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RESUMO

Introdugao: A dessincronizagdo dos reldégios centrais e periféricos com o ambiente
ocasiona o desalinhamento circadiano. O jet lag social (JLS) - uma variavel
cronobioldgica que avalia o grau desse desalinhamento - tem sido associada ao maior
risco de desenvolver obesidade, doengas metabdlicas e a um pior padrao de
consumo alimentar. Entretanto, a influéncia do desalinhamento circadiano em
desfechos de variaveis antropomeétricas, consumo alimentar e metabdlicas ainda nao
foi estudada em pacientes submetidos a cirurgia bariatrica. Objetivo: Avaliar a
influéncia do JLS sobre variaveis antropométricas, metabdlicas e de consumo
alimentar em pacientes submetidos a cirurgia bariatrica durante seis meses de
seguimento. Metodologia: Foram incluidos 122 pacientes no estudo (77% mulheres,
79,5% realizaram técnica de Bypass Gastrico em Y Roux, idade: 33,0 [28,0 — 41,7]).
Variaveis antropométricas e de consumo alimentar foram avaliadas no periodo pré-
operatorio, trés e seis meses apos a cirurgia, enquanto que as variaveis metabdlicas
foram analisadas no primeiro e terceiro momento. Equacbes de estimagao
generalizadas foram utilizadas para avaliar a influéncia do tempo, do grau de
exposicdo ao JLS e das interagdes desses dois fatores sobre a evolugdo dos
desfechos. A regressao linear foi realizada para avaliar a associagao entre a média de
exposicao ao JLS durante os seis meses de cirurgia e o delta das variaveis
antropométricas e metabodlicas. Resultados: A regressdo linear mostrou uma
associagao negativa entre a média de exposi¢cao ao JLS durante os seis meses € a
perda de peso em quilos (coeficiente=0,17, p=0,17) perda de peso percentual
(coeficiente=-0,30, p=0,006), reducdo do indice de massa corporal (IMC)
(coeficiente=-0.24, p=0,007) e circunferéncias da cintura (coeficiente=-0,17, p=0,04) e
quadril (coeficiente=-0,39, p<0,001). As analises do GEE mostraram um efeito
negativo da interagao entre a exposi¢cao ao JLS e o tempo sobre o peso corporal
(p=0,01),IMC (p=0,04) e insulina (p=0,01), bem como um efeito isolado do JLS sobre
o consumo de calorias (p=0,001), carboidratos (p=0,005), gorduras totais (p=0,007),
gorduras monoinsaturadas (p=0,03) e gorduras polinsaturadas (<0,001). Conclusao:
O JLS exerceu um efeito negativo sobre os desfechos de variaveis antropométricas,
metabdlicas e de consumo alimentar durante seis de seguimento. Mais estudos

acerca dessa tematica sao necessarios para que esses achados se confirmem.

Palavras-chave: Jet lag social, Cirurgia bariatrica, Perda de peso.



ABSTRACT

Background: The desynchronization of central and peripheral clocks with the
environment leads to the circadian misalignment. Social jetlag (SJL) - a
chronobiological variable which measure the level of this misalignment — has been
associated to a higher risk of developing obesity, metabolic diseases and a worse food
consumption pattern. However, the influence of circadian misalignment on
anthropometrics, dietary and metabolic outcomes has not been studied in patients
undergoing bariatric surgery. Objective: To evaluate the influence of SJL on
anthropometric, metabolic and food intake outcomes in patients undergoing bariatric
surgery throughout six months follow-up after surgery. Methods: Hundred twenty-two
bariatric patients were included in the study (77% female, 79.5% underwent Roux-en-
Y gastric bypass technique, age: 33 [28.0 — 41.7]). Anthropometrics and food
consumption variables were evaluated in the preoperative, third and sixth months after
surgery, while the metabolic variables were evaluated in preoperative and sixth month
after surgery. Generalized estimated equations were used to evaluate the influence of
follow-up time and degree of exposure to SJL and the interaction between both on the
outcome’s evolution. Linear regression was performed to evaluate the association
between the mean of degree of exposure to SJL during the six months of follow-up
and the delta of anthropometric and metabolic variables. Results: Linear regression
showed a negative association between the mean of SJL exposure during the six
months and the weight loss in kilos (p=0.17, p=0.17), weight loss percentage (p= -
0.30, p=0.006), the reduction of body mass index (BMI) (B= -0.24, p=0.007), waist (B=
-0.17, p=0.04) and hip (B= -0.39, p<0.001) circumferences. GEE analyses showed a
negative effect of the interaction between SJL exposure and the follow-up time on
weight (p=0.01), BMI (p=0.04) and insulin (p=0.01), as well as an isolated effect of SJL
on calories (p= 0.001), carbohydrates (p=0.005), total fat (p=0.007), monounsaturated
(p=0.03) and polyunsaturated fat (p<0.001) intake. Conclusion: SJL presented a
negative effect on anthropometric, metabolic and food consumption outcomes
variables after six months of bariatric surgery. Future studies on this subject are
necessary to confirm these findings.

Keywords: Social jetlag, bariatric surgery, weight loss.
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1. INTRODUGAO

O ritmo circadiano dos seres humanos € controlado por uma estrutura que esta
localizada no nucleo supraquiasmatico (NSQ) no hipotalamo, que é denominado
relégio biologico (REPPERT, 2002). O termo “circadiano” vem do latim circa diem
(“cerca de um dia”) e designa o periodo de aproximadamente um dia (24 horas). Na
medida em que recebe sinais ambientais externos como a luz e 0 consumo alimentar,
o relégio central sincroniza os demais relogios periféricos localizados em 6rgaos como
pancreas (STENVERS et al.,, 2019), figado (REINKE; ASHER, 2016), intestino
(VOIGT et al., 2019) e tecido adiposo (FROY; GARAULET, 2018). Para esse
processo de sincronizagdo da-se o nome de sistema de temporizacdo circadiana
(ASTIZ; HEYDE; IOSTER., 2019).

Fatores como as alteragbes do horario de dormir e acordar (MCHILL et al.,
2014), a ingestao alimentar em horarios ndo programados biologicamente pelo NSQ
(GARAULET et al., 2014) e a alteragdo na expressdao de genes com codificagéo
relacionada a ritmicidade circadiana (MAURY, 2019) podem favorecer o
desalinhamento desse complexo sistema de temporizagao circadiana. O jetlag social
(JLS) é uma medida que vem sendo utilizada para avaliar o grau desse
desalinhamento circadiano, e € calculado a partir da discrepancia dos horarios de
dormir e acordar de dias da semana em relagao ao final de semana (WITTMAN et al.,
2006).

A literatura tem descrito um efeito importante do JLS sobre o desenvolvimento
da obesidade (ROENNEBERG et al., 2012; MOTA et al., 2017) e de alteragbes
metabdlicas na homeostase glicémica (WONG et al., 2015; PARSONS et al., 2015;
ISLAM et al., 2018) e perfil lipidico (WONG et al., 2015; MOTA et al., 2017). Além
disso, estudos recentes tém identificado uma associacao entre JLS e piores escolhas
alimentares (SILVA et al., 2016; ALMOSAWI et al., 2018; MOTA et al., 2019), habito
de fumar (PARSONS et al., 2015; WITTMAN et al.,, 2015), menor frequéncia de
exercicio fisico (RUTTERS et al., 2014; WONG et al., 2015; ALVES et al., 2016) e
sintomas depressivos (LEVANDOVSKI et al., 2011).

A obesidade é considerada um problema de saude publica mundial e esta
associada a outras comorbidades, como: diabetes mellitus tipo 1l (DMII) (IACONELLI
et al., 2011; SJOSTROM et al., 2013), dislipidemias (VALDERHAUG et al., 2016),


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Heyde%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30650649
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apneia obstrutiva do sono (SAOS) (RAVESLOOT et al., 2012), hipertensao arterial
sistémica (HAS) (BUCHALD et al., 2004). A cirurgia bariatrica é considerada um
tratamento eficaz a longo prazo para remissdo de comorbidades e controle de peso
(COIMAN et al., 2019; LAGER et al., 2018). Para garantir o sucesso da intervengéo
cirurgica, a restricdo caldrica e a pratica de exercicios fisicos sdo essenciais apds a
cirurgia, uma vez que a obesidade € uma doencga cronica e um estilo de vida saudavel
€ primordial para o controle do peso (REN et al., 2018). Alguns autores sugerem
ainda que fatores cronobioldgicos poderiam exercer influéncia no sucesso do
tratamento de pacientes bariatricos (KETCHUM; MORTON, 2007; LOZANO et al.,
2016), mas trata-se de uma tematica ainda inexplorada na literatura.

A avaliagdo da influéncia do desalinhamento circadiano em relagdo aos
resultados de perda de peso, alteracdes metabdlicas e consumo alimentar em
pacientes submetidos a cirurgia bariatrica ndo sédo descritos na literatura. Dessa
forma, € de suma importancia estudar a possivel influéncia dessas variaveis no

sucesso do tratamento desses pacientes.
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2. FUNDAMENTAGAO TEORICA

2.1 Obesidade

De acordo com a Organizagdo Mundial de Saude (OMS), a obesidade € uma
doencga cronica multifatorial caracterizada pelo excesso de gordura corporal, com
etiologia associada a fatores genéticos e ambientais. Aspectos como um habito
alimentar nao saudavel e o sedentarismo sao preponderantes para o desenvolvimento
da obesidade (WHO, 2006; WHO, 2011). Nas ultimas décadas, a prevaléncia de
obesidade e sobrepeso tem aumentado gradativamente em todo o mundo,
caracterizando-se como um problema epidemiologico presente em todas as faixas
etarias de individuos em paises desenvolvidos e em desenvolvimento (HRUBY et al.,
2014). Entre 1975 e 2016, a prevaléncia de obesidade triplicou no mundo, de forma
que em 2016 cerca de 650 milhdes de individuos adultos eram obesos e 1,9 bilhdes
tinham sobrepeso (WHO, 2018). Houve também um aumento da prevaléncia de
comorbidades relacionadas ao excesso de peso - como a HAS (BUCHALD et al.,
2004), DMII (DAOUSI et al., 2006; THOMAS et al., 2006), doengas cardiovasculares
(CSIGE et al., 2018), cancer (FRONT-BURGADA et al., 2016; ACHERMAN et al.,
2017), infertilidade (BUTLER; MC GUIRE; MANZARDO, 2015) e SAOS (FREDHEIM
et al., 2011).

No Brasil, dados da pesquisa de Vigilancia de Fatores de Risco e Protegao para
Doencgas Crbénicas por Inquérito Telefénico (BRASIL, 2018) indicaram que atualmente
19,8% da populagéo esta obesa e 55,7% com excesso de peso. Além disso, essa
pesquisa também identificou um aumento da prevaléncia de doengas associadas a
obesidade na populagao brasileira, em especial a HAS e a DMII.

A OMS (2006) recomenda o indice de massa corporal (IMC) como uma forma
para avaliar adequacao do peso corporal (Tabela 1). Entretanto, a classificagado do
IMC ndo deve ser o uUnico critério para avaliacdo, uma vez que o diagndstico clinico

inclui avaliagdes de parametros metabdlicos e aspectos nutricionais.
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Tabela 1. Classificacéo do estado nutricional de acordo com o IMC (indice de Massa

Corporal — Kg/m?).

IMC (Kg/m?) Classificagcao
<18,5 Desnutricao
18,5-24,9 Eutrofico

25,0 - 29,9 Sobrepeso

30,0 - 34,9 Obesidade grau |
35,0 -39,9 Obesidade grau Il
>40,0 Obesidade grau lll

Fonte: Organizagdo Mundial de Saude, 2006.

O diagndstico clinico da obesidade tem como objetivo avaliar doencgas
associadas tais como DMII, HAS e dislipidemias (KYROU; CHROUSOS; TSIGOS,
2006) além de deficiéncias nutricionais predominantes nessa populagéo devido ao
pior padrao alimentar (XANTHAKOS, 2009). Além disso, como ja demonstrado em
estudos anteriores, a gordura visceral exerce um efeito negativo em relagcao a génese
da resisténcia a insulina, dindmica que esta relacionada a sindrome metabdlica (SM),
a qual apresenta alta prevaléncia na populagcdo obesa (KYROU; CHROUSOS;
TSIGOS, 2006; ENGIN, 2017). Por esse motivo € importante avaliar a distribuicao da
gordura corporal nos individuos obesos, visto que o0 excesso de gordura localizada na
regiao abdominal € um fator de risco importante em termos de morbidade e risco
cardiovascular (NCEP, 2001). De acordo com a National Cholesterol Education
Program Expert Panel (NCEP 2001), um individuo é classificado com SM quando

apresenta pelo menos trés alteragcdes de cinco critérios abaixo citados:

Tabela 2. Componentes da avaliagédo para sindrome metabdlica.

Obesidade abdominal por meio da Homens > 102 cm

circunferéncia abdominal Mulheres > 88 cm

Triglicerideos = 150 mg/dI

Lipoproteina de alta densidade (HDL) Homens < 40 mg/dI
Mulheres < 50 mg/dI

Presséo Arterial =130 mmHg / = 85 mmHg

Glicemia de jejum =110 mg/dI

Fonte: Adaptada de NCEP, 2001.
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Diante da alta prevaléncia de obesidade e suas doengas cronicas associadas na
populacdo mundial, projegdes futuras apontam que em 2025 cerca de 700 milhdes da
populacao estara obesa e 2,3 bilhdes com excesso de peso, sendo que a prevaléncia
entre criangas e adolescentes pode chegar a 70 milhdes no mundo todo (WHO, 2017).

Até o momento, o tratamento preconizado para a obesidade engloba a restricdo
dietética associada a pratica de exercicios fisicos, abordagem psicolégica e uso de
medicagbes especificas, sendo esse conduzido numa abordagem multidisciplinar
(HEYMSFIELD; WADDEN, 2017). Entretanto, esse tratamento tem se mostrado
pouco efetivo para obesos graves (ADAMS et al., 2017). Com isso surgem outros
problemas além daqueles associados ao ganho de peso, como por exemplo, a
frustracdo e a ansiedade constantes, o estresse e a depressao, que influenciam ainda
mais no comportamento alimentar inadequado e no agravamento da morbidade
(REPETTO; RIZZOLLI; BONATTO, 2003).

A avaliagcdo do cenario da obesidade na populacdo e das dificuldades dos
obesos modrbidos no seguimento e sucesso do tratamento tradicional estimulou a
ciéncia médica a desenvolver um tratamento via intervengao cirurgica, a cirurgia

bariatrica.
2.2. Cirurgia bariatrica: definigao e histoérico

De acordo com a Sociedade Americana de Cirurgia Bariatrica e Metabdlica, a
cirurgia bariatrica € um tratamento cirurgico para obesidade que promove uma
restricdo da capacidade gastrica associada a alteragdes de horménios relacionados
ao controle do apetite. E considerado um tratamento eficaz para obesidade grave,
capaz de proporcionar uma perda de peso a longo prazo, assim como o controle de
doencas crénicas como HAS e DM (COURCOULAS et al., 2013; ADAMS et al., 2017,
KIKKAS et al., 2018 COIMAN et al., 2019;DING et al., 2019). Nesse sentido, estudos
recentes em adultos (PETERLI et al., 2018; SALMINEN et al., 2018; COIMAN et al.,
2019) e adolescentes (RYDER et al., 2017)mostram a efetividade da intervencao
cirurgica nesses diferentes grupos populacionais.

A histéria da cirurgia bariatrica iniciou-se na década de 1950 a partir da
observagcdo dos médicos-cirurgides em relacdo a expressiva perda de peso por
pacientes submetidos a grandes ressecgbes de intestino (BUCHWALD et al.,1987).
Observou-se também que pacientes com ressecgdes no estdbmago decorrente de

cancer gastrico ndo s6 perdiam peso como também apresentavam remissao de
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doencas crbnicas como a DMIl. Sendo assim, na década de 1990 foi iniciada a
realizagédo de cirurgias mistas (restricdo gastrica e disabsor¢ao intestinal). Em 1989, a
técnica de Fobi Capella - realizada a partir de uma gastrectomia vertical associada
com derivacéo gastrica em Y de Roux e colocagdo de um anel contensor ao redor do
estdbmago (FOBI et al., 1989)-, tornou-se mundialmente conhecida e é realizada hoje
com algumas modificagdes, dentre elas a ndo mais colocagdo do anel contensor.
Essa técnica é atualmente conhecida como Bypass gastrico em Y Roux (BPGYR)
(MASON; ITO, 1996).

Considerada uma técnica restritiva, a gastrectomia vertical - também conhecida
como Sleeve -, foi inicialmente utilizada para pacientes super obesos com objetivo de
perda de peso e que posteriormente seriam submetidos a cirurgia de BPGYR,
entretanto em virtude dos bons resultados de perda de peso, baixa prevaléncia de
complicacdes e remissao de comorbidades tornou-se uma técnica para tratamento da
obesidade e incorporada pela Sociedade Brasileira de Cirurgia Bariatrica e Metabdlica
(SBCBM) em 2009. Além disso, em virtude da evolugdo da realizagdo da cirurgia
aberta para a video laparoscopia, os riscos de complicagbes sofreram importante
redugdo bem como a prevaléncia de mortalidade (0,1%) (BUCHWALD, 2007). Assim,
a recuperagao no pos-operatorio tornou-se mais facil e rapida.

O Brasil é considerado o segundo pais que mais realiza cirurgias bariatricas,
no mundo. Um estudo recente realizado no pais com objetivo de analisar a
quantidade de cirurgias realizadas no sistema publico e a influéncia de variaveis socio
econdmicas indicou um aumento de 18.000 cirurgias em 2004 para 105.642 em 2017.
Os resultados desse estudo mostraram uma correlagao positiva entre o numero de
cirurgias e a taxa de desemprego (r= 0,55; p= 0,03), contudo, ainda que os dados
apontam para um aumento expressivo de cirurgias, € insuficiente diante da demanda
atual (CAZZO; RAMOS; CHAIM, 2019). Nessa perspectiva, um estudo conduzido por
Ozsoy e Demir (2017) demonstrou o aumento expressivo em pesquisas realizadas
com pacientes bariatricos entre 1980 e 2016. Os resultados dessa pesquisa indicam
que grande parte das pesquisas estudam principalmente os efeitos metabdlicos da

intervengao cirurgica, controle de comorbidades e perda de peso a longo prazo.
2.2.1 Indicagoes e técnicas cirurgicas

A indicacgao para a realizagéo da cirurgia inclui um IMC = 35 Kg/m? associado a
comorbidades ou IMC = 40 Kg/m? independente de comorbidades em individuos que
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nao obtiveram sucesso com o tratamento clinico convencional (orientagdo dietética,
atividade fisica e o uso de medicamentos). As comorbidades com indicagdo para a
intervencdo cirurgica incluem: HAS, DMIl, dislipidemia, sindrome do ovario
micropolicistico (SOMP), SAQOS, artropatias degenerativas em geral, esteatose
hepatica nao alcodlica, asma e DRGE. Ja as contra indicagbes para realizagdo da
cirurgia sao transtornos psiquiatricos, insuficiéncia renal e cirrose hepatica
(MECHANICK et al., 2013).

As técnicas cirurgicas possuem trés classificagdes: restritivas, disabsortivas e
mistas. As técnicas restritivas tém o objetivo de reduzir a capacidade gastrica sem
desvio do intestino, ja as disabsortivas s&o caracterizadas por apresentarem um
desvio da primeira porgao do intestino delgado e as mistas sdo aquelas que possuem
restricdo da capacidade gastrica e desvio intestinal (MECHANICK et al., 2013).No
Brasil e no mundo, sdo aprovadas a realizagdo de quatro técnicas cirurgicas: banda
gastrica ajustavel, duodenal switch, BPGYR e gastrectomia vertical (GV). Contudo, as
duas principais técnicas realizadas sédo o BPGYR e a GV (MECHANICK et al., 2013).
De acordo com estudos recentes, ambas as técnicas cirurgicas auxiliam na perda de
peso e controle de comorbidades associadas a obesidade (PETERLI et al., 2018;
SALMINEN et al., 2018). No entanto, a mudancga de habitos de vida como manter uma
frequéncia de pratica de exercicio fisico e habitos alimentares saudaveis sao
primordiais para o sucesso a longo prazo (REN et al., 2018).

A GV é definida como uma técnica restritiva e irreversivel na qual € removida
cerca de 80% do estdbmago, resultando em um estdbmago remanescente com
capacidade de 80 a 100 ml. A reducao da capacidade gastrica e remocgao do fundo
gastrico favorecem a reducao dos niveis de grelina, o que favorece maior saciedade
para o individuo (ANGRISANI et al., 2015).

O BPGYR é uma técnica considerada padrao ouro em cirurgia bariatrica, sendo
a mais realizada no Brasil. Esta técnica é definida como mista, pois além de promover
a restricdo da capacidade gastrica para 50 ml, também inclui um desvio da primeira
porcao do intestino delgado, o que explica a disabsorgéo intestinal de nutrientes
dessa técnica(MASON, ITO, 1996). Por isso, o uso de polivitaminico de forma
continua é indicado no pdés-operatério para evitar possiveis deficiéncias de vitaminas
e minerais (SLJIVIC; GUSENOFF, 2019).
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Figura 1. Técnicas para realizagc&o da cirurgia bariatrica.

| Bypass Gastrico | Gastrectomia I Banda Gastrica ' Duodenal Switch
em Y Roux Vertical Aiustavel

Fonte: Sociedade Brasileira de Cirurgia bariatrica e Metabdlica (2017)
Legenda: Técnicas cirurgicas - Técnicas mistas: Bypass Gastrico em Y Roux e Duodenal

Switch. Técnica restritiva: Gastrectomia vertical e Banda gastrica ajustavel.

2.2.2 Alteragdoes hormonais apés a cirurgia bariatrica

Além de fatores mecanicos decorrentes da cirurgia bariatrica - como a redugao
da capacidade gastrica -, o desvio intestinal favorece alteragdes hormonais, os quais
também auxiliam no sucesso da perda de peso (CASIMIRO; SAM; BRADY, 2019) e
controle de comorbidades como a DMII (ASHRAFIAN et al.,, 2011). Uma revisao
recente conduzida por Casimiro; Sam; Brady (2019) mostrou que as alteragoes
hormonais decorrentes da cirurgia bariatrica promovem o aumento da liberagao de
incretinas (peptideo YY (PYY), peptideo semelhante ao glucagon 1 (GLP1) e
colecistocinina (CCK) ) e maior sensibilidade a insulina, o que leva a saciedade, perda
de peso corporal e controle de DMII (Tabela 3).

Individuos obesos apresentam um quadro de resisténcia a leptina (PEREZ-
PEREZ et al., 2017) e baixa secrec¢ao de incretinas como GLP1,PYY e CCK, os quais
sado classificados como inibidores de apetite e liberados apds refeigbes. Por isso,
esses fatores em conjunto auxiliam no maior consumo calérico da alimentacédo e
assim ganho de peso corporal (COOL; FAROOQI; O'RAHILLY, 2007). Nesse sentido,
a cirurgia bariatrica exerce um importante efeito sobre todos esses horménios devido
a alteracao da anatomia do trato gastrointestinal, uma vez que favorece o aumento da
secrecao de hormdénios incretinicos que estimulam a saciedade e reduz os niveis de

hormdnios orexigenos como a grelina como citado anteriormente (MEEK et al., 2016).
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Contudo, a longo prazo o reganho de peso esta associado a redugéo da producéo
das incretinas anorexigenas. Por isso mais estudos sdo necessarios para que 0s

mecanismos envolvidos nessa alteragdo apoés a intervengéo cirurgica sejam descritos.



Figura 2. Alteragées de horménios apds a cirurgia bariatrica.

Principais Deficiéncias Nutricionais:

Vitamina A
Vitamina D
Vitamina B12
Zinco

Acido félico
Calcio

Ferro

Fonte: Adaptado de CASIMIRO; SAM; BRADY, 2019.
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Tabela 3. Resposta de hormdnios relacionados ao controle da fome e saciedade em individuos obesos e apds a cirurgia bariatrica.

Horménios Local de produgao Funcoes fisiolégicas Resposta em Resposta poés-cirurgia
individuos obesos bariatrica
Grelina Fundo gastrico Aumenta apetite 1\ sl/

Reduz esvaziamento gastrico
GLP 1 ileo distal e colon Reduz o esvaziamento gastrico

Acao insulinotropica

Aumento da saciedade
GLP 2 ileo Hipertrofia do intestino delgado
PYY Cdlon Aumento da saciedade

Reduz o esvaziamento gastrico

«— <« <«
- > o

Acéo insulinotropica

Colecistocinina Duodeno e intestino proximal ~Aumento da saciedade

Aumenta gasto energético \1, 1\
Acao insulinotropica
GIP Duodeno, jejuno e ileo Acao insulinotropica \1/ 1\
Oxintomodulina lleo Aumento da saciedade
Reduz esvaziamento gastrico \1, 1‘

Aumento do gasto energético

Nota: GLP - Peptideo semelhante ao glucagon, PYY - Peptidio YY, GIP - Peptidio inibidor gastrico.

Fonte: Adaptado de CASIMIRO; SAM; BRADY, 2019.



2.2.3 Beneficios da cirurgia bariatrica e orientagdes poés-cirurgicas

A cirurgia bariatrica é um tratamento consolidado mundialmente e eficaz para o
controle da obesidade (NORIA; GRANTCHAROV., 2013; ALBAUGH et al., 2016).
Estudos mostram uma melhor qualidade de vida apds a intervengéo cirurgica, o que
inclui a remissdo de comorbidades como DMII (SHENG et al., 2017) e HAS (COIMAN
et al., 2019), controle do peso a longo prazo em relagédo a tratamentos convencionais
(ADAMS et al., 2017), melhora da apneia do sono (NAGENDRAM et al., 2015),
aspectos sociais como uma boa autoestima e melhor desenvolvimento no trabalho
(KANTAROVICH et al., 2019),além da redugéo de sintomas depressivos e do risco
cardiovascular (SIERZANTOWICZ et al., 2017).

Um estudo retrospectivo de quatro anos com pacientes bariatricos (n= 714),
realizado por Lager et al (2018), mostrou que ambas técnicas cirurgicas (BPGYR e
GV) indicaram uma boa perda de peso corporal, bem como remissao de
comorbidades como HAS, DM e dislipidemias. Entretanto, os individuos submetidos a
técnica de BPGYR (n= 380, idade= 43,6 + 0,6) indicaram melhores resultados dos
parametros bioquimicos em relagéo ao grupo GV (n= 334, idade= 45,3 £ 0,6) sobre os
valores de hemoglobina glicada (p= 0,004), colesterol total (p= 0,01) e remissédo da
HAS (p= 0,001) e DMII (p=0,01), assim como maior perda de peso total (40,4 + 0,8 kg
e 34,3 £ 0,9 kg respectivamente, p< 0,0001), percentual de perda de peso (30,4 *
0,5% e 24,2 + 0,6% respectivamente, p< 0,0001) e percentual de perda de excesso
de peso (68,5 + 1,2% e 51,5 £ 1,3%, respectivamente, p < 0,001) apés um ano de
cirurgia. Essa diferenga entre grupos se manteve na avaliagdo de quatro anos de
cirurgia. Corroborando com esses resultados, outro estudo longitudinal realizado com
pacientes bariatricos durante quatro anos apontou que o grupo que realizou a técnica
de BPGYR (n= 159) apresentou mais percentual de perda de peso em relagdo ao
grupo que realizou a GV (n= 107) (26,5% e 10,8%, respectivamente, p< 0,01) apesar
de ambos os grupos terem apresentado melhora dos critérios relacionados a
sindrome metabdlica (37,6% e 26,8%; respectivamente, p= 0,09) (NASSOUR et al.,
2017).

Coiman et al. (2019) realizaram um estudo com adultos que compararam a
perda de peso e remissdo de comorbidades entre individuos submetidos a cirurgia
bariatrica de diferentes grupos etarios. Os resultados desse estudo indicaram que o
grupo mais jovem (n= 103, idade média de 22,5 anos) obteve melhores resultados em

relacdo a perda de peso quando comparado ao grupo mais velho (n= 103, idade
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média de 42,6 anos; 34,0 £ 9 Kg e 30,3 £ 9 Kg, respectivamente, p= 0,03). Nessa
perspectiva, outro estudo realizado por Faucher et al. (2019), com pacientes
submetidos a cirurgia bariatrica ha 1 ano, mostrou que o grupo mais jovem (<60 anos,
n= 186) apresentou melhores resultados quando comparado ao grupo mais velho (=
60 anos, n= 93) em relagdo a perda de peso (34,1 + 11,9 kg e 30,1 + 10,1,Kg
respectivamente, p= <0,05), perda de excesso de peso (66,8 + 23,4% e 60,6 + 21,2
%, respectivamente, p= <0,05), bem como em relagéo as taxas de remissdo de DMII,
HAS, dislipidemia e SAOS (p= <0,05). Nesse sentido, estudos mostram que a
indicacdo de cirurgia bariatrica para idosos deve avaliar riscos e beneficios do
procedimento. Apesar da intervengdo cirurgica apresentar efeitos reduzidos nesse
grupo - como demonstrado em estudo citado anteriormente (DELUCA, 2016) -, pode
melhorar a qualidade de vida e sobrevida quando comparado a pacientes nao
operados (PERRY et al., 2008)

Um estudo de ensaio clinico randomizado realizado por Mingrone et al. (2012)
indicou que alteragdes metabdlicas decorrentes da cirurgia bariatrica favorecem o
controle de comorbidades como a DMII, e que a cirurgia leva a resultados melhores
quando comparado ao tratamento medicamentoso convencional. Uma pesquisa com
delineamento longitudinal acompanhou 1156 adultos por 12 anos, os quais foram
divididos em trés grupos de individuos: 417 individuos com intencdo de realizar a
cirurgia bariatrica (grupo 1), 321 que realizaram o acompanhamento clinico (grupo 2)
e 418 pacientes que realizaram cirurgia bariatrica (grupo 3). Os resultados desse
ultimo estudo mostraram uma média de redugao de 45 kg apds dois anos e 35 kg aos
12 anos de pacientes operados. Em contra partida, o grupo com tratamento clinico
(grupo 2) nao apresentou perda de peso, € no grupo 1 essa perda foi de 2,9 Kg em 12
anos de acompanhamento. Setenta e cinco porcento dos individuos diabéticos que
realizaram a cirurgia apresentaram remissao da doenga em dois anos, e aos 12 anos
esse percentual foi de 51%. Apds 12 anos de acompanhamento, a incidéncia de DMII
no grupo cirurgico foi de 3%, enquanto que no grupo 1 e 2 foi de 26% (ADAMS et al.,
2017). Diante dos resultados apresentados, podemos afirmar que a cirurgia bariatrica
€ um tratamento eficiente para controle do diabetes e perda de peso a longo prazo.

E importante enfatizar que a cirurgia bariatrica ¢ uma ferramenta, e a mudanca
de comportamento como pratica de exercicio fisico e alimentagdo adequada sao
fundamentais para o sucesso da perda de peso e controle de comorbidades a longo
prazo (MASSOD et al., 2019) assim como o ganho de massa muscular & primordial
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para aumento da taxa de metabolismo basal e manutengcédo do peso (STRAIN et al.,
2012).Corroborando a tematica de mudangas de habitos, um estudo de meta-analise
mostrou que individuos que realizam exercicio fisico durante o primeiro ano de
cirurgia perdem 1,94 Kg a mais de peso em relagdo aos individuos sedentarios (REN
et al., 2018).

2.2.4 Desafios apos a cirurgia: deficiéncias nutricionais e reganho de peso

As deficiéncias nutricionais (FERRAZ et al., 2018; ENGEBRETSEN et al., 2018)
e a recidiva da obesidade (MONPELLIER et al., 2018; SHERF-DAGAN et al.,
2019)sao descritas como os principais desafios apds a cirurgia bariatrica. Fatores
como a redugao do volume de alimentos ingeridos, a disabsor¢édo de nutrientes e
ouso irregular de polivitaminico favorecem as deficiéncias de vitaminas e minerais
(ANTONIEWICZ et al., 2019), enquanto que o sedentarismo e o consumo de
alimentos caléricos parecem contribuir para o reganho de peso corporal (MASSOD et
al., 2019).

A recidiva da obesidade é definida como a recuperagdo de 50% do peso
eliminado ou 20% do peso associado a recorréncia de comorbidades relacionadas
com a obesidade (BERTI et al., 2015). De acordo com a literatura, apds dois anos de
cirurgia, cerca de 50 % dos pacientes recuperam em torno de 5% do peso (BUSETTO
et al., 2017). Nesse sentido, Puzziferri et al (2014) apontou que o reganho de peso
acontece principalmente a partir de dois anos apos a cirurgia bariatrica. Além disso,
um estudo realizado por Bohdjalian et al (2010) mostrou que pacientes que
apresentam recidiva do peso tém maiores niveis de grelina em relagdo aqueles que
conseguem manter o peso eliminado. Nesse sentido, outro estudo conduzido por
Sumithran et al (2011) demonstrou que menores niveis de hormdnios anorexigenos
como PYY e GLP 1 apds a cirurgia bariatrica pode estar associado a recuperagao do
peso nesse grupo de pacientes.

Um estudo realizado por Silva et al (2019) com pacientes bariatricos teve como
objetivo avaliar a alteragdo da composigcao corporal apds a cirurgia. Os resultados
iniciais para as trés técnicas (BPGYR, GV e banda gastrica) mostraram uma
importante redugédo do IMC (6,3; 13,2 e 15,4 kg/m2, respectivamente), redugao do
percentual de gordura corporal (4,4; 14,3 e 17,3%, respectivamente) além de aumento
de massa muscular (1,9; 7,3 e 8,9%, respectivamente). Contudo, um ano apods a
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cirurgia houve um aumento do IMC e percentual de gordura corporal e apos dois anos
os resultados mostraram uma reducéo importante no percentual de massa muscular o
qual esta diretamente relacionado a uma menor taxa de metabolismo basal. Dessa
forma, esses resultados reforcam os estudos da literatura, os quais mostram alta
prevaléncia de reganho de peso apds a cirurgia bariatrica mostrando a dificuldade no
controle da obesidade (FERREIRA; MERHI, 2016; CHOU et al., 2017).

A literatura aponta para o risco de ocorréncia de deficiéncias nutricionais apds a
cirurgia bariatrica, tais como de ferro, calcio, vitamina D, zinco, proteinas, vitamina
B12 e vitamina A (KIM et al., 2014; ANTONIEWICZ et al., 2019). Nesse sentido, os
principais sintomas associados a essas deficiéncias incluem anemia, unhas
quebradicas, queda de cabelo, fraqueza, cansacgo, pele ressecada, “formigamento”
das extremidades e déficit de memoria (SBCBM, 2016).

A orientagdo nutricional apds a intervengdo cirurgica tem como principal
objetivo maximizar a perda de peso ponderal, absor¢gdo de nutrientes bem como
manter hidratagdo adequada e evitar vémitos e sindrome de dumping (SBCBM,
2016). Dessa forma é indicado que a suplementacédo nutricional deve comtemplar
100% ou ao menos 2/3 das necessidades diarias, com objetivo de prevencao das
deficiéncias nutricionais (SBCBM, 2016). Nessa perspectiva, a manutencédo da dieta
equilibrada, em especial em relacdo a vitaminas, minerais, o aporte proteico
adequado sao fundamentais para manutencédo do peso bem como o nivel sérico

adequado de vitaminas e boa saude apds a intervengao cirurgica (AILLS et al., 2008).
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Tabela 4. Deficiéncias nutricionais em obesos e em pacientes submetidos a cirurgia
bariatrica.

Vitaminas / Prevaléncia de Prevaléncia de deficiéncia
Minerais leficiéncia apés cirurgia no pré-operatorio de

bariatrica cirurgia bariatrica
Vitamina A > 70% apods quarto anos -
Vitamina D 99% 90%
Tiamina (B1) 1-49% S
B12 BPGYR < 20% 2-18%

GV -4a20%

Acido félico > 65% 54%
Calcio 99% -
Ferro BPGYR - 20 a 55% 45%

GV -<18%
Zinco BPGYR - 40% 28%

GV -19%

Nota: BPGYR — Bypass Gastrico em Y Roux, VG — Gastrectomia vertical.
Fonte: Adaptado de PARROTT et al., 2016.

2.3 Cronobiologia e ritmos biolégicos

Com o objetivo de ler “os tempos”, o astrénomo Jean Jacques Dortous de
Mairan (1678-1771) propds que havia um mecanismo marcador de tempo em uma
planta (Mimosa pudica), uma vez que a mesma mantinha movimentos espontaneos
de abertura e fechamento de suas folhas quando isolada do ambiente e mantida por
alguns dias dentro de um bau em escuro (MENNA-BARRETO; MARQUES, 2002).
Esse foi um dos primeiros relatos descritos da area da cronobiologia, atualmente
definida como a ciéncia que estuda os ritmos bioldgicos, enfatizando as variagées ao
longo do dia em virtude da regulagao enddégena dos ritmos bioldgicos influenciados
diretamente pelo ciclo claro-escuro e fatores ambientais, como ingestao alimentar e
atividade fisica (ARAUJO; MARQUES, 2002).

Um ritmo é definido como uma sequéncia de eventos que se repetem na mesma
ordem e intervalos. Halberg, em 1969 prop6és uma classificacdo dos ritmos biolégicos
em trés categorias: circadianos, infradianos e ultradianos. Os ritmos circadianos sao
aqueles que se repetem em um intervalo a cada 24 horas em média (entre 20 e 28

horas), como por exemplo o ciclo sono e vigilia. Ja os ritmos infradianos s&o aqueles
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que o intervalo ocorre a cada 30 dias (ex: ciclo menstrual), e os ultradianos sao

aqueles que ocorrem com intervalo de segundos (ex: batimentos cardiacos).

2.3.1 Sincronizacao e dessincronizagao dos ritmos biolégicos

Os ritmos circadianos sao organizados por um sistema de temporizagao
circadiana orquestrado pelo que €, didaticamente, chamado de reldgio biologico
(REPPERT, 2002).Devido a regularidade na oscilagédo de seus estimulos, o reloégio
biolégico orquestra uma ritmicidade circadiana que possibilita a preparacédo do
organismo para uma possivel mudanga sistematica ambiental ou enddgena
(BEDROSIAN; FONKEN; NELSON, 2016). O nucleo supraquiasmatico (NSQ) é
conhecido como principal estrutura desse complexo sistema — o relégio central -,e
estd localizado no hipotadlamo. E constituido de dois pequenos aglomerados de
neurdnios adjacentes ao quiasma o6ptico, e ao receber sinais ambientais externos —
como luz, escuridao e ingestao de alimentos -, o reldgio central sincroniza os relégios
periféricos localizados em érgaos alvos como o figado (REINKE; ASHER, 2016),
pancreas (STENVERS et al., 2019), tecido adiposo (FROY; GARAULET, 2018) e
intestino (VOIGT et al., 2019).

O alinhamento circadiano ocorre por meio da sincronizagcao entre os relégios
central e periféricos e o ambiente. A luz é considerada o principal sinal ambiental
capaz que sincronizar os ritmos circadianos, e o NSQ sincroniza entédo o sinal da luz
com os reldgios periféricos localizados em varios 6rgdos do nosso corpo. Dessa
forma, esses reldgios periféricos exibem sensibilidade a “zeitgebers” ambientais como
a atividade fisica e os horarios da alimentagdo. Nesse sentido, o NSQ é responsavel
também por orientar o0 consumo alimentar, a pratica de atividade fisica e as respostas
bioldgicas a esses eventos, e assim manter a sincronia na ritmicidade (CZEISLER et
al., 1999; GOEL et al., 2005).

Em situagcbes em que os horarios da alimentagao e o ciclo sono vigilia ocorrem
fora do periodo de programagdo do NSQ ocorre uma dessincronizagao do ritmo
circadiano (REEVES; NEWLING; GISSANE, 2004). Isso se da quando os estes
fatores ambientais colocam os relégios periféricos afastados do sinal de sincronizagao
originado do relégio central no NSQ. Esse processo — chamado pela literatura de

desalinhamento ou dessincronizagao circadiana — € comum entre trabalhadores em
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turnos (BOOKS et al., 2017) e tem te mostrado também crescente entre a populagéo
em geral (KOOPMAN et al.,, 2017; MOTA et al.,, 2019). Nesse sentido, estudos
recentes tém indicado uma associacdo entre desalinhamento circadiano, alteracdes
metabdlicas(WONG et al., 2015; PARSONS et al., 2015; KOOPMAN et al., 2017) e
piores escolhas alimentares (SILVA et al., 2016; ALMOSAW!I et al., 2018; MOTA et
al., 2019).

Figura 3. Reldgios - central e periféricos - e sua relacdo com “zeitgebers” em

condicdes de alinhamento e desalinhamento circadiano.

DESALINHAMENTO CIRCADIANO FATORES AMBIENTAIS

Reldgios periféricos

= Exposicdoaluz arificial no periodo noturno
» Periodo de sono — diumo

= Consumo alimentar & noite

=  Exposicioaluz solar periodo diurmo
- * Periodo dosono — & noite

= Consumo alimentar durante odia

Fonte: Adaptado de Poggiogalle et al., 2018

2.4 Jet lag social

Os horarios impostos para trabalho e estudo influenciam diretamente os
horarios de dormir e acordar. Nesse sentido, a maior exposi¢cao a luz no periodo
noturno em virtude do trabalho ou uso de equipamentos como celulares, televisao e
computadores influenciam negativamente o horario do sono (SCOTT; WOODS,2018),

uma vez que favorece um atraso no horario de dormir durante os dias de semana em



virtude da necessidade de acordar mais cedo para cumprir os horarios de trabalho ou
estudo. Assim, o déficit cronico do sono acumulado durante os dias de semana tende
a ser compensado em um maior tempo de sono durante o final de semana. A
discrepancia dos horarios de dormir e acordar dos dias de trabalho em relacdo aos
dias livres/ final de semana é denominado JLS (WITTMAN et al., 2006). Essa medida,
proposta por Wittman et al. (2006), vem sendo amplamente utilizada como uma
medida no desalinhamento circadiano em seres humanos.

O JLS é definido como a diferenga absoluta entre o ponto médio do sono no final
de semana (do inglés, mid-sleep on free days — MSF) e ponto médio do sono nos dias
de semana (do inglés, mid-sleep on work days — MSW) (WITTMANN et al., 2006;
ROENNEBERG et al., 2012). O ponto médio do sono € uma variavel calculada de
acordo com o horario de dormir e a duracédo total do sono. Dessa forma, para o
calculo, adiciona-se metade do tempo do sono ao horario de inicio do sono
(ROENNEBERG et al., 2003).

O cronotipo — que reflete a preferéncia individual em realizar atividades em
determinados horarios do dia, destacando dessa forma caracteristicas de
matutinidade ou vespertinidade — vem sendo associado ao JLS. Neste sentido, é
sugerido que individuos vespertinos estariam mais propensos ao desalinhamento
circadiano (WITTMAN et al., 2006) e ao desenvolvimento de excesso de peso e
doencas metabdlicas relacionadas devido a influéncia do cronotipo sobre a
distribuicdo do consumo alimentar e dos horarios de realizagdo das refeicdes ao longo
do dia (REUTRAKUL et al., 2014).

Wittman et al., 2006 realizou um estudo na Alemanha com 501 individuos
adultos (198 homens e 303 mulheres, idade: 14-60 anos) com objetivo de analisar
interagao do cronotipo com o JLS. Os resultados apontaram que individuos com maior
tendéncia a vespertinidade indicaram maior grau de desalinhamento circadiano. O
mecanismo que explica esse resultado consiste no fato de que individuos vespertinos
tém preferéncia em realizar suas atividades e periodos de repouso em horarios nao
“programados” biologicamente (REUTRAKUL et al., 2013), o que ocasiona em uma

dessincronizagao dos ritmos circadianos.
2.4.1 Jet lag social estilo de vida e doencas metabdlicas

Alguns estudos na literatura que avaliaram a influéncia do JLS sobre o estilo

de vida dos individuos apontaram para um efeito negativo dessa variavel
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cronobiolégica sobre diferentes aspectos. O JLS esta associado a piores escolhas
alimentares (SILVA et al.,2016; ALMOSAWI et al., 2018), menor frequéncia de pratica
de exercicio fisico (RUTTERS et al., 2014; WONG et al., 2015; ALVES et al., 2016),
maior risco de desenvolvimento de sobrepeso (ROENNEBERG et al. 2012), ao habito
de fumar (WITTMAN et al., 2006), consumo de bebida alcodlica (ISLAM et al., 2018) e
as doengas metabolicas (PARSONS et al., 2015; WONG et al., 2015; MOTA et al.,
2017; KOOPMAN et al., 2018).

Wong et al. (2015) realizou um estudo com adultos (n= 447 adultos, idade: 30 a
50 anos; 53% mulheres) o qual encontraram uma correlagdo negativa do JLS em
relagdo ao gasto energético no exercicio fisico (r= - 0,10; p<0,01).Outro estudo
indicou também que individuos com JLS maior que duas horas tiveram menor
frequéncia de pratica de atividade fisica em relagdo aquelas com menores niveis de
JLS (p=0,04) (RUTTERS et al. 2014).Corroborando esses resultados, outro estudo
conduzido por Islam et al. (2018) indicou que individuos com maiores graus de JLS
apresentaram menor frequéncia de exercicio fisico (p=0,04), assim como maior
consumo de bebida alcodlica (p=0,03).

Um estudo epidemiolégico realizado por Roenneberg et al.(2012) (n= 64.043;
idade 16 - 65 anos) indicou que individuos com JLS (> 1h) apresentaram maior risco
para sobrepeso, mesmo apds ajustes para variaveis de confusdo (sexo, idade,
duracéo do sono e cronotipo). Nessa perspectiva, outros estudos realizados com esse
objetivo em adultos (PARSONS et al. 2015; WONG et al 2015) e adolescentes
(MALONE et al. 2016) também mostraram esse efeito negativo do JLS sobre o peso
corporal. Nesse contexto, um estudo mostrou que a cada hora de JLS, a chance de
excesso de peso pode aumentar em 33%, o qual reforga o feito negativo dessa
variavel sobre desfechos antropométricos (ROENNEBERG et al., 2013; FOSTER et
al., 2013).

Parsons et al. (2015) mostrou em um estudo com adultos (n= 815, idade:38
anos; 52% homens) que houve uma correlagao positiva entre JLS e o habito de fumar
(r= 0,24, p< 0,001). Além disso, outros dois estudos (WITTMANN et al. 2006; ISLAM
et al. 2018) mostraram que o tabagismo foi mais prevalente no grupo de individuos

com maiores graus de JLS (p < 0,05).

2.4.2 Jet lag social e parametros metabdlicos
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Existem poucos estudos na literatura que avaliam a associagdo entre JLS e
marcadores metabdlicos. Alguns estudos recentes tém indicado o JLS ao maior risco
para sindrome metabdlica (PARSONS et al., 2015; MOTA et al., 2017;KOOPMAN et
al. 2017; ISLAM et al., 2018) e diabetes mellitus (ISLAM et al., 2018). Nesse sentido,
Mota et al. (2017) demonstraram uma associacdo do JLS a maiores valores de
colesterol total (p= 0,04), triglicerideos (p= 0,001) e glicemia de jejum (p= < 0,001) em
individuos com doencgas cronicas nao transmissiveis em adultos (n= 792, idade= 55 +
12,4). Corroborando a estes achados, Wong et al. (2015) mostrou uma associagao do
JLS e marcadores da homeostase glicémica (HOMA IR e insulina de jejum) e perfil
lipidico (HDL-c e triglicerideos). Parsons et al. (2015) também demonstraram, que
individuos com JLS apresentaram maior risco para sindrome metabdlica e maiores
niveis de hemoglobina glicada elevada (maior 5,7%) em relagdo aos individuos sem
JLS.

Um estudo realizado com adultos por Koopman et al. (2017) (n= 1585, 47%
homens, idade 60,8 + 6 anos) apontou que o JLS foi associado positivamente a
sindrome metabdlica e a maior circunferéncia da cintura. Corroborando a esses
achados, Islam et al. (2018) realizaram um estudo também com adultos com objetivo
de avaliar a associacao entre JLS e sindrome metabdlica em trabalhadores japoneses
(n= 1164, idade entre 18 e 78 anos). Os resultados desse estudo apontaram que
individuos com JLS tiveram maior risco de apresentar sindrome metabdlica e maior

circunferéncia da cintura.

2.4.3 Jet lag social e consumo alimentar

Apenas quatro estudos na literatura cientifica investigaram a associagcdo do
JLS e habitos alimentares (MALONE et al., 2016; SILVA et al., 2016, ALMOSAWI et
al., 2018; MOTA et al., 2019). Uma pesquisa realizada com individuos adultos (n=792)
indicou que individuos com JLS apresentaram maior consumo de calorias, gorduras
totais, além de doces, carnes e ovos (p< 0,005). Além disso, outro estudo realizado
com estudantes (n= 204) indicou uma associacdo negativa do JLS e consumo de
feijoes (B=-0,14; p= 0,04), o qual é descrito pelos autores como importante marcador
da qualidade da dieta dos brasileiros e fator protetor para obesidade (NASCIMENTO
et al., 2011; BEZERRA et al., 2014).
Um estudo realizado no Reino Unido com 2433 individuos adultos com idade

entre 19 e 64 anos indicou uma associagao negativa entre o grau de JLS e o padrao
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alimentar saudavel, reforgando assim o efeito negativo dessa variavel sobre o padrao
alimentar. Contudo, um estudo conduzido por Malone et al. (2016) com adolescentes
(n= 69) ndo descreveu quaisquer associagdes significantes entre o JLS e a ingestao
dos grupos alimentares estudados (frutas, vegetais, leite ou refrigerante). Portanto,
estudos adicionais que objetivam analisar a influéncia do JLS sobre o consumo
alimentar em outras populacbes sdo necessarios para se descrever se esses
resultados se confirmam e para se elucidar os mecanismos envolvidos.

Em virtude de todas as varidveis envolvidas na génese da obesidade e dos
fatores relacionados ao sucesso da perda de peso de pacientes submetidos a cirurgia
bariatrica, consideramos pertinente estudar a influéncia de variaveis cronobioldgicas
como o JLS nos desfechos de variaveis antropométricas, metabdlicas e consumo

alimentar desses individuos.
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3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo geral

Avaliar a influéncia do JLS sobre a perda de peso, consumo alimentar e
parametros metabdlicos em pacientes submetidos a cirurgia bariatrica durante seis

meses de seguimento.

3.2. Objetivos especificos

e Determinar de acordo com o JLS: evolugdo das variaveis
antropométricas, metabdlicas e de consumo alimentar nos periodos pré-
operatorio, trés e seis meses apos a cirurgia bariatrica.

e Avaliar o efeito do JLS sobre a redugao das variaveis antropométricas e
metabdlicas no pré-operatdrio e aos seis meses de cirurgia.

e Associar a média de exposicdo ao JLS ao longo dos seis meses de

seguimento a redugao das variaveis antropométricas e metabdlicas.



4 ARTIGO 1. Social jetlag is negatively associated with the anthropometric, metabolic

and food intake outcomes of bariatric patients 6 months after surgery.
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ABSTRACT

Background/Objectives Circadian misalignment is caused by the failure to
synchronise endogenous (central and peripheral clocks) and environmental factors.
Social jetlag (SJL) is a measure of this misalignment that has been associated with
increased risk of overweight and obesity, and changes in metabolic parameters.
However, the association between SJL and outcomes in bariatric patients is unknown.
This study evaluated the association between SJL and anthropometric, metabolic and
food intake outcomes 6 months after bariatric surgery.

Subjects/Methods A total of 122 bariatric patients were included (77% female, aged
33 years (range 28-41); 79.5% underwent Roux-en-Y gastric bypass). Anthropometric
and food consumption data were evaluated in the preoperative, third and sixth months
after surgery. SJL was calculated based on the absolute difference between the mid-
sleep time on weekends and week-days and was also determined in preoperative,
three and six months after surgery. Generalised estimating equations and generalised
linear models (adjusted for confounding factors) were used to evaluate the effect of
time, SJL and the interaction between them on outcomes. Linear regression was
performed to evaluate the association between mean SJL exposure over the 6 months
and the delta of anthropometric and metabolic parameters.

Results The interaction between SJL exposure and follow-up time negatively
influenced the evolution of weight (p = 0.01), BMI (p = 0.04) and insulin levels (p =
0.01), as well as the isolated effect of SJL exposure on intake of calories (p = 0.001),
carbohydrate (p = 0.005), and total (p = 0.007), monounsaturated (p = 0.03) and
polyunsaturated fat (p < 0.001). Linear regression showed a significant negative
association between mean SJL exposure over the 6 months and the percentage of

weight loss (coefficient = —0.30, p = 0.006), body weight loss (kg) (coefficient = 0.17,
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p= 0.17) and the reduction of BMI (coefficient = -0.24, p = 0.007), and waist
(coefficient = —-0.17, p = 0.04) and hip circumferences (coefficient = —0.39, p< 0.001).
Conclusion SJL was negatively associated with anthropometric, metabolic and food
consumption outcomes 6 months after bariatric surgery. Future studies with longer

follow-up are needed to confirm these findings.



INTRODUCTION

The circadian rhythms of humans are controlled by a structure located in the
suprachiasmatic nucleus of the hypothalamus and symbolically named the central
biological clock [1]. The central biological clock synchronises peripheral clocks located
in organs, such as the liver [2], pancreas [3], adipose tissue [4] and intestine [5], by
receiving external environmental signals, such as light, darkness and food intake-
dynamics, which favour the suitable metabolism of hormones related to each organ.
This complex physiological system is currently named the circadian timing system [6].

Circadian misalignment indicates a failure in the synchronisation between
endogenous factors (central and peripheral clocks) and environmental factors, thus,
causing changes in the circadian rhythm [7]. This condition is associated with genetic,
behavioural and environmental factors, such as changes in sleep onset and wake-up
times [8], prolonged light exposure during nocturnal periods [9, 10], food consumption
at biologically unfavourable times [11] and changes in the expression of coding genes
associated with circadian rhythmicity, such as the circadian locomotor output cycles
kaput (CLOCK) and the brain and muscle arnt-like protein-1 (BMAL1) [12]. Social
jetlag (SJL) is a measure of this circadian misalignment and reflects the difference in
bedtime and waking time between work and work-free days [13].

Recent studies have highlighted that the circadian misalignment measured by
SJL is associated with anincreased risk of developing nutritional and metabolic
diseases, such as obesity and overweight [7, 14], metabolic syndrome [15, 16, 17],
type Il diabetes mellitus [18, 16] and dyslipidaemia [19, 14, 17]. Research with adults
also postulated that SJL is a variable associated with increased cardiovascular risk
[20] and depression [21]. Furthermore, SJL has shown a negative effect on food
consumption, leading to worse food choices [22, 23] and high consumption of fats and

sugars [24].
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So far, no studies have evaluated the influence of SJL on anthropometric and
metabolic parameters of bariatric patients. Although the bariatric surgery is effective at
the group level, 30—40% of patients show inadequate weight loss at follow-up [25, 26],
and the mechanisms proposed to explain weight loss do not explain the large
individual variation [27]. Thus, the identification of other factors also involved with body
weight could contribute, even discretely, in the success of the treatment of these
patients-

This study hypothesised that patients less exposed to SJL have a better
metabolic, anthropometric and food intake response throughout the bariatric surgery
follow-up compared with patients with higher exposure to SJL. The study aimed to
evaluate the influence of SJL on anthropometric, metabolic and food intake

parameters 6 months after the surgical intervention.

SUBJECTS AND METHODS

Participants and ethics

This longitudinal and observational study was performed with patients eligible
for bariatric surgery in a private clinic of Uberlandia, Minas Gerais, Brazil, between
June 2017 and April 2018. The inclusion criteria were patients in the preoperative
period of bariatric surgery with age between 18 and 60 years, BMI = 35 kg/m?
associated with two comorbidities or BMI > 40 kg/m? independent of comorbidities, and
who would undergo Roux-en-Y gastric bypass or sleeve gastrectomy. The exclusion
criteria were patients who would undergo revisional surgery. The study was approved
by the Human Research Ethics Committee of the Federal University of Uberlandia

(66023717.8.0000.5152), and all volunteers signed an informed consent form.
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Individuals were invited to join the study during the preoperative medical
appointment, 3 days before surgery, when the research objectives and the
postoperative follow-up re-evaluations were clarified. The postoperative (3 and 6
months post-surgery) evaluations were performed on the same day as the medical
follow-up appointments. From 138 individuals initially invited in the preoperative
(baseline), five were excluded because they would undergo revisional surgery and
eleven refused to participate, totalling 122 individuals. At the third month postoperative
evaluation, 5 patients did not attend the follow-up appointment, totalling 117
individuals. At the sixth month evaluations, 9 patients did not attend the follow-up
appointment, totalling 113 individuals. Although 5 patients did not have an evaluation
in the third month, they were evaluated at 6 months. Nine individuals participated in
the evaluation at 3 months but did not participate at 6 months. These patients were

included in the final analysis.

Figura 1. Diagram with the individuals included and participate during the

preoperative, three and six months evaluations after bariatric surgery.

Elegible patients (n=138)

Revisional surgery (n=5)

Y

v Refused to participate (n=11)
Baseline (n=122)

A 4

Lost follow-up (n=5)

A 4

3 months (n=117)

Lost follow-up (n=9)

\ 4

6 months (n=113)
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The sample size required for this study was determined using the G*Power
software version 3.1[28]. The sample size calculations were based on f test linear
ANOVA, with effect size of 0.25, an alpha level of 0.05, 95% power, repeated
measures, within-between interactions. Given these specifications, a total sample of

44 women was required.

Follow-up evaluations

An initial questionnaire that included socio-demographic and educational
information, use of medications and supplements, diagnosis of chronic diseases,
physical activity, alcohol consumption, menopause time and hormone replacement
was applied in the preoperative period. Patient medical record data were used to
confirm the reported parameters. Sleep pattern, anthropometric pattern, food
consumption and the initial questionnaire data that could be modified over time were
evaluated at the baseline (preoperative), third and sixth months after surgery.

Biochemical parameters were assessed at baseline and the sixth month.

Sleep patterns and SJL

The sleep pattern was determined by applying a questionnaire with the
following questions: "What time do you usually sleep during the week?"; "How long
(min) do you stay up in bed before sleep onset (after turning off the lights) during the
week?"; "What time do you usually wake up during the week?"; "What time do you

usually sleep on weekends?"; "How long (min) do you stay up in bed before sleep
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onset (after turning off the lights) on weekends?"; "What time do you usually wake up
on weekends?"

SJL was calculated by the absolute difference between the mid-sleep time on
work-free days and the mid-sleep time on work-days [7, 13]. The mid-sleep time is a
variable calculated by the bedtime and total sleep duration. For this, half of the total
sleep duration is added to the time of sleep onset [29]. For example, for an individual
who sleeps from 00:00 to 06:00 h on workdays, the midpoint of sleep is 03:00 h. On
work-free days, the individual sleeps between 02:00 and 12:00 h, and the midpoint is

07:00 h. In this sense, the SJL is 4 h (07:00-03:00 h) [13].

Anthropometric variables

Weight was measured by a Filizola Beyond Technology® scale with a precision
of 0.1 kg and a capacity of 400 kg. Height was measured with a fixed stadiometer on
the wall (Filizola), with an accuracy of 0.1 cm, and this measurement was performed in
the first evaluation and used at all other follow-up appointments. The BMI was
calculated and classified according to the recommended age ranges for adult (20
years < age < 60 years) and elderly populations (age > 60 years) [30]. Hip
circumference was measured at the level of the widest portion of the buttocks [31] with
an inextensible tape measure with an accuracy of 0.1 cm. Waist circumference was
measured at the umbilical scar level, and values = 102 cm for men and = 88 cm for
women were considered elevated [31]. The neck circumference was measured at the
midpoint of the neck between the cervical spine measurement and anterior neck
measurement with the individual standing and erect. Values = 39 cm for men and = 35

cm for women were considered high [31].
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Metabolic profile

Serum levels of fasting glycaemia, fasting insulin, total cholesterol (TC), HDL,
LDL, VLDL and triglycerides were assessed to evaluate the metabolic profile. The
blood samples were collected at clinical analysis laboratories, and the patients were
instructed to follow a 12-h fasting period. At the sample collection moment, the
volunteers were questioned if this period was duly respected. All analyses were
performed according to validated methodologies. The TC and triglyceride
concentrations were determined by the enzyme-calorimeter method with the
commercial kit Labtest®, while HDL was analysed by selective inhibition, a system for
direct homogenous determination of HDL cholesterol in human serum using Labtest®.
The LDL value was obtained from the results of TC, triglycerides and HDL, according
to Friedewald's (1972) formula. Insulin concentration was assessed by the
chemiluminescent immuno-enzymatic assay kit. The glycaemic homeostasis
evaluation model (HOMA-IR) was calculated using the fasting glucose concentration
and the amount of insulin produced, according to the following formula: Glycaemia

(mmol) x insulin (Ul/ml) + 22.5) [32].

Dietary Intake Data

The food consumption was evaluated by two 24-h recalls, with one occurring on
a week-day (applied in a private room with the interviewer and participant only) and
another on the weekend (applied by phone, as done in previous studies) [33]. Both 24-
h recalls were conducted by a trained nutritionist using the multiple-pass method [34],
which is suggested by the US Department of Agriculture (USDA). Individuals were

instructed to describe all the foods and beverages they consumed during the day
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before. Afterwards, the individuals were asked about times and meal names,
commonly forgotten foods and other details, such as recipes, names, brands and
portions using homemade measures. Energy, macronutrients and fibre data were
assessed by the software Dietpro Clinico 5.0. Six 24-h recalls were collected in total
(two at baseline, two at the third month and two at the sixth month), and the mean of
the week and weekend 24-h recalls was used for each of the three evaluation

moments.

Statistical Analysis

Data were analysed using SPSS software version 22.0 (SPSS, Inc., Chicago,
IL, USA), and p< 0.05 was considered to be statistically significant. Initially, the mean
exposure to SJL in the three assessment periods was calculated. Subsequently, the
median of this distribution was determined and used to categorise the participants in
two groups: large exposure to SJL (mean exposure> median) or small exposure to
SJL (mean exposure< median).

Data normality was tested by the Kolmogorov—Smirnov test. The Student's t-test
for independent samples or the Mann-Whitney test was performed to compare
independent variables, according to the variable’s distribution. Pearson's chi-square
test was used to compare the proportion variables.

Generalised estimating equations with gamma distribution and adjusted for
possible confounding factors were used to examine the effect of follow-up time, SJL
exposure level (large or small) and the interaction between these factors on the
evolution of metabolic, food consumption and anthropometric parameters in the
preoperative, third and sixth months after the surgical intervention. Metabolic variables

analyses were adjusted for sex, age, surgical technique, family income, use of
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sleeping medications, physical activity, BMI, energy intake, type Il diabetes mellitus
and shift work. Anthropometric and food intake variables analyses were adjusted for all
the same variables adjusted for metabolic parameters, except for BMI and energy
intake, respectively.

Generalised linear models with gamma distribution and adjusted for possible
confounding factors were used to verify the effect of exposure to SJL level (large or
small) on the difference (delta) in anthropometric and metabolic parameters between
the preoperative and the sixth month after surgery. Sequentially, Sidak’s test was
performed to verify the pairwise comparisons (higher and lower exposure to SJL) in
the generalised estimating equations and generalised linear models analyses.

Multiple linear regression analysis adjusted for possible confounding factors
(sex, age, family income, diagnosis of type Il diabetes, surgical technique, shift work,
use of sleeping medication, physical activity and energy intake) was performed to
evaluate the association between the mean SJL in the three assessment periods and
the delta of the anthropometric and metabolic parameters, considering the period from
preoperative to the sixth month after surgery. The dependent variables
(anthropometric and metabolic parameters) that violated the assumption of normality

were transformed using the common log transformation.

RESULTS

Sociodemographic data of the individuals included in the study are shown in
Table 1. The sample consisted mostly of individuals who were female (n = 94; 77%),
young adults (aged 33.0 years [28.0—41.7]), married (n = 81; 66.4%), had completed
high school (n = 61; 50%) and had undergone Roux-en-Y gastric bypass (n = 97;

79.5%). The median of SJL was 1:07 (0:43-1:47) and 60 individuals were classified as
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small SJL, and 62 as large SJL, respectively (Table 1). The greatest proportion of
large SJL individuals was married (p = 0.02). The other variables analysed did not
present significant differences between the two groups at the preoperative time.

Table 2 presents the differences (delta) in metabolic and anthropometric
parameters from the preoperative period to the sixth month, according to the SJL
exposure level. The results showed that the large SJL group had a lower percentage
of weight loss (p = 0.02), as well as a lower reduction of BMI (p = 0.03), waist
circumference (p = 0.01) and hip circumference (p = 0.01) when compared with the
small SJL participants.

The analysis of the effect of follow-up time, exposure to SJL and the interaction
between these factors on anthropometric and food intake measures are described in
Table 3. As expected, a significant effect of follow-up time was found on all
anthropometric variables, food intake and metabolic parameters (p< 0.001), except for
HDL (p = 0.930) (Table 4). The results also indicated a significant effect of SJL
exposure on food consumption. Here, large SJL participants had higher intakes of
calories (p = 0.001), carbohydrate (p = 0.005), and total (p = 0.007), polyunsaturated
(p = 0.001) and monounsaturated fat (p = 0.035) when compared with the small SJL
group (Table 3). Regarding the metabolic parameters, an effect of SJL exposure on
HDL evolution was found (p = 0.02) (Table 4). No isolated SJL median effect was
found on the anthropometric variables (Table 3).

The interaction between follow-up time and SJL exposure showed a significant
effect on weight (p = 0.016) and BMI (p = 0.041) (Table 3). However, the sequential
Sidak’s post-test did not identify any differences between the three follow-up times. A
trend of this interaction on the evolution of waist (p = 0.06) and abdomen
circumference (p = 0.06) was also observed. Regarding the food intake variables, no

effect of the interaction between time of follow-up and exposure to SJL was found.
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SJL exposure showed an isolated effect on the HDL evolution since the large
SJL individuals had lower HDL values than the small SJL participants. There was also
an effect of the interaction between follow-up time and SJL exposure on the evolution
of insulin (p = 0.01). Throughout the 6 months, the higher insulin values were observed
in the large SJL group than the small SJL group (p = 0.01). The other metabolic
variables did not show a significant difference.

The mean of exposure to SJL for all participants in the three assessment
periods was 1:22 (£ 0:58). Table 5 presents the multiple linear regression associating
the differences (delta) in metabolic and anthropometric parameters with the mean of
exposure to SJL throughout the follow-up. It reveals a negative association between
SJL exposure and the delta difference of weight loss percentage (coefficient = —0.30, p
= 0.006), body weight loss (kg) (coefficient = —-0.17, p = 0.03), reduction of BMI
(coefficient = -0.24, p = 0.007), waist circumference (coefficient = -0.17, p = 0.04) and
hip circumference (coefficient = —0.39, p< 0.001), as well as the TC delta (coefficient =
-0.21, p = 0.02). No significance associations were found for the other anthropometric

variables.

DISCUSSION

This study evaluated the influence of SJL on anthropometric, metabolic and
food intake parameters in individuals with obesity from the preoperative period of
bariatric surgery up to 6 months of follow-up. A negative effect of SJL on the
postoperative evolution of these parameters was found after adjustment for
confounding factors. Generalised estimating equations analyses showed that large
SJL individuals presented lower weight loss and BMI reduction over the 6 months of

follow-up compared with small SJL individuals. The linear regression data confirm this
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result since a negative association was found between the SJL exposure and body
weight loss (percentage and kg), reduction of BMI, and waist and hip circumferences.
Large SJL individuals also presented higher intake of calories, carbohydrate, total fat,
polyunsaturated fat and monounsaturated fat, as well as a worse evolution of serum
HDL, insulin and TC values over the 6 months post-surgery. The results confirm our
initial hypothesis that small SJL patients present a better metabolic, anthropometric
and nutritional response after bariatric surgery compared with large SJL patients.
Previous studies have highlighted the negative effect of SJL on anthropometric
variables, such as BMI [7, 19, 15] and waist circumference [16, 17], and also on
metabolic variables related to the metabolic syndrome [16, 17, 15, 14, 19] and type Il
diabetes mellitus [16]. To the authors' best knowledge, this is the first study to analyse
the effect of SJL on such variables in patients undergoing bariatric surgery, who, as a
rule, respond efficiently to all these outcomes. Situations of circadian misalignment
may lead to a failure in the synchronisation of several physiologically important
processes for metabolic functions, such as the suppression of melatonin secretion [35,
36], intestinal microbiota imbalance [37] and increase in levels of cortisol [38, 39].
Patients from both groups of the present study presented a clinically important weight
loss and remission of comorbidities, which characterises clinical success [40].
However, the group most exposed to SJL presented a lower percentage of weight loss
relative to the less exposed group. This difference might become more evident in the
future since it could be related to weight regain or not reaching and maintaining the
recommendation of weight loss after surgery. In the context of the recommended 30%
weight loss at the sixth month after surgery , the small SJL patients were very close to
achieving this goal (29.5 + 0.57), while patients with more SJL were somewhat further
away from this target (Table 2). The significant effect of SJL on minimising the

anthropometric response might be as a warning for these chronobiological variables to
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be analysed in patients with morbid obesity undergoing surgery so that the post-
surgical response is the best possible.

Corroborating with the findings of the present study, a previous study analysed
the anthropometric response after bariatric surgery of shift workers [41], considered as
a classic model of circadian misalignment due to chronic exposure to artificial light at
night [42], chronic sleep deprivation [43] and food consumption at biologically
unfavourable times [44]. The results revealed that night shift workers (n = 8) compared
with individuals who did not work in shifts (n = 381) had higher BMI in the preoperative
period, as well as lower percentages of excess weight loss at the third month (29.9%
and 43.8%, respectively, p< 0.01), sixth month (46.4% and 61.3%, respectively, p <
0.01) and twelfth month after bariatric surgery (56.5% and 76.8%, respectively, p<
0.01) [41].

A possible mechanism to explain the results of the present study may be the
effect of circadian misalignment on food consumption. Our results identified a negative
effect of SJL on the intake of calories (p = 0.001), total fat (p = 0.007), polyunsaturated
fat (p = 0.001), monounsaturated fat (p = 0.035) and carbohydrate (p = 0.005) (Table
2). Recent studies suggest that SJL is associated with a poor dietary pattern [22, 23]
because of the increased fat and sugar intake [24]. Factors, such as the
desynchronisation of peripheral and central clocks, may lead to sleep deprivation [8],
which leads to greater available time to eat [24, 45] and may also help to understand
the influence of SJL on eating behaviour. In this sense, an observational study
conducted by our group with adults (n = 792) [24] found that individuals with SJL (>1
h) had higher caloric (p< 0.001) and total fat intake (p = 0.02) as well meat, eggs and
sugars (p< 0.005) in comparison to the group without SJL (<1 h). Another study from
our group conducted with students (n = 204) indicated a negative association of SJL

with bean consumption (8 = —0.14, p = 0.04) [22], which is considered an important
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marker of the Brazilian diet quality and a protective food against overweight [46, 47]. A
study carried out with adults (n = 2433) in the UK showed a negative association
between SJL and the healthy eating pattern score [23]. Recent studies also indicate
that eating at a late hour (which may be the effect of SJL) [24] and, therefore, close to
the dim-light melatonin onset, may reduce the thermal effect of food [8, 48] and favour
increased insulin resistance [49], reduction of satiety hormones [8] and an increased
percentage of body fat [48]. In addition to meal-time, diet composition is also a factor
that can promote circadian misalignment, reducing energy expenditure and favouring
metabolic changes [50, 51], as confirmed in a study conducted in animals [52]. Since
SJL and its consequences may be associated with a worse food consumption pattern,
measures of chronobiological variables, such as SJL, should be encouraged during
the nutritional treatment of bariatric patients.

This study found a discrete association between metabolic markers and SJL. In
this sense, large SJL patients had lower HDL values during follow-up when compared
with the small SJL group (Table 4), and the follow-up time and SJL interaction affected
the insulin evolution (Table 4). In addition, the high exposure to SJL during the 6
months was negatively associated with a reduction in TC at the sixth month after
surgery (Table 5). HDL has an anti-atherogenic effect by stimulating reverse
cholesterol transport, which confers protection against cardiovascular events [53].
Other studies also identified a strong negative effect of SJL on the metabolic profile,
such as increases in serum triglyceride levels [19, 14], TC (14), fasting insulin and
HOMA-IR, besides, decreased serum HDL levels [19], as well as elevated levels of
fasting glucose [16, 14], increased risk for high glycated hemoglobin [15, 54] and a
deterioration in glycaemic control in diabetic patients [54]. Further studies with bariatric
patients over a longer follow-up should evaluate the effect of SJL on the response of

metabolic markers to confirm or discard the results presented in this study.
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There are some limitations on the present research, such as the use of
questionnaires, which, although validated and widely used in other research, are
subjective and dependent on the participants' memory. The generalisation of the
results is also limited since the individuals in this study underwent intervention only by
two different surgical techniques, in addition to having been performed in a private

service, to which only a small part of the Brazilian population has access.

CONCLUSION

The results found in this study indicate a negative association of SJL exposure
during 6 months after bariatric surgery and reduction of body weight, percentage of
weight loss, BMI, and waist and hip circumferences. Furthermore, the large SJL group
presented higher intakes of calories, carbohydrate, and total, monounsaturated and
polyunsaturated fat compared with the small SJL group. Despite the wide efficacy of
bariatric surgery, regardless of SJL, these findings suggest that -circadian
misalignment may impair the outcomes of anthropometric and food consumption
variables in bariatric patients. Further studies with larger populations and longer follow-
up are needed to elucidate the physiological and behavioural mechanisms involved in

this dynamic.
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Table 1. Demographics status, surgical techniques, healthy behaviors, chronic diseases according to

social jetlag exposure level.

Variables All Small SJL Large SJL P
(n=122) (n=60) (n=62)
Age (years) 33.0[28.0 — 41.7] 33.5[28.0 — 39.0] 33.0 [28.0 — 39.0] 0.47
Sex
Male (%) 28 (23.0) 12 (20.0) 16 (25.8) 0.44
Female (%) 94 (77.0) 48 (80.0) 46 (74.2)
Surgical Technique
Roux-en-Y gastric bypass (%) 97 (79.5) 48 (80.0) 49 (79.0) 0.89
Sleeve gastrectomy (%) 25 (20.5) 12 (20.0) 13 (21.0)
Family income
3 - 6 minimum wage (%) 20 (16.3) 11 (18.3) 9 (14.5)
6 - 9 minimum wage (%) 38 (31.1) 18 (30.0) 20 (32.2) 0.80
Above 10 minimum wage (%) 31 (254) 13 (21.6) 18 (29.0)
Education
High school (%) 61 (50.0) 27 (45.0) 34 (54.8) 0.21
University degree (%) 40 (32.7) 22 (36.6) 18 (29.0)
Marital Status
Married (%) 81 (66.4) 46 (76.7) 35 (56.4) 0.02
Single (%) 40 (32.8) 13 (21.7) 27 (43.5)
Healthy behaviors
Physical activity - Yes (%) 34 (27.9) 11 (18.3) 23 (37.0) 0.35
Alcohol intake - Yes (%) 70 (57.4) 34 (56.7) 36 (58.0) 0.87
Chronic diseases
Hypertension (%) 50 (41.0) 28 (46.7) 22 (35.5) 0.20
Diabetes (%) 13 (10.7) 7 (11.6) 6 (9.7) 0.72
Hypertriglyceridemia (%) 38 (31.1) 18 (30.0) 20 (32.3) 0.78
Hypercholesterolemia (%) 39 (32.0) 11 (18.3) 21 (33.8) 0.21
Metabolic syndrome (%) 64 (52.5) 31(51.6) 33 (53.2) 0.86

Note: Values are presented as mean and standard error for normally distributed data or as median [interquartile range]for
non-normally distributed data. Pearson’s chi-square test was used to compare proportion variables and Student’s t-tests or
Mann-Whitney test for independent samples were used in the comparisons for continuous variables. Bold value is
statistically significant at p < 0.05.

Fasting glucose > 126mg/dl was considered diabetes. Triglycerides > 150 mg/dl was considered hypertriglyceridemia.
Cholesterol > 200 mg/dl was considered hypercholesterolemia.

The subjects were classified with metabolic syndrome if they presented at least three of the five conditions: abdominal
obesity (Waist circumference>102cm for men and>88cm for women), triglycerides >150mg/dl, High density lipoprotein
(HDL)< 40 mg/dl for men and < 50 mg/dl for women, blood pressure = 130 mm Hg / = 85 mm Hg and fasting glucose = 110
mg /dlI.



Table 2. Delta difference of metabolic and anthropometric parameters from baseline up to six

months after bariatric surgery follow-up according to social jetlag exposure level.

Variables Small SJL Large SJL P
(n=54) (n=59)

Anthropometric Variables

Total weight loss (Kg) 329+0.7 31.3+£0.6 0.11
Total weight loss (%) 295+0.5 27.7+£0.5 0.02
BMI (Kg/m?) 12.1+£0.2 11.3+0.2 0.03
Waist circumference (cm) 23.1+0.7 20.6 +0.6 0.01
Hip circumference (cm) 22.8+0.6 20.6 £0.5 0.01
Neck circumference (cm) 4.0+0.1 45+£0.2 0.12

Metabolic Variables

Fasting glucose (mg/dl) 156 +1.5 17.2 #1.5 0.47
Insulin (mu/ml) 18.0+£1.6 13.9+1.2 0.05
HOMA-IR 48+04 412+0.3 0.20
Cholesterol (mg/dl) 453 +4.5 41.6+4.2 0.56
HDL (mg/dl) 0.7+1.6 -0.27£1.5 0.67
LDL (mg/dl) 30.2+3.3 255+ 3.1 0.32
VLDL (mg/dl) 14.3+2.8 16.3+2.6 0.62
Triglycerides (mg/dl) 66.0 +9.3 65.6 £+ 8.7 0.97

Note: Values are presented as mean +/- standard error, p values was calculated by Generalized linear model
(GLzM), p <0.05 was considered significant. Analysis of anthropometric variables were adjusted for sex, age,
surgical technique, family income, use of sleep medication, physical activity, shift work, energy intake and type Il
diabetes. Analysis for metabolic parameters were adjusted for sex, age, surgical technique, family income, use of
sleep medication, physical activity, shift work, BMI, energy intake and type Il diabetes. HDL- High density
lipoprotein; LDL- Low density lipoprotein; VLDL- Very low density lipoprotein; HOMA-IR Glucose homeostasis
model; BMI- Body Mass Index.

62



63

Table 3. Effect of follow-up time, social jetlag and interaction of time and social jetlag on anthropometric and food consumption variables in the baseline,

third and sixth months after bariatric surgery

Variables Small SJL Large SJL Effects
Anthropometric variables Baseline 3 months 6 months Baseline 3 months 6 months Follow-up Exposure to Follow-up time x Exposure to
(n=60) (n=56) (n=54) (n=62) (n=61) (n=59) time SJL SJL
Weight (Kg) 1114+ 21 89.7+1.7 77.5+1.5 116.4+ 3.3 93.5+2.7 84.2+2.6 <0.001 0.10 0.01*
BMI (Kg/m?) 40.8+0.4 329+04 28.7+0.4 41.8+0.8 33.6+0.7 30.2+0.7 <0.001 0.20 0.04*
Waist circumference (cm) 109.3+14 94.1+£1.2 85.5+ 1.1 110.0+1.7 95.1+1.4 88.4+1.4 <0.001 0.39 0.06
Hip circumference (cm) 128.9+1.1 114.9+1.1 105.8+1.0 131.4+1.7 117.8+1.7 109.9+1.6 <0.001 0.09 0.10
Neck circumference (cm) 39.2+04 36.0+0.4 344103 39.4+0.5 36.3+0.4 35104 <0.001 0.50 0.21
Dietary intake variables
Calories (kcal/day) 2185.0+955 823.8+32.0 937.7+30.6 2565.6+130.0 889.7+34.2 1091.9+39.0 <0.001 0.001** 0.42
Carbohydrate (g/day) 229.0+94 61.0 + 3.1 68.8+3.5 261.4 +13.7 70.7+3.7 77.7+3.8 <0.001 0.005** 0.47
Total fat (g/day) 97.3+5.6 322+17 40.2+1.7 116.5+74 332+1.9 495+24 <0.001 0.007** 0.16
Polyunsaturated fat (g/day) 129+0.9 45+0.2 59+0.3 159+1.2 5.0+0.3 7.8+05 <0.001 <0.001** 0.42
Monounsaturated fat (g/day) 30.1+1.9 10.0+ 0.6 12.8+0.5 345+1.9 10.2+0.6 15.6+0.9 <0.001 0.035** 0.24
Saturated fat (g/day) 35.3+2.2 11.6+0.7 13.9+0.6 38.5+2.2 11.6+0.7 17.0+1.0 <0.001 0.08 0.12
Protein (g/day) 95.5+4.7 75.8+3.8 78.0+3.9 1125+5.8 79.1+4.0 83.4+1.0 <0.001 0.05 0.47
Fiber (g/day) 10.4+0.7 6.8+0.5 74+04 11.9+0.6 6.8+0.3 75+04 <0.001 0.36 0.58

Note: Values are presented as mean +/- standard error, p values was calculated by Generalized Estimation Equation (GEE), p <0.05 was considered significant. Analysis of anthropometric variables were adjusted for sex, age,
surgical technique, family income, use of sleep medication, physical activity, shift work, energy intake and type Il diabetes. Analysis of food consumption variables were adjusted for gender, age, surgical technique, family income,
body mass index (BMI), shift work, use of sleep medication, physical activity and type |l diabetes.*Means not identified by the post-hoc test. **Mean of the isolated effect of SJL exposure level (small or large) respectively: calories:
1190.6 + 30.1 and 1355.8 + 38.9 kcal; carbohydrate: 98.7 + 3.0 and 112.8 £ 4.1 grams; polyunsaturated fat: 7.0 + 0.2 and 8.6 + 0.3 grams; monounsaturated fat: 15.7 + 0.6 and 17.6 + 0.6 grams; total fat: 50.1 £ 1.7 and 57.7 + 2.1
grams. Mean of time effect, baseline, 3 and 6 months respectively: Weight: 113.9 +1.9;91.6 + 1.6; 80.8 + 1.4 Kg, BMI: 41.3 + 0.4; 33.3 + 0.4, 29.4 + 0.4 Kg/m?, Waist circumference: 109.7 + 1.1; 94.6 + 0.9; 86.9 + 0.8 cm, hip
circumference: 1301. £ 1.0; 116.3 £ 1.0; 107.8 + 0.9 cm, neck circumference: 39.3 £ 0.3; 36.1 £ 0.3; 34.7 + 0.2 cm, calories: 2367.7 + 79.2; 856.1 + 23.4; 1011.9 £ 24.5 Kcal, carbohydrate: 244.7 + 8.1; 65.6 £+ 2.4; 73.1 +
2.6grams, total fat: 106.5 + 4.5; 32.7 + 1.3; 44.6 + 1.4grams; polyunsaturated fat: 14.4 + 0.7; 4.7 + 0.2; 6.8 £+ 0.3grams, monounsaturated fat: 32.2 + 1.3; 10.1 + 0.4; 14.1 £ 0.5grams, saturated fat: 36.9 + 1.5; 11.6 + 0.5; 15.4 £
0.5grams, protein: 103.7 + 3.7; 77.4 + 2.7; 80.7 + 2.8grams, fiber: 11.1 £ 0.5; 6.8 + 0.3, 7.4 £ 0.3 grams.
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Table 4. Effect of follow-up time, social jetlag exposure level and interaction between time and social jetlag on the metabolic parameters in

baseline and six months after bariatric surgery.

Metabolic variables Small SJL Large SJL Effects
(n=54) (n=59)

Baseline 6 Months Baseline 6 Months Follow-up time Exposure to  Follow-up time x

SJL Exposure to SJL
Fasting glucose (mg/dl) 99.0+1.7 845+1.1 101.2+ 3.6 83.3+0.8 <0.001 0.89 0.37
Insulin 27.0+2.1 8.8+0.9 252+1.6 10.5+0.6 <0.001 0.58 0.01
HOMA-IR 6.7+0.5 1.8+0.2 6.2+04 21+0.1 <0.001 0.75 0.06
Cholesterol (mg/dl) 2016+£53 157.0+4.2 2039+54 159.5+4.6 <0.001 0.69 0.90
HDL (mg/dl) 514 £1.7 521 +1.6 476 +1.6 471 +15 0.930 0.02 0.57
LDL (mg/dl) 118.0+£4.4 86.0+3.5 119.8 £4.3 929+ 3.8 <0.001 0.34 0.23
VLDL (mg/dl) 322126 19.3+0.9 36.4+29 194 +11 <0.001 0.40 0.34
Triglycerides (mg/dl) 1629+ 106 98.8+5.7 162.3+£9.0 96.0+4.6 <0.001 0.81 0.75

Note: Values are presented as mean +/- standard error, p values were calculated by Generalized Estimation Equation (GEE), p <0.05 was considered significant. Analysis of
anthropometric variables were adjusted for gender, age, surgical technique, family income, use of sleep medication, physical activity, shift work, energy intake and type |l
diabetes. Mean of the isolated effect of exposure to SJL of HDL small or large SJL, respectively: 51.8 + 1.4 e 47.4 + 1.3mg/dl. Mean of time effect in baseline and six month,
respectively: fasting glucose: 100.1 £ 2.0 € 83.9 £ 0.7, insulin: 26.1 + 1.3 € 9.6 + 0.6, HOMA-IR: 6.5 £ 0.3 € 2.0 £ 0.1, cholesterol: 202.8 + 3.8 € 158.2 + 3.1,HDL: 49.5+ 1.1 ¢
49.6 £ 1.1,LDL: 1189+ 3.1e89.3+2.6, VLDL: 34.2+1.9e 19.4 + 0.7, triglycerides: 162.6 + 7.0 e 97.4 £ 3.6.

HDL - high density lipoprotein, LDL - low density lipoprotein, VLDL - very low density lipoprotein, HOMA-IR - Glucose homeostasis model.



Table 5. Association between the delta difference of metabolic and anthropometric

parameters and the mean of exposure to social jet lag throughout follow-up.

Variables Coefficient (B) p value R? adjusted
Anthropometric variables

Total weight loss (Kg) -0.17 0.03 0.52
Total weight loss (%) -0.30 0.006 0.15
BMI (Kg/m?) -0.24 0.007 0.34
Waist circumference (cm) -0.17 0.04 0.39
Hip circumference (cm) -0.39 <0.001 0.26
Neck circumference (cm) -0.15 0.10 0.22
Metabolic variables

Fasting glucose (mg/dl) 0.02 0.86 0.11
Insulin -0.12 0.91 0.01
HOMA-IR -0.01 0.92 0.02
Cholesterol (mg/dL) -0.21 0.02 0.22
HDL (mg/dl) -0.02 0.86 0.04
LDL (mg/dl) -0.15 0.21 0.21
VLDL (mg/dl) -0.03 0.71 0.01
Triglycerides (mg/dl) 0.02 0.84 0.01

Note: Linear regression adjusted for sex, age, family income, type Il diabetes, surgical technique, shift work,
use of medication to sleep, physical activity and energy intake. The dependent variables: total weight loss,
waist and neck circumference, fasting glucose, insulin, cholesterol, HDL, LDL, VLDL, triglycerides and HOMA-
IR were transformed using the common log transformation.

HDL - high density lipoprotein, LDL - low density lipoprotein, VLDL - very low density lipoprotein, HOMA-IR-
Glucose homeostasis model.
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Pesquisador: Cibele Aparecida Crispim
Area Tematica:
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Patrocinador Principal: Financiamento Préprio
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Cédigo do voluntario:

Dia referente: ( ) 2° feira ( )3°feira ( )4°feira ( )5° feira ( )6° feira ( ) Domingo

ANEXO B

RECORDATORIO ALIMENTAR 24 HORAS

Nome da Refei¢gao/Horario

Alimento

Quantidade
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APENDICE A
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Vocé estd sendo convidado (a) para participar da pesquisa intitulada “Influéncia do padrao do sono e
cronotipo das respostas metabdlicas, antropométricas e bioquimicas em pacientes submetidos a cirurgia
bariatrica”, sob a responsabilidade dos pesquisadores: Aline Cunha Carvalho e Cibele Aparecida Crispim.

O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido sera obtido pela pesquisadora Aline Cunha Carvalho, no
momento da apresentacao do estudo na empresa Clinica LEV. Na sua participagédo os pesquisadores analisarao
suas informagdes relacionadas ao atendimento médico e nutricional apds a realizagdo da cirurgia bariatrica.
Essas informagdes analisadas seréo relacionadas ao que vocé relatou para a nutricionista da clinica nos seus
atendimentos, sobre seus habitos alimentares (0 que vocé come, os horarios e locais); 0 que o nutricionista
avaliou das sua medidas corporais, como o peso, circunferéncias da cintura, quadril e pescogo. Também serao
avaliados percentuais de gordura de massa magra do corpo; os exames de sangue (coleta de 3 ml) e os dados
da polissonografia (exames feitos por solicitagdo médica). A polissonografia € um exame indicado que analisa o
padrao de sono de maneira muito detalhada. A equipe de pesquisa aplicara questionarios para que vocé
responda sobre habitos de sono (que horas vocé dorme, se vocé é sonolento, como vocé avalia seu sono) e
também sobre seu cronotipo (horario do dia que vocé prefere realizar suas atividades).

Os riscos consistem em que durante a coleta de sangue eventualmente pode ser doloroso para o voluntario
ocasionando em hematomas ("‘roxos’") e/ou inchagos provocados pela coleta de sangue, constrangimento (™
vergonha™’) para medicdo de peso e circunferéncias corporais e durante a aplicagao de questionarios. Serao
tomados todos os cuidados para se evitar qualquer ocorréncia desse tipo. Para as medigbes de peso e
circunferéncias corporais sera realizada em sala exclusiva para esse fim. A aplicagdo de questionarios sera feita
de forma a ndo constranger ou reprimir qualquer informacgéao relatada, buscando estabelecer confianga entre o
voluntario e a equipe pesquisadora. Para execugéo da coleta de sangue neste estudo sera realizado sobre a
responsabilidade de laboratérios com ampla experiéncia nesta atividade. O beneficio sera descri¢gdo para ciéncia
de possiveis associagdes entre habitos de sono e cronotipo e a resposta ao emagrecimento em pacientes
submetidos a cirurgia bariatrica, o que pode favorecer a obtencdo de sucesso nesse tipo de tratamento para
obesidade.

Existe risco de ser identificado, porém serdo tomados os devidos cuidados pra que isso ndao acontega. Para
minimizar esse risco para o participante todos os questionarios a serem preenchidos serao codificados com
numeros € em nenhum deles estara descrito o nome do individuo.

Os resultados da pesquisa serdo publicados assim que e, ainda assim, a sua identidade sera preservada. Vocé
nao tera nenhum gasto e ganho financeiro por participar da pesquisa.

Vocé é livre para deixar de participar da pesquisa em qualquer momento sem nenhum prejuizo ou coagdo. Uma
via original deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido fiara com vocé.

Qualquer duvida a respeito, vocé podera entrar em contato com:

Cibele Aparecida Crispim. Professor Adjunto I, Curso de Nutricdo, Faculdade de Medicina, Universidade Federal
de Uberlandia. Endereco: Avenida Para, 1720- Bloco 2U, Sala 20, Campus Umuarama. Fone: 3218-2084.

Aline Cunha Carvalho. P6s graduagéo em Ciéncias da Saude, Faculdade de medicina, . Universidade Federal de
Uberlandia. Endereco : Avenida Para, 1720 Bloco 2U, sala 20.Campus Umuarama. Fone: 3218-2389.

Vocé podera, também, entrar em contato com o Comité de Etica na Pesquisa com Seres-Humanos -
Universidade Federal de Uberlandia: Av. Jodo Naves de Avila, n° 2121, bloco A, sala 224, Campus Santa
Ménica - Uberlandia -MG, CEP: 38408-100; fone: (34)3239-4131.

Uberlandia, ....... (o [T de 201.......

Cibele Aparecida Crispim Aline Cunha Carvalho

Eu aceito participar do projeto citado acima, voluntariamente, apods ter sido devidamente esclarecido.

Participante da pesquisa
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APENDICE B
QUESTIONARIO INICIAL

Cddigo do voluntario: Sexo: ()M () F Datade nascimento: _ /  / Idade: anos
Data dacirurgia:___ /[ Tipo de cirurgia: ( ) Bypass ( ) Sleeve

Estado civil: ( )solteiro ( )casado/UE ( )divorciado(a) ( )viivo (a) N. pessoas na casa: ___ N. Criangas:__
Escolaridade: () Nao estudou ( ) 1a a4a () 5a a 8a ( ) Ensino Médio () Ensino Superior ( ) Pés-graduacao
Profissao: () Empregado ( ) Desempregado () Aposentado ( )Afastado/Licenca

Carga horaria semanal: horas / Trabalha a noite? ( )Nao ( ) Sim Ha quanto tempo: ___anos
Renda familiar total (Salario minimo): ( JAté 1 SM ( )De 1 a3 SM ()De 3 a6 SM ( )De 6 a 9 SM ( )>=10 SM
Doenga (s) de base (informar tempo de diagnéstico em anos): ( ) Nao ( ) Sim

() HAS Tempo: MA ( ) SOMP Tempo: MA

( ) DM2 Tempo: MA ( )Asma Tempo: MA

( )Dislipidemia Tempo: MA () DRGE Tempo: MA

( )Gastrite Tempo: M A ( )Hipotireoidismo Tempo: M A

( ) Esteatose hepatica Grau:__ Tempo: MA ( )Doengas renais Tempo: MA
Outras:

Uso de medicamentos:

1) Freq: x D S M Consome ha A M Dose: g mg
2) Freq: x D S M Consome ha A M Dose: g mg
3) Freq: x D S M Consome ha A M Dose: gmg
4) Freq: x D S M Consome ha A M Dose: g mg

Antecedentes clinicos:
Cirurgias prévias:
Necessitou de internagao hospitalar no ultimo ano em funcdo da doenca de base? N S Qto tempo: DM
A Afastou ou faltou ao trabalho em fungédo da doencga de base no ultimo ano? N S Qto tempo: DMA
Tem constipagao intestinal (menos que trés evacuagdes/semana nos ultimos 6 meses)? N S

Como classificaria seu estado de saude atual: ( ) excelente () bom () regular () ruim () ndo sabe

Habitos de vida

Consumo de tabaco: ( )Nao ( )Sim

N° de cigarros: D S M Consome ha MA

Ja fumou: N S Por quanto tempo: M A Parou a quanto tempo MA

Consumo de bebida alcodlica: (informar n.° de porgdes e a frequéncia):

Cerveja (350ml) xD S M N

Destilado (vodka/pinga) (30ml ) xD S M N

Vinho (120ml) xD S M N

Pratica de atividade fisica: ( )Nao ( ) Sim (Intensidade L — leve; M — Moderada; | — Intensa)

Qual: Frequéncia: x/semana Tempo: min Intensidade: L M |
Qual: Frequéncia: x/semana Tempo: min Intensidade: L M |
Qual: Frequéncia: x/semana Tempo: min Intensidade: L M |
Ja usou medicamento inibidor de apetite? ( ) Sim ( ) Ndo . Quanto tempo: MA

Ganho de peso nos ultimos 5 anos Kg.

Habitos de sono

A que horas normalmente vocé vai dormir durante a semana? : horas
Quanto tempo vocé leva para dormir a noite? minutos.

A que horas normalmente vocé acorda durante a semana? : horas
A que horas normalmente vocé vai dormir aos finais de semana? : horas
Quanto tempo vocé leva para dormir a noite? minutos.

A que horas normalmente vocé acorda aos finais de semana? : horas



APENDICE C

QUESTIONARIO DE ACOMPANHAMENTO (3 MESES)
Codigo do voluntario:
Habitos
1) Uso do whey protein (Suplemento): ( ) 2 medidores por dia ( )1 medidor por dia
( )De 1 a2vezes porsemana ( )De 2 a3 vezes por semana( ) De 4 a 5 vezes por semana ( )Todos os dias
2) Uso regular do polivitaminico prescrito pelo médico(1 comprimido por dia):( ) Sim( ) N&o
Qual:
3) Medicamentos

Medicamento para dormir:( )Sim ( )Ndo Tempo: MA

1) Fre; _ xDSM Consomeha__ A MDose:_  gmg
2) Fre: _  xDSM Consomeha__ A MDose:_ ~ gmg
3) Fre; _ xDSM Consomeha___ A MDose:_  gmg
4) Fre; _  xDSM Consomeha___ A MDose:_  gmg
5) Fre; _ xDSM Consomeha___ A MDose:_  gmg
6) ) Freq: xDSM Consomehd_ A MDose:_ gmg
4) Pratica de atividade fisica: ( )Nado ( )Sim (Intensidade L —leve; M — Moderada; | — Intensa)
Qual: Frequéncia: x/semana Tempo: __ min Intensidade: L M |
Qual: Frequéncia: x/semana Tempo: __ min Intensidade: L M |
Com quanto tempo apods a cirurgia iniciou atividade fisica? D M ( )Ainda ndo comegou
5) Consumo de tabaco: ( )Nao ( )Sim N° de cigarros: DS M

6) Consumo de bebida alcodlica: (informar n.° de porgdes e a frequéncia): ( )Nao ( )Sim

Cerveja (350ml) xD S M N

Destilado (vodka/pinga) (30ml ) xD S M N

Vinho (120ml) xD S M N

7)Tem constipacgao intestinal (menos que trés evacuagoes/semana nos ultimos 6 meses)? ( )Ndo ( ) Sim
8)Como classificaria seu estado de saude atual : ( )Excelente( )Bom ( )Regular ( )Ruim ( )Nao sabe

9)Melhora nas comorbidades:

78

Habitos de sono

A que horas normalmente vocé vai dormir durante a semana? : horas
Quanto tempo vocé leva para dormira noite durante a semana? minutos.
A que horas normalmente vocé acorda durante a semana? : horas

Vocé utiliza despertador pra acordar durante a semana? ( )Sim ( )N&o

A que horas normalmente vocé vai dormir aos finais de semana? : horas
Quanto tempo vocé leva para dormir a noite aos finais de semana? minutos.
A que horas normalmente vocé acorda aos finais de semana? : horas

Vocé utiliza despertador pra acordar aos finais de semana? ( )Sim ( )Nao

Quanto tempo vocé gostaria de dormir a noite? horas minutos.



APENDICE D
QUESTIONARIO DE ACOMPANHAMENTO (6 MESES)
Cédigo do voluntario:
Habitos

1) Uso do whey protein (Suplemento): ( ) 2 medidores pordia ( )1 medidor por dia

( )De 1a2vezes porsemana ( )De 2a 3 vezes por semana( ) De 4 a 5vezes por semana ( )Todos os dias

2) Uso regular do polivitaminico prescrito pelo médico(1 comprimido por dia):( ) Sim( ) Nao Qual:

3) Medicamentos

Medicamento para dormir:( )Sim ( )Ndo Tempo: MA

1) Freq: xDSM Consomehd__ A MDose:_ gmg
2) Freq: xDSM Consomehd__ A MDose:_ gmg
3) Freq: xDSM Consomehd__ A MDose:_ ~ gmg
4) Freq: xDSM Consomehd__ A MDose:_ gmg
5) Freq: xDSM Consomehd__ A MDose:_ gmg
6) Freq: xDSM Consomehd_ A MDose:_ gmg
4) Pratica de atividade fisica: ( )Nado ( )Sim (Intensidade L —leve; M — Moderada; | — Intensa)

Qual: Frequéncia: x/semana Tempo: _ min Intensidade: L M |
Qual: Frequéncia: x/semana Tempo: __ min Intensidade: L M |

5) Consumo de tabaco: ( )Nao ( )Sim N° de cigarros: DS M

6) Consumo de bebidas alcodlicas: (informar n.° de porgdes e a frequéncia): ( )Nao ( ) Sim

Cerveja (350ml) xD S M N

Destilado (vodka/pinga) (30ml ) xD S M N

Vinho (120ml) xD S M N

7)Tem constipacgao intestinal (menos que trés evacuagées/semana nos ultimos 6 meses)? ( )Ndo ( ) Sim
8)Como classificaria seu estado de saude atual : ( )Excelente ( )Bom ( )Regular ( )Ruim ( )Nao sabe
9)Melhora nas comorbidades:

Habitos de sono

A que horas normalmente vocé vai dormir durante a semana? : horas
Quanto tempo vocé leva para dormira noite durante a semana? minutos.
A que horas normalmente vocé acorda durante a semana? : horas

Vocé utiliza despertador pra acordar durante a semana? ( )Sim ( )Nao

A que horas normalmente vocé vai dormir aos finais de semana? : horas
Quanto tempo vocé leva para dormir a noite aos finais de semana? minutos.
A que horas normalmente vocé acorda aos finais de semana? : horas

Vocé utiliza despertador pra acordar aos finais de semana? ( )Sim ( ) Nao.

Quanto tempo vocé gostaria de dormir a noite? horas minutos.
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