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RESUMO

A prevaléncia de sobrepeso/obesidade tem aumentado a nivel mundial, tornando-se um
problema de satde publica. Dados apontam que o ganho de peso em mulheres cresceu
aproximadamente 50% nos ultimos 30 anos, ¢ atualmente, mais da metade (51,9%) das
brasileiras entre 20 e 44 anos estdo com um indice de massa corporal (IMC) acima do
esperado. Ainda, durante a gestacdo a prevaléncia da obesidade chega a 28%, recebendo
atencdo devido aos problemas de satde para ambos, mae e bebé. A desregulagdao do
eixo HPA, com consequente aumento do cortisol circulante tem sido apontada como um
dos mecanismos associados a etiologia da obesidade. Na gestacao os niveis alterados de
cortisol podem impactar seriamente a saide da made e o desenvolvimento do feto.
Assim, o presente estudo teve como objetivo avaliar os niveis séricos de cortisol com a
obesidade gestacional em coorte de base populacional realizada com gestantes do
municipio de Pelotas/RS. Mulheres com até 24 semanas de gestacdo foram avaliadas no
momento da identificagdo (1* onda, N = 983) e novamente 60 dias apos a entrevista
inicial (2* onda, N = 840) através de questiondrios sociodemograficos e de estilo de
vida, assim como realizado uma coleta de material bioldgico através de pun¢do venosa
no periodo da manha. A obesidade foi determinada considerando o estado nutricional e
a semana gestacional seguida pela classificacdo de Atalah. A dosagem do cortisol foi
realizada através do método de Elisa. A analise estatistica foi feita no SPSS 22.0 e todas
as gestantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. O projeto foi
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Catélica de Pelotas
(CEP/UCPel) sob protocolo de numero 1.174.221. Nossos resultados encontraram uma
prevaléncia de 24,9% e 28,7% de obesidade ao longo da gravidez, e a analise de
regressdo logistica ajustada para idade materna, classe socioecondmica, presenga de
diabetes mellitus, hipertensao, e uso de medica¢ao, mostrou uma redugao significativa
dos niveis séricos de cortisol em gestantes obesas tanto na primeira [OR: 0,46
(0,24-0,86); p = 0,015] quanto na segunda avaliacao [OR: 0,45 (0,22-0,89); p = 0,022].
Nossas descobertas sdo consistentes com estudos anteriores que indicam que mulheres
gravidas obesas apresentam niveis mais baixos de cortisol em comparacdo com
mulheres com peso normal. A luz dos desafios de satide piiblica, os nossos resultados
destacam a necessidade da implementacdo de protocolos de intervengdo precoce para
mitigar potenciais complicacdes tanto para a mde como para o recém-nascido.
Entretanto, mais estudos s3o necessarios para confirmar os dados e propor os
mecanismos associados.

Palavras chave: gravidez, cortisol, obesidade.



ABSTRACT

The prevalence of overweight/obesity has increased worldwide, becoming a public
health problem. Data shows that weight gain in women has increased by approximately
50% in the last 30 years, and currently, more than half (51.9%) of Brazilian women
between 20 and 44 years old have a body mass index (BMI) above what is expected.
Furthermore, during pregnancy the prevalence of obesity reaches 28%, receiving
attention due to health problems for both mother and baby. Dysregulation of the HPA
axis, with a consequent increase in circulating cortisol, has been identified as one of the
mechanisms associated with the etiology of obesity. During pregnancy, altered cortisol
levels can seriously impact the mother's health and the development of the fetus. Thus,
the present study aimed to evaluate serum cortisol levels with gestational obesity in a
population-based cohort carried out with pregnant women in the city of Pelotas/RS.
Women with up to 24 weeks of gestation were assessed at the time of identification (1st
wave, N = 983) and again 60 days after the initial interview (2nd wave, N = 840)
through sociodemographic and lifestyle questionnaires, as well as a collection of
biological material through venipuncture in the morning. Obesity was determined
considering nutritional status and gestational week followed by the Atalah
classification. Cortisol measurement was performed using the Elisa method. Statistical
analysis was carried out in SPSS 22.0 and all pregnant women signed the Informed
Consent Form. The project was approved by the Research Ethics Committee of the
Catholic University of Pelotas (CEP/UCPel) under protocol number 1,174,221. Our
results found a prevalence of 24.9% and 28.7% of obesity throughout pregnancy, and
the logistic regression analysis adjusted for maternal age, socioeconomic class, presence
of diabetes mellitus, hypertension, and medication use, showed a significant reduction
in serum cortisol levels in obese pregnant women both in the first [OR: 0.46
(0.24-0.86); p = 0.015] and in the second assessment [OR: 0.45 (0.22-0.89); p = 0.022].
Our findings are consistent with previous studies indicating that obese pregnant women
have lower cortisol levels compared to normal-weight women. In light of public health
challenges, our results highlight the need to implement early intervention protocols to
mitigate potential complications for both mother and newborn. However, more studies
are needed to confirm the data and propose the associated mechanisms.

Keywords: pregnancy, cortisol, obesity.
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APRESENTACAO

O presente estudo ¢ um recorte de um estudo maior chamado: “Transtornos
neuropsiquiatricos maternos no ciclo gravidico puerperal: deteccdo e intervencao
precoce e suas consequéncias na triade familiar." O presente estudo aborda a tematica
da relagdo entre os niveis de cortisol com a obesidade gestacional e ¢ apresentado como
requisito parcial para obtengdo de titulo de Mestre em Saude e Comportamento do
Programa de Pés-Graduacao da Universidade Catdlica de Pelotas.

A dissertagdo encontra-se dividida em trés partes: a primeira refere-se ao projeto
intitulado “RELACAO ENTRE OS NiVEIS DE CORTISOL E OBESIDADE EM
GESTANTES NO MUNICIiPIO DE PELOTAS/RS” qualificado no dia 23 de
Novembro de 2023 pela banca examinadora formada pela professora Dra. Jéssica
Puchalski Trettim e pela professora Dra. Fernanda Pedrotti Moreira. A segunda parte
esta composta pelo artigo, produto desse projeto, intitulado Relagdo entre os niveis de
cortisol e o estado nutricional ao longo da gestagdo: Uma coorte de base populacional

no Sul do Brasil organizado de acordo com as normas de formatacdo da revista

“Psyconeuroendocrinology”, a qual serd submetido. A terceira parte estd composta

pelas consideragdes finais da dissertacao.



PARTE I: PROJETO DE PESQUISA QUALIFICADO

15



16

1. IDENTIFICACAO

1.1 TITULO: Rela¢io entre os niveis de cortisol ¢ obesidade em gestantes no

municipio de Pelotas/RS.

1.2 MESTRANDO: Cassiano Neves de Pinho.

1.3 ORIENTADOR: Profa. Dra. Gabriele Cordenonzi Ghisleni.
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2. INTRODUCAO

A prevaléncia de sobrepeso/obesidade tem se tornado um grave problema de
saude publica (Campos et al, 2019; Monteschio et al, 2021). Altas prevaléncias de
sobrepeso/obesidade na gestagdo tem alcancado niveis internacionais, entre 42,3% a
50,7%, (Fayed et al., 2022; Soltani et al., 2017) e niveis nacionais de 38,3% a 70,0%
(David et al., 2023; Campos et al.,2019; Monteschio et al., 2021; Ferreira et al., 2020).
Esses numeros podem ser influenciados por mudancas no estilo de vida, como
sedentarismo, alimentacdo inadequada (David et al, 2023; Monteschio et al., 2021,
Manera et al., 2019) aspectos socioculturais (David et al., 2023, Magalhaes et al,, 2015)
falta de apoio social (David et al., 2023; Maranhao et al., 2014) e presenca de sintomas
depressivos (David et al., 2023; McDonald et al., 2020).

Nas mulheres, os casos de sobrepeso/obesidade sdo ainda mais graves, pois 21%
das mulheres brasileiras estdo obesas (Organizagdo Pan-Americana da Satde, 2023). No
entanto, a gestacao pode agravar ou até mesmo desencadear a obesidade. As mulheres ja
possuem maior prevaléncia para adquirir obesidade, ¢ um estilo de vida inadequado
favorece o sedentarismo e aumenta os riscos de desenvolver a doenga (Organizacao
Pan-Americana da Saude, 2023).

No entanto, um fator importante para o controle da obesidade, ¢ o bom
funcionamento do eixo Hipotalamo-Hipodfise-Adrenal (ou eixo HPA), pois se trata de
um importante regulador de situagdes adversas da vida, ele libera uma glicoproteina
chamada cortisol que serve como um mediador ao estresse psicologico, o cortisol afeta
diferentes processos do nosso corpo, € atualmente existem varios tipos de situagdes que
podem desencadear situagdes adversas, sejam elas de origem emocional ou fisica (Bose,
Oliva, Laferrere, 2009).

Ao longo da gestagdo, o cortisol da mae ¢ regulado pela placenta, pelo utero,
pela membrana fetal e também pelo eixo hipotalamo-hipofise-adrenal (HPA)
(Aubuchon-Endsley ef al, 2020). Nesse periodo sdo encontrados niveis
significativamente elevados de cortisol no corpo da mae, tornando um periodo
fisiologico de hipercortisolismo (Aubuchon-Endsley et al., 2020). Dessa forma, tanto a
corrente sanguinea da mae e a placenta sdo responsaveis por transportar o cortisol para o
bebé, provocando uma maior exposicdo do feto a niveis elevados de cortisol

(Aubuchon-Endsley et al., 2020).
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Sendo assim, pesquisas atuais feitas em seres humanos e animais mostraram que
a exposicao aos glicocorticdides no desenvolvimento pré-natal ¢ necessaria para que
tenhamos um desenvolvimento fetal saudavel, porém essa exposi¢cdo de forma continua
a altos niveis de cortisol pode resultar em impactos negativos no desenvolvimento e
crescimento fetal, podendo gerar parto prematuro, restricdo de crescimento intrauterino
e baixo peso ao nascer (Diego et al., 2006; Wadhwa et al., 2004; Bolten et al., 2011).

As consequéncias causadas pelos niveis alterados de cortisol no periodo
gestacional tém resultados adversos na prole, somando-se ao risco elevado para o
surgimento de doencas cardiovasculares e metabdlicas como hipertensdo, doenca
cardiaca coronaria, diabetes mellitus tipo II, resisténcia a insulina e hiperlipidemia, além
de depressao, esquizofrenia e autismo (Field ez al., 2008).

Dessa forma, com base na literatura utilizada, podemos dizer que mais estudos
sdo necessarios para determinar como os niveis de cortisol podem afetar a saude das
mulheres e de seus filhos, aumentando o risco da mae desenvolver obesidade, ¢ para
que mais profissionais possam trabalhar as medidas preventivas necessarias capazes de
evitar esse problema. Assim, o presente estudo tem como objetivo associar os niveis de
cortisol e o estado nutricional na gestagdo em um estudo de base populacional de

gestantes do municipio de Pelotas/RS.
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3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Associar a relagdo entre a obesidade gestacional com os niveis séricos de

cortisol em uma coorte de gestantes no municipio de Pelotas/RS.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

I) Avaliar a associacdo entre os principais fatores sociodemograficos, como classe
econdmica, idade, nivel educacional com a obesidade gestacional,

11) Investigar a associacdo entre aspectos clinicos da gestagdo como hipertensdo arterial,
diagetes mellitus, e o0 uso de medicamentos com a obesidade gestacional;

111) Avaliar a relagdo entre marcadores bioldgicos como os niveis séricos de cortisol com

a obesidade gestacional considerando fatores de confusao.

4. HIPOTESES

4.1 HIPOTESE GERAL

A obesidade gestacional estd associada a uma reducdo nos niveis séricos de

cortisol em uma coorte de gestantes no municipio de Pelotas/RS.

4.2 HIPOTESES DOS OBJETIVOS ESPECIFICOS

I) Espera-se que a obesidade seja mais prevalente em mulheres gestantes com maior
faixa etaria, menor nivel educacional e menor renda.

II) A obesidade gestacional serd mais frequente nas gestantes com quadro clinico de
diabetes mellitus, hipertensdo, em idade gestacional mais avancada, e em uso de
medicacao durante a gestagao;

IlI) A obesidade gestacional estara associada a niveis reduzidos de cortisol independente

de fatores clinicos e sociodemograficos.



5. REVISAO DE LITERATURA

5.1 DESCRITORES

A busca bibliogréafica do presente trabalho foi realizada na base de dados do
PUBMED, onde foram utilizados os seguintes descritores: maternal cortisol and
pregnant women, maternal BMI and cortisol levels, obesity maternal and cortisol
pregnant women. A busca nessa base de dados foi realizada sem a utilizacao de filtros.

O total da busca através dos descritores utilizados foi de 637 artigos (Tabela 1).
A busca ocorreu no periodo de agosto de 2023 a novembro do mesmo ano. Deste total,
62 foram incluidos no estudo apds um refinamento na busca. Além disso, alguns artigos
utilizados neste projeto foram advindos das referéncias dos artigos selecionados e

através de pesquisadores importantes na area.

Tabela 1. Descritores utilizados para busca bibliografica

Descritores Total de artigos encontrados
Maternal cortisol AND pregnant women 548
Maternal BMI AND cortisol levels 62
Obesity maternal AND cortisol pregnant women 27
Total 637

5.2. OBESIDADE GESTACIONAL

Os numeros de sobrepeso/obesidade gestacional vém crescendo em numeros
alarmantes nos ultimos anos. S0 nos Estados Unidos, mais de 50% das mulheres
gravidas estdo acima do peso ou sdo obesas, tornando-se um grave problema de saude
publica. Dados estatisticos mostraram que 14,9% das mulheres na fase adulta estavam
com obesidade (NCD-RisC, 2016), porém hé expectativa que o numero de mulheres
obesas possa aumentar 21% no mundo todo até¢ 2025 (NCD-RisC, 2016). Como
consequéncia, o numero de mulheres gravidas com obesidade tém elevado de 7% a 21%

nos paises da Unido Europeia e de 18% a 31% nos Estados Unidos (Branum et al.,
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2016; Deputy et al., 2018). J4 o excesso de peso entre as mulheres gravidas também ¢
alto: 17%-28% nos paises da Unido Europeia e 23%—28% nos Estados Unidos (Deputy
et al., 2018).

Todavia, a obesidade vem se tornando uma séria preocupacdo a saude da
populagdo mundial. Atualmente, cerca de 1,9 bilhdo de pessoas estdo acima do peso,
desse total, 650 milhdes estdo com obesidade. Essa estimativa indica que a prevaléncia
de pessoas com sobrepeso e obesidade no mundo € de 39% e 13%, isso representa mais
da metade das pessoas adultas no mundo todo (OMS, 2021).

Assim sendo, o aumento do estado nutricional na gestagdo elevam as taxas de
sobrepeso/obesidade materno, que afetam cerca 67% da populacio adulta (Moran et al.,
2022) e estao associados a um maior risco para o surgimento de doengas cronicas, como
diabetes mellitus tipo 2, doencgas cardiovasculares, cancer, problemas de saide mental,
infertilidade e complicagdes na gravidez. Portanto, esses efeitos prejudiciais causados
pela obesidade ndo se resumem apenas a saude das gestantes, mas podem também
causar consequéncias para a saude de seus filhos. Os filhos de maes obesas correm um
risco aumentado de prematuridade, morte fetal, lesdes durante o parto, problemas
respiratorios transitorios e doengas metabdlicas. Além do mais, a obesidade materna
pode predispor problemas de saude nas geragdes futuras, gerando um ciclo
intergeracional de obesidade e resisténcia a insulina na prole, podendo causar até
mesmo obesidade em seus filhos (Paredes et al., 2021).

Conforme a literatura sdo muitos os efeitos que o excesso de peso e a obesidade
durante a gestagdo podem causar para saude da mae e do bebé, e estdo relacionados a
desfechos maternos, neonatais e infantis desfavoraveis. As complica¢des causadas pela
obesidade materna vao mais além, podendo provocar baixo peso ao nascer, convulsdes,
hipoglicemia e malformagdes congénitas (Persson et al., 2017). O excesso de peso
materno e a obesidade também sdo os principais fatores de risco para o natimorto
(Flenady et al, 2011). Estudos recentes mostram que a obesidade também esta
associada a um maior risco de pré-eclampsia, aborto espontdneo no primeiro trimestre,
parto cesdrea, hemorragia pods-parto e macrossomia fetal (Polic et al, 2020;
Lewandowska, 2021; Ueno et al., 2022).

Para as criangas, também estdo associadas complicagdes como a asma e chiado
no peito (Forno et al., 2014), aumento de tecido adiposo, da pressao arterial, de lipidios,
da inflamacdo, do risco elevado para o neurodesenvolvimento (Forno et al., 2014;

Girchenko et al, 2018), além de piores resultados neurocognitivo como déficit de
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atencdo, hiperatividade, problemas de conduta e de humor, ansiedade, transtornos do
espectro do autismo (Kaseva et al., 2018; Reynolds et al., 2013).

Vale ressaltar, que o ganho de peso gestacional ¢ normal e esperado, e estd
associado a todas as alteragdes metabolicas desse periodo (Moran et al., 2022). O estilo
de vida que a gestante leva antes e depois de engravidar ¢ um fator importante. Mesmo
que, o ganho de peso durante a gestacdo seja considerado normal, nos ultimos anos,
houve um aumento expressivo dos casos de obesidade gestacional, o que preocupa
muitos pesquisadores e pode trazer consequéncias negativas tanto para a mae como para
o feto (Moran et al., 2022).

Estudos mostram que as mulheres em idade reprodutiva tém maior risco de
ganho de peso em comparacdo com outros grupos populacionais (Alves ef al., 2021),
sendo o periodo perinatal um periodo especifico de alto risco. Até 50% das mulheres
gravidas apresentam sobrepeso/obesidade na primeira consulta de pré-natal (Vlenterie,
et al., 2021), desse total, 25% a 47% das mulheres mantém o peso elevado 1 ano ap6s o
parto (Langley, et al., 2022). A conservagdo do excesso de peso apoOs a gravidez esta
associada a complicagdes futuras tanto para mae quanto para o bebé¢, além de piorar a
qualidade das gestacOes futuras (Langley, ef al., 2022).

A obesidade gestacional traz inimeras consequéncias para a gestagdo, mas as
consequéncias desses efeitos ndo refletem apenas no periodo neonatal e infancia, mas
resultados cientificamente comprovados indicam que esses efeitos adversos podem
acompanhar a crianca até a vida adulta (Forno et al.,, 2014). Logo, podemos perceber
que a obesidade materna pode impactar negativamente na vida das mulheres e do bebé
no decorrer do periodo gestacional e pds-natal (Dutta et al, 2022). Para as maes
primiparas, pode ser ainda pior, pois a gestacdo e o nascimento desconhecidos muitas
vezes por falta de informagdo podem causar estresse ¢ ansiedade aumentando o risco
das maes se tornarem obesas (Hassanzadeh et al., 2020).

Tendo em vista que, essas descobertas sdo compativeis com a estrutura de
Origens de Desenvolvimento da Saude e Doenga (DOHaD), que sugere que a exposi¢ao
a adversidade ambiental na vida pré-natal pode aumentar o risco de distrbios fisicos e
mentais no futuro (Barker, 1990). Sendo assim, a programacdo do eixo
hipotalamo-hipofise-adrenal (HPA) foi apresentada como um dos mecanismos que
podem desempenhar um papel fisiopatologico (Reynolds et al., 2013).

Além disso, os efeitos da obesidade materna e o seu impacto para o

desenvolvimento fetal, podem ampliar o risco do bebé nascer grande demais para a
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idade, além dos riscos de sobrepeso e obesidade na infancia ou na fase adulta, eleva as
chances para o surgimento de partos prematuros e aumentando as chances de
mortalidade prematura na vida adulta (Comité de Boletins Praticos do Colégio
Americano de Obstetras e Ginecologistas, 2021). O periodo perinatal ¢ um periodo
critico para intervengdes de controle de peso, a fim de melhorar a satide materna,
prevenir riscos de doengas cronicas a longo prazo e preparar-se para uma gravidez

saudavel.

5.3. CORTISOL E OBESIDADE

O cortisol ¢ um hormoénio esterdide glicocorticoide sintetizado a partir do
colesterol no cortex adrenal e sua liberagdo ¢ equilibrada pelo sistema HPA (Herman et
al., 2016). Ele exerce varias fungdes no nosso corpo, como estimular a gliconeogénese
no figado, convertendo aminoacidos em glicose, mediar a resposta ao estresse, regular o
metabolismo, a resposta inflamatoria e a fungcdo imunologica (Moyers et al., 2023). O
cortisol também ¢ responsavel por regular o temperamento humano e a pressao arterial.
Muitas células do nosso corpo tém receptores de cortisol, por isso ele interfere em
diversos processos fisioldgicos (Moyers et al., 2023).

Sendo assim, o aumento exacerbado dos niveis de cortisol esta diretamente
associado com a obesidade e com alteragdes psicologicas especificas. No entanto, ndo
sao todos os pacientes obesos que apresentam niveis de cortisol elevados (Pulopulos et
al., 2021). Possivelmente, exista uma variacdo interindividual na sensibilidade aos
glicocorticdides, que € parcialmente determinada geneticamente, podendo levar a uma
maior vulnerabilidade a estressores mentais ou fisicos (Pulopulos ef al., 2021).

O cortisol também ¢ liberado em momentos de angustia e sofrimento, além
disso, ¢ um marcador fisioldgico muito utilizado para avaliagdo do estresse, sem contar
que, serve como ativador para respostas do nosso organismo em situagdes de luta ou
fuga. Estudos atuais estdo associando niveis elevados de cortisol com o estresse da mae
durante a gravidez e o impacto a longo prazo na prole (Lundholm et al., 2022). No
entanto, o cortisol exerce um papel fundamental na gravidez, pois ele é responsavel pela
maturagdo fisiologica dos sistemas cardiovasculares, pulmonares e renais do feto. No
entanto, a exposi¢do fetal precoce ao cortisol causa maturidade acelerada dos sistemas

fisiologicos e maior chance de parto prematuro (Lundholm ef al., 2022).
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Recentemente, estudos mostram que niveis de cortisol no sangue do cordado
umbilical foram afetados pelo estado nutricional da mae. Ja em outros estudos, niveis
alterados de cortisol foram observados entre os filhos na infancia e na idade adulta,
porém esses estudos sao insuficientes (Selvam et al., 2022).

O periodo gestacional ¢ marcado por mudancgas fisioldgicas radicais nos
principais sistemas enddcrinos, o papel das modificagcdes endocrinas no decorrer do
periodo perinatal tem sido amplamente explorado como um importante fator que
influencia no humor e comportamento da mae, tal como no desenvolvimento do feto e
da crianga (Turan et al., 2023).

No decorrer da gestagdo, sdo observadas mudangas significativas no
funcionamento do eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal (HPA) materno porque a placenta
emite os genes do hormonio liberador de corticotropina humana (hCRH) e do precursor
do hormonio adrenocorticotréfico (ACTH) e da beta-endorfina. (proopiomelanocortina).
A producdo do hormoénio liberador de corticotropina pela placenta (pCRH) eleva-se
consideravelmente no decorrer do periodo gestacional, e o pCRH exerce um papel
central na regulacao da maturidade fetal € no momento do parto (Turan et al., 2023). O
hormoénio liberador da corticotropina (CRH) ¢ formado no nucleo paraventricular do
hipotdlamo e liberado na glandula pituitdria. O CRH estimula entdo a liberagdo do
horménio Adrenocorticotropina (ACTH) na hipofise anterior, o que subsequentemente
resulta na liberacdo de varios glicocorticoides pelo cortex adrenal, incluindo o cortisol,
em humanos (St-Jean et al., 2020; Herman et al., 2016).

Como resultado, o pCRH e o cortisol no plasma da mae elevam incrivelmente
durante o periodo gestacional, e os niveis maternos podem chegar de 60 a 700 vezes
maiores do que antes da gravidez (Campbell et al., 1987). O cortisol pode ser medido de
diversas maneiras (sangue, saliva, cabelo e urina), e as medi¢des das concentracdes de
cortisol podem alterar de acordo com o material utilizado (Seth et al., 2016). Sendo
assim, niveis elevados de cortisol tém sido associados a resultados desfavoraveis tanto
para mie quanto para o bebé. O aumento do Indice de Massa Corporal (IMC) materno
esta associado ao metabolismo modificado pelo cortisol, porém os estudos sdo escassos
em relacdo as alteragdes do cortisol associados ao sobrepeso/obesidade em mulheres
gravidas (Mohman et al., 2023).

Durante o estresse psicossocial, ocorre a ativacdo do sistema adrenérgico da
mae, aumentando os niveis de noradrenalina que eleva a resisténcia da artéria uterina,

reduzindo o fluxo sanguineo para o feto, podendo causar situacdes adversas no parto
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(Martini et al., 2010). Além disso, o cortisol também pode provocar uma diminui¢ao da
substancia cinzenta no cérebro do bebé, provocando dificuldades de cognigdo, atrasos
no desenvolvimento, aumentando a probabilidade de distarbios no sistema neuroldgico
(Hobel et al., 2008). Ha evidéncias de que o sofrimento experienciado pela mae no
pré-natal pode influenciar nos resultados a longo prazo para a saude dos filhos (Van den
Bergh et al., 2020). Embora se saiba que os niveis de cortisol aumentam durante a
gestagdo habitual (Duthie ef al., 2013), ainda ¢ muito pouco explorado na literatura
estudos que tragam o caminho desta alteracao, uma vez que a maioria dos estudos que
investigam as modificagdes do cortisol durante a gravidez mediram o cortisol uma vez
por trimestre ou menos vezes ao longo da gestagdo (Conde et al., 2014; Jung et al.,
2011).

Dados da literatura tem demonstrado que varios fatores estdo associados com a
obesidade gestacional, tais como: idade, sexo, local de nascimento e vizinhanga. Em
relacdo aos efeitos a longo prazo da obesidade materna no neurodesenvolvimento da
prole ainda sdo desconhecidos e podem depender dos efeitos especificos no
metabolismo do cortisol placentario e fetal. Por fim, este estudo destaca que deve existir
uma atencdo especial para as maes com sobrepeso/obesidade, além de encorajar os
profissionais de satde a tratar o estado nutricional da gestante como uma prevengdo a

obesidade gestacional, a fim de evitar problemas futuros.

6. METODO

6.1 DELINEAMENTO

O estudo seguiu um delineamento do tipo longitudinal de base populacional na
zona urbana de Pelotas-RS, e se baseia em recorte de um estudo maior em andamento
intitulado "Transtornos neuropsiquiatricos maternos no ciclo gravidico-puerperal:
deteccdo e intervencao precoce € suas consequéncias na triade familiar", aprovado pelo

Comité de Etica da Universidade Catélica de Pelotas, protocolo 47807915.4.0000.5339.

6.2 PARTICIPANTES
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O estudo maior inclui diferentes etapas, as gestantes primeiramente foram
avaliadas entre o primeiro e segundo trimestre gestacional (T1) e entre 60 e 90 dias apds
a primeira avaliagcdo (T2). Apos o parto, as criangas passaram a ser avaliadas juntamente
com suas maes em cinco momentos: 90 dias apos o parto (T3), 18 meses (T4), 21 meses
(T5), 48 meses (T6) e de 5 a 6 anos de idade (T7). Para esse estudo foram utilizados os
momentos T1 e T2. O processo de amostragem foi realizado tendo setores censitarios
delimitados pelo Instituto Brasileiro de Estatistica (IBGE) como unidades amostrais
primarias. O processo de amostragem foi feito em dois estagios: primeiramente, foram
listados os 488 setores censitarios da zona urbana de acordo com a malha do Censo de
2010 para o sorteio de 244 setores (50% do total). Depois, cada um dos setores
sorteados, para entrar na amostra, recebeu a visita de um "batedor" para listagem de
todos os domicilios com gestantes nos primeiros dois trimestres de gravidez. Todas as
mulheres, nos dois primeiros trimestres de gestacdo, encontradas na "batecao" foram

convidadas a participar da pesquisa.
6.2.1 Critérios de inclusao

Foram considerados critérios de inclusdo fazer parte do setor censitario sorteado,
estar nos dois primeiros trimestres de gestacdo, residir na zona urbana da cidade de
Pelotas/RS e ter capacidade para compreender os instrumentos do estudo.

6.2.2 Critérios de exclusao

Nao foram incluidas gestantes incapazes de responder e/ou compreender o

instrumento de pesquisa em questdo; portadoras de sofrimento psiquico grave.
6.3 PROCEDIMENTOS E INSTRUMENTOS
6.3.1 Coleta de Dados Sociodemograficos e Classificagdo Socioeconémica
Para a coleta de dados foi utilizado um questionario contendo questdes
referentes a caracteristicas sociodemograficas (idade, escolaridade e relacionamento). A

classificacdo socioecondmica foi baseada nos critérios da Associacdo Brasileira de

Empresas de Pesquisa (ABEP). Essa classificagdo ¢ baseada no acumulo de bens
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materiais e na escolaridade do chefe da familia, classificando os sujeitos em cinco niveis
(A, B, C, D e E). As demais variaveis foram avaliadas através de questionario
respondido pela mae, considerando informacgdes sociodemograficas e de saude tanto da

mae como da crianca.

6.3.2 Avaliacio da obesidade gestacional

A avaliacdo do estado nutricional materno foi realizada pelo método de Atalah.
Esta classificagdo foi desenhada especificamente para gestantes, levando em
consideragdo a idade gestacional e o Indice de Massa Corporal (IMC) atual da gestante,
0 que permite classificar o estado nutricional em baixo peso (IMC <19,9kg/m?), peso
normal (IMC 20,0 a 24,9 kg/m?), sobrepeso (IMC 25,0 a 30,0 kg/m?) e obesidade (IMC
>30,1 kg/m?) (Yaktine e Rasmussen, 2009). Para a andlise, foi criada uma varidvel
dicotomica para a obesidade (sim/ndo), combinando as categorias de baixo peso,

eutrofico e excesso de peso vs. obesidade.

6.3.3 Avaliacao dos niveis de cortisol

Apds a entrevista clinica da 1* e 2 avaliagdo, amostra de sangue (12 ml) foi
obtida pela manha (entre 8h e 11h) por pung¢ao venosa feita por profissional capacitado,
em tubos sem anticoagulante, que foram rapidamente centrifugados a 3.500g por 15
minutos para isolamento do soro no Laboratério de Neurociéncias Clinicas.
Mantivemos o soro congelado a -80°C para posterior analise. Os niveis séricos de
cortisol foram avaliados pelo método ELISA, empregando kits comercialmente
disponiveis especificos para cada horménio (ELISA Kit, Enzo Life Sciences, Inc.,
EUA) em um leitor de microplacas (Molecular Devices, SpectraMax 190). Esses kits
ELISA sao baseados em um imunoensaio competitivo para a determinag¢ao quantitativa
de cortisol, empregando um anticorpo policlonal para cada hormoénio para liga-los
competitivamente no padrdo ou amostra, ou uma molécula de fosfatase alcalina ligada
covalentemente a esses hormonios. A intensidade da cor na leitura ¢ inversamente
proporcional a concentragdo de cortisol nos padrdes ou amostras. O coeficiente de
variagdo intra ensaio (CV) foi inferior a 5% e o CV intensivo foi inferior a 10%. Todas
as amostras ¢ padrdes foram medidos em duplicata. Os niveis séricos de cortisol foram

expressos em pg/dL. Foram avaliadas 716 gestantes quanto aos niveis séricos de
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cortisol por ELISA, e 124 amostras ndo puderam ser analisadas por ndo concordancia

na coleta de material bioldgico ou por valores indeterminados no teste ELISA.

6.4 PROCESSAMENTO E ANALISE DE DADOS

Os dados foram duplamente inseridos no EpiData 3.1 (Lauritsen JM, 2002) para
verificacdo de inconsisténcias e, posteriormente, transferidos para o Statistical Package
for the Social Sciences (SPSS) (IBM, 2016), no qual as analises estatisticas foram
realizadas por meio de frequéncias simples e relativas, média e desvio padrdo, teste do
qui-quadrado (x2) e teste t. A estimativa de efeito foi calculada por regressdo logistica e
apresentada como odds ratio (OR) e intervalo de confianga (IC) de 95%. Valores de
p=<0,05 foram considerados estatisticamente significativos. Os graficos foram analisados
no GraphPad Prism. Nossas variaveis independentes consistiram em idade, semanas de
gravidez, classe socioecondmica, diagndstico de diabetes mellitus gestacional, uso de
medicamentos durante a gravidez e nivel de cortisol sérico. A variavel dependente deste

estudo ¢ o estado nutricional das gestantes.

6.5 ASPECTOS ETICOS

Foram respeitados todos os principios éticos estabelecidos pelo Conselho
Nacional de Satde na Resolugdo N° 466 de 12 de dezembro de 2012. Sendo assegurado
o direito a confidencialidade dos dados e o cuidado na utilizagdo das informagdes nos
trabalhos escritos, de modo que os participantes ndo possam ser identificados. As maes
que apresentaram transtornos psiquiatricos receberam encaminhamento para
atendimento psicoldgico/psiquiatrico no Campus da Saide da UCPel. As maes foram
informadas sobre os objetivos e procedimentos adotados nesta pesquisa e assinaram um
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Para as gestantes menores de idade foi solicitado um TCLE assinado por seus
responsaveis. Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da UCPEL

sob o protocolo numero 47807915.4.0000.5339.

6.5.1 Riscos
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O presente estudo pode apresentar riscos ligados apenas no momento da coleta
de sangue, onde podera ocorrer edema, rubor ou dor local. Possivel risco quanto ao
constrangimento devido as determinadas perguntas pessoais que foram abordadas no

momento do questionario.
6.5.2 Beneficios

Além de gerar informacgdes que virao a contribuir com a comunidade cientifica e
consequentemente para a comunidade através de melhor diagnostico e tratamento, as
participantes.

6.6 CRONOGRAMA

6.6.1 Cronograma de atividades

2023 2024
1° 2° 1° 2°
Semestre | Semestre | Semestre Semestre
Revisao de Literatura X X X X
Elaboracao do X X
Projeto
Qualificacao X
Analise dos Dados X
Escrita Artigo X X
Defesa X
6.7 ORCAMENTO

O presente projeto trata-se de um recorte vinculado a um estudo que recebeu
financiamento da Fundagdo Bill e Melinda Gates, do Conselho Nacional de

Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico (CNPq) e do Instituto Nacional de Ciéncia e
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Tecnologia (INCT), com um valor de R$449.379,80. Para a referente proposta ndo ha

custos adicionais.
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Abstract

The prevalence of obesity has increased worldwide, becoming a public health problem.
Women's weight gain has increased approximately 50% in the last 30 years, with higher
prevalence among pregnant women. Dysregulation of cortisol levels has been linked to
obesity, although during pregnancy data are yet inconsistent, with most recent studies
pointing to an inverse relation. During pregnancy, inadequate cortisol levels can cause
health problems for both mother and fetus. Therefore, this study aims to evaluate the
association between serum cortisol levels and obesity within a population-based cohort
of pregnant women in southern Brazil. Pregnant women up to 24 weeks of gestation
were assessed at the time of identification (Ist wave, N = 983) and again 60 days
following the initial interview (2nd wave, N = 840). At both times, blood samples were
collected for hormonal dosage by the Elisa method. Obesity was determined
considering nutritional status and gestational week followed by the Atalah
classification. Our results found a prevalence of 24.9 % and 28.7 % of obesity
throughout pregnancy, and adjusted logistic regression analysis showed a significant
reduction of serum cortisol levels in obese pregnant women at first [OR: 0.46
(0.24-0.86); p = 0.015] and second evaluation [OR: 0.45 (0.22-0.89); p = 0.022]. Our
findings are consistent with previous studies indicating that obese pregnant women
exhibit lower cortisol levels compared to their normal-weight counterparts. In light of
the public health challenges, our findings highlight the necessity for the implementation
of early intervention protocols to mitigate potential complications for both the mother

and the newborn.

Keywords: Pregnancy, cortisol, gestational obesity, gestational diabetes mellitus,

gestational hypertension.
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Introduction

Globally, in 2022, approximately 2.5 billion adults were classified as
overweight, with over 890 million identified as living with obesity (World Health
Organization, 2024). Currently, more than 50% of all adult women are categorized as
overweight or obese, a trend that is also evident among women of childbearing age
(World Health Organization, 2024). Increased prevalence of obesity during pregnancy
has been observed worldwide, ranging from 42.3% to 50.7% (Ma et al., 2015; Soltani et
al., 2017; Fayed et al., 2022), and from 38.3% to 70.0% at the national level (Campos et
al., 2019; Ferreira et al., 2020; Monteschio et al., 2021; David et al., 2023).

Obesity during pregnancy is associated with increased health risks for both
mothers and their offspring (Taoudi et al., 2021). Specifically, the inflammatory and
metabolic disturbances associated with obesity throughout gestation may hinder
glycemic control, thereby elevating the risk of developing gestational diabetes and its
associated complications (Huda et al., 2010; Catalano et al., 2017). Moreover, obesity in
early pregnancy can lead to impaired fasting glucose reduction, increased insulin
resistance in muscle, hepatic, and adipose tissue, and heightened lipolysis later in
gestation (Huda et al., 2010; Catalano et al., 2017).

Obesity is recognized as a condition characterized by low-grade systemic
inflammation that leads to insulin resistance and hyperinsulinemia (Ahmed et al., 2021).
Research indicates that increased cortisol secretion is correlated with a chronic
inflammatory state, with exacerbates insulin resistance and contributes to fat storage,
particularly in the abdominal region (Prado, et al., 2009). In this context, proper
functioning of the Hypothalamus-Pituitary-Adrenal (HPA) axis has emerged as a crucial
factor in the regulation of obesity (Strauss et al., 2021). Cortisol has well-established
physiological roles, including regulation of metabolism, stress response,
anti-inflammatory effects, maintenance of circadian rhythm, blood pressure, and
cognitive function (Adam et al., 2017; Naya et al., 2022).

Throughout pregnancy, maternal cortisol levels are regulated by the placenta,
uterus, and fetal membranes, as well by the HPA axis. During this period, several
endocrine changes lead to significant activation of the maternal HPA axis, resulting in
hypercortisolism, which is essential for healthy fetal development and maturation

(Aubuchon-Endsley et al., 2020; Xavier et al., 2024). Conversely, continuous exposure
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to elevated cortisol levels can negatively impact development, resulting in outcomes
such as intrauterine growth restriction, premature birth, low birth weight (Wadhwa et
al., 2004; Diego et al., 2006; Bolten et al., 2011).

However, the relationship between cortisol and obesity during pregnancy
remains an area that requires further investigation. While the role of cortisol in
regulating weight and metabolism has been extensively documented in non-pregnant
populations (Mazgelyté et al., 2024), its specific effects during pregnancy are not yet
fully understood (Johns et al., 2020). Recent studies indicate that HPA activity is
diminished in obese pregnancies, leading to reduced cortisol levels (Stirrat et al., 2016;
2017). Furthermore, Volgvartz and colleagues (2023) found that higher maternal BMI
was associated with decreased activity of the placental enzyme 11B-hydroxysteroid
dehydrogenase type 2 (HSD11B2), which is involved in the reversible conversion of
cortisone to cortisol, along with attenuated cortisol levels. Other studies have reported
lower urinary and serum cortisol levels in pregnant women with higher pre-gestational
BMI (Blecker et al., 2017; Hohman et al., 2023; Perani et al., 2015). Consequently, data
addressing this issue are limited, particularly with studies focusing on pre-pregnancy
BMI rather than BMI during pregnancy.

Given the paucity of consolidated information regarding the relationship
between cortisol and obesity throughout pregnancy, further investigations are warranted
to elucidate these critical topics in order to optimize the intrauterine environment.
Therefore, this study aims to examine the association between serum cortisol levels and
nutritional status during pregnancy within a population-based cohort of pregnant

women in southern Brazil.

Materials and methods

Design and participants

This longitudinal study is part of a population-based cohort of pregnant women
living in Pelotas, Southern Brazil. For sample identification, we randomly selected half
of 488 census sectors of the urban area of this city between 2016 and 2018 in the search
for pregnant women up to 24 gestational weeks. For more detailed information of study
design see Pinheiro et al. (2021). Pregnant women were evaluated at the identification

moment (Ist wave, N=983) and 60 days after this first interview (2st wave, N=840).
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Peripheral blood was collected from pregnant women in both first and second waves for
hormonal dosages. Of the total sample, 14.4% were considered losses or refusals, or lost

the baby before the second evaluation.

Demographic and perinatal variables

A self-report questionnaire was applied to the participants including variables
such as age (in complete years), reported hypertension (no/yes), reported diabetes
(no/yes), use of medication (no/yes), gestational trimester, weight and height.
Socioeconomic status (SES) was evaluated using the classification proposed by the
Brazilian Association of Research Companies (2015). In this, the subjects were
categorized into three levels, in which “A+B” refers to the highest SES, “C” to the
middle one, and “D+E” to the lowest one.

Firstly, the body mass index (BMI) of the pregnant women was calculated by
calculating BMI, which is a person's weight in kilograms divided by the square of their
height in meters, followed by the Atalah classification (Atalah et al., 1997), which is a
specific classification used to classify the nutritional status of pregnant women. This
classification takes into account the BMI of the women, as well as their gestational
week, so the women were classified as underweight (BMI <19.9kg/m?), normal weight
(BMI 20.0 to 24.9 kg/m?), overweight (BMI 25.0 to 30.0 kg/m?) and obese (BMI >30.1
kg/m?) (Yaktine and Rasmussen, 2009). For the analysis, a dichotomous variable was
created for obesity (yes/no) combining the categories of low weight, eutrophic and

overweight vs. obese.

Cortisol Assay

After the clinical interview of 1st and 2st wave, the blood sample was obtained
in the morning (between 8:00 and 11:00 a.m.) by venipuncture, in an anticoagulant-free
tubes, that were swiftly centrifuged at 3500g for 15 minutes for serum isolation. We
kept the serum frozen at -80°C for subsequent analysis. Serum cortisol levels were
assessed using the ELISA method employing commercially available kits specific for
each hormone (ELISA Kit, Enzo Life Sciences, Inc., USA) on a microplate reader
(Molecular Devices, SpectraMax 190). These ELISA kits are based on a competitive

immunoassay for the quantitative determination of cortisol, employing a polyclonal
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antibody to each hormone to competitively bind them in the standard or sample, or an
alkaline phosphatase molecule covalently linked these hormones. The color intensity in
the reading is inversely proportional to the concentration of and cortisol in the standards
or samples. The intra-assay coefficient of variation (CV) was less than 5% and the
inter-assay CV was less than 10%. All samples and standards were measured in
duplicate. Serum cortisol levels were expressed in pg/dL. A total of 716 pregnant
women were assessed for serum cortisol levels by ELISA, and 124 samples could not be
analyzed due to non-concordance in the collection of biological material, or due to

indeterminate values in the ELISA test.

Statistical analysis

The data were double-entered in EpiData 3.1 (Lauritsen JM, 2002) for checking
inconsistencies, and later transferred to the Statistical Package for the Social Sciences
(SPSS) (IBM, 2016) in what the statistical analyses were performed by simple and
relative frequencies, mean and standard deviation, chi-square test (x*) and chi-square
test (x?) and Mann Whitney test. The effect estimate was calculated by logistic
regression and presented as an odds ratio (OR) and 95% confidence interval (CI).
Values of p<0.05 were considered statistically significant. Graphs were created in the
GraphPad Prism. Our independent variables consisted in age, weeks of pregnancy,
socio-economic class, diagnosis of gestational diabetes mellitus and hypertension, use
of medication during pregnancy, and serum cortisol level. The dependent variable of

this study is nutritional status of the pregnant women.

Ethical aspects

All subjects gave written informed consent for the analysis and anonymous
participation guaranteed for publication of research findings. The major project from
which this study is linked was approved by the Research Ethics Committee of the
Catholic University of Pelotas (protocol number 1.174.221). All participants provided

verbal consent, authorizing their participation.

Results
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The sociodemographic and clinical characteristics of the pregnant sample are
summarized in Table 1.In the first evaluation, from a total of 983 pregnant women
evaluated, more than 50.3 % are 28 years or older, 67.7 % was in the second gestational
trimester, 57.3 % belong to socioeconomic class C, 5.8 % were diagnosed with
gestational diabetes mellitus, 11.7% diagnosed with gestational hypertension, 24.9 %
have gestational, 87.7 % were not using medication during pregnancy, and the mean
serum cortisol was 35.76 + 25.6 ug/dL. In the second evaluation, from a total of 840
pregnant women, 59.2 % were in the third trimester, 57.5 % belonged to socioeconomic
class C, 9.9 % were diagnosed with gestational diabetes mellitus, 11.3 % were
diagnosed with gestational hypertension, 28.7 % have gestational obesity, 83.3 % did
not use medication during pregnancy and mean serum cortisol was 49.23 + 28.9 ug/ dL.

In Table 2, sample characteristics were analyzed according to the outcome
(dichotomous nutritional status) in a bivariate statistical, showing that obesity was more
frequent in pregnant women over 28 years of age, both in the first (p < 0.001) and in the
second assessment (p = 0.002). In both, the first and second assessment, the gestational
diabetes mellitus and hypertension was higher in those women with obesity (p < 0.001),
and the use of medication was higher in obese group (p < 0.001). The gestational
trimester and socioeconomic class were not associated with obesity in the first and
second assessment (p > 0.05). Serum cortisol levels were significantly lower in obese
pregnant women related to control one's in the first (p = 0.026) and the second
assessment (p = 0.023). The distribution of serum cortisol measures in the first and
second waves according to obesity were also presented in figure 1.

Logistic regression model adjusted by confounders covariables as age, cortisol
levels, socioeconomic class, gestational diabetes mellitus, hypertension and use of
medication, is demonstrated in Table 3. The analysis shows that cortisol levels remained
associated with obesity throughout pregnancy independent of the confounders variables
when evaluated in the first [(PR: 0.46, CI: 0.24-0.86); p = 0.015] and the second
evaluation [(PR: 0.45, CI: 0.22-0.89); p = 0.022].

Discussion

Regarding the adverse implications of gestational obesity on health outcomes for

both mother and offspring, this issue remains underestimated (Catalano and Ehrenberg,

2006). In this study, we examined maternal diurnal cortisol measures derived from a
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large cohort study involving pregnant women in southern Brazil, with the aim of
exploring the relationship between cortisol secretion with gestational obesity. Our
results revealed that obese pregnant women exhibit reduced serum cortisol levels
throughout gestational periods, independent of sociodemographic and clinical factors.
Furthermore, our findings indicate a positive correlation between obesity in these
pregnant women and factors such as advanced maternal age, lower income, medication
use, gestational diabetes mellitus, and hypertension. These results suggest that
gestational obesity is intricately linked to alterations in cortisol levels, highlighting the
dysregulation of the hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis as a potential
mechanism contributing to adverse metabolic outcomes during pregnancy.

Weight gain during pregnancy and pre-pregnancy elevated BMI are frequently
associated with similar pregnancy-related disorders (Parrettini et al., 2020). Throughout
gestation, a progressive increase in the HPA axis activity and cortisol levels is expected
considering the regulatory functions of cortisol on maternal metabolism and
homeostasis, as well as its role for fetal development (Xavier et al., 2024; Stirrat et al.,
2017; Mastorakos and Ilias, 2000). In this context, dysregulation of the maternal HPA
axis and chronic alterations in cortisol levels can adversely impact both maternal and
fetal health (Zefferino et al., 2020; Kraemer et al., 2020). During pregnancy, maternal
cortisol regulation is influenced by the placenta, uterine decidua and fetal membrane, in
addition to the HPA axis (Aubuchon-Endsley et al., 2020; Field et al., 2008). Maternal
cortisol interacts with the fetus through the bloodstream and placental transfer;
consequently, significant increases or decreases in maternal cortisol levels can result in
inappropriate fetal exposure to hormones (Aubuchon-Endsley et al., 2020; Field et al.,
2008; Johns et al., 2020).

There is no singular mechanism accountable for the adverse outcomes
associated with maternal obesity. However, increased insulin resistance, inflammation,
and oxidative stress related to obesity may contribute to early placental and fetal
dysfunction (Catalano et al., 2017). Previous studies have reported evidence of HPA
axis dysregulation leading to decreased cortisol levels in cases of gestational obesity
(Stirrat et al., 2016, 2017, 2018). Additionally, research has revealed lower urinary and
serum cortisol levels in pregnant women with elevated pre-gestational BMI (Blecker et
al., 2017; Hohman et al., 2023; Perani et al., 2015; Volqvartz et al., 2023). An attenuated
maternal cortisol curve has been identified in other studies, indicating reduced

circulating cortisol levels due to maternal obesity during pregnancy and at birth
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(Berglund et al., 2016; Aubuchon-Endsley et al., 2014). This attenuated cortisol curve
may result from a prolonged period of obesity affecting the activation of the HPA axis
(Joseph et al., 2017). Indeed, the reduced circulating cortisol levels observed in obesity
could be attributed to diminished activity of HSD11B2 (Chapman et al., 2013). In this
scenario, our findings align with previously reported data, corroborating the interplay
between higher BMI and hyporeactivity of HPA axis and hormonal secretion during
pregnancy. Conversely, elevated cortisol levels have been detected in hair samples from
obese pregnant women nearing delivery (Braig et al., 2015). However, this study is
unique in demonstrating an increase in cortisol in obese among obese pregnant women.
Our results, also corroborate with existing literature indicating a higher
prevalence of obesity among older pregnant women (David et al., 2023; Samura et a.,
2016; NHS, 2020), as well as among those with lower incomes, gestational diabetes
mellitus and hypertension (David et al., 2023; Chairat et al., 2023). A notable strength
of our study is the relatively large sample size, which is particularly significant given
the challenges associated with obtaining samples from pregnant women. Additionally,
our sample is derived from a population-based study and is representative of the
pregnant population in southern Brazil. Another strength of our investigation is the
pattern of time of day for cortisol measurement. A limitation of this study is that total
cortisol levels was measured using immunoassay techniques, which have been reported
to detect lower levels of cortisol compared to liquid chromatography-tandem mass
spectrometry (LCMSMS) (Jung et al., 2011). Nonetheless, we were still able to identify
significant differences between the lean and obese study groups. Also, we were unable
to analyze the individual trajectories of each pregnant woman since the data were not

collected at the same gestational weeks.

Conclusion

In summary, our findings reveal a significant prevalence of obesity among
pregnant women within the studied population. The data indicate that
sociodemographic, clinical, and biological factors are critical considerations in relation
to this outcome. Notably, within the context of biological factors, our study, which was
conducted in a population-based cohort in southern Brazil, elucidates the association

between gestational obesity and reduced cortisol levels throughout pregnancy. This data
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highlight the importance of monitoring nutritional status during pregnancy once the
crucial role of cortisol for mother and baby health and development. We recommend
that further studies be undertaken to investigate the biological mechanisms underlying
the dysregulation of hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) activity and cortisol
secretion associated with elevated gestational nutritional status, given the significant
implications for fetal development. In this context, and in light of the public health
challenges posed by this issue, our findings underscore the necessity for early
intervention protocols to mitigate potential complications for both the mother and the

newborn.
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Legends

Figure 1. Morning serum cortisol levels (pg/dL) of pregnant women at first and second
evaluation of the cohort according to nutritional status. * P values were obtained by
Mann Whitney Test between normal and obese pregnant women and considered

significant when p < 0.05.
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Table 1: Sociodemographic, clinical and biological characteristics of pregnant woman.

Variables 1st evaluation(N=983) 2nd evaluation (N=840)
Age

Up to 27 years old 489 (49.7) 414 (49.3)

28 years or older 494 (50.3) 426 (50.7)
Weeks ofgestation* 16.19+8.08 27.52+5.97
Gestational trimester

Ist trimester 316 (32.3) 2(0.2)

2nd trimester 662 (67.7) 341 (40.6)

3rd trimester 497 (59.2)
Cortisol (pg/dL)* 35.76+25.6 49.23+28.9
Socio-economicclass (ABEP)

Class A+B 247 (25.8) 216 (26.2)

Class C 549 (57.3) 473 (57.5)

Class D+E 162 (16.9) 134 (16.3)
Gestational Diabetes mellitus

Yes 57 (5.8) 83 (9.9)

No 926 (94.2) 757 (90.1)
Gestational Hypertension

Yes 111 (11.7) 95 (11.3)

No 868 (88.3) 745 (88.7)
Diagnosis of gestational obesity

Yes 243 (24.9) 240 (28.7)

No 734 (75.1) 596 (71.3)
Use of medication during
pregnancy

Yes 121 (12.3) 140 (16.7)

No 862 (87.7) 700 (83.3)

Univariate analysis of sociodemographic, clinical and biological characteristics of pregnant
women at first and second evaluation of the cohort. The values were represented as mean +
standard deviation or number and (%).* Variables represented by missing values.
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Table 2: Sociodemographic, clinical and biological characteristicsof pregnant women

according to gestational obesity.

1st evaluation

2nd evaluation

Variables GestationalObesity p-Value GestationalObesity p-Value
Yes No Yes No
Age
Upto 27 years old 92 (19.0) 392 (81.0) p<0.001 98 (23.7) 316 (76.3) p=0.002
28 years or older 151 342 (69.4) 142 (33.6) 280 (66.4)
(30.6)
Gestational trimester
1st trimester 80(25.3) 236(74.7) p=0.886 0 2 (100) p=0.543
2nd trimester 163 498 (75.3) 94 (27.6) 247 (72.4)
(24.7)
3rd trimester 146 (29.6) 347 (70.4)
Gestational Diabetes mellitus
Yes 26 (45.6) 31 (54.4) p<0.001 49 (61.3) 31 (38.8) p<0.001
No 217 703 (76.4) 191 (25.3) 565 (74.7)
(23.6)
Gestational Hypertension
Yes 57 (49.6) 58 (50.4) p<0.001 52 (55.3) 42 (44.7) p<0.001
No 186 676 (78.4) 188 (25.3) 554 (74.7)
(21.6)
Socio-economicclass (ABEP)
Class A+B 52 (21.1) 194 (78.9) p=0.236 51 (23.7) 164 (76.3) p=0.113
Class C 146 399 (73.2) 148 (31.5) 322 (68.5)
(26.8)
Class D+E 41 (25.3) 121 (74.7) 38 (28.4) 96 (71.6)
Use of medication during pregnancy
Yes 48 (39.7) 73 (60.3) p<0.001 57 (41.3) 81 (58.7) p=0.001
No 195 661 (77.2) 183 (26.2) 515(73.8)
(22.8)
Cortisol (pg/dL)* 31.6£17.6 36.1+£22.1 p=0.024 44.6+23.1 49.6+25.1 p=0.023

Sociodemographic, clinical and biological characteristics of pregnant women at first and
second evaluation of the cohort according to gestational obesity. Bivariate statistical
analysis was performed using qui-square test or Mann Whitney test. *Variables

represented by missing values.
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Table 3: Logistic regression analysis of the relationship between serum cortisol levels

and gestational obesity.

1st evaluation

2nd evaluation

Variables OR (95% CI)  p-Value OR (95% CI) p-Value
Age

Upto 27 yearsold 1 1

28 yearsorolder 1.74 (1.19-2.55) p=0.004 1.47(1.01-2.14) p=0.043
Cortisol (pg/dL) 0.46 (0.24-0.86) p=0.015 0.45(0.22-0.89) p=0.022
Socio-economicclass (ABEP)

Class A+B 1 1

Class C 1.78 (1.12-2.82) p=0.015 1.39(0.86-2.08) p=0.195

Class D+E 2.22 (1.22-4.01) p=0.009 1.74(0.98-3.07) p=0.058
Gestational Diabetes mellitus

No 1 1

Yes 1.26 (0.59-2.71) p=0.548 4.16(2.32-7.48) p<0.001
Gestational Hypertension

No 1 1

Yes 3.06 (1.83-5.11) p<0.001 4.07 (2.37-6.98) p<0.001
Use of medication during pregnancy

No 1 1

Yes 1.72 (1.03-2.88) p=0.039 1.77(0.72-1.90) p=0.535

Logistic regression was performed using variables that were significantly correlated to
outcome in the bivariate analysis with p<0.20. Bold denotes statistically significant
results. Odds = 1 was considered as reference. OR: odds ratio; IC: Confidence Interval.

Value of p<0.05 was considered significant.
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Figure 1: — Dispersion of cortisol levels in gestational obesity, in the first and second

evaluation.
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PARTE III: CONSIDERACOES FINAIS

Nos ultimos anos, com o avango dos estudos relacionados a saude das gestantes
com sobrepeso/obesidade, muito se tem discutido sobre as diferentes abordagens
clinicas que possam trazer beneficios para saide dessas popula¢des e compreender os
riscos e os efeitos adversos que essa patologia pode trazer para saude ndo s6 da mae,
mas também para saude de seus filhos. O objetivo deste estudo € relacionar os niveis
séricos de cortisol com a obesidade em uma populagcdo de gestantes do municipio de
Pelotas/RS. Dessa forma, apds realizar as analises dos nossos dados para a escrita do
artigo, verificamos que os niveis de cortisol diminuem com o aumento do IMC durante
a gestacdo, de forma independente de outros fatores sociodemograficos e clinicos
também associado ao desfecho. Sendo assim, nossos dados sugerem uma possivel
reducdo na sinalizagdo do eixo HPA provocada pela obesidade gestacional levando a
uma redugdo nos niveis de cortisol circulante na gestacdo obesa. Dessa forma, embora
alguns achados na literatura corroboram com nossos achados, os estudos ainda sdo
limitados para esta populagdo, demonstrando a necessidade de mais estudos na area em
vista do prejuizo a saude da diade mae e bebé gerado pela desregulacdo dos niveis de

cortisol e eixo HPA.
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ANEXOS

ANEXO A — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — Identificagao (maiores

de 18 anos)

| | GATOLICA
h BE FELDTAE

UNIVERSIDADE CATOLICA DE PELOTAS
CENTRO DE CIENCIAS DA VIDA E DA SUODE
PROGRAMA DE POS-GRADUACAD EM SAUDE E COMPORTAMENTD
TERMO DE CONSENTIMEMNTO LIVRE E ESCLARECIDD

DADOS DE IDENTIFICACAD:
Pesquisador Responsavel:Ficardo Tavares Pmheiro
Contatos:E-mail: gravidezcwdadabebesandavel@gmail com; Telefones: (33)2128-8246

Voce esta sende convidada a participar como voluntaria e autorizar a participacio
de sen bebé, da pesquisa “Transtornos neuropsiquiatricos maternos no ciclo
gravidico-puerperal: deteccio e intervencio precoce e suas consequencias na triade
familiar”.

OBJETIVO E JUSTIFICATIVA

Avaliar a eficacia de mtervengbes terapéuticas para prevenir e tratar a depressao
gestacional e do pos-parto, e 1dentificar fatores que possam estar alterados no sangue e
que se relacionem aos transtomos psiquiatricos. Dessa forma procura-se uma altermativa
mais eficaz paraa prevencdo, diagnostico e tratamento da depressio gestacional, pos-parto
e dodesenvolimento da crianca.

PROCEDIMENTOS

Vocé sera avaliada por testes psicolégicos e sera coletada pequena amostra de
sangue davela do seu brago no pnmewo e segundo trimestre da gestagdo, assim como
noventa dias apds o nascimente do seun bebé. Nesta ocasido também sera realizada
avahagdo sobre o desenvelvimentodoe sen bebé e coleta de pequena quantidade de saliva
dele. Apos as mulheres que apresentarem nsco ou depressdo serado dividas em dois grupos
de psicoterapia.

DESCONFORTOS, RISCOS E BENEFICIOS:

Sera uhilizado material totalmente descartavel evitando riscos de contaminacdo e a

coletareahizada por equipe fremnada. Em caso de vermelliddo ou desconforto local, voce
pode entrar emcontato a qualquer momento com o pessoal de nossa equipe.
A participacdo no estudo pode frazer mscos ao perceber que apresenta depressio
gestacional e'uupi‘ns-partu assim como na coleta do sangue Sobre saber que apresenta
depressfio ou nisco para depresséo, 1sso poderd lhe trazer o beneficio de ser tratada pela
equipe da pesqusa. O sangue e asaliva do bebe ficarao armazenados em freezer para
anahses clinicas postenores.
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GARANTIA DE ESCLARECIMENTO, LIBERDADE DE RECUSA E
GARANTIA DESEGREDO:

Voce sera esclarecida sobre a pesquisa em qualquer aspecto que desejar e & livre
para recusar sua participagdo ou de seu filho(a), assim como mterromper a participagao a
qualquer momento. A parficipacio € volmtina e a recusa em parficipar nio lhe trara
qualquer prejuizo. Ospesqusadores irao fratar a sua identidade em segredo. Uma copia
deste consentimento informadosera arquivada com o responsavel pela pesquisa e outra
sera fomecida a voce.

CUSTOS DA PARTICIPACAOQ E RESSARCIMENTO:

A participacio no estudo nao lhe frara despesas, mas também ndo havera nenhum
tipo depagamento.

Eu, . fui informada dos objetivos da

pesquisa acima de maneira clara e detalhada e esclareci minhas duvidas. Declaro que
concordo em participar deste estudo.

Declaro também aceitar que meu/minha filho(a)
participe da avaliacio.

Pelotaz,  de de 201 .

Assinatura Entrevistador(a) Assmatura da Participante
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ANEXO B — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — Identificaciao

(menores de 18 anos)

| |CATOLICA
h BE FELDTRE

UNIVERSIDADE CATOLICA DE PELOTAS
CEMTRO DE CIEMCIAS DA VIDA E D& SODE
PROGRAMA DE POS-GRADUACAD EM 5A0DE E COMPORTAMENTO
TERMO DE COMSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

DADOS DE IDENTIFICACAD:
Pesquisador REesponsavel:Ricardo Tavares Pmheiro
Contatos:E-mail: gravidezemidadabebesaudavel@gmail com; Telefones: (53)2128-8246

Eu, ., na condicio de .
autorizo a participacio
como voluntiria, assim como a de seu bebé, na pesquisa “Tramstornos
neuropsiguiatricos maternos no ciclo gravidico-puerperal: deteccio e intervencio
precoce € suas consequeénciasna triade familiar®”.

OBJETIVO E JUSTIFICATIVA

Avahar a eficacia de intervengdes terapéuticas para prevenir e tratar a depressio
gestacional e do pos-parte, e identificar fatores que possam estar alterados no sangue e
que se relacionem aos transtormnos psiquuatricos. Dessa forma procura-se uma altemativa
mais eficaz paraa prevencao, diagnostico e fratamento da depressae gestacional, pos-parto
e dodesenvolvimento da cnanca.

PROCEDIMENTOS

Voce sera avaliada por testes psmnlﬂgms e sera coletada pequena amostra de
sangue daveia do seu braco no pnmewro e segundo tnmestre da gestagdo, assim como
noventa dias apés o nascimento do seu bebé. Nesta ocasiio também sera realizada
avaliacdo sobre o desenvolvimentodo seu bebé e coleta de pequena quantidade de saliva
dele. Apos as mulheres que apresentarem nsco ou depressio serdo dividas em dois grupos
de psicoterapia.

DESCONFORTOS, RISCOS E BENEFICIOS:

Sera uhlizado material totalmente descartavel evitando nscos de contaminacdcea

coletarealizada por equpe treinada. Em caso de vermelludao ou desconforto local, vocé
pode entrar emcontato a qualquer momento com o pessoal de nossa equipe.
A participacdo no estudo pode frazer mscos ao perceber que apresenta depressdo
gestacional e/oupos-parto, assim como na coleta do sangue. Sobre saber que apresenta
depressdo ou nsco para depressao, 1550 podera lhe trazer o beneficio de ser fratada pela
equipe da pesqusa. O sangue e asaliva do bebé ficardo armazenados em freezer para
analises clinicas postenores.
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GARANTIA DE ESCLARECIMENTO, LIBERDADE DE RECUSA E
GARANTIA DESEGREDO:

Voce sera esclarecida sobre a pesquisa em gualquer aspecto que desejar e & livre
para recusar sua participagio ou de seun filho(a), assim como interromper a participagio a
qualquer momento. A participacio é voluntana e a recusa em participar nio lhe trara
qualquer prejuizo. Ospesqusadores irdo fratar a sua idenhdade em segrede. Uma copia
deste consentimento imformadoesera arquivada com o responsavel pela pesquisa e outra
sera fornecida a vocé.

CUSTOS DA PARTICIPACAO E RESSARCIMENTO:
A participacdo no estudo nao lhe frara despesas, mas também nio havera nenhum

tipo depagamento.

Eu, , fui informadoia) dos
objetives da pesquisa acima de maneira clara e detalhada e esclareci minhas
duavidas. Declaro que antorizo ¢ concordo com a participacio de

Jqeste  estudo, assim  como
senfsua filhola) participem da
avaliacio.

Pelotas, de de 201 .

Assinatura Entrevistador{a) Assinatura do Responsavel
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BILAMEINDS., @w{\"”q +5us = = $
QUESTIONARIO GESTANTES (1° ETAPA)
Quest  N°do setor: N° cartdo do SUS:
Nome da gestante: N° CPF:
Nome do pai do bebé:
Telefones: -
Endereco: _ _ e e -
Existe algum ponto de referéncia por perto? Qual?
Bairro: Cidade: Data de aplicacao:

Vou lhe fazer algumas perguntas gerais:

1. Qual asuaidade? __ anos
2. Qual a sua data de nascimento? ___ | ]

3. Qual o seu estado civil?
(0) Solteira (1) Casada/vive companheiro

(2) Separada ou divorciada (3) Vidva

4. Até que série vocé completou na escola? __ série __ grau

Agora vamos falar sobre vocé e sobre aspectos da sua gestacdo:

5. Vocé esta fazendo pré-natal? (0) N&o (SE NAO, PULAR PARA QUESTAO 7) (1) Sim
6. SE SIM, em qual local?

(1) Posto de Satde

(2) Ambulatério da UCPEL
(3) Ambulatério HE/UFPEL
(4) Faculdade de Medicina
(5) Ambulatério Beneficéncia
(6) Consultério Médico

(7) Outro

Especificar nome do local se: Posto de Sadde, Consultério Médico ou Outro

7. Com guantas semanas de gestacdio vocé esta?
8. Vocé ja engravidou antes? (0) N&o (SE NAO, PULAR PARA QUESTAO 10) (1) Sim

9. Vocé ja teve algum aborto? (0) Nao (1) Sim
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10. Vocé planejou ter o filho da gravidez atual ou engravidou sem querer?

(0) Planejou (1) Sem querer (2) Mais ou menos

Em relacdo ao pai do filho que vocé esta esperando:

11. Vocé vivelmora com ele? (0) Nao (1) Sim

12. Tu te sentes apoiada por ele em relacgéo a esta gestagdo? (0) Ndo (1) Sim
13. Como foi a reacao dele quando soube da gravidez?

(0) Ficou contente

(1) Indiferente

(2) Né&o gostou

(3) N&o vive com o pai do bebé
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: Transtornos neuropsiquiatricos maternos no ciclo gravidico-puerperal: deteccédo e
intervengéo precoce e
suas consequéncias na triade familiar

Pesquisador: RICARDO TAVARES PINHEIRO

Area Tematica: Genética Humana:
(Trata-se de pesquisa envolvendo Genética Humana que ndo necessita de analise
ética por parte da CONEP;);

Versdo: 2

CAAE: 47807915.4.0000.5339

Instituicdo Proponente: Universidade Catdlica de Pelotas - UCPel
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.729.653

Apresentacéo do Projeto:

O projeto esta organizado em subprojetos: (i) um estudo de coorte para ampliar a compreensdo dos
determinantes psicossociais na depressao gestacional e pos-parto e a abrangéncia da influéncia dos fatores
psicossociais da mée sobre o desenvolvimento neurocognitivo da crianga; e (ii) dois ensaios clinicos
randomizados (ECR) para avaliar a eficacia de modelos de de intervengéo psicossocial para prevengéo do
Transtorno Depressivo Maior (TDM) no pds-parto, bem como no tratamento do TDM no periodo gestacional
e no pos-parto.

O projeto na sua proposta inicial foi aprovado pelo Comité de Etica em agosto de 2016.

A solicitacdo em pauta diz respeito a inclusdao nos objetivos do projeto dos quatro adendos abaixo
relacionados:

1) Avaliar a prevaléncia do aparecimento de transformagdes cutdneas em mulheres no periodo da gestagéo
e do pos-parto, assim como o impacto causado pelas mesmas. As transformacgdes serdo

Endereco: Rua Felix da Cunha, 412

Bairro: Centro CEP: 96.010-000
UF: RS Municipio: PELOTAS
Telefone: (53)2128-8023 Fax: (53)2128-8298 E-mail: cep@ucpel.tche.br
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avaliadas ap0s 60 da primeira intervengéo com as gestantes e 90 dias ap6s o parto. O questionario que
sera empregado esta incluido na documentacdo do projeto presenta na Plataforma Brasil;

2) Avaliar a satisfacdo e as atitudes das gestantes com relacdo a imagem corporal, especialmente no que
diz respeito ao ganho de peso durante a gestagao. Os dados serdo coletados apds 60 dias da primeira
avaliagdo com as gestantes e 90 dias apds o parto através de uma escala denominada “Escala de Atitudes
em Relagao ao Ganho de Peso na Gestagao®;

3) Avaliar o reflexo vermelho no fundo do olho dos bebés. Esta avaliacéo € decorréncia direta da realizacéo
do “teste do olhinho”, que & preconizado pelo Ministério da Salde. O teste sera realizado por estudantes de
medicina devidamente treinados para esta finalidade, sob acompanhamento de médico da area;

4) Avaliar o desenvolvimento da morfologia fetal, a movimentac¢do do concepto e avaliagéo do liquido
amnidtico através de ecografia obstétrica no segundo trimestre da gravidez. Este procedimento de rotina
néo agrega riscos a mae e nem ao bebé, sendo inclusive oportuna sua realizagéo sistematica.

Obijetivo da Pesquisa:

Avaliar a eficacia de intervencdes terapéuticas para prevenir e tratar a depressdo gestacional e do pés-
parto, e concomitantemente identificar marcadores biolégicos intimamente relacionados aos transtornos
psiquiatricos, visando o desenvolvimento de um conjunto de testes que crie uma alternativa mais eficaz para
a prevencéo, diagnoéstico e tratamento da depresséo gestacional e pds-parto e da salde da crianga.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Né&o ha riscos potenciais envolvidos tendo as vista a abordagem considerada quando da aplicag&o dos
instrumentais previstos no projeto. Por sua vez, os beneficios sdo amplos, abrangendo a prevencgéo,
diagnostico e o tratamento da TDM de maneira mais abrangente, bem como a salde do bebé. Todas as
investigacdes estdo acompanhadas dos respectivos procedimentos de orientacdo e o respectivo tratamento
das pessoas envolvidas, quando necessario.

O adendo que esta sendo avaliado objetiva a realizagdo de quatro medidas que ndo estavam previstas no
projeto. Nenhuma delas gera risco para mae ou bebe, sendo duas delas

Enderego: Rua Felix da Cunha, 412

Bairro: Centro CEP: 96.010-000
UF: RS Municipio: PELOTAS
Telefone: (53)2128-8023 Fax: (53)2128-8298 E-mail: cep@ucpel.tche.br
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rotineiramente preconizadas no acompanhamento pre e perinatal. O principio da beneficéncia e fortalecido
com a garantia de realizagado destas medidas preconizadas, as quais nem sempre efetivadas pelo SUS em
tempo habil.

O TCLE empregado no projeto faz parte da documentagéo fornecida e as quatro medidas incluidas ja estéo
cobertas pelo carater amplo do mesmo.

Comentarios e Consideracdes sobre a Pesquisa:

A pesquisa se caracteriza por significativa relevancia, tanto pela modernidade e importéncia das medidas
previstas, como também pelo o objetivo de criar instrumentos mais eficazes para lidar com a TDM e a salde
do bebé.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacdo obrigatdria:
Os termos de apresentagdo obrigatdria foram contemplados na documentagéo do projeto e estdo de acordo
com o recomendado.

Recomendagodes:
N&o ha recomendacdes.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:
O projeto € atual, de grande significado social e com objetivos relevantes.

Considerac¢des Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacéo
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_784477| 30/08/2016 Aceito
do Projeto El.pdf 10:01:49
Outros Adendogates.pdf 30/08/2016 |RICARDO TAVARES| Aceito
09:56:56 | PINHEIRO

Outros cep rtp justificativa.pdf 31/07/2015 Aceito
17:10:51

Qutros MOTOR SCALE.pdf 30/07/2015 Aceito
19:45:48

Outros MINI 500 Plus (1).pdf 30/07/2015 Aceito
19:38:48

Outros Instrumento Gates MOCA.pdf 30/07/2015 Aceito
19:34:51

Outros Instrumento GATES. pdf 30/07/2015 Aceito
19:29:25

Enderego: Rua Felix da Cunha, 412

Bairro: Centro CEP: 96.010-000

UF: RS Municipio: PELOTAS

Telefone: (53)2128-8023 Fax: (53)2128-8298 E-mail: cep@ucpel.tche.br
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Qutros declar serv psiquiatria.pdf 30/07/2015 Aceito
09:35:34
Outros Carta_de_Apresentac@o_Ricardo_Pinheil 30/07/2015 Aceito
ro.pdf 09:32:12
Folha de Rosto Comite_de_ética_Ricardo_Pinheiro 30/07/2015 Aceito
(1).pdf 09:31:04
Outros Professores e link do lattes.pdf 30/07/2015 Aceito
09:30:08
Projeto Detalhado / | Projeto Gattes CEP.pdf 29/07/2015 Aceito
Brochura 23:30:08
Investigador
TCLE / Termos de | TCLE Gattes.pdf 29/07/2015 Aceito
Assentimento / 23:26:42
Justificativa de
Auséncia

Situacgao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

Endereco: Rua Felix da
Bairro: Centro

PELOTAS, 15 de Setembro de 2016

Assinado por:
Sandro Schreiber de Oliveira
(Coordenador)

Cunha, 412

CEP: 96.010-000

UF: RS Municipio: PELOTAS
Telefone: (53)2128-8023 Fax: (53)2128-8298

E-mail:

cep@ucpel.tche.br
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ANEXO E - Questionario de Classificacao Socioecondomica da Associacio

Brasileira de Empresas de Pesquisa (ABEP)

Por fim, vamos falar sobre a sua casa e sobre as pessoas que moram com vocé:

Na sua casa tem:
Quantidade de itens

85. Televisdo em cores 0 1 2 3 4 ou+
86. Radio 1] 1 2 3 4ou+
87. Banheiro i 1 2 3 4 ou +
88. Empregados domésticos i 1 2 3 4 ou +
89. Automoveis 0 1 2 3 4 ou+
90. Microcomputador i 1 2 3 4 ou +
91. Lava Louga i 1 2 3 4 ou +
592. Geladeira i 1 2 3 4 ou +
93. Freezer i 1 2 3 4 ou +
94. Lava Roupa i 1 2 3 4 ou +
95. Videocassete efou DVD i 1 2 3 4 ou +
96. Microondas 0 1 2 3 4 ou +
7. Motocicleta 0 1 2 3 4 ou +
S98. Secadora de Roupa i 1 2 3 4 ou +

99. Vooé tem agua encanada em casa? (0) Nac (1) Sim

100. Rua pavimentada [enfrevistador observan)? (0) Mao (1) Sim

101. Vocé trabalha em casa para fora ou trabalha fora de casa? (D) Nao (1) Sim
102. Além de wocé, quantas pessoas MOoram na sua casa? _ Pessoas

103. Ho més passado, quanto receberam as pessoas QuUe MOram na casa’?

d) Pesscal___ reais

b) Pesscal___ reais

£} Pesscal___ reais

d}] Pesscal____ reais

£] Pessoa b e 6 (ze maiz pessoas somar as rendas dos wifimos) reais
104. Vocé recebe bolsa familia? (D) Mao (1) Simn

105. Ate que série ola chefe (pessos com maior renda) da familia completou a

escola? série___ grau

106.

O chefe da familia & [que vocé considera)?

(0 mulher {1} homem {2} ambos




