neck

ncreasing fracture risk.

High body weight protective effect in bone mineral density for postmenopausal
women is related to the adipose tissue, which may be an extraovarian estrogen
source (33). In addition. 1t 15 also related to mechanical stress magnitude. which
mnduces the organism to produce an adequate osteogenic response (34). Bedogm
et al. demonstrated that anthropometric measurements could not be used to
classify an mdividual’s bone mineral status. as their results showed no body

weight evidence in bone mineral status changes (33).

The second study (23) obtained results showing that BI (bioimpedance) alone 1s
not capable of identifying osteoporosis. In addition. 1t suggested that BI
association with age and weight could improve osteoporosis diagnostic
performance, what was related to previous studies (36, 37) that documented only

sex and weight association as a simple osteoporosis clmical assessment and self-
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assessment tool in Asian men and women Although association was sensitive,
having 60% specificity. it was not possible to be related to the study by Ngai
(23). probably because low bone muneral density 15 only one fracture nisk factor.
and other bone phenotvpes. such as bone mucroarchitecture. geometry and

remodeling contribute to bone resistance.

4.2 Cardiorespiratory Evaluation Application

Estradiol levels reduction sigmficantly contributes to mitric oxide and
prostacyclin reduction in the endothelimm. besides being related to smooth
muscle cells reduced migration and proliferation mside blood vessel walls (38).
While some authors have mentioned that maximum oxvgen uptake evolution
does not depend on body composition. others have reported that low aerobic
fitness in postmenopausal women 15 associated with adipose tissue and lean

body mass decrease (39-41).

Regarding menopause characteristics influence, some studies have reported
mcreased hemodynamic capacity and vasodilation with hormone therapy, whale

others have not shown significant variation in maximum oxygen uptake (41, 42).

Morewra et al. (43) analyzed the relation between aerobic fitness and body
composition by bioimpedance i postmenopausal women. with the hyvpothesis
that postmenopausal women have lower cardiorespiratory capacity due to higher
adiposity. Data suggested that. regardless of age and menopause characteristics.

visceral fat area and basal metabolic rate significantly mfluenced
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cardiorespiratory fitness variation. Regarding maximum oxygen uptake (VO»
max). levels above 3094 ml’kg/min were associated with less fat and better
muscle condition 1n this pepulation. However, VO2max <26 .87 ml'’kg/mun was
associated with women that tend to be older and tend to have larger visceral fat
area (43). The study by Kardassis et al. (44) mvolving 44 obese subjects and a
control group with the same number also showed body mass different
components influence on cardiac function. showing that lean bodv mass was a
significant factor in diastole and systole ejected blood volume wvanation.
Furthermore, adipose tissue decrease was associated with ventricle contraction

and relaxation disorders. (44)

Bioimpedance was also a measurement tool when used to assess the effects of
applying a moderate to vigorous intensity physical exercise program for 12
months on total and intra-abdomunal adiposity levels and muscle condition of
postmenopausal women. The results of this study suggested that the physical
exercise program attenuated total and central adiposity levels increase and
muscle loss associated with menopause and aging. Therefore. these conditions

may reflect m better cardiovascular and bone status. (43)

4.3 Plantar Pressure Assessment Application

Menopausal transition i1s associated with significant bodv composition changes.
Excess fat mass 15 associated with high mcidence of ostecarthritis. pamnful feet. and
symptomatic complaints related to lower extremitv joints, among numerous other

medical conditions. Muscle mass loss depends on time and 1s a major cause of
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equal number of African-Amernican and Caucasian women. allowing for comparison
between groups. The sample was well-characterized by women followed during
menopause transition. It was concluded that higher adiposity. BMI and waist
circumference were associated with less phvsiological hot flashes among elderly
postmenopausal women. In addition. associations were more pronounced among
Caucasian women. This studv adds to the growing bodv of evidence in the literature
that has assessed the relation between bodv composition and hot flashes. The
importance of considering that age and ethnicity may modify the relation between

obesity and hot flashes was highlighted 1n the studv. (48)

Conclusion

Biommpedance provides simple, quick and highly reproducible measurements of body
composition, making it suitable for large epidemiological and field studies. In addition
its use in perimenopausal woman studies that correlated body mass distribution and
findings of this phase denotes reliability. However. it 1s not possible to indirectly deduce

clinical conditions related to climacteric from body composition. such as osteoporosis.
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