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RESUMO

A Lipodistrofia Generalizada Congénita (LGC) é um distdrbio autossémico recessivo raro,
caracterizado pela auséncia quase total de tecido adiposo desde o nascimento ou infancia, tendo
como consequéncia 0 acumulo de gordura ectopica e o desenvolvimento de complicacbes
metabdlicas. Trata-se de um estudo transversal que analisou 23 pacientes com LGC no Hospital
Universitario Walter Cantidio na cidade de Fortaleza, Ceard, que teve por objetivo descrever a
composicado corporal desses individuos por absorciometria de dupla emissdo de raios-X e
comparar com grupo controle saudavel pareado por sexo, idade e indice de massa corporal
(IMC). Foram coletados dados socioecondmicos, medidas de circunferéncia e espessura das
pregas cutaneas, dados de composicéo corporal por absorciometria de dupla emissao de raios-
X (DEXA), parametros clinicos e exames laboratoriais. As variaveis continuas foram descritas
por meio de média e desvio padrdo, além de mediana (minimo - maximo), e as categoricas
atraves de frequéncia relativa e absoluta. Para comparacdo das variaveis entre os grupos foi
utilizado o teste de Mann-Whitney. Adotou-se nivel de significancia de 5%. Dentre 0s
parametros antropométricos, a maioria dos pacientes com LGC apresentou IMC de eutrofia,
enquanto a circunferéncia do pescoco foi significativamente maior, quando comparada ao
grupo controle. Ao analisar a composicao corporal em adultos e na populacdo pediatrica com
LGC, observou-se que os adultos tinham maior indice de massa muscular. Este achado sugere
uma possivel associacdo com a progressdo da esteatose muscular ou hipertrofia secundaria a
hiperinsulinemia. Também foi observado um maior indice de massa muscular esquelética
relativa nos pacientes com LGC, quando comparado aos individuos saudaveis. A partir das
imagens de fat shadow evidenciou-se gordura residual pubica em todas as mulheres com
lipodistrofia. A LGC é um importante modelo biolégico para o estudo da relacdo entre a
distribuicdo do tecido adiposo e a suscetibilidade a doencas metabdlicas. Embora esse estudo
aborde uma significativa casuistica do Brasil, ressalta-se a necessidade de estudos adicionais

para aprofundar a compreensdo dos achados desta pesquisa e dos mecanismos envolvidos.

Palavras-chave: Lipodistrofia Generalizada Congénita; composicdo corporal; antropometria;

Absorciometria por Raios X.



ABSTRACT

Congenital Generalized Lipodystrophy (CGL) is a rare autosomal recessive disorder,
characterized by the almost total absence of adipose tissue since birth or childhood, resulting in
the accumulation of ectopic fat and the development of metabolic complications. This is a cross-
sectional study that analyzed 23 patients with LGC at the Walter Cantidio University Hospital
in the city of Fortaleza, Ceara, which aimed to describe the body composition of these
individuals by dual-emission X-ray absorptiometry and compare with a healthy control group.
matched by sex, age, and body mass index (BMI). Socioeconomic data, measurements of
circumference and skinfold thickness, body composition data by dual emission X-ray
absorptiometry (DEXA), clinical parameters, and laboratory tests were collected. Continuous
variables were described using mean, standard deviation, and median (minimum-maximum),
and categorical variables were described using relative and absolute frequencies. To compare
variables between groups, the Mann-Whitney test was used. A significance level of 5% was
adopted. Among anthropometric parameters, the majority of patients with LGC had a normal
BMI, while neck circumference was significantly greater compared to the control group. When
analyzing body composition in adults and the pediatric population with LGC, it was observed
that adults had a higher muscle mass index. This finding suggests a possible association with
the progression of muscular steatosis or hypertrophy secondary to hyperinsulinemia. A higher
relative skeletal muscle mass index was also observed in patients with LGC, compared to
healthy individuals. From the fat shadow images, residual pubic fat was evident in all women
with lipodystrophy. LGC is an important biological model for studying the relationship between
adipose tissue distribution and susceptibility to metabolic diseases. Although this study
addresses a significant case series from Brazil, the need for additional studies is highlighted to

deepen the understanding of the findings of this research and the mechanisms involved.

Keywords: Lipodystrophy, congenital generalized; body composition; anthropometry; Dual-

energy X-ray absorptiometry.
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1 INTRODUCAO

1.1 Lipodistrofia Generalizada Congénita

As lipodistrofias sdo condigdes raras que tém como caracteristica em comum, a
deficiéncia de tecido adiposo, sem que haja desnutri¢do ou estado catabdlico. Trata-se de um
grupo heterogéneo de doencas, com ampla variabilidade de fendtipos, sendo classificadas
conforme a etiologia, em genética ou adquirida, e de acordo com a extensao da perda de gordura
e a regido corporal afetada, podendo classifica-las como congénita ou adquirida e em parcial ou
generalizada, respectivamente (GARG, 2000; BROWN et al, 2016).

A Sindrome de Berardinelli-Seip ou Lipodistrofia Gneralizada Congénita (LGC)
foi descrita inicialmente em 1954, no Brasil, pelo médico Waldemar Berardinelli. Ele descreveu
duas criancas, e em 1959, Martin Seip descreveu trés outros casos semelhantes, na Noruega,
resultando na nomenclatura de sindrome de Berardinelli-Seip (BERARDINELLI, 1954; SEIP,
1959).

Trata-se de uma condicdo grave e rara que possui heranca autossdmica recessiva,
caracterizada pela auséncia total ou quase total de tecido adiposo. Cerca de 500 casos ja foram
descritos no mundo. A LGC pode afetar todos os grupos étnicos, no entanto, a maioria dos casos
foi descrita em familias consanguineas do Libano, Brasil e Escandinavia (BERARDINELLI,
1954; PATNI; GARG, 2015).

Estima-se que a prevaléncia global seja de um caso para cada 10 milhdes de
habitantes. No Brasil, a maior prevaléncia da doenca é encontrada no estado do Rio Grande do
Norte, sendo de 3 casos para cada 100 mil pessoas, seguida do estado do Ceara
(BERARDINELLI, 1954; PATNI; GARG, 2015; MEDEIROS et al., 2017; ARAUJO et al.,
2021).

1.1.1 Do diagnostico ao tratamento

As lipodistrofias estdo associadas a diversas alteragdes hormonais e metabdlicas.
Como consequéncia da grave deficiéncia de tecido adiposo na LGC, ocorre o acumulo de
gordura ectdpica, levando ao desenvolvimento de resisténcia a insulina e outras complicacGes
associadas, como diabetes, sindrome dos ovarios policisticos (SOP), hipertrigliceridemia e
MASLD (BROW et al., 2016).
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Entre as principais caracteristicas fenotipicas na LGC encontram-se a deficiéncia
generalizada de tecido adiposo subcutaneo, hipertrofia ou pseudo-hipertrofia, veias
proeminentes, acantose nigricans, caracteristicas acromegalicas, distensdo abdominal e
protusdo umbilical (LIMA et al., 2016; ARAUJO-VILAR; SANTINI, 2019).

O diagnostico das lipodistrofias € realizado com base no exame fisico e na historia
clinica. A idade em que se iniciou a perda de tecido adiposo é fundamental para determinar o
diagndstico de LGC, tendo em vista que nessa condicdo a perda generalizada de gordura
corporal se manifesta desde o nascimento ou no inicio da infancia (HUSSAIN; GARG, 2016;
ARAUJO-VILAR; SANTINI, 2019).

Patni e Garg (2015) recomendam como critério essencial para o diagnostico da
LGC, além da perda de gordura corporal generalizada, a musculatura evidente logo ao nascer
ou imediatamente ap0s, e padrbes caracteristicos de distribuicdo de gordura corporal
evidenciado por meio do exame fisico e ressonancia magnética (RM) de corpo inteiro. A
confirmacdo do diagndstico pode ser feita a partir do teste genético, quando disponivel.

A LGC é uma doenca progressiva e sem cura. O tratamento dessa condi¢do tem
como base o manejo das desordens metabolicas, com o objetivo principal de prevenir
complicacdes (ARAUJO-VILAR; SANTINI, 2019).

O tratamento se baseia na terapia nutricional, pratica de exercicio fisico e uso de
farmacos direcionados para as comorbidades. A metreleptina é o Unico medicamento
desenvolvido especialmente para o tratamento das lipodistrofias, esse farmaco reduz a
hiperfagia nesses pacientes, atuando como coadjuvante nas mudancas de estilo de vida,
auxiliando em um melhor manejo das desordens metabolicas (BROWN et al., 2016).

No Brasil, a metreleptina foi recentemente aprovada pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Embora ndo seja uma terapia de facil acesso, representa um
grande avango no tratamento desses pacientes, visto que, € o medicamento de primeira linha
para o tratamento da LGC (ANVISA, 2023).

1.1.2 Bases moleculares e classificacédo da Lipodistrofia Generalizada Congénita

Atualmente, a LGC é categorizada em quatro subtipos, com base nas muta¢@es dos
seguintes genes: AGPAT2, BSCL2, CAV1 e CAVIN1. Os subtipos 1 e 2 sdo 0s mais comuns,
representando 95% dos casos ja descritos (KIM et al., 2008; BARRA et al., 2011; HUSSAIN;
GARG, 2016).
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A LGC tipo 1 é ocasionada por mutagdes no gene AGPAT2 que esta localizado no
cromossomo 9qg34. A enzima AGPAT possui 11 isoformas diferentes e cada uma é codificada
por um gene diferente. A isoforma AGPAT2 é amplamente expressa no tecido adiposo. Essa
enzima atua na catalizacdo do &cido lisofosfatidico em é&cido fosfatidico, que pode
posteriormente participar da formacgao de triglicerideos e fosfolipidios, sendo assim, a AGPAT?2
é essencial na biossintese dos adip6citos e sua deficiéncia esta relacionada ao desenvolvimento
da lipodistrofia (PATNI; GARG, 2015; HUSSAIN; GARG, 2016).

Os pacientes com LGC1 (Figura 1) ndo tém tecido adiposo metabolicamente ativo
na maioria das areas subcutaneas, medula éssea, regifes intratoracicas e intra-abdominais,
contudo, hd a preservacdo da gordura mecanica, presente no couro cabeludo, regibes
periarticulares e periorbitais, vulva, determinadas regides dos rins, palmas das maos e solas dos
pés (SIMHA; GARG, 2003; GOMES et al. 2005).

Figura 1 - Fen6tipo de individuo com LGC1
F

1C g i

Fonte: Acervo BRAZLIPO, 2022.

A LGC tipo 2 é o segundo subtipo mais descrito e é causada por mutagdes no gene
BSCL2, que estéa situado no cromossomo 11g13. Esse gene é responsavel por codificar a seipina,
uma proteina transmembrana que atua em diversos mecanismos relacionados ao equilibrio
fisiologico dos lipidios. A seipina desempenha papel essencial na formagéo das goticulas de
gordura e diferenciacdo dos adipocitos. Diferente dos individuos com LGC1, os pacientes com

LGC2 (Figura 2) apresentam deficiéncia do tecido adiposo metabolicamente ativo e da gordura
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mecénica. O subtipo 2 é descrito como uma forma mais severa da doenca, quando comparado
a LGC1 (HUSSAIN; GARG, 2016; MONTENEGRO et al, 2019).

Figura 2 - Fenotipo de individuo com LGC2

Fonte: Acervo BRAZLIPO, 2022.

A LGC tipo 3 esta relacionada com mutac6es no gene CAV1, que se encontra no
cromossomo 7q31 e é responsavel por codificar a caveolina 1, constituinte fundamental das
cavéolas, que sdo invaginacdes minusculas presentes na membrana plasmatica. Esse
componente € extremamente expresso nas células adiposas. As caveolas possuem diversas
funcbes como, preservar a integridade e a funcionalidade das goticulas de gordura, atuar no
armazenamento e/ou transporte de lipidios, permitir o aumento do tamanho das goticulas de
lipidios. Até o momento, so foi descrito um caso, uma brasileira do sexo feminino com 20 anos
de idade, apresentando tecido metabdlico ausente, porém com preservacao da gordura mecanica
e na medula 6ssea (PATNI; GARG, 2015).

A LCC tipo 4 ¢é causada por mutacdes no gene PTRF, que esta situado no
cromossomo 17q21.2, responsavel por codificar o PTRF, também chamado de cavin-1,
componente fundamental no processo de formagdo das cavéolas. A cavin-1 estabiliza as
caveolas, além de participar da regulacdo da diferenciacdo dos adipdcitos e ser essencial na
capacidade de expansdo destes. Foram descritos cerca de 30 pacientes, e diferente dos outros

subtipos, esses pacientes podem ndo ter deficiéncia grave de gordura logo ao nascer e perder
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gordura de forma progressiva ao longo da vida (GARG; AGARWAL, 2009; HUSSAIN;
GARG, 2016).

No Quadro 1, pode-se observar um resumo das principais caracteristicas clinicas
de cada subtipo de LGC.

Quadro — 1 Bases moleculares e caracteristicas clinicas de cada subtipo de LGC

Subtipo Gene Base molecular ComplicacGes

LGC1 AGPAT?2 AGPAT possui diferentes Auséncia de tecido adiposo
isoformas. A AGPAT 2 é uma metabolicamente ativo, gordura
enzima amplamente expressa no mecanica preservada, lesdes liticas apos
tecido adiposo, sendo essencial na | a puberdade, caracteristicas
biossintese de fosfolipidios e acromegaloides com maos e pés
triglicerideos nos adipécitos. aumentados.

LGC2 BSCL2 Seipina é uma proteina Auséncia de tecido adiposo
transmembrana codificada pelo metabolicamente ativo e da gordura
gene BSCL2, atuando na mecénica, cardiomiopatia,
formacdo das goticulas de gordura | marcha espastica (raramente),

e diferenciacdo dos adipdcitos. teratozoospermia.

LGC3 CAV1 Caveolina 1 é um constituinte Auséncia de tecido adiposo
essencial das cavéolas, presente metabolicamente ativo, gordura da
na membrana plasmatica dos medula 6ssea e mecanica preservadas,
adipdcitos, atuando no transporte | baixa estatura, megaes6fago funcional,
e armazenamento dos lipidios, resisténcia a vitamina D e
permitindo a expansdo das consequentemente deficiéncia de célcio.
goticulas de gordura.

LGC4 PTRF PTRF ou Cavin-1 envolvido na Auséncia de tecido adiposo
biogénese das cavéolas e participa | metabolicamente ativo, gordura da
da regulacdo da diferenciacdo dos | medula dssea e mecénica preservadas,
adipécitos. cardiomiopatia, arritmia ventricular,

intervalo QT longo, morte subita,
osteopenia, instabilidade das vértebras da
coluna cervical, miopatia congénita,
inicio tardio da deficiéncia de gordura.

Fonte: Adaptado de PATNI; GARG, 2015 e HUSSAIN; GARG, 2016.

Notas: LGC, Lipodistrofia Generalizada Congénita, AGPAT2, 1-acilglicerol-3-fosfato O-aciltransferase 2;
BSCL2, Lipodistrofia congénita de Berardinelli-Seip 2; CAV1, Caveolina 1; PTRF, polimerase | e fator de
liberagdo de transcrito.
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1.2 Funcéo do tecido adiposo na regulacdo metabdlica

O tecido adiposo é o principal local de reserva fisiologica de energia. O excesso de
energia pode ser armazenado na forma de glicogénio e de triglicerideos (TGL), entretanto, o
armazenamento na forma de TGL representa maior parte da reserva nos seres humanos
(VEGIOPOULOS; ROHM; HERZIG, 2017).

O tecido adiposo branco possui células especializadas chamadas de adipécitos, que
sdo responsaveis por sintetizar, armazenar e liberar triglicerideos. Esses mecanismos sdo
regulados por meio do sistema nervoso e enddcrino, e estdo relacionados aos sinais anabdlicos
e catabolicos (CARVALHO; COLACO; FORTES, 2006; VEGIOPOULOS; ROHM; HERZIG,
2017). Além da funcéo de reserva de energia, o tecido adiposo secreta diversos horménios
como, leptina e adiponectina, que atuam na regulacdo da homeostase energetica (BINDLISH;
PRESSWALA; 2015).

A incapacidade de armazenar os triglicerideos de forma adequada, seja por
sobrecarga ou deficiéncia do tecido adiposo, como ocorre na obesidade e na lipodistrofia,
respectivamente, tem como consequéncia a deposicéo de triglicerideos em outros tecidos que
ndo armazenam gordura habitualmente, como figado e mdsculo, conhecido como
armazenamento ectopico de gordura. Esse depdsito ectdpico leva ao desenvolvimento de
resisténcia a insulina grave e complicacfes associadas, como diabetes, hipertrigliceridemia e
MASLD (Figura 3) (PATNI; GARG, 2015; KNEBEL; MULLER-WIELAND; KOTZA, 2020).

Os individuos com LGC devido a severa deficiéncia de tecido adiposo apresentam
niveis reduzidos de leptina e adiponectina. A leptina tem acdo anorexigena e sua deficiéncia
induz a hiperfagia, contribuindo para o agravo do acumulo de gordura ectépica. Ja a
adiponectina tem importante papel no metabolismo dos lipidios e na melhora da sensibilidade
a insulina, sendo assim, baixos niveis dessa adipocina esta relacionado ao quadro de resisténcia
a insulina (GARG, 2006; MANN; SAVAGE, 2019).
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Figura 3 - Mecanismos relacionados ao desenvolvimento das complicagdes metabdlicas na
LGC

ﬁTGL dietético%

\
P + Leptina
Adipocito v Adiponectina
\
AGL
Y
\/
,0/.——;36’\‘,
= AG (B-oxidacao) |
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Fonte: Adaptado de Patni e Garg, 2015. )
Nota: TGL, Triglicerideo; AG, Acido graxo; AGL, Acido graxo livre.

1.3 Métodos de avaliacdo da composicao corporal

A composicdo corporal esta relacionada ao estado de salde e é essencial para a
identificacdo e 0 acompanhamento de desordens nutricionais, em todas as fases da vida. A partir
da avaliacdo da composicdo corporal é possivel analisar a distribuicdo de gordura, de massa
muscular e de agua corporal total, auxiliando no diagndstico clinico de estados de deficiéncia
ou excesso (SBP, 2021).

Os métodos de avaliacdo da composicédo corporal podem ser divididos em diretos,
indiretos e duplamente indiretos. Os metodos diretos sdo caracterizados pela avaliacdo por meio
da dissecacdo de cadaveres e servem de parametro para a validacdo de métodos indiretos
considerados precisos e referidos como “padrdo-ouro” como o DEXA, a ressonancia magnética
(RM) e a tomografia computadorizada (TC), contudo, sdo de maior custo e complexidade
(GUEDES, 2013; BAZZOCCHI, 2016).

Os métodos duplamente indiretos como a antropometria e a bioimpedancia (BIA)
foram desenvolvidos e validados a partir dos conhecimentos obtidos em avaliacdes realizadas
por métodos indiretos e, devido a praticidade, baixo custo, facilidade de interpretacdo, sdo 0s
mais utilizados na prética clinica (KURIY AN, 2018; SBP, 2021).

Na avaliacdo da composigdo corporal, existem métodos que possibilitam a

avaliacdo a partir do modelo de dois compartimentos (2-C), considerando apenas a gordura e a
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massa livre de gordura (MLG); o modelo de trés compartimentos (3-C), que além de permitir a
analise da massa gorda, divide-se a massa livre de gordura em massa magra e 6ssea, e 0 modelo
de quatro compartimentos (4-C), em que a massa magra € segmentada em proteina e dgua
(WARD, 2018; MAEDA et al., 2022a).

Figura 4 — Modelos compartimentais de composicéo corporal

GORDURA GORDURA GORDURA
PROTEINA
MASSA MASSA
LIVRE DE MAGRA ,
GORDURA AGUA
0SSO 0SSO
2-C 3-C 4-C

Fonte: Adaptado de Maeda et al., 2022a.

A antropometria é caracterizada pela medida das dimensdes corporais, essas
medidas sdo relacionadas com parametros, possibilitando o acompanhamento do crescimento e
do desenvolvimento dos individuos. A partir dos dados antropométricos é possivel estudar a
composicao corporal e os seus componentes (ROSSI, 2015).

Embora a antropometria seja uma analise em apenas dois compartimentos, € o
método mais usado, por ser simples, ndo invasivo e de baixo custo. A medida da espessura das
dobras cutéaneas € realizada com adipémetro fornecendo informacGes de massa gorda e massa
livre de gordura, os valores aferidos sdo aplicados a férmulas conforme sexo e idade que
permitem estimar o percentual de gordura corporal (%GC) (KURIYAN, 2018; SIRI, 1961;
PETROSKI, 1995).

Assim como a antropometria, a BIA é um dos métodos mais utilizados na pratica
clinica, esse método baseia-se no principio de condutividade de uma corrente elétrica de baixa
amplitude pelos tecidos, no qual, o tecido magro tem uma maior quantidade de agua e eletrélitos
e por esse motivo tem menor resisténcia & condugdo da corrente elétrica, enquanto que o tecido

adiposo apresenta maior resisténcia. A partir das medidas de resisténcia, que esta associado
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com a quantidade de agua e eletrélitos e a reaténcia, que tem relagdo com a quantidade de
membranas celulares é estimada a composicdo corporal (FOSBAL, et al.; 2015; ROSSI, 2015;
SBP, 2021).

Esses métodos sdo usualmente mais utilizados na prética clinica, entretanto, ndo
tem a mesma precisdo e acuracia que os métodos considerados padrdo-ouro, como a TC, a RM
e a DEXA (SHEPERD et al., 2017).

A TC é considerada padrdo-ouro para avaliagdo em nivel de tecido-orgéo,
fornecendo imagens volumeétricas tridimensionais de compartimentos corporais. A avaliacdo
através da TC permite identificar muasculo esquelético, gordura corporal, tecido adiposo
visceral, assim como a infiltracdo de gordura nos tecidos. A exposicao a altas doses de radiacdo
somente para avaliar a composicdo corporal de individuos saudaveis gera preocupacdes e é
considerada antiética (CENICCOLA et al., 2019; MAEDA et al., 2022b).

Entre as técnicas de avaliagdo por imagem a RM pode ser considerada a mais
versatil, possibilitando a avaliacdo qualitativa e quantitativa da composicdo corporal. Nesse
método, as imagens sdo produzidas a partir das diferencas entre as propriedades quimicas e
fisicas dos tecidos, especialmente o hidrogénio presente na agua e na gordura, permitindo
imagens volumétricas tridimensionais sem o uso de radiacéo ionizante (BORGA et al., 2018).

O DXA foi inicialmente desenvolvido para avaliacdo da densidade mineral dssea e
posteriormente tornou-se reconhecido por sua aplicabilidade para analisar com precisdo a
composicao corporal, permitindo estimar gordura corporal, massa magra e massa 6ssea, total e
por segmentos do corpo (CENICCOLA et al., 2019).

A avaliacdo da composicdo corporal por meio do DEXA ¢ realizada a partir de
raios-X de diferentes intensidades. Os raios sofrem menor ou maior atenuacao a depender do
tecido que incidem, os tecidos como gordura, agua e musculo apresentam menor densidade,
permitindo maior passagem dos raios, diferente do tecido 6sseo que apresenta maior densidade,
sendo a estimativa da composicdo corporal obtida pela variagdo da atenuacdo dos feixes de

raios-X, possibilitando a avaliacdo em trés compartimentos corporais (MAEDA et al., 2022a).
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Na Tabela 1 podem-se observar as vantagens e limitacdes dos diferentes métodos
de avaliacdo da composicéo corporal.

Tabela 1 — Comparacao das vantagens e desvantagens entre os métodos de avaliacdo da
composicao corporal

Meétodo de Livre de Acurdcia  Precisdo  Mdusculo/ Gordura  TAV
avaliagéo radiacao gordura  ectopica
Antropometria  ++ —/+ —/+ - - -
BIA ++ —/+ + —/+ - —/+
TC — ++ ++ ++ ++ ++
RM ++ ++ ++ ++ ++ ++
DEXA + + ++ + - +

Fonte: Adaptado de Maeda et al., 2022a.

Nota: BIA, Bioimpedancia; TC, Tomografia computadorizada; RM, Ressonancia magnética; DEXA,
Absorciometria de dupla emissdo de raios-X; TAV, Tecido adiposo visceral; + forga; ++ evidéncia forte; —
limitacdo.
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2 JUSTIFICATIVA

A prevaléncia de obesidade aumentou nos ultimos anos, bem como, a incidéncia de
complicacBes metabdlicas. Sabe-se que o tecido adiposo é reconhecido como um Orgéao
enddcrino, desempenhando papel essencial no metabolismo e que o acumulo de gordura
ectopica € um importante fator de risco cardiovascular e metabdlico, estando relacionado a
diversas complicagBes como, resisténcia a insulina, diabetes e doencga hepatica esteatética
associada a disfuncdo metabolica (MASLD).

O fendtipo metabdlico de obesos e de individuos com LGC sdo bastante
semelhantes. Embora a LGC seja uma sindrome rara, € um importante modelo biol6gico para
0 estudo da composi¢do corporal e suas repercussdes metabdlicas.

Considerando que o Brasil € um dos paises com maior prevaléncia de LGC a nivel
global, e que o estado do Ceara apresenta a segunda maior casuistica do pais, demonstrando ter
um potencial efeito fundador, é importante o conhecimento das suas bases moleculares, dos
aspectos clinicos e das caracteristicas de antropometria e composic¢ao corporal dos pacientes
com LGC.

S&o escassos estudos no Brasil que abordam a avaliacdo antropometrica e de
composicao corporal de pessoas com LGC, assim este estudo com uma casuistica significativa
pode contribuir para uma melhor compreensao das caracteristicas de composicao corporal dessa
populacdo, proporcionando o aprofundamento das discussdes sobre a relagdo entre a
composicdo corporal e as desordens metabolicas, além de possivelmente contribuir para a
identificacdo de dados de composicdo corporal clinicamente relevantes para esses pacientes,
favorecendo a elaboracéo de protocolos de avaliacdo e de diagnostico, e um melhor seguimento

clinico.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Avaliar a composicdo corporal de individuos com Lipodistrofia Generalizada Congénita por

meio da absorciometria de dupla emisséo de raios-X (DEXA).

3.2 Objetivos especificos

Descrever as caracteristicas antropométricas de individuos com LGC por meio de IMC,
circunferéncias corporais e pregas cutaneas;

Descrever as caracteristicas clinicas de individuos com LGC;

Comparar a composi¢édo corporal de adultos e criancas com LGC;

Comparar os parametros antropométricos e de composicédo corporal entre individuos
com LGC e um grupo controle saudavel,

Analisar as imagens fat shadow obtidas por DEXA em individuos com LGC.



28

4 METODOS

4.1. Natureza e local do estudo

Estudo descritivo, transversal com componente analitico, realizado com pacientes
acompanhados no ambulatério do Servigo de Endocrinologia e Diabetes (SED) do Complexo
Hospitalar da Universidade Federal do Ceara (UFC)/EBSERH no periodo de novembro de 2022
a julho de 2023. O SED é referéncia no Brasil para a assisténcia dessa condi¢do clinica e é o
Centro coordenador do Grupo Brasileiro para o Estudo das Lipodistrofias Herdadas e
Adquiridas (BRAZLIPO).

4.2 Populagdo e amostra

Foram incluidos na pesquisa todos os pacientes com diagndstico clinico e/ou
genético, de ambos 0s sexos, a partir dos cinco anos de idade, que concordaram em participar
e/ou cujos responsaveis legais concordaram.

O diagnostico clinico foi baseado na presenca das seguintes caracteristicas:
auséncia total ou quase total de gordura corporal associada a hipertrofia muscular presente ao
nascer ou logo depois, flebomegalia, caracteristicas acromegaloides, hepatomegalia e
resisténcia a insulina (PATNI; GARG, 2015). Entretanto, todos os participantes tinham
diagnostico confirmado a partir do teste genético.

Foram excluidos os pacientes com algum dos critérios a seguir:

e Mulheres gravidas ou amamentando;

e Portadores de marca-passo ou de outro dispositivo médico implantado;

e Aqueles que ndo concordaram em participar.

Atualmente 24 pacientes sdo acompanhados no SED do Complexo Hospitalar da
UFC/EBSERH.

Para fins de comparacdo entre os dados de antropometria e composi¢do corporal,
foi selecionado grupo controle composto por individuos saudaveis pareados para sexo, idade e
IMC, na proporcdo de 2 individuos saudaveis para 1 individuo com LGC. Os voluntarios
saudaveis foram selecionados a partir do banco de dados do Laboratorio de Antropometria,
Composicdo Corporal e Metabolismo (LACAM) do Complexo Hospitalar da UFC/EBSERH.
Esses voluntarios haviam consentido o uso de seus dados em estudos através da assinatura de

um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).
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4.3 Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada por revisdo de prontuarios, uma vez que todos os
parametros de interesse faziam parte da rotina clinica de avaliacdo e seguimento dos pacientes
com LGC. Foi realizada uma busca nos prontuarios dos registros feitos entre agosto de 2020 a
julho de 2023.

A partir dessa revisdo foi preenchido um formulario elaborado pelo pesquisador
(APENDICE A), para posterior transferéncia para um banco de dados informatizado, contendo
dados socioeconémicos e demograficos (género, idade, naturalidade), pratica de exercicio
fisico, caracteristicas clinicas (mutacdo genética, ano do diagnéstico, histérico de
consanguinidade, comorbidades e medicacfes em uso) e exames bioquimicos (perfil lipidico,
glicemia de jejum e hemoglobina glicada). Além disso, foram coletados os dados referentes as

avaliacGes de composicao corporal por DEXA e dados antropométricos.

4.3.1 Antropometria

As medidas antropométricas foram realizadas pelo mesmo examinador,
devidamente treinado. Foram avaliados peso, estatura, perimetros corporais e dobras cutaneas.
A partir do peso e estatura, foi calculado o indice de Massa Corporal (IMC). Para os adultos o
IMC foi classificado de acordo com a Organizacdo Mundial da Saiude (OMS, 1995 e 1997),
conforme a Tabela 2. Em relacdo as criancas e os adolescentes, foram avaliados IMC para idade

e estatura para idade utilizando as curvas de referéncia preconizadas pela OMS (2006 e 2007).

Tabela 2 — Classificacdo do IMC para os adultos

Classificacéo Valor

Magreza grau |11 <16,0 kg/m?
Magreza grau |l 16,0 a 16,9 kg/m?
Magreza grau | 17 a 18,4 kg/m?
Normal 18,5 a 24,9 kg/m?
Sobrepeso 25,0 a 34,9 kg/m?
Obeso Grau | 30,0 a 34,9 kg/m?
Obeso Grau Il 35,0 a 39,9 kg/m?

Obeso Grau 11 ou mérbido >40 kg/m?
Fonte: Organizacdo Mundial da Saide (1995 e 1997).
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As avaliacOes foram realizadas de acordo com os protocolos definidos pelo servico,
com o participante descalco, vestindo roupas leves e livres de metais e em jejum. Para a
mensuracdo do peso corporal, o participante era posicionado sobre uma balanca digital
calibrada da marca Filizola® (capacidade méaxima de 150 kg e resolucao de 50 g), com o peso
distribuido em ambos os pés, e olhar para a linha do horizonte. A estatura foi aferida utilizando
um estadidbmetro com precisdo de 0,1 cm, estando o participante descalco, com bragos
estendidos ao longo do corpo e calcanhares juntos, tocando a haste vertical e posicionados no
centro do equipamento.

Para a medi¢do das circunferéncias foi utilizada fita antropométrica em fibra de
vidro da marca Sanny®, com resolu¢do em milimetros e extensdo de 1,5 metros.

Foram aferidas as seguintes circunferéncias nos adultos, de acordo com Lohman
(1991):

e Cervical: medida ao nivel da margem superior da cartilagem tireoide;

e Braquial: aferida no ponto médio entre o acrémio e o olecrano;

e Torax: medida na altura da axila (em mulheres acima da glandula mamaria);

e Cintura: o ponto medio entre a ultima costela fixa e a crista iliaca superior (menor
circunferéncia do tronco);

e Quadril: sera aferida na regido de maior perimetro entre a cintura e a coxa;

e Coxa: medida no ponto médio entre a linha inguinal e a parte superior da patela;

e Panturrilha: aferida na maior circunferéncia da panturrilha.

Foram considerados os seguintes pontos de corte para circunferéncia cervical dos
adultos (Ccerv.): para homens >37 cm e para mulheres >34 cm. A Ccerv. elevada esta associada
ao maior risco cardiovascular e metabdlico (BEN-NOUN; LAOR, 2003; BEN-NOUN;
SOHAR; LAOR, 2001).

A circunferéncia da cintura (CC) possibilita determinar o tipo de distribuicdo de
gordura corpdrea, estimando-se o risco para o desenvolvimento de doencas crénicas. A
classificagdo utilizada para os adultos foi >80 cm para o sexo feminino e >94 cm.

A Relacdo Cintura-Quadril (RCQ) foi obtida a partir da razdo entre CC e a
circunferéncia do quadril (CQ), considerando-se o sexo, conforme 0s seguintes pontos de corte:
homens > 1 e para mulheres > 0,85 (WHO, 1998).

A relacdo cintura-estatura (RCE) também foi determinada, considerando o ponto

de corte abaixo de 0,5 como adequado para adultos e populacdo pediatrica. Valores acima desse
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ponto de corte representam alto risco para o desenvolvimento de doencas cardiovasculares
(ABESO, 2016).

Nas criangas e adolescentes foram aferidas as seguintes circunferéncias, de acordo
com o Manual de Orientacdo: Avaliacdo Nutricional da Crianca e do Adolescente (2021):
circunferéncia cervical, da cintura e braquial. O protocolo das regides de afericdo é semelhante
ao dos adultos.

A Ccerv. da populacdo pediatrica foi avaliada conforme os pontos de corte
determinados por sexo e faixa etéria estabelecidos por Nafiu et al. (2010) e Ferretti et al. (2015).

Para avaliacdo da CC das criancas e dos adolescentes foi utilizado o referencial
proposto por Freedman et al. (1999), considerando o ponto de corte acima do percentil 90 (P90)
como associado ao maior risco cardiovascular e metabdlico.

As dobras cutaneas foram aferidas utilizando o adip6metro cientifico da marca
Lange®. As medidas foram realizadas no hemicorpo direito do avaliado, com excecdo das
medidas da prega da coxa e da panturrilha de um paciente com amputacdo em membro inferior
direito. As afericbes foram realizadas em duplicata, e a média para cada regido anatdmica foi
calculada, além de ser feito 0 somatério de todas as pregas cutaneas.

Para os adultos foi utilizado o protocolo de sete dobras, sendo aferidas as seguintes
medidas conforme Jackson e Pollock (1985) e Harrison et al. (1988):

e Peitoral: medida obliqua em relacéo ao eixo longitudinal na metade da distancia entre a
linha axilar anterior e 0 mamilo, para homens, e a um terco da linha axilar anterior, para
mulheres;

e Axilar média: localizada no ponto de intersecdo entre a linha axilar média e uma linha
imaginaria transversal na altura do apéndice xifoide do esterno. A medida ¢ realizada
obliquamente ao eixo longitudinal, com braco do avaliado para tras ou para frente, para
facilitar a obtencéo e leitura da medida;

e Tricipital: aferida na face posterior do brago, paralelamente ao eixo longitudinal, na
metade da distancia entre a borda supero-lateral do acromio e olécrano;

e Subescapular: medida obliguamente em relacio ao eixo longitudinal, seguindo a
orientagao dos arcos costais, sendo localizada a dois centimetros abaixo do angulo
inferior da escapula;

e Abdominal: realizada paralelamente ao eixo longitudinal do corpo, a dois centimetros a

direita da cicatriz umbilical.
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e Suprailiaca: pincada obliqguamente, aferida imediatamente acima da crista-iliaca
superior na linha imaginaria que passa horizontalmente pela cicatriz umbilical;

e Coxa: medida com o avaliado em pé, no ponto médio entre a prega inguinal e a borda
superior da patela, sobre 0 masculo reto femoral.

Na populacdo pediatrica foram aferidas as seguintes dobras cuténeas, de acordo
com o Manual de Orientagéo: Avaliagdo Nutricional da Crianca e do Adolescente (2021):

e Tricipital, abdominal e dobra cutanea da coxa: semelhante a populagdo adulta, conforme
foi citado anteriormente;

e Subescapular: aferida um centimetro abaixo do &ngulo inferior da escapula,
obliquamente a 45° ao eixo longitudinal;

e Suprailiaca: realizada de forma obliqua ao eixo longitudinal, no ponto médio entre o

ultimo arco costal e a crista iliaca, sobre a linha média da axila;

4.3.2 Avaliacéo da composic¢ao corporal por meio do DEXA

A densitometria de corpo inteiro foi realizada no LACAM do Complexo Hospitalar
da UFC/EBSERH. O equipamento utilizado foi o Lunar Prodigy Advance da marca GE
Healthcare, software enCORE versdo 17. Os exames foram realizados por técnica devidamente
treinada. No Apéndice B encontra-se 0 modelo do relatorio de composicdo corporal obtido a
partir do DEXA.

Para a execucdo do exame de corpo inteiro, os participantes foram posicionados em
decubito dorsal com corpo centralizado na area de varredura, as palmas das méos voltadas para
0 corpo e membros superiores e inferiores estendidos, com bracos levemente afastados do
tronco.

Os parametros avaliados pelo DEXA foram:

e Percentual de gordura corporal (%GC) total;

e Indice de massa gorda (IMG): calculado a partir da divisdo da massa gorda em quilos
pela altura ao quadrado. A classificacdo do IMG foi realizada de acordo com o
Posicionamento da Associacdo Brasileira de Avaliacdo e Metabolismo Osseo
(ABRASSO) sobre avaliacdo da composicdo corporal por densitometria (2022),
conforme é demonstrado na Tabela 3.

e Tecido Adiposo Visceral (TAV): estima o volume de TAV na regido androide, em

individuos a partir dos 18 anos de idade;
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e Percentual de gordura (%G) por segmentos do corpo: bragos, pernas, tronco, androide
e ginoide;

e Padréo de distribuicdo de gordura corporal: calculado a partir da relagdo do %G na
regido androide e ginoide (relagdo A/G), valores <1,0 indicam distribuicdo ginoide;

e ProporcOes de massa gorda: massa gorda do tronco/massa gorda total, massa gorda das
pernas/massa gorda total e massa gorda dos membros/massa gorda do tronco;

e Fat Mass Ratio (FMR): esse indice foi calculado a partir da razdo entre 0 %G do tronco
e 0 %G das pernas;

e Indice de Massa Magra (IMM): foi determinado a partir da divisio da massa magra total
em quilos pela altura ao quadrado (kg/m?);

e Indice de Musculo Esquelético Relativo (RSMI): esse indice € calculado dividindo-se a
massa apendicular em quilos pela altura ao quadrado (kg/m?). Este parametro foi
utilizado para verificar a adequacdo da massa muscular, considerando 0s seguintes
pontos de corte recomendados pela ABRASSO (2021) para homens e para mulheres,
>7,26 e >5,45 kg/mz, respectivamente.

e Fat shadow: essas imagens foram obtidas a partir da modificacao das cores de um mapa
de composicédo corporal obtido a partir das funcdes integradas ao software do DEXA,
destacando a gordura corporal (MERAL et al., 2018).

Tabela 3 — Classificacdo do IMG (kg/m?) para os adultos de acordo com o sexo

Classificacéo Homem Mulher
Déficit severo de gordura <2 <3,5
Déficit moderado de gordura 2a<2,3 35a<4
Déficit leve de gordura 2,3a<3 4a<5b
Normal 3ab6 5a9
Excesso de gordura >6a9 >9a13
Obesidade grau | >9al2 >13al7
Obesidade grau Il >12al5 >17a21
Obesidade grau IlI >15 >21

Fonte: Maeda et al. (2022a).
Nota: IMG, Indice de massa gorda.
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4.3.3 Avaliacéo laboratorial

A coleta dos exames bioquimicos faz parte da rotina de seguimento dos pacientes
com LGC no SED, sendo assim, foram registrados os exames realizados no mesmo periodo da
avaliacdo da composicéo corporal. As coletas das amostras de sangue foram realizadas com 8
horas de jejum, conforme € definido pelo protocolo do servigo.

Foram registrados os seguintes exames: glicemia de jejum, hemoglobina glicada
(Alc), colesterol e fragdes, triglicerideos e leptina. Os niveis de A1C foram determinados por
cromatografia liquida de alta eficiéncia de troca ibnica (HPLC), a dosagem do perfil lipidico
ocorreu pelos métodos enzimaticos colorimétricos e a leptina foi medida pela técnica de
radioimunoensaio.

Para avaliacdo do perfil lipidico das criancas e dos adolescentes foram considerados
0s seguintes valores de referéncia: colesterol total (CT) <170 mg/dL, LDL colesterol <110
mg/dL, HDL >45 mg/dL, TGL < 75 mg/dL (0 — 9 anos) e TGL<90 mg/dL (10 a 19 anos) (SBP,
2020).

Os pontos de corte considerados para avaliacdo das fracdes lipidicas dos adultos
foram: colesterol total <190 mg/dL, LDL colesterol <50 mg/dL, HDL >40 mg/dL, TGL < 150
mg/dL (PRECOMA, et al., 2019).

4.4 Analise estatistica

As variaveis do estudo foram coletadas e gerenciadas usando a ferramenta
eletronica REDCap, hospedada na Unidade de Pesquisa Clinica do Complexo Hospitalar da
UFC/EBSERH. A verificacdo da normalidade dos dados foi feita usando o teste de Shapiro-
Wilk.

As variaveis continuas foram descritas por meio de média e desvio padrdo, e
mediana (minimo - maximo) e as categdricas através de frequéncia relativa e absoluta. Para
comparacdo das variaveis entre os grupos foi utilizado o teste de Mann-Whitney.

Adotou-se um nivel de significancia de 5%. As andlises estatisticas foram

realizadas utilizando o programa estatistico Jamovi versao 2.3.
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4.5 Aspectos éticos

A realizacdo da pesquisa obedeceu aos preceitos éticos de sigilo, privacidade e
individualidade dos participantes do estudo, de acordo com a Resolucdo 466 do Conselho
Nacional de Saude (BRASIL, 2012). Participaram da pesquisa aqueles que concordaram (ou
seus responsaveis legais) por meio da assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) (APENDICE C) e/ou Termo de Assentimento Livre e Esclarecido (TALE)
(APENDICE D), além do Termo de autorizaco para obtengdo e uso da imagem (APENDICE
E), apds receberem informag6es detalhadas sobre a pesquisa e seus objetivos. Entretanto, nos
casos em que ndo foi possivel a obtencdo do consentimento (por exemplo, perda de seguimento
ou falecidos), foi dada uma justificativa de auséncia de termos de consentimento e/ou
assentimento livre e esclarecido (APENDICE F), além da anuéncia da instituicio detentora dos
prontuarios.

O presente projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do
Hospital ~ Universitario Walter Cantidio, sob o numero 5.450.659 e CAAE
56365822.6.0000.5045 (ANEXO A).

5 RESULTADOS

5.1 Caracteristicas gerais da casuistica de pacientes com LGC

Entre os 24 pacientes em acompanhamento no servico, foram incluidos 23 com
diagnostico genético de LGC e apenas um paciente ndo foi incluido, por ndo apresentar
avaliacdo antropométrica e de composicdo corporal, devido a faixa etéria.

A analise molecular identificou que 17 (73,9%) pacientes apresentavam LGC1
e 6 (26,1%) LGC2, com média de idade de 22,9+11,3 anos, variando de 7 a 42 anos, sendo 13
(56,5%) adultos e 10 (43,5%) criancas e adolescentes, com predominio do sexo feminino
(60,9%). A mediana de idade do diagndstico de LGC foi de 2,38 anos, variando de 0,1 a 41
anos. A maioria (74%) referiu consanguinidade familiar. E apenas 9 pacientes (39,1%)

praticavam exercicio fisico regular com média semanal de 197+93,9 minutos.
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5.2 Caracteristicas clinicas dos pacientes com LGC

As morbidades mais prevalentes foram diabetes (82,6%), hipertrigliceridemia
(78,3%) e MASLD (69,6%). O diabetes e a MASLD foram mais frequentes nos adultos,
apresentando prevaléncia de 56,5% e 43,5%, respectivamente.

A mediana de idade do diagnostico de diabetes foi de 13 anos, variando entre
0,2 e 29 anos. Entre os 18 pacientes que com diabetes, 7 (38,9%) tiveram o diagndstico da
doenca antes de terem o diagndstico de LGC. A nefropatia estava presente em 50% dos
individuos, sendo a complicacdo relacionada ao diabetes mais prevalente. As demais
complicacGes em ordem de prevaléncia foram: polineuropatia diabética (43,8%), retinopatia
diabética (38,9%) e doenca arterial coronariana (4,3%).

Em relacdo as demais morbidades, 8 (34,8%) mulheres tinham SOP, 4 (17,4%)
individuos tinham hipotireoidismo, 3 (13%) tinham hipertensdo arterial sistémica (HAS) e
apenas 2 (8,7%) pessoas com LGC tinham cirrose.

A maioria (87%) utilizava metformina, com excec¢éo de dois adultos (P10 e P12)
e uma crianga (P4), 15 pacientes (65,2%) estavam em insulinoterapia, com dose mediana de
1,55 Ul/kg (0,16 — 5,72) e apenas 1 (4,3%) paciente estava em uso de glicazida (P7). As medias
de Alc dos adultos e da populacdo pediatrica foram 8,54+2,62% e 8,08+3,11%,
respectivamente.

Quanto as alteracdes lipidicas, 19 (86,4%) individuos com LGC tinham HDL
baixo com média de 32,8+9,55 mg/dL, 18 (78,3%) apresentavam hipertrigliceridemia, sendo 9
adultos e 9 criancas e adolescentes, com mediana de TGL de 246 mg/dL (58 — 1611) e de 284
mg/dL (72 — 985), respectivamente, ndo havendo diferenca estatistica entre os grupos. A
maioria (69,6%) dos pacientes apresentava HDL baixo e hipertrigliceridemia
concomitantemente. E apenas cinco pacientes tinham hipercolesterolemia. Dois adultos tiveram
quadro de pancreatite (P12 e P13). Oito pessoas com LGC estavam em uso de estatina, sendo
dois adolescentes, e apenas quatro estavam em uso de fibrato (P5, P6, P8 e P16).

O resumo das principais caracteristicas genotipicas e clinicas dos pacientes com

LGCL1 e LGC2 pode ser observado nos Quadros 2 e 3, respectivamente.
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(continua)

Paciente | Gendtipo Comorbidades e Leptina | Alc | TGL Tratamento*

/sexol complicacdes (ng/mL) | (%) | (mg/dL)

idade

P1/M/7 AGPAT2 c.299G>A, Resisténcia a 1,0 59 | 319 Metformina
p.Ser100Asn insulina,

(Homozigose); c.493- hipertrigliceridemia
1G>C, p.del.165-196

(Mais dréstica)

(Homozigose)

P2/F/9 AGPAT?2 €.299G>A, | Resisténcia a 3,3 46 |89 Metformina
p.Ser100Asn insulina,
(Homozigose), €.493- | hipertrigliceridemia
1G>C, p.del.165-196

P3/M/11 | AGPAT2 €.299G>A, | Resisténcia a - 45 | 72 Metformina
p.Ser100Asn insulina
(Homozigose), .493-
1G>C, p.del.165-196

P4/M/11 | AGPAT2 c.del.369-372, | Diabetes, - 12,5 | 341 Nenhum
p.Glul22Aspfs*26, c¢.58 | hipertrigliceridemia
9-2A>G, p.GIn196fs*228 | , MASLD
(Heterozigoto)

P5/F/12 | AGPAT2 T>C ¢.589- | Diabetes, 1,3 13,0 | 985 Metformina,
2A>G  p.GIn196fs*228 | hipertrigliceridemia insulina
(Homozigose) , SOP, MASLD (1,88/kg),

fibrato

P6/F/14 | AGPAT?2 Diabetes, 1,0 7,4 | 249 Metformina,
¢.369_372delGCTC, hipertrigliceridemia fibrato
p.Leul24Serfs*26 , MASLD
(Homozigose)

P7/IM/21 | AGPAT2 ¢.589-2A>G, | Diabetes, PND 1,7 6,4 | 96 Metformina,
p.GIn196fs*228 insulina
(Homozigose) (0,26/kg),

glicazida,
estatina

P8/F/25 | AGPAT2 c.del.366-588, | Diabetes, 1,4 6,8 | 335 Metformina,
p.del.Glu122-GIn196 hipotireoidismo, insulina

SOP, (0,16kg),

hipertrigliceridemia fibrato,

, MASLD, levotiroxina,
enalapril




Quadro 2 - Caracteristicas clinicas e genotipicas dos pacientes com LGC1

38

(concluséo)

Paciente | Gendtipo Comorbidades e Leptina | Alc | TGL Tratamento*
/sexol complicacBes (ng/mL) | (%) | (mg/dL)
idade
PI9/F/27 | AGPAT2 c.299G>A, Diabetes, SOP, 19 12,3 | 1611 Metformina,
p.Ser100Asn hipertrigliceridemia, insulina
(Homozigose), ¢.493- nefropatia, MASLD (2,05/kg),
1G>C, p.del.165-196 acido
acetilsalicilico
P10/F/28 | AGPAT2 Diabetes, - 10,6 | 297 Insulina
(chr9:136.674.750 T > | hipertrigliceridemia (2,43/kg)
A) (chr9:136.674.809 T
> C)
P11/F/29 | AGPAT?2 c.del.317- Diabetes, PND, RD, | 0,3 55 | 891 Insulina
588, p.del.Gly106- SOP, (Bomba de
GIn196 hipertrigliceridemia, Infusdo
nefropatia, MASLD Continua),
metformina,
estatina
P12/F/33 | AGPAT2 Diabetes, PND, RD, | - - 63 Insulina
€.369_372delGCTC, nefropatia, DAC, (5,7/kg),
p.Leul24Serfs*26, SOP, HAS, tapazol,
€.589-2A> G, hipertrigliceridemia, anlodipino,
p.GIn196fs*228 MASLD, carvedilol,
(Heterozigoto) hipertireoidismo, benzodiazepi-
amputacdo de nico
podactilo e antepé
esquerdo
P13/F/33 | AGPAT2 c.del.317- Diabetes, PND, RD, | 0,4 11,4 | 968 Metformina,
588, p.del.Gly106- hipertrigliceridemi, insulina
GIn196 nefropatia, MASLD (1,3/kg),
estatina
P14/M/ AGPAT2 ¢.299G>A, Diabetes, RD, 0,2 9,8 | 58 Meformina,
35 p.Ser100Asn hipertrigliceridemi, insulina
(Homozigose), ¢.493- nefropatia, MASLD (1,04/kg),
1G>C, p.del.165-196 estatina
P15/F/38 | AGPAT2 c.646A>T, Diabetes, PND,RD, | 1,4 8,1 |93 Metformina,
p.Lys>GIn216 HAS, nefropatia, insulina
(Homozigose) MASLD (2,56/kg),
estatina, &cido
acetilsalicilico
, losartana
P16/M/ AGPAT2 c.del.317- | Diabetes, PND, RD, | 0,3 7,4 | 246 Metformina,
42 588, p.del.Gly106- | hipotireoidismo, insulina
GIn196 hipertrigliceridemi, (0,54/kg),
nefropatia, MASLD fibrato,
pregabalina,
benzodiazepi-
nico, IRSN
P17/F/42 | AGPAT2 ¢.299G>A, Diabetes, RD, - 6,2 | 255 Metformina,
p.Ser100Asn hipotireoidismo, insulina
(Homozigose), ¢.493- SOP, HAS, (1,04/kg),
1G>C, p.del.165-196 hipertrigliceridemia, estatina,
MASLD levotiroxina,
losartana,
anodipino

Fonte: Elaborado pelo autor.

*Descricdo dos medicamentos em uso no mesmo periodo da avaliagdo da composicao corporal.
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Notas: MASLD, Doenca hepatica esteatética associada a disfuncdo metabdlica; SOP, Sindrome do Ovario
Policistico; PND, Polineuropatia Diabética; RD, Retinopatia Diabética; DAC, Doenca Arterial Coronariana;
HAS, Hipertensdo Arterial Sistémica, IRSN, Inibidor da Recaptacdo de Serotonina e Noradrenalina.

Quadro 3 - Caracteristicas clinicas e genotipicas dos pacientes com LGC2

(continua)

Paciente/ | Genétipo Comorbidades e Leptina | Alc | TGL Tratamento*

sexo/ complicacBes (ng/mL) | (%) | (mg/dL)

Idade

P18/M/9 BSCL2 c.325dupA, Resisténcia a 1,0 5,0 | 155 Metformina
p.Thrl09Asnfs*5 insulina,

(Homozigose) hipertrigliceridemia

P19/F/13 BSCL2 c.325dupA, Diabetes, 1,0 8,0 | 375 Metformina,
p.Thrl09Asnfs*5 hipotireoidismo, levotiroxina,
(Homozigose) hipertrigliceridemia captopril

, hefropatia,
MASLD

P20/M/16 | BSCL2 c¢.325dupA,p | Diabetes, 1,0 9,7 | 384 Insulina (Bomba
.Thr109Asnfs*5 hipertgliceridemia, de Infusdo
(Mais drastica) nefropatia, MASLD Continua),
(Heterozigose); metformina,
c.412C>T, p. estatina,
Arg138* ramipril, acido
(Heterozigose) acetilsalicilico,

sucinato de
metoprolol,
ISRS

P21/F/17 BSCL2 c.412C>T, Diabetes, SOP, 1,4 10,4 | 100 Metformina,
p.Argl38* hipertrigliceridemia insulina
(Homozigose) , Cirrose (4,45/kg),

estatina,
propanolol

P22/M/21 | BSCL2 Diabetes, PND, 0,8 12,4 | 181 Metformina,
€.301_302insAA, nefropatia, cirrose, insulina
p.Met101Lysfs*11, amputacdo (1,78/kg)
€.325dupA, infrapatelar direito losartana, acido
p.Thrl09Asnfs*5 acetilsalicilico
(Heterozigose)

P23/F/34 BSCL2 c.325dupA, Diabetes, SOP 0,1 5,6 | 115 Metformina,
p.Thrl09Asnfs*5 insulina
(Homozigose) (0,39/kg),

estatina

Fonte: Elaborado pelo autor.
*S&0 descritos 0os medicamentos em uso no mesmo periodo da avaliacdo da composicao corporal, ndo sdo os
medicamentos prescritos.
Notas: MASLD, Doenca hepatica esteatética associada & disfung¢do metabdlica; SOP, Sindrome do Ovario

Policistico; PND, Polineuropatia Diabética; RD, Retinopatia Diabética; ISRS, Inibidor Seletivo da recaptacdo
de Serotonina.medido antro

5.3 Caracteristicas antropométricas dos adultos com LGC

Entre os 13 adultos avaliados, 10 tinham avaliacdo antropométrica completa,

sendo 6 mulheres e 4 homens. A média do IMC dos adultos foi de 22,4+2,34 kg/m?2, variando
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entre 17,7 e 25,9 kg/m2. Em relacdo a classificacdo do IMC, entre os 13 adultos, 11 foram
classificados como eutrofia, uma com magreza grau 1 (P23) e uma com sobrepeso (P12).

Todos os pacientes apresentavam circunferéncia do pescogo elevada, com
exce¢do de um paciente do sexo masculino (P14). A média da circunferéncia do pesco¢o dos
adultos com LGC foi de 37,3+2,009.

A mediana da CC foi de 77,3 cm, variando de 73,5 a 91,5 cm. Apenas uma
paciente do sexo feminino apresentou a CC elevada, sendo a mesma que tinha o IMC de
sobrepeso. Essa paciente embora tenha LGC1, é uma das pacientes da nossa casuistica que
apresenta maior gravidade.

A média da RCQ foi 0,88+0,06 e 3 pacientes do sexo feminino apresentaram
RCQ acima do ponto de corte. Em relacdo a RCE, a média foi de 0,48+0,03 e 3 pacientes
tiveram a RCE elevada, sendo 1 do sexo masculino (P22) e 2 do sexo feminino, que também
apresentaram a RCQ elevada.

A média da prega cutanea da coxa para as mulheres foi de 7,67+1,86, enquanto
que para os homens foi de 7,0+0,82 mm. A média do somatdrio das pregas cutaneas dos
pacientes foi de 60,0£13,3 mm para as mulheres e para os homens 52,38+10,06 mm.

Nos Quadros 4 e 5 podem ser observados os dados antropométricos dos adultos.

Quadro 4 - Circunferéncias dos adultos com LGC

Paciente/ Subtipo | IMC CB CCerv. | CC CQ CCoxa | CPant. | RCQ | RCE
sexo/ de LGC | (kg/m?) | (cm) | (cm) (cm) | (cm) | (cm) (cm)

Idade

P7/M/21 LGC1 22,4 30,0 |39 735 | 945 |524 35,2 0,78 | 0,43
P8/F/25 LGC1 24,0 29,0 | 355 735 90,5 |494 35,0 0,81 | 0,46
PO/F/27 LGC1 23,0 253 | 356 76,5 | 91,7 |495 354 0,83 | 0,47
P12/F/33 LGC1 25,9 26,8 | 40,0 86,7 |92,0 |485 34,2 0,94 | 0,54
P13/F/33 LGC1 23,2 29,0 | 37,4 785 |94,0 |473 34,5 0,83 | 0,47
P14/M/35 LGC1 19,8 26,5 | 336 76,5 |843 |425 32,5 0,90 | 0,44
P15/F/38 LGC1 22,2 26,5 | 36,0 77,0 |868 |47,0 38,3 0,89 | 0,47
P16/M/42 LGC1 23,0 30,0 | 385 80,1 | 850 |453 36,0 0,94 |0,49
P17/F/42 LGC1 24,0 2855 | 37,6 776 | 88,4 |46,2 36,5 0,88 | 0,50
P22/M/21 LGC2 24,5 32,2 |398 915 |943 |520 32,7 0,97 | 0,552

Fonte: Elaborado pelo autor.

Notas: LGC1, Lipodistrofia Generalizada Congénita tipo 1; LGC2, Lipodistrofia Generalizada Congénita tipo 2;
CB, Circunferéncia do brago; Ccerv., Circunferéncia cervical; CC, Circunferéncia da cintura; CQ,
Circunferéncia do quadril; Ccoxa, Circunferéncia da coxa; Cpant., Circunferéncia da panturrilha; RCQ, Relacéo
Cintura Quadril; RCE, Relacdo Cintura Estatura.
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Quadro 5 — Dobras cutaneas dos adultos com LGC

Paciente/ DCT | DCSE | DC DCABD. | DCSI | DC DC Somatorio das
sexo/ (mm) | (mm) peitoral (mm) (mm) | axilar | coxa | dobras

Idade (mm) (mm) (mm) | cuténeas (mm)
P7/M/21 5 9 6 6 7 5 6 44,0

P8/F/25 4 6 3 6 7 4 5 35,0

PO/F/27 7 11 5 8 8,5 7 8 54,5

P12/F/33 11 14 7 11 13,5 9 8 73,5

P13/F/33 8 14 5 11 12 7 10 67,0

P14/M/35 6 13 4 6 7 6 7 49,0

P15/F/38 6 16 6 7 10 6 6 57,0

P16/M/42 7 15 6 12 10 9 8 67,0

P17/F/42 9 15,5 6 10 155 |8 9 73,0

P22/M/21 6,5 12 5 8 6 5 7 49,5

Fonte: Elaborado pelo autor.

Notas: LGC1, Lipodistrofia Generalizada Congénita tipo 1; LGC2, Lipodistrofia Generalizada Congénita tipo 2;
DC, Dobra cutanea; DCT, Dobra cutanea tricipital; DCSE, Dobra cutnea subescapular; DC abd., Dobra cutanea
abdominal; DCSI, Dobra cutanea suprailiaca.

5.4 Caracteristicas antropométricas das criancas e adolescentes com LGC

Entre as 10 criancas e adolescentes avaliados, 9 tinham avaliacdo antropométrica
completa, sendo 5 do sexo feminino e 4 do sexo masculino. Durante a realizacdo do estudo, 8
pacientes eram pré-puberes.

A média do IMC da populacédo pediatrica foi de 19,5+2,53 kg/m?, variando entre
16,5 e 24,5 kg/m2. Em relacdo a classificagdo do IMC por idade, 8 (80%) individuos foram
classificados com eutrofia, um com sobrepeso (P20) e um com obesidade (P1). Todos os
pacientes apresentaram altura adequada para idade, conforme as curvas de crescimento da
OMS.

A média da circunferéncia do pescoco dos pacientes pediatricos foi de 33,54+2,27
cm. Assim como nos adultos com LGC, a maioria dos pacientes apresentou a circunferéncia do
pescoco elevada, com excecdo de uma paciente do sexo feminino (P21).

Apenas um paciente apresentou CC elevada, acima do P90 (P1) sendo também este,
0 Unico a apresentar o IMC classificado como obesidade. A medida dos demais pacientes ficou
entre o P50 e 0 P90 e média da CC foi de 69,7+4,91, variando entre 62 e 76,4 cm. Nenhum dos
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pacientes pediatricos tinha a RCE acima do ponto de corte de 0,5. A média da RCE foi de

0,44+0,02.

Em relagdo a prega cutanea da coxa, a média para o sexo feminino e masculino foi

de 72,45 mm e 5,38+1,11 mm, respectivamente. A média do somatério das pregas cutaneas

dos pacientes pediatricos foi de 35,3+£9,34 mm para as e 25,9+5,66 mm para 0s meninos.

que foram aferidos nos pacientes pediatricos com LGC.

Quadro 6 - Circunferéncias das criancas e adolescentes com LGC

Nos Quadros 6 e 7 podem ser observados todos 0s parametros antropométricos

Paciente/ Subtipo de IMC CB CCerv. CC (cm) RCE
sexo/ LGC (kg/m?) (cm) (cm)

Idade

P1/M/7 LGC1 20,3 21,5 36,0 69,5 0,48
P2/F/9 LGC1 17,1 18,6 31,3 62,0 0,41
P3/M/11 LGC1 16,9 20,6 31,0 62,0 0,42
P4/M/11 LGC1 19,2 21,5 34,8 71,5 0,46
P5/F/12 LGC1 20,1 22,8 35,0 74,0 0,44
P6/F/14 LGC1 22,4 25,9 37,0 76,4 0,44
P18/M/9 LGC2 18,2 21,3 32,3 69,1 0,45
P19/F/13 LGC2 19,7 22,3 33,2 72,0 0,46
P21/F/17 LGC2 16,5 20,0 31,0 71,0 0,44

Fonte: Elaborado pelo autor.
Notas: LGC1, Lipodistrofia Generalizada Congénita tipo 1; LGC2, Lipodistrofia Generalizada Congénita tipo 2;
CB, Circunferéncia do braco; Ccerv., Circunferéncia cervical; CC, Circunferéncia da cintura; RCE, Rela¢do
Cintura Estatura.

Quadro 7 - Dobras cutaneas dos pacientes pediatricos com LGC

Paciente/ Subtipo de DCT DCSE DC abd. DCsI | DC Somatério das
sexo/ LGC (mm) (mm) (mm) (mm) | coxa dobras cutaneas
Idade (mm) (mm)

P1/M/7 LGC1 4,0 5,0 5,0 55 6,0 25,5

P2/F/9 LGC1 5,0 8,0 7,0 10,0 7,0 37,0

P3/M/11 LGC1 4,0 5,0 4,0 4,0 5,0 22,0

P4/M/11 LGC1 5,0 8,0 7,0 75 6,5 34,0

P5/F/12 LGC1 6,0 8,0 7,0 7,0 7,0 35,0

P6/F/14 LGC1 8,5 12,0 9,0 9,5 11,0 50,0

P18/M/9 LGC2 3,0 5,0 6,0 4,0 4,0 22,0

P19/F/13 LGC2 4,0 5,0 8,0 5,0 5,0 27,0

P21/F/17 LGC2 3,5 6,0 8,0 5,0 5,0 27,5

Fonte: Elaborado pelo autor.
Notas: LGC1, Lipodistrofia Generalizada Congénita tipo 1; LGC2, Lipodistrofia Generalizada Congénita tipo 2;
DC, Dobra cutanea; DCT, Dobra cuténea tricipital; DCSE, Dobra cutanea subescapular; DC abd., Dobra cutanea
abdominal; DCSI, Dobra cutanea suprailiaca.




43

5.5 Caracteristicas de composi¢cdo corporal por meio do DXA dos adultos com LGC

Foram avaliados 13 adultos por meio do DEXA, sendo 9 (69,2%) mulheres e 4
(30,8%) homens, com média de idade de 31,4+7 anos, variando de 21 a 42 anos. O subtipo mais
prevalente nos adultos foi a LGC1, correspondendo a 11 (84,6%) pacientes.

A média do %GC do sexo feminino e do masculino foram 10,5+1,8% e 9+0,9%,
respectivamente. Em relacdo ao IMG, a média foi 2,4+0,5 kg/m? para as mulheres e 2,1+0,3
kg/m?2 para os homens, sendo 12 (92,3%) adultos classificados com déficit severo de gordura
corporal e apenas um paciente do sexo masculino com LGC2 apresentou déficit moderado.

De acordo com o RSMI, 12 individuos com LGC tinham a massa muscular
adequada e somente um tinha baixa massa muscular, no entanto, o resultado do RSMI deste,
foi bem préximo ao valor do ponto de corte, demonstrando ndo ter uma deplecéo severa, além
disso, esse paciente estava com suas atividades diarias limitadas, devido apresentar dores
generalizadas.

A quantidade de tecido adiposo visceral (TAV) encontrada nesses pacientes foi
bastante reduzida e heterogénea, com mediana de 24 cm?, variando de 0 a 120 mé. De acordo
comarelacdo A/G todos 0s pacientes apresentam um padréo de distribuicdo de gordura corporal
ginoide, com média da relacdo A/G de 0,62+0,16.

A média do FMR foi de 0,60£0,14, demonstrando que esses pacientes apresentam
maior proporcao de gordura corporal nas pernas, quando comparado ao tronco. Nos Quadros 8
e 9 sdo apresentados 0 %GC e 0 %G por segmentos do corpo e as propor¢des de massa gorda

nos adultos com LGC, respectivamente.

Quadro 8 - Percentual de gordura por segmentos do corpo nos adultos com LGC

continua)
Paciente/ Subtipo IMC %GC %G %G %G %G %G
sexo/ de LGC (kg/m2) Bracos | Pernas | Tronco | Androide Ginoide
Idade
P7/M/21 LGC1 22,4 8,4 8,2 8,0 7,5 5,2 57
P8/F/25 LGC1 24,0 10,8 14,2 12,1 7,6 6,5 8,4
PO/F/27 LGC1 23,0 11,5 19,2 15,7 6,3 4,8 11,8
P10/F/28 LGC1 18,8 11 16,2 13,6 7,2 5,7 10,6
P11/F/29 LGC1 22,9 8,6 12,7 10,2 5,0 5,2 7,0
P12/F/33 LGC1 25,9 10,1 12,6 13,7 6,5 53 13
P13/F/33 LGC1 23,2 12,2 14,2 15,3 8,5 6,9 10,9
P14/M/35 LGC1 19,8 8,7 11,0 10,0 59 4,5 8,0
P15/F/38 LGC1 22,2 8,1 10,1 9,4 55 4,7 7,1
P16/M/42 LGC1 23,0 10,5 13,0 12,8 7,1 57 9,7
P17/F/42 LGC1 24,0 13,5 15,2 16,8 10,2 6,7 16,2
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Quadro 8 - Percentual de gordura por segmentos do corpo nos adultos com LGC

(concluséo)

P22/M/21 LGC2 24,5 9,1 8,1 9,8 78 6,4 11,0

P23/F/34 LGC2 17,7 8,7 10,9 9,4 6,5 6,6 8,1

Fonte: Elaborado pelo autor.
Notas: %GC, Percentual de gordura corporal; %G, Percentual de gordura.

Quadro 9 — Propor¢oes de massa gorda nos adultos com LGC

Paciente/ Subtipode | IMC AIG MG do MGP/ MGM/MG FMR
sexo/ ldade LGC (kg/m2) tronco/MGT MGT do tronco

P7IM/21 LGC1 22,4 0,91 0,41 0,33 1,12 0,93
P8/F/25 LGC1 24,0 0,77 0,32 0,38 1,75 0,62
PO/F/27 LGC1 23,0 0,4 0,28 0,42 2,11 0,4
P10/F/28 LGC1 18,8 0,54 0,35 0,32 1,36 0,53
P11/F/29 LGC1 22,9 0,74 0,31 0,32 1,56 0,49
P12/F/33 LGC1 25,9 0,41 0,35 0,37 1,49 0,47
P13/F/33 LGC1 23,2 0,63 0,33 0,42 1,70 0,55
P14/M/35 LGC1 19,8 0,56 0,33 0,37 1,59 0,59
P15/F/38 LGC1 22,2 0,66 0,35 0,35 1,41 0,58
P16/M/42 LGC1 23,0 0,59 0,34 0,36 1,53 0,55
P17/F/42 LGC1 24,0 0,42 0,38 0,38 1,33 0,61
P22/M/21 LGC2 24,5 0,59 0,48 0,27 0,78 0,79
P23/F/34 LGC2 17,7 0,82 0,39 0,3 1,14 0,69

Fonte: Elaborado pelo autor.
Notas: A/G: Androide/Ginoide; MG, Massa gorda; MGT, Massa gorda total; MGM, Massa gorda dos membros;
MGP, Massa gorda das pernas; FMR, Fat Mass Ratio.

5.6 Caracteristicas de composicao corporal por meio do DEXA dos pacientes pediatricos

com LGC

Foram avaliadas 10 criancas por meio do DEXA, sendo 5 (50%) do sexo feminino
e 5 do sexo masculino, com média de idade de 11,9+3,18 anos, variando de 7 a 17 anos. Assim
como nos adultos, o subtipo LGCl1l foi o mais prevalente na populacdo pediatrica,
correspondendo a 6 (60%) pacientes.

A média do %GC foi semelhante entre os sexos, sendo 10,6+2,8% para as mulheres
e 10,8+3,4% para 0s homens. Em relacdo ao IMG, a média foi de 2,07+0,7 kg/m2 e 2,1+0,6
kg/mz, para o sexo feminino e masculino, respectivamente. Nao ha parametros de classificacao
para o IMG e a relacdo A/G na populacdo pediatrica, além de ndo ser calculado o RSMI e do
TAV ndo ser estimado nessa faixa etéria.

A média do FMR foi de 0,67+0,11, demonstrando que esses pacientes apresentam

maior proporcdo de gordura corporal nas pernas, quando comparado ao tronco, assim como foi
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encontrado nos adultos. Nos Quadros 10 e 11 sdo apresentados 0 %G por segmentos do corpo

na populacédo pediatrica com LGC, tal como, as proporcdes de massa gorda.

Quadro 10 - Percentual de gordura por segmentos do corpo nas criangas e adolescentes com

LGC
Paciente/ Subtipo IMC %GC %G %G %G %G %G
sexo/ de LGC (kg/m?) Bragos | Pernas | Tronco | Androide Ginoide
Idade
P1/M/7 LGC1 20,3 15,0 19,6 17,8 10,9 8,4 14,6
P2/F/9 LGC1 17,1 13,6 15,7 16 10,1 8,7 11,6
P3/M/11 LGC1 16,9 131 15,3 13,7 10,6 10,4 8,7
P4/M/11 LGC1 19,2 10,9 13,7 13,1 7,2 6,1 9,6
P5/F/12 LGC1 20,1 10,3 12,6 12,7 6,6 6,4 8,5
P6/F/14 LGC1 22,4 13,2 16,0 15,0 10,3 8,8 12
P18/M/9 LGC2 18,2 8,8 9,8 79 7,2 6,4 7,5
P19/F/13 LGC2 19,7 8,1 10,3 8,1 5,6 55 55
P20/M/16 LGC2 24,5 7,6 9,3 8,2 54 5,2 6,2
P21/F/17 LGC2 16,5 6,3 1,7 6,4 4.4 4,6 5,6

Fonte: Elaborado pelo autor.

Notas: %GC, Percentual de gordura corporal; %G, Percentual de gordura.

Quadro 11 — Proporcdes de massa gorda na populacéo pediatrica com LGC
Paciente/ Subtipo IMC AIG MG do MGP/ | MGM/MG | FMR
sexo/ Idade | de LGC (kg/m2) tronco/MGT | MGT | do tronco
P1/M/7 LGC1 20,3 0,58 0,34 0,38 1,53 0,61
P2/F/9 LGC1 17,1 0,75 0,33 0,41 1,59 0,63
P3/M/11 LGC1 16,9 1,19 0,36 0,36 1,38 0,77
P4/M/11 LGC1 19,2 0,63 0,31 0,40 1,69 0,54
P5/F/12 LGC1 20,1 0,75 0,30 0,41 1,77 0,52
P6/F/14 LGC1 22,4 0,73 0,37 0,38 1,42 0,68
P18/M/9 LGC2 18,2 0,85 0,37 0,30 1,14 0,91
P19/F/13 LGC2 19,7 1,00 0,36 0,29 1,18 0,69
P20/M/16 LGC2 24,5 0,84 0,38 0,30 1,08 0,65
P21/F/17 LGC2 16,5 0,82 0,37 0,28 1,12 0,69

Fonte: Elaborado pelo autor.
Notas: A/G: Androide/Ginoide;

FMR, Fat Mass Ratio.

MG, Massa gorda; MGT, Massa gorda total; MGM, Massa gorda dos membros;

5.7 Anélise comparativa entre as medidas de composic¢ado corporal dos adultos e populagdo

pediatrica com LGC

As analises comparativas das caracteristicas de composicao corporal entre 0s

adultos (n=13) e a populacdo pediatrica (n=10) com LGC sdo demonstradas na Tabela 4.
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Tabela 4 - Comparacao de medidas de composi¢édo corporal por DXA entre os adultos e criangas
e adolescentes

Variaveis Grupo n MédiatDP Mediana Minimo Maximo P valor*

Idade (anos) Adultos 13 31,446,99 33,0 21,0 42,0 <0,001*
Pediatricos 10  11,9+3,18 11,5 7,0 17,0

IMC (kg/m2) Adultos 13 22,442,34 23,0 17,7 25,9 0,018*
Pediatricos 10  19,5+2,53 19,4 16,5 24,5

%GC Adultos 13 10,1%1,67 10,1 8,1 13,5 0,710
Pediatricos 10  10,7+2,95 10,6 6,3 15,0

IMG Adultos 13 2,29+0,50 2,22 1,54 3,22 0,336
Pediatricos 10  2,08+0,59 2,10 1,26 3,05

IMM Adultos 13 19,3+1,87 19,7 15,3 22,2 0,011*
Pediatricos 10 16,7+2,46 16,4 14,0 22,2

%G Bracos Adultos 13 12,743,16 12,7 8,10 19,2 0,951
Pediatricos 10  13,0%+3,73 13,1 7,70 19,6

%G Pernas Adultos 13 12,14+2,82 12,1 8,00 16,8 0,852
Pediatricos 10  11,9+3,96 12,9 6,40 17,8

%G Tronco Adultos 13 7,05%1,36 7,10 5,00 10,2 0,555
Pediatricos 10  7,83+2,43 7,20 4,40 10,9

%G Androide Adultos 13 5,71+0,83 5,70 4,50 6,90 0,162
Pediatricos 10  7,05+1,90 6,40 4,60 10,4

%G Ginoide Adultos 13 9,81+2,87 9,70 5,70 16,2 0,563
Pediatricos 10  8,98+3,01 8,60 5,50 14,6

AIG Adultos 13  0,62+0,16 0,59 0,40 0,91 0,020*
Pediatricos 10  0,81+0,18 0,79 0,58 1,19

MG do tronco/MGT  Adultos 13 0,36%0,05 0,35 0,28 0,48 0,950
Pediatricos 10  0,35+0,03 0,36 0,30 0,38

MGP/MGT Adultos 13 0,35%0,04 0,36 0,27 0,42 0,687
Pediatricos 10  0,35+0,05 0,37 0,28 0,41

MGM/MG do tronco  Adultos 13 1,4540,33 1,49 0,78 2,11 1,000
Pediatricos 10 1,3940,25 1,40 1,08 1,77

FMR Adultos 13 0,60%0,14 0,58 0,40 0,93 0,136
Pediatricos 10  0,67+0,11 0,67 0,52 0,91

1 Teste de Mann-Whitney

*Significativo

Fonte: Elaborada pelo autor.

Notas: DP, Desvio padrdo; %GC, Percentual de gordura corporal; IMG, indice de massa gorda; IMM, indice de
massa magra; %G, Percentual de massa gorda; A/G, Androide/ginoide; MG, Massa gorda; MGT; Massa gorda
total; MGP, Massa gorda das pernas; MGM, Massa gorda dos membros.

Houve diferenca estatisticamente significativa entre 0s grupos nas seguintes
variaveis: IMM e relacdo A/G.

A relacdo A/G foi mais elevada nas criancas e adolescentes, indicando um maior
acumulo de gordura na regido androide nessa faixa etéria, entretanto, ndo foi encontrada
diferenca significativa no %G androide entre os adultos e a populacdo pediatrica, além disso, o
TAV ndo é estimado nos individuos menores de 18 anos por meio do DXA, sendo necessarios

estudos adicionais utilizando métodos mais precisos para avaliar a gordura nessa regido.
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5.8 Grupo controle

O grupo controle foi composto por 46 voluntarios saudaveis, incluindo 26
adultos e 20 criangas e adolescentes, 28 do sexo feminino e 18 do sexo masculino. A
adequabilidade da amostra para os parametros selecionados foi evidenciada nas comparagoes
entre os valores de p (Tabela 5). Todos os controles tinham o IMC classificado como eutrofia.
A faixa etéria dos adultos variava de 21 a 41 anos e da populacdo pediatrica de 6 a 18 anos. A
maioria (82,6%) praticava exercicio fisico, entre os quais 19 eram adultos e 19 criangas e
adolescentes. No apéndice F e G podem-se observar os dados de antropometria e de
composicao corporal de cada individuo com LGC seguido dos seus respectivos controles.

5.9 Analise comparativa entre os pacientes com LGC e o grupo controle

As analises comparativas das caracteristicas de antropometria e composicao
corporal entre os pacientes com LGC e o grupo controle sdo demonstradas nas Tabelas 5, 6 e
7.

Foi encontrado que a Ccerv. dos individuos com LGC foi significativamente maior
do que nos individuos saudaveis, assim como a CC e a RCQ. Entretanto, a circunferéncia da

coxa foi menor no grupo com LGC.

Tabela 5 — Comparacdo dos perimetros corporais entre os pacientes com LGC e o grupo
controle

(continua)
Variaveis Grupo n MédiatDP Mediana Minimo Maximo P valort
Idade (anos) Controle 46  22,7+10,8 21,5 6,0 41,0 0,985
LGC 23 22,9+11,3 21,0 7,0 42,0
IMC (kg/m?) Controle 46 21,1+2,7 22,1 15,5 24,5 0,874
LGC 23 21,1+2,8 22,3 16,5 25,9
CB (cm) Controle 46  26,4+4,16 26,4 18,0 35,0 0,282
LGC 19  25,2+4,01 259 18,6 32,2
CCerv. (cm) Controle 46 31,8+3,5 31,1 25,0 41,2 <,001*
LGC 19 35,5+2,9 35,6 31,0 40,0
CC (cm) Controle 46 68,9+7,7 70,1 52,0 84,0 0,014*
LGC 19 74,747,1 74,0 62,0 91,5
CQ (cm) Controle 46 90,7+10,3 93,5 63,0 110,0 0,003*

LGC 19 83,6+8,5 85,0 70,0 94,5
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Tabela 5 — Comparacdo dos perimetros corporais entre os pacientes com LGC e o grupo

controle
(concluséo)
Variaveis Grupo n MédiatDP Mediana Minimo Maéaximo P valor*
CCoxa (cm) Controle 46 48,916,0 50,3 34,5 58.5 <0,002*
LGC 19 44,550 46,2 37,1 52.4
CPant. (cm) Controle 46 33,1+3,5 33,5 23,8 37,8 0,615
LGC 17 34,0+2,6 34,4 29.7 38,5
RCQ Controle 46 0,76+0,6 0,77 0,65 0,90 <,001*
LGC 19 0,89+0,7 0,89 0,78 0,97

1 Teste de Mann-Whitney
*Significativo
Fonte: Elaborada pelo autor.

Notas: LGC, Lipodistrofia Generalizada Congénita; CB, Circunferéncia do braco; Ccerv., Circunferéncia cervical;

CC, Circunferéncia da cintura; RCQ, Relagéo cintura-quadril.

Em relacédo as dobras cutaneas, houve diferenca estatistica entre 0s grupos em

todas as medidas, com excecdo da prega cutanea peitoral.

Tabela 6 — Comparacdo das dobras cutaneas entre os pacientes com LGC e o grupo controle

(continua)
Variaveis Grupo n MédiatDP Mediana Minimo Maximo P valort
DCT (mm) Controle 46 16,8 15,3 5,0 34,0 <,001*
LGC 19 59 6,0 3,0 11,0
DCSE (mm) Controle 46 13.9 13,0 5,0 27,0 0,012*
LGC 19 9,9 9,0 5,0 16,0
DC Peitoral (mm) Controle 26 9,0 6,0 3,0 26,0 0,269
LGC 10 53 5,5 3,0 7,0
DCABD. (mm) Controle 46 19,6 17,0 6,0 40,0 <,001*
LGC 19 7,7 7,00 4,0 12,0
DCSI (mm) Controle 46 16,7 15,0 4,0 35,0 <,001*
LGC 19 8,1 7,0 4,0 15,5
DC Axilar Controle 26 13,2 11,0 4,0 30,0 0,002*
LGC 10 6,6 6,5 4,0 9,0
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Tabela 6 — Comparacédo das dobras cutaneas entre os pacientes com LGC e o grupo controle

(concluséo)

DC Coxa

Somatoério das

dobras cutaneas

Controle
LGC
Controle
LGC

46
19
46
19

235
6.9
103
44,7

24,0

7,0
93,0
44,0

7,0
4,0
41,0
22,0

42,0
11,0
199,0
73,5

<,001*

<,001*

1 Teste de Mann-Whitney

*Significativo

Fonte: Elaborada pelo autor.
Notas: LGC, Lipodistrofia Generalizada Congénita; DC, Dobra cutanea; DCT, Dobra cuténea tricipital; DCSE,
Dobra cuténea subescapular; DCABD., Dobra cutdnea abdominal; DCSI, Dobra cutanea suprailiaca.

SIGNIFICATIVA em todos os parametros avaliados.

Quanto a composicdo corporal por DEXA, houve diferenca estatisticamente

Tabela 7 — Comparagéo das variaveis de composicado corporal por DEXA entre 0s pacientes
com LGC e o grupo controle

(continua)

Variaveis Grupo n MédiatDP Mediana Minimo Maximo P valort

IMC (kg/m?) Controle 46 21,142,7 22,1 15,5 24,5 0,874
LGC 23 21,1428 22,3 16,5 25,9

%GC Controle 46 29,0£7,0 29,1 14,3 42,4 <,001*
LGC 23 10,4+2,3 10,3 6,3 15,0

IMG Controle 46 6,18+1,9 5,9 2,8 10,3 <,001*
LGC 23 2,2040,5 2,21 1,3 3,2

TAV (cm3)? Controle 46 259+213,0 208 0,0 688,0 <,001*
LGC 23 33,6%39,5 24,0 0,0 120,0

IMM Controle 46 14,142,2 13,7 10,0 19,5 <,001*
LGC 23 18,2+2,5 18,6 14,0 22,2

RSMI2 Controle 26 6,7+1,1 6,5 51 9,4 0,007*
LGC 13 7,8%1,0 7,9 5,8 9,5

%G Bracos Controle 46 32,04£9,8 33,4 12,9 46,0 <,001*
LGC 23 12,943,3 12,7 7,7 19,6

%G Pernas Controle 46 32,31£8,3 33,8 13,0 48,1 <,001*
LGC 23 12,0£3,3 12,7 6,4 17,8

%G Tronco Controle 46 27,7£7,7 28,1 11,9 42,6 <,001*
LGC 23 7,39£1,9 7,20 4.4 10,9

%G Androide Controle 46 27,1+9,0 27,8 9,4 45,9 <,001*
LGC 23 6,29£1,5 6,1 4,5 10,4

%G Ginoide Controle 46 34,248,9 35,3 12,9 51,3 <,001*
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Tabela 7 — Comparacdo das variaveis de composicdo corporal por DEXA entre 0s pacientes
com LGC e o grupo controle

(concluséo)

Variaveis Grupo n MédiatDP Mediana Minimo Maéaximo P valor*
LGC 23 9,54+2,9 8,7 5,5 16,2

A/G Controle 46 0,7940,2 0,8 0,4 1,2 0,05*
LGC 23 0,7040,2 0,7 0,4 1,2

MG do tronco/MGT  Controle 46 0,43+0,05 0,4 0,33 0,54 <,001*
LGC 23 0,35%0,04 0,4 0,28 0,48

MGP/MGT Controle 46  0,45+0,20 0,4 0,31 1,39 <,001*
LGC 23 0,35%0,05 0,4 0,27 0,42

MGM/MG do tronco  Controle 46 1,24+0,27 1,17 0,75 1,88 0,013*
LGC 23 1,4240,29 1,42 0,78 2,11

FMR Controle 46  0,87+0,16 0,8 0,5 1,31 <,001*
LGC 23 0,63%0,13 0,6 0,4 0,90

1 Teste de Mann-Whitney

2 Variaveis estimadas somente para os adultos

*Significativo

Fonte: Elaborada pelo autor.

Notas: DP, Desvio padrdo; %GC, Percentual de gordura corporal; IMG, indice de massa gorda; TAV, Tecido
adiposo visceral; IMM, indice de massa magra; RSMI, indice muscular esquelético relativo; %G, Percentual de
massa gorda; A/G, Androide/ginoide; MG, Massa gorda; MGT; Massa gorda total; MGP, Massa gorda das pernas;
MGM, Massa gorda dos membros.

5.10 Avaliacéo das imagens de Fat shadow

Por meio das imagens obtidas por DEXA foi observada a presenca de gordura
residual na regido pubiana de todas as mulheres e a preservacdo de gordura mecénica nos pés
dos individuos com LGC1. Nos Apéndices H, I, J encontram-se as imagens de fat shadow dos
individuos com LGC, dos individuos saudaveis e cada paciente seguido dos seus controles,

respectivamente.

6 DISCUSSAO

Este € o primeiro estudo de avaliacdo da composicdo corporal por DEXA, e
medidas de circunferéncia e espessura das pregas cutaneas em populacdo com LGC brasileira.
Por ser uma sindrome rara, ndo ha descricdes referentes a avaliacdo antropométrica desses
pacientes e sdo escassos 0s estudos que abordam composicdo corporal por meio do DEXA.

Além disso, as pesquisas que tratam de avaliacfes por esse método sdo bastante heterogéneas,
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abrangendo diferentes tipos de lipodistrofias, nimero reduzido de individuos com LGC e com
foco nos adultos.

Assim como no estudo de Lima et al. (2016) com a maior casuistica do Brasil,
realizado no estado do Rio Grande do Norte com 44 pacientes, houve a prevaléncia de 61% do
sexo feminino. Possivelmente, isso se deve ao fato de que as caracteristicas do fenotipo ndo sdo
comumente observadas em mulheres (musculatura evidente, flebomegalia), favorecendo a
suspeita da LGC, enquanto que nos homens essas caracteristicas sdo mais frequentes (GOMES
et al., 2005; HANDELSMAN et al., 2013)

Tal como observado nesta casuistica, o subtipo de lipodistrofia mais comum esta
associado a mutacdo no gene AGPAT2 (HUSSAIN; GARG, 2016). As morbidades mais
prevalentes foram diabetes, hipertrigliceridemia e MASLD e entre os 19 pacientes que tinham
diabetes, a maioria apresentava hipertrigliceridemia (n=15). Como esperado, a maioria (64%)
dos pacientes apresentou Alc acima de 7%.

A gravidade das complicacdes metabolicas nos pacientes com lipodistrofia é
proporcional a magnitude da perda de gordura, sendo assim, os pacientes com LGC devido a
severa deficiéncia de tecido adiposo, apresentam grave resisténcia a insulina, cursando com
diabetes de dificil manejo, hipertrigliceridemia e MASLD, sendo a doenca hepatica uma das
principais causas de morte nos pacientes com LGC (PATNI; GARG, 2015; LIMA et al., 2018)

Quanto ao quadro de dislipidemia caracterizado pela hipertrigliceridemia
associada ao baixo HDL encontrado com predominancia nesse estudo, também esté relacionado
ao quadro de resisténcia a insulina, comum nos pacientes com LGC. Alguns pacientes podem
desenvolver hipertrigliceridemia e quilomicronemia grave, tendo como consequéncia quadros
de pancreatite aguda. Apesar de a maioria dos pacientes da nossa casuistica ter
hipertrigliceridemia, o quadro de pancreatite ndo ocorreu com frequéncia nesses pacientes
(HUSSAIN; PATNI; GARG, 2019).

Em relacdo a classificacdo do IMC, 4 individuos ndo apresentaram IMC de
eutrofia, entre os quais estdo um adulto do sexo feminino com LGC2, que foi a Unica a
apresentar IMC de magreza, acredita-se que devido a histéria de privacdo alimentar por
questdes socioeconémicas; uma mulher de 33 anos com LGC1 que apresentou IMC de
sobrepeso, no entanto essa paciente tinha doenca renal em tratamento dialitico, embora o IMC
tenha sido calculado utilizando-se o peso seco autorreferido, as alteragdes no volume dos
fluidos corporais em decorréncia da doenca, podem estar relacionadas com o IMC mais elevado
dessa paciente; uma crianca de 7 anos com LGC1, apresentou IMC classificado como obesidade

e foi o que apresentou maior %GC entre 0s avaliados; e um individuo do sexo masculino de 16
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anos com LGC2 apresentou IMC de sobrepeso, entretanto ele foi o paciente que apresentou
maior IMM entre todos os avaliados.

Apesar de ndo haver valores de referéncia para classificagdo dos parametros
antropométricos voltados para os individuos com lipodistrofia, nesse estudo essas medidas
foram realizadas a fim de comparar com as classificacGes ja existentes e compreender o padrdo
desses parametros nesses individuos.

A CC é uma medida habitualmente utilizada na préatica clinica para avaliacdo do
risco cardiovascular e metabdlico, por apresentar correlagdo com o TAV. Os pacientes com
LGC sdo considerados de alto risco metabdlico, entretanto, em geral, ndo apresentam elevacdo
dessa circunferéncia, considerando os pontos de corte atualmente definidos, visto que
apresentam deficiéncia do tecido adiposo metabolicamente ativo e, consequentemente, de TAV.

Contudo, ao comparar a CC dos individuos com LGC com o grupo controle, 0s
pacientes da casuistica apresentaram CC significativamente maior. Esse achado pode ter
relacdo com o aumento do volume abdominal devido a hepatomegalia frequentemente presente
nesses pacientes.

Quanto a RCQ, também utilizada para avaliar risco cardiovascular, nos pacientes
com LGC esses valores foram maiores do que no grupo controle, possivelmente esse resultado
esteja relacionado com o fato dos individuos com LGC terem menor CQ, devido a deficiéncia
extrema de gordura corporal.

A Ccerv. € uma medida simples e pratica utilizada como preditor de adiposidade
corporal e risco cardiometabdlico. O pescoco é um local de acimulo ectépico de gordura, o
tecido adiposo presente nessa regido parece ter caracteristicas especificas na modulacao
metabolica (ROSENQUIST et al., 2014; JAKSIC et al, 2018).

A partir da analise segmentada por meio da TC foram identificados 0s seguintes
compartimentos de tecido adiposo no pescoco: subcutaneo, depdsito de gordura localizado
entre a pele e a fascia cervical profunda; posterior, gordura presente entre os musculos
esternocleidomastdideo, trapézio e escaleno separada do tecido adiposo subcutaneo pela fascia
cervical profunda e a gordura perivertebral situada entre os musculos que envolvem a coluna
cervical (TORRIANI et al., 2014; JAKSIC et al, 2018). Na Figura 5 podem ser observados 0s
compartimentos de gordura na regido cervical.

Cada compartimento de tecido adiposo do pescoc¢o tem diferentes comportamentos
biolégicos, nos quais a gordura subcutdnea e a gordura posterior estdo associadas mais
consistentemente ao maior risco cardiovascular e metabdlico, principalmente nas mulheres.

Além disso, sugere-se que a capacidade de armazenamento no tecido adiposo perivertebral é
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relativamente limitada, podendo o excesso de gordura extravasar para outros locais como o

tecido adiposo posterior e o subcutaneo do pescoco (TORRIANI et al., 2014).

Figura 5 — Localizacdo anatomica dos diferentes tipos de tecido adiposo no pescoco

Deposito de tecido adiposo
superficial do pescoco
Subcutanea
Subplastimal

Depdsito de tecido adiposo
profundo do pescoco
Bainha carotidea

Longus colli

Posterior
Perivertebral ou
intermuscular

Fonte: Adaptado de JAKSIC et al., 2018.

Diante disso, a Ccerv. dos pacientes com LGC apresentou-se expressivamente
elevada, tanto ao comparar com 0s atuais pontos de corte, quanto ao comparar com 0 grupo
controle saudavel. Nao foram encontrados na literatura pesquisas que abordassem essa medida
nos pacientes com lipodistrofia. Essa descoberta levanta a hipotese de que a Ccerv. elevada
nesses individuos pode ter relagdo com o maior depdsito no tecido adiposo posterior, entretanto,
s80 necessarias investigacdes adicionais por meio de meétodos mais precisos para compreender
0 comportamento dos compartimentos de gordura no pescoco desses pacientes.

Em relacdo as pregas cutaneas, a peitoral foi a Unica em que ndo foi observada
diferenca estatistica, porém no grupo saudavel houve bastante variacao dessa medida, com valor
minimo de 3 mm e maximo de 26 mm, engquanto nos pacientes com LGC os valores entre 0s
pacientes foram bem semelhantes, em decorréncia da grave deficiéncia de tecido adiposo. A
prega cutanea da coxa dos individuos com LGC foi semelhante entre os sexos e as faixas etarias,
sugerindo a possivel determinacdo de um ponto de corte Unico para essa populacéo.

Na avaliacdo da composicdo corporal a partir do DEXA foi encontrado reduzido
%GC, 0 que ja era esperado. Entretanto, ndo foi possivel identificar um padrdo de %GC tendo

em vista que, foi bem heterogéneo entre os individuos avaliados, variando de 6,3% a 15%, no
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qual o individuo que apresentou maior percentual foi 0 mais jovem da casuistica e 0 menor
percentual foi um adolescente com LGC2.

Meral et al. (2018) ao avaliar a composic¢do corporal por meio do DEXA de 4
homens e 9 mulheres com LGC com idade entre 18 e 32 anos, sendo sete com mutagdo em
AGPAT2, doisem BSCL2, trés em genes ndo identificados e umem PCYT1A, encontrou a media
de 7,5% de %GC, variando de 7,2 a 9%. Contudo, a amostra desse estudo foi menor do que a
nossa casuistica, ndo abrangeu a populacdo pediatrica e foi bastante heterogénea quanto a
variante patogénica.

Embora ndo tenha sido possivel encontrar diferenca estatistica no %GC entre a
LGC1 e a LGC2, possivelmente devido ao nimero reduzido de pacientes com mutacdo em
BSCL2. Todos os pacientes com LGC2 apresentaram %GC abaixo de 10%, enquanto entre 0s
17 individuos com LGC1, apenas 4 apresentaram %GC inferior a esse valor.

Os individuos com LGC2 apresentaram deficiéncia mais grave de gordura corporal
por apresentar comprometimento do tecido adiposo metabolicamente ativo, assim como da
gordura mecénica (PATNI; GARG, 2015; MONTENEGRO et al., 2019).

A partir do FMR evidenciou-se que diferente dos pacientes com Lipodistrofia
Parcial Familiar, que normalmente apresentam FMR acima de 1,2 (VALERIO et al., 2012), os
pacientes com LGC apresentaram FMR abaixo de 1,0, visto que, eles tinham maior %G nas
pernas, quando comparados ao tronco. Também foi encontrada diferenca estatistica ao
comparar com o grupo controle.

A distribuicdo de gordura corporal é um fator de risco cardiovascular, sendo o
depdsito excessivo de gordura na regido superior do corpo relacionado a maior morbidade e
mortalidade. Em contrapartida, o acimulo de gordura na regido inferior do corpo tem um perfil
protetor para complicagdes cardiovasculares e metabolicas (OSSENS, 2017).

Entretanto, essas caracteristicas relacionadas a distribuicao de gordura corporal ndo
se aplicam aos pacientes com LGC, pois, embora tenha sido observado nesses individuos um
maior percentual de gordura em membros, esse acumulo ocorre em regido ectopica, devido a
incapacidade de armazenar os triglicerideos de forma adequada.

A medida do TAV é estimada em apenas alguns modelos de DEXA. Esse parametro
é avaliado em uma area de 5 cm de espessura situada 1 cm acima da crista iliaca, proximo ao
nivel da quarta vértebra da lombar (L4), a estimativa € realizada a partir da subtracdo da gordura
subcutanea da gordura androide (MAEDA et al., 2022a).

Em relacdo ao TAV encontrado nessa casuistica, foi bem heterogéneo, com

mediana de 24 cm3, variando de 0 a 120 cm?3 e ao comparar com o grupo controle foi encontrada
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diferenca estatisticamente significante demonstrando que o TAV é menor nos individuos com
LGC.

Corroborando com os achados em nossa casuistica, Malandrino et al. (2019)
verificou o TAV em 43 pacientes com LGC por meio do DEXA Hologic QDR 4500 e
evidenciou mediana de 93 cm3, variando de 0 a 153 cm?, no qual ndo foi detectado TAV em
apenas um paciente (TAV=0), enquanto em nosso estudo essa medida ndo foi detectada em 2
mulheres com LGC e 2 voluntarias do grupo controle.

A Al-Attar et al. (2007) ao avaliar diferentes compartimentos corporais por meio
da RM em 16 individuos com diferentes tipos de lipodistrofia, incluindo 2 mulheres com LGC2
e idade de 40+1 anos, identificou que os pacientes com LGC apresentaram valores variados de
TAV, aproximadamente 20 e 45% de TAV.

Apesar do DEXA estimar o TAV, essa medida é realizada de forma mais precisa
por meio da TC e da RM (MAEDA et al., 2022a). Estudos que abordem a avaliacdo da TAV
nesses pacientes sdo escassos e abrangem numero pequeno de pacientes com LGC.
Possivelmente a estimativa da TAV nesses pacientes por meio do DEXA pode nao ser efetiva,
tendo em vista que, esses pacientes apresentam deficiéncia de tecido adiposo metabolicamente
ativo, contudo sdo necessarios estudos a partir de outros métodos para melhor compreensao.

Por meio do DEXA também é possivel avaliar a adequacdo da massa muscular por
meio do RSMI, classificando em baixa ou adequada. Na casuistica desse estudo foi encontrado
que o RSMI foi maior nos individuos com LGC quando comparado ao grupo controle saudavel,
demonstrando que possivelmente possa haver hipertrofia nos pacientes com LGC. Na literatura
ha controvérsias sobre a massa muscular desses pacientes, sendo descrita como hipertrofia ou
pseudohipertrofia.

Embora esse estudo tenha identificado maior massa muscular nesses individuos, é
importante ressaltar que o DEXA estima composicdo corporal por meio da diferenca da
densidade entre os tecidos (massa gorda, muscular e 6ssea), na qual a gordura apresenta menor
densidade do que a massa muscular. Em situacbes de esteatose muscular (gordura
intramuscular), provavelmente ha alteracdo da densidade do musculo a depender da quantidade
de gordura infiltrada, interferindo nos resultados obtidos por meio do DEXA.

Ao comparar as medidas de composicdo corporal entre os adultos e a populacao
pediatrica com LGC, o Unico parametro em que foi encontrada diferenca estatistica foi o IMM,
que nos adultos foi maior do que na populacdo pediatrica, podendo decorrer da progressao da
esteatose muscular ou de hipertrofia secundaria a hiperinsulinemia. Estudos comparativos

utilizando RM com espectroscopia serdo necessarios para confirmar.
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A partir das imagens de fat shadow foi possivel observar a presenca de gordura
residual na regido pubica nas mulheres com LGC, inclusive naquelas com LGC2. Além disso,
foi identificada a preservacao da gordura na regido plantar dos pés dos pacientes com LGC1. A
gordura da regido das palmas das maos a partir dessa imagem néo fica t&o evidente como a
gordura mecénica dos pés.

Apesar de na literatura ser relatada a deficiéncia de gordura mecénica nos pacientes
com LGC2, foi observado por meio das imagens de fat shadow que essa deficiéncia foi mais
evidente nos individuos com 16, 17 e 34 anos, quando comparado com 0s pacientes mais jovens,
sugerindo que em individuos mais jovens o fat shadow pode ndo auxiliar na diferenciacdo dos
subtipos de LGC. Entretanto, sdo necessarios estudos envolvendo maior nimero de individuos
com LGC2 de distintas faixas etérias.

Embora este estudo tenha fornecido valiosas contribuicbes para melhor
compreensdo do fendtipo dos pacientes com LGC, ha algumas limitacGes a serem consideradas.
Primeiramente, a avaliacdo da composicéo corporal foi realizada apenas por meio do DEXA,
uma investigacdo juntamente com RM e/ou TC poderia ser mais esclarecedora. Além disso, o
grupo controle de individuos com porte mais atlético com composi¢céo corporal mais similar
com os individuos com LGC poderia auxiliar numa melhor compreensdo referente a esses
dados. Por fim, embora seja a maior casuistica de achados referentes a antropometria em LGC,

ainda abrange um numero pequeno de casos, especialmente de individuos com LGC2.



57

7 CONCLUSAO

Dentre os principais achados antropométricos, foi observado que a maioria dos
individuos com LGC apresentou IMC de eutrofia, corroborando que o IMC, de forma isolada,
ndo é suficiente para avaliar risco metabolico, especialmente nesses pacientes, tendo em vista
a importancia da distribuicdo da gordura corporal para predicdo de risco cardiovascular e
metabolico.

Além disso, os individuos com LGC apresentaram elevada circunferéncia do
pescoco quando comparados aos atuais pontos de corte descritos na literatura e aos individuos
saudaveis, sendo sugeridos estudos com outros métodos para melhor compreensdao dos
compartimentos de gordura da regido cervical.

Em relacdo as medidas de composicdo corporal por meio do DEXA, ao comparar
0s pacientes adultos e pediatricos com LGC, foram encontradas diferencas apenas no IMM,
indicando que a massa muscular € a tnica medida que parece alterar com a evolugéo da idade,
entretanto, sugerem-se estudos complementares para melhor compreensdo dos mecanismos
associados a esse achado.

Além do que, os individuos com LGC apresentaram massa magra mais elevada
quando comparada ao grupo controle saudavel, entretanto, como o DEXA estima a composicao
corporal a partir da diferenca de densidade entre os tecidos e essa populacdo apresenta
consideravel depdsito de gordura intramuscular, isso pode interferir na densidade do tecido e,
consequentemente, nos resultados obtidos pelo méetodo.

A partir das imagens de fat shadow obtidas por DEXA foi possivel identificar
depésitos de gordura residual na regido pubica das mulheres, além da gordura na regido da sola
dos pés dos pacientes com LGC tipo 1.

O conhecimento das caracteristicas de composicdo corporal e antropométricas
dessa sindrome rara é importante para diversas areas da salde e pode contribuir para o
diagndstico clinico da LGC, tendo em vista o alto custo do teste genético, além disso. Além
disso, possibilita o desenvolvimento de protocolos de avaliacdo para essa populacéo,
favorecendo a compreensédo da associacao dessas medidas com as repercussdes metabolicas.

Apesar de ser uma condi¢cdo rara, a LGC representa um importante modelo
biolégico para o estudo da relacdo entre a distribuicdo do tecido adiposo e a suscetibilidade a
doencas metabdlicas. Embora este estudo abranja uma casuistica significativa de pacientes com
LGC no Brasil, ressalta-se a necessidade de estudos complementares para aprofundar a

compreensdo dos achados desta pesquisa e dos mecanismos envolvidos.
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APENDICE A - FORMULARIO DE COLETA DE DADOS
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Dados pessoais

NUmero do prontuério:

Sexo: 1. Feminino 2. Masculino

Nome do paciente:

Data de nascimento:

Idade:

Telefone:

E-mail:

Naturalidade:

Procedéncia:

Endereco:

Haébitos de vida

Ingestdo hidrica diaria (copo = 200ml):

Etilismo: 1. Sim 2. Ndo 3. NA
Tipo de bebida:

Frequéncia semanal:

Quantidade/dia:

Tabagismo: 1. Sim 2. Ndo 3. NA
Tipo:

Frequéncia semanal:

Quantidade/dia:

Exercicio fisico: 1. Sim 2. Nao

Tipo: Duracéo (minutos): Frequéncia semanal:

Dados clinicos

Histéria familiar de LGC: 1. Sim 2. Nao

Historico de consanguinidade: 1. Sim 2. N&o

Idade do diagndstico:

Tipo de LGC:

Comorbidades:

Medicagdes em uso:
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1. Antidiabético oral (Qual? )

2. Insulina regular 3. Insulina NPH 4. Anélogos de insulina agdo lenta

5. Anélogos de insulina agdo répida 6. Fibrato 7. Estatina

8. Inibidor da ECA

9. Blogueador do receptor de angiotensina 10. Diuréticos 11. Beta bloqueador

12. Levotiroxina 13. Outros

Observagoes:

Suplementos: 1. Sim 2. Ndo

1. Multivitaminicos 2. Suplementos proteicos (Qual?
2. Omega3 3.TCM 4. VitaminaD 5. Célcio
6. Outros

Especificar:

Exames bioquimicos

Glicemia de Jejum: Hemoglobina glicada: Colesterol total:
LDL-c: HDL-c: Triglicerideos: Uréia:
Creatinina: Microalbuminuria: 1.sim (RAC > 30) 2.ndo (RAC < 30)
TGO: TGP Leptina:__

Dados antropométricos

Peso: Altura: IMC:
Circunferéncias

Pescoco:  Bragco: _ Cintura: __ Quadril: Coxa:
Panturrilha: RCQ: RCE:

Dobras cuténeas

Tricipital*: _ Subescapular*: _ Peitoral: Axilar média:
Suprailiaca*: _ Abdominal*: _ Coxa*: Panturrilha:

Somatorio de dobras:

*Dobras cutaneas que fazem parte do protocolo da pediatria

DXA
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Massa Gorda Total (kg): % GorduraTotal: _~~ FMI:

VAT(Q): VAT (md): __

Massa Magra Total (kg): LMl RSMI:

%GBragcos: %G Pernas: %G Tronco: %G Androide:
%G Gindide:

Taxa Androide/Ginoide:. FMR: MG tronco/MGT:

MG pernas/MGT:

MG membros/MG tronco:
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APENDICE B - MODELO DO RELATORIO DE CORPO INTEIRO COMPOSICAO
CORPORAL

Centro de Pesguisa
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APENDICE C - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Eu, Fabia Karine de Moura Lopes, convido o (a) Sr (a) ou seu filho (a) para participar
da Pesquisa “Estudo da composi¢éo corporal por absorciometria de dupla emissdo de
raios-X (DEXA) em pacientes com Lipodistrofia Generalizada Congénita.” Essa pesquisa
tem por objetivo avaliar a composicdo corporal de pacientes diagnosticados com Lipodistrofia
Generalizada Congénita por meio da DEXA. A Lipodistrofia Generalizada Congénita (LGC) é
uma condicdo rara caracterizada pela auséncia quase total de tecido adiposo, compreender
melhor a composi¢cdo corporal de pessoas com essa condi¢do clinica podera auxiliar no
desenvolvimento de intervencgdes e na melhoria do acompanhamento clinico.

Caso vocé concorde em fazer parte desta pesquisa, sera realizada a busca de dados em
prontudrio durante o periodo de acompanhamento no Servico de Endocrinologia e Diabetes do
Complexo Hospitalar da Universidade Federal do Cear&/EBSERH. Serdo coletados o nimero
do prontuério, dados socioecondmicos e demograficos (género, idade, naturalidade,
procedéncia, ocupacdo e renda familiar), habitos de vida (ingestdo hidrica diaria, pratica de
exercicio fisico, etilismo, tabagismo), dados clinicos (comorbidades, medicacdes e suplementos
em uso, consanguinidade, idade do diagndstico de LGC ) e exames laboratoriais. Além dos
dados antropométricos (circunferéncias corporais e dobras cutaneas).

Os riscos relacionados com sua participacao serdo minimos, pois os dados serdo
levantados por meio do prontuario.

Informamos ainda que em nenhuma hipotese vocé sera identificado e que os dados
coletados serao utilizados com fins exclusivamente cientificos. Os beneficios que serao obtidos
com a sua participagao nesta pesquisa Sao superiores aos riscos, visto que, a partir dos resultados
encontrados esperamos dar suporte a equipe de saude quanto a avaliagao da composicao
corporal e oferecer uma assisténcia a saade mais qualificada, além de contribuir com a
atualizacao dos protocolos de atendimento e desenvolvimento de estratégias de prevencao e
tratamento. E garantido o seu direito de retira-se a qualquer momento da pesquisa, sem qualquer
prejuizo a comunidade de qualquer beneficio que vocé tenha obtido junto a instituicdo, antes,
durante ou ap0s o periodo desse estudo.

As informacdes resultantes da pesquisa serdao divulgadas globalmente e garantimos o
sigilo sobre sua participagdo nao informando o seu nome em nenhum momento. Esta pesquisa
nao resultara em nenhuma despesa financeira aos participantes, assim como também nao havera

nenhuma compensagao financeira pela sua participacao.



68

Caso necessite de esclarecimento ou tenha duvida entrar em contato com a Fabia Karine
de Moura Lopes (85) 99825-2277 / fabiakarinee@gmail.com ou entre contato com o Comité
de Etica em Pesquisa da Universidade Federal do Ceara, este se localiza no Hospital
Universitario Walter Cantidio- Fortaleza/CE, a Rua Capitao Francisco Pedro, no 1290 e tem
como telefone o seguinte numero: (85) 3366-8589.

Caso voce se sinta suficientemente informado a respeito das informagdes que leu ou que
foram lidas para vocé sobre os propdsitos do estudo, os procedimentos a serem realizados, seus
desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes e que
sua participacdo é voluntéria, que ndo ha remuneracdo para participar do estudo e se vocé

concordar em participar solicitamos que assine no espaco abaixo.

Fortaleza, de de 20

Assinatura do sujeito da pesquisa

Eu, , RG n° :
responsavel legal por nascido (a) em

/ / , declaro ter sido informado (a) e concordo com a participacao, do (a)
meu filho (a) como participante, no Projeto de pesquisa “Estudo da composicdo corporal por
absorciometria de dupla emissdo de raios-X (DEXA) em pacientes com Lipodistrofia
Generalizada Congénita.”

Assinatura do pai/responsavel legal pelo menor

Assinatura do pesquisador
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APENDICE D - TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Eu, Féabia Karine de Moura Lopes, convido vocé para participar da Pesquisa “Estudo
da composicdo corporal por absorciometria de dupla emissédo de raios-X (DEXA) em
pacientes com Lipodistrofia Generalizada Congénita.” Seus pais permitiram que vocé
participe. Pretendemos saber informacgdes sobre algumas medidas do seu corpo e sua
composicao corporal, como estd o musculo e a distribuicdo de gordura.

Gostariamos muito de contar com vocé, mas vocé ndo € obrigado a participar e ndo tem
problema se desistir. Caso vocé concorde em fazer parte deste estudo, vai ser feita uma pesquisa
das suas informacdes nos prontuérios durante o periodo do seu acompanhamento no Servico de
Endocrinologia e Diabetes do Complexo Hospitalar da Universidade Federal do
Ceard/EBSERH.

Caso aconteca algo errado, vOcé, seus pais ou responsaveis podera(ado) nos procurar
pelos contatos que estdo no final do texto. A sua participagdo € importante porque essas
informacGes poderdo nos ajudam a entender melhor como alteragcdes nessas medidas podem
influenciar na saude, além de, nos auxiliar na compreensao de como as avaliacdes realizadas
neste estudo podem ser utilizadas no diagndéstico de lipodistrofia, uma doenca rara em que as
pessoas tém diminuicdo de gordura no corpo. Ninguém sabera que vocé esta participando da
pesquisa. Nao falaremos a outras pessoas, nem daremos informacdes sobre vocé para pessoas
estranhas. Quando terminarmos a pesquisa as informacdes dela serdo divulgadas, mas
garantimos gque ninguém sabera que vocé participou. Se vocé tiver alguma davida, vocé pode
me perguntar.

CONSENTIMENTO POS INFORMADO

Eu aceito participar da pesquisa Estudo da

composicao corporal por absorciometria de dupla emissdo de raios-X (DEXA) em pacientes
com Lipodistrofia Generalizada Congénita. Entendi as coisas ruins e as coisas boas que podem
acontecer. Entendi que posso dizer “sim” e participar, mas que, a qualquer momento, posso
dizer “ndo” e desistir e que ninguém vai ficar com raiva de mim.

Os pesquisadores tiraram minhas davidas e conversaram com 0S meus pais ou responsaveis.

Recebi uma cdpia deste termo de assentimento e li e concordo em participar da pesquisa.

Local, de de

Assinatura do menor
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Féabia Karine de Moura Lopes

Se vocé tiver alguma consideracdo ou duvida sobre a ética da pesquisa, entre em contato com
o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do HUWC — Rua Capit&o Francisco Pedro 1290, Rodolfo
Tedfilo; fone: 3366-8589 — E-mail: cephuwc@huwc.ufc.br”.

Fortaleza, de de 20

Nome da crianga/adolescente

Fabia Karine de Moura Lopes


mailto:cephuwc@huwc.ufc.br
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APENDICE E - TERMO DE AUTORIZACAO PARA OBTENCAO E USO DA

IMAGEM
aaa
.- UNIVERSIDADE HOSPITAL MEAC
FEDERAL Do CEARA W7 WALTER CANTIDIO - UFC S ﬂg;f?gfﬁ%ig:ﬁﬁ?
Eu , inscrito no
CPF sob o n° , residente e domiciliado (a) no municipio de
, estado , apos conhecer e entender 0s objetivos, 0s

procedimentos metodoldgicos, os riscos e 0s beneficios da pesquisa aprovada no Comité de
Etica e Pesquisa (CEP) do Hospital Universitario Walter Cantidio da Universidade Federal do
Ceara sob o n° do parecer do CEP 5.450.659, AUTORIZO os pesquisadores do Grupo Brasileiro
para Estudos de Lipodistrofias Herdadas e Adquiridas (BRAZLIPO) a realizar fotos e videos
da minha imagem (ou do  menor sob  minha  responsabilidade)

, destinados a divulgacdo ao

publico em geral na producgédo de conhecimento cientifico.

Concordo também que as imagens dos meus exames, como bioimpedancia, densitometria,
radiografias, tomografias computadorizadas, entre outros, sejam utilizados e divulgados, sem
que nada possa ser reclamado, a titulo de danos morais ou materiais.

Clausula Primeira: Esta autorizacdo abrange a veiculagdo das imagens (fotos e videos), por

prazo indeterminado, em qualquer midia (palestras, aulas, conferéncias, slides, capitulos de
livros, artigos e similares, redes socialis, sites ou programa computacional para geracao e analise
de dados), para fins cientificos e académicos, sem qualquer 6nus a quem quer que esteja
relacionado a publicacdo/veiculacdo da imagem, garantindo-se a confidencialidade de minha
identidade.

Clausula Sequnda: A presente autorizagdo para veiculagdo de imagem é concedida em caréater

mundial, ou seja, se estende a qualquer publicacdo ou mencéo gue venha a ser feita em post ou
live nas redes sociais, divulgacdo no site e na midia eletronica (painéis, videos, televisdo,
cinema, programa para radio, rede sociais, entre outros).

Clausula terceira: A anuéncia ou ndo deste termo ndo ira causar prejuizos a assisténcia a satde

que lhe seré prestada.

Clausula Quarta: A presente autorizacdo de uso € feita a titulo gratuito, ndo sendo devido

qualguer quantia com relacdo a mesma.
Clausula Quinta: O presente consentimento foi obtido em conformidade com o disposto na
Lei Geral de Protecdo de Dados (Lei n°13.709/2018).
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Clausula Sexta: A presente autorizagdo é concedida a partir da data da assinatura do presente

termo.

Fortaleza/CE, de de 202__ .

Assinatura do participante

Assinatura do pesquisador
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APENDICE F - SOLICITACAO DE ISENCAO DO TERMO DE CONSENTIMENTO
LIVRE E ESCLARECIDO

UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA
Servico de Endocrinologia e Diabetes do Hospital Universitario Walter Cantidio

SOLICITACAO DE ISENCAO DO TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E
ESCLARECIDO AO COMITE DE ETICA EM PESQUISA DA UNIVERSIDADE FEDERAL
DO CEARA - CEP/UFC/PROPESQ

Viemos, por meio deste documento, solicitar a dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) do projeto de pesquisa intitulado: “COMPOSICAO CORPORAL DE PACIENTES
COM LIPODISTROFIA GENERALIZADA CONGENITA” do pesquisador principal,
Virginia Oliveira Fernandes, por ser fundamentada na impossibilidade da obtencdo do documento (por
exemplo: perda de seguimento, pacientes que ndo se tenha contato, falecidos) sem adicdo de riscos aos
participantes de pesquisas ou prejuizos ao bem-estar dos mesmos.

O investigador principal e demais colaboradores envolvidos no projeto, acima citado, se
comprometem individual e coletivamente a utilizar os dados provenientes dessa pesquisa apenas para
os fins descritos e a cumprir todas as diretrizes e normas regulamentadoras descritas na Resolugdo N°
466/12 do Conselho Nacional de Saude e suas complementares, no que diz respeito ao sigilo e
confidencialidade dos dados coletados.

Fortaleza, de de 202 .

Fabia Karine de Moura Lopes
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APENDICE G — ANTROPOMETRIA DE PACIENTES COM LGC E SEUS RESPECTIVOS CONTROLES

Variaveis P1 C1 C2 p2 C1 C2 P18 C1 C2 P3 C1 C2 P4 C1 C2
Idade (anos) 7 9 6 9 9 8 9 8 7 11 13 12 11 11 13
Sexo M M M F F F M M M M M M M M M
Subtipo LGC 1 - - 1 - - 2 - - 1 - - 1 - -
IMC (kg/m2) 20,3 19,2 16,2 17,1 17,2 16,0 18,2 16,4 16,6 16,9 16,9 15,5 19,9 19,0 19,8
CB (cm) 215 225 18,0 18,6 20,8 19,0 21,3 20,3 18,6 20,6 21,9 18,9 21,5 21,5 26,3
Ccerv. (cm) 36,0 285 26,7 31,3 27,0 25,0 32,3 27,5 26,2 31,0 31,5 28,2 34,8 29,0 35,1
CC (cm) 69,5 64,0 52,0 62,0 56,2 57,0 69,1 57,0 58,0 62,0 60,0 58,3 71,5 61,0 70,5
CQ (cm) 74 81,4 63,0 74,0 72,0 69,5 72,4 72,5 64,6 70,0 80,0 71,6 76,5 80,0 93,5
C. da coxa (cm) 40,1 434 34,5 38,0 39,2 37,8 38,2 37,5 35,6 37,1 39,6 39,2 40,3 43,0 51,6
CP (cm) 30,1 30,7 24,7 29,7 25,7 26,0 - 23,8 29,5 31,8 29,5 29,4 32,4 31,5 37,4
RCQ 0,94 0,79 0,83 0,84 0,78 0,82 0,95 0,90 0,75 0,89 0,75 0,81 0,93 0,76 0,75
RCE 0,48 0,47 0,44 0,41 0,44 0,44 0,45 0,42 0,48 0,42 0,38 0,39 0,46 0,43 0,40
DCT* (mm) 4,0 15,5 9,0 5 12,0 11,0 3,0 10,0 9,0 4,0 9,0 8,0 5,0 11,5 8,0
DCSE* (mm) 5,0 13,0 5,0 8 11,0 6,0 5,0 9,5 7,0 5,0 7,0 5,0 8,0 8,0 8,0
DCSI* (mm) 5,5 15,0 4,0 10 9,0 14,5 4,0 10,5 12,5 4,0 6,5 9,0 7,5 9,0 10,0
DCABD* (mm) 50 245 6,0 7,0 11,5 10,5 6,0 16,5 13,0 4,0 9,0 9,0 7,0 13,0 12,5
DC coxa* (mm) 60 255 17,0 7,0 20,0 15 4,0 22,0 14,0 5,0 12,0 12,0 6,5 18,5 12,5
Somatorio DC (mm) 25,5 93,5 41,0 37,0 63,5 57,0 22,00 68,5 55,5 22,00 43,0 43,5 34,0 60,0 51,0

*Dobras cutaneas aferidas na populagéo pediétrica. i
Notas: P, Pacientes; C1, Controle 1; C2, Controle 2; LGC, Lipodistrofia Generalizada Congénita; IMC, Indice de Massa Corporal; CB, Circunferéncia do brago; CCeryv,

Circunferéncia cervical; CC, Circunferéncia da cintura; CQ, Circunferéncia do quadril; CP, Circunferéncia da panturrilha; RCQ, Relacéo cintura-quadril; RCE, Relacédo cintura-
estatura; DC, Dobra cutanea; DCT, Dobra cuténea tricipital; DCSE, Dobra cutanea subescapular; DCSI, Dobra cutanea suprailiaca; DABD, Dobra cutanea abdominal.
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Variaveis P5 ClL 2 P19 CIL 2 P6 CIL 2 P2ZL Cl1 C2 P7 C1 C2
Idade (anos) 12 12 12 13 13 13 14 14 13 17 17 18 21 21 21
Sexo F F F F F F F F F F F F M M M
Subtipo LGC 1 - - 2 - - 1 - - 2 - - 1 - -
IMC (kg/m?) 20,6 20,5 22,4 19,7 18,8 19,7 22,4 23,8 22,7 16,5 20,1 18,9 22,4 21,6 22,2
CB (cm) 22,8 25,2 24,7 22,3 25,7 23,1 25,9 29,5 28,0 20,0 24,0 22,2 30,0 29,5 31,0
C.pescoco (cm) 350 30,7 305 33,2 30,0 31,6 37,0 32,1 322 31,0 30,0 31,0 39,0 36,0 36,5
CC (cm) 740 675 685 72,0 635 645 76,4 715 63,7 71,0 600 801 73,5 64,0 71,0
CQ (cm) 84,0 830 880 85,0 885 88,0 87,0 93,7 985 740 89,0 94,0 94,5 95,0 90,0
C. da coxa (cm) 470 47,7 417 40,0 48,0 46,0 47,0 56,7 53,2 37,7 489 5172 52,4 52,0 50,0
CP (cm) 344 336 321 - 31,8 320 38,5 374 37,0 30,5 30,0 333 35,2 35,0 33,5
RCQ 088 0,77 0,78 0,96 0,72 0,73 0,88 0,75 0,65 09 067 0,85 0,78 0,67 0,79
RCE 044 043 048 0,46 0,38 0,40 0,44 045 0,40 044 042 047 0,43 0,36 0,44
DCT* (mm) 6,0 14,0 150 4,0 195 15,0 8,5 30,0 185 3,5 230 16,0 5,0 10,0 17,0
DCSE* (mm) 8,0 115 16,0 5,0 14,0 12,0 12,0 210 90 6,0 11,0 10,0 9,0 12,5 17,0
DCSI* (mm) 7,0 12,0 18,5 5,0 18,0 15,0 9,5 35,0 14,5 5,0 13,0 12,5 7,0 7,5 10,5
DCABD* (mm) 7,0 11,0 165 8,0 255 155 9,0 26,0 145 8,0 150 20,0 6,0 12,0 16,0
DC* coxa (mm) 7,0 250 20,0 5,0 17,0 155 11,0 26,0 335 5,0 26,0 34,0 6,0 11,0 235
DC peitoral (mm) - - - 6,0 7,0 9,0
DC axilar (mm) - - - 5,0 6,0 8,5
SomatérioDC (mm) 350 735 86,0 27,0 94,0 73,0 50,0 138,0 90,0 275 880 925 44,0 66,0 101,5

*Dobras cutaneas aferidas na populacgéo pediétrica.

Notas: P, Pacientes; C1, Controle 1; C2, Controle 2; LGC, Lipodistrofia Generalizada Congénita; IMC, indice de Massa Corporal; CB, Circunferéncia do brago; CCerv,
Circunferéncia cervical; CC, Circunferéncia da cintura; CQ, Circunferéncia do quadril; CP, Circunferéncia da panturrilha; RCQ, Rela¢do cintura-quadril; RCE, Relacéo cintura-
estatura; DC, Dobra cutanea; DCT, Dobra cutanea tricipital; DCSE, Dobra cutanea subescapular; DCSI, Dobra cutanea suprailiaca; DABD, Dobra cutanea abdominal.
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Variaveis P22 Cl1 C2 P8 CIL 2 P9 CIL 2 PI2 Cl1 C2 P13 C1 C2
Idade (anos) 21 22 21 25 25 25 27 27 27 33 33 32 33 33 33
Sexo M M M F F F F F F F F F F F F
Subtipo LGC 2 - - 1 - - 1 - - 1 - - 1 - -
IMC (kg/m?) 24,5 23,5 234 24,0 23,5 24,5 23,0 22,6 22,3 25,9 24,5 23,6 23,2 23,7 23,6
CB (cm) 320 31,0 350 29,0 294 31,3 25,3 26,6 26,0 268 315 280 29,0 30,8 27,7
C.pescoco (cm) 39,8 41,0 40, 35,5 306 325 35,6 295 320 40,0 330 31,0 37,4 34,5 33,3
CC (cm) 915 785 76,0 73,5 780 76,0 76,5 653 70,0 86,7 750 76,0 78,5 76,0 70,2
CQ (cm) 943 90,1 96,0 90,5 996 110,0 91,7 97,6 1010 920 980 96,0 94,0 102,0 92,3
C. da coxa (cm) 520 51,8 54,0 49,4 56,7 58,5 49,5 524 53,0 485 56,0 49,0 47,3 51,0 54,2
CP (cm) 327 352 37,0 35,0 341 358 35,4 353 335 342 355 360 34,5 36,5 37,0
RCQ 097 087 0,79 0,81 0,78 0,69 0,83 0,67 0,69 094 0,77 0,79 0,84 0,75 0,76
RCE 052 045 041 0,46 046 045 0,47 041 043 054 047 048 0,47 0,44 0,45
DCT* (mm) 6,5 9,5 10,0 4,0 155 27,0 7,0 220 250 11,0 330 280 8,0 27,0 26,0
DCSE* (mm) 12,0 170 10,0 6,0 150 245 11,0 115 16,0 140 240 240 14,0 27,0 20,0
DCSI* (mm) 6,0 185 6,5 7,0 250 345 8,5 10,0 16,0 135 180 185 12,0 20,0 32,5
DCABD* (mm) 8,0 20,0 155 6,0 17,0 40,0 8,0 9,0 32,0 11,0 370 295 11,0 35,0 24,0
DC* coxa (mm) 7,0 11,0 120 5,0 20,0 31,0 8,0 330 315 8,0 395 37,0 10,0 35,0 34,0
DC peitoral (mm) 5,0 6,0 7,0 3,0 7,0 5,0 5,0 3,0 12,5 7,0 26,0 22,0 5,0 26,0 6,0
DC axilar (mm) 5,0 10,0 6,0 4,0 11,0 30,0 7,0 55 15,0 9,0 21,0 165 7,0 23,20 20,0
Somatério DC (mm) 49,5 91,5 67,0 35,0 108,5 193,0 54,5 94,0 148,0 73,5 198,5 1755 67,0 193,0 162,5

*Dobras cutaneas aferidas na populacgéo pediétrica.

Notas: P, Pacientes; C1, Controle 1; C2, Controle 2; LGC, Lipodistrofia Generalizada Congeénita; IMC, indice de Massa Corporal; CB, Circunferéncia do brago; CCerv,
Circunferéncia cervical; CC, Circunferéncia da cintura; CQ, Circunferéncia do quadril; CP, Circunferéncia da panturrilha; RCQ, Rela¢do cintura-quadril; RCE, Relacéo cintura-
estatura; DC, Dobra cutanea; DCT, Dobra cutanea tricipital; DCSE, Dobra cutanea subescapular; DCSI, Dobra cutanea suprailiaca; DABD, Dobra cutanea abdominal.
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Variaveis P14 C1 C2 P15 C1 C2 P16 C1 C2 P17 C1 C2
Idade (anos) 35 36 33 38 37 36 42 38 39 42 41 41
Sexo M M M F F F M M M F F F
Subtipo LGC - - - 1 - - 1 - - 1 - -
IMC (kg/m?) 19,8 22,7 23,5 22,3 22,1 20,2 23,0 23,7 22,0 24,0 24,5 24,4
CB (cm) 26,5 32,2 30,1 26,5 23,2 24,5 30,0 31,4 29,0 28,5 30,0 25,4
C.pescoco (cm) 33,6 34,7 37,5 36,0 29,4 29,0 38,5 311 354 37,6 31,0 31,3
CC (cm) 76,5 73,3 76,4 77,0 63,5 64,5 80,1 75,7 78,5 77,6 74,0 74,7
CQ (cm) 84,3 93,3 96,0 86,8 94,5 92,0 85,0 91,2 98,3 88,4 105,5 93,9
C. da coxa (cm) 42,5 53,8 51,9 47,0 55,5 46,0 453 52,5 47,5 46,2 57,0 53,6
CP (cm) 32,5 333 34,7 38,3 34,5 30,5 36,0 35,5 32,8 36,5 37,8 33,5
RCQ 0,91 0,79 0,80 0,89 0,67 0,70 0,94 0,83 0,80 0,88 0,70 0,80
RCE 0,45 0,43 0,46 0,47 0,41 0,43 0,49 0,45 0,44 0,50 0,47 0,49
DCT* (mm) 6,0 8,0 12,5 6,0 11,0 25,0 7,0 5,0 12,0 9,0 34,5 11,5
DCSE* (mm) 13,0 11,0 14,5 16,0 5,0 14,5 15,0 14,0 18,5 15,5 19,5 12,0
DCSI* (mm) 7,0 20,0 14,5 10,0 9,0 13,0 10,0 18,0 25,0 15,5 29,0 15,0
DCABD* (mm) 6,0 23,0 19,5 7,0 6,0 235 12,0 14,0 28,5 10,0 31,0 21,5
DC* coxa (mm) 7,0 21,0 15,0 6,0 25,0 30,0 8,0 7,0 20,0 9,0 42,0 24,0
DC peitoral (mm) 4,0 3,0 3,0 6,0 3,0 14,0 6,0 5,0 4,0 6,0 11,0 4,0
DC axilar (mm) 6,0 6,0 12,0 6,0 4,0 10,0 9,0 7,0 12,0 8,0 215 11,0
Somatério DC (mm) 49,0 92,0 91,0 57,0 63,0 130,0 67,0 70,0 120,0 73,0 188,0 99,0

*Dobras cutaneas aferidas na populacgéo pediétrica.

Notas: P, Pacientes; C1, Controle 1; C2, Controle 2; LGC, Lipodistrofia Generalizada Congeénita; IMC, indice de Massa Corporal; CB, Circunferéncia do brago; CCerv,
Circunferéncia cervical; CC, Circunferéncia da cintura; CQ, Circunferéncia do quadril; CP, Circunferéncia da panturrilha; RCQ, Rela¢do cintura-quadril; RCE, Relacéo cintura-
estatura; DC, Dobra cutanea; DCT, Dobra cutanea tricipital; DCSE, Dobra cutdnea subescapular; DCSI, Dobra cutanea suprailiaca; DABD, Dobra cutanea abdominal.



APENDICE H — COMPOSICAO CORPORAL DE PACIENTES COM LGC E SEUS RESPECTIVOS CONTROLES

Variaveis P1 Cl C2 P2 C1 C2 P18 C1 C2 P3 C1 C2
Idade (anos) 7 9 6 9 9 8 9 8 7 11 13 12
Sexo M M M F F F M M M M M M
Subtipo LGC 1 - - 1 - - 2 - - 1 - -
IMC (kg/m?) 20,3 19,2 16,2 17,1 17,2 16,0 18,2 16,4 16,6 16,9 16,9 15,5
%GC 15,0 351 28,5 13,6 32,9 33,4 8,8 32,8 29,8 13,1 16,6 22,0
IMG (kg/m?) 3,05 7,0 4,6 2,3 5,6 53 1,6 5,4 5,0 2,2 2,8 3,4
TAV (g)* - - - - - - - - - - - -
TAV (cm3)* - - - - - - - - - - - -
IMM 16,4 12,1 10,9 14,0 10,8 9,9 15,8 10,5 11,0 14,0 13,5 11,3
RSMI* - - - - - - - - - - - -
%G Bragos 19,6 40,6 42,0 15,7 38,8 46,0 9,8 39,0 41,6 15,3 18,8 32,1
%G Pernas 17,8 40,7 36,2 16,0 35,4 34,7 7,9 40,2 33,9 13,7 21,4 25,8
%G Tronco 10,9 32,6 23,0 10,1 33,1 33,2 7,2 29,3 27,1 10,6 11,9 17,8
%G Androide 8,4 34,0 19,0 8,7 34,8 32,5 6,4 30,2 25,8 10,4 9,4 14,8
%G Ginoide 14,6 38,9 32,3 11,6 38,5 37,9 7,5 39,5 31,0 8,7 18,1 27,1
AIG 0,58 0,9 0,6 0,75 0,9 0,9 0,85 0,77 0,83 1,19 0,52 0,55
MG do tronco/MGT 0,34 0,39 0,36 0,33 0,45 0,43 0,37 0,38 0,39 0,36 0,33 0,35
MGP/MGT 0,38 0,43 0,39 0,41 0,35 0,37 0,30 0,42 0,38 0,36 0,44 0,43
MGM/MG tronco 1,53 1,43 1,49 1,59 1,07 1,16 1,14 1,42 1,33 1,38 1,73 1,61
FMR 0,61 0,80 0,64 0,63 0,94 0,96 0,91 0,73 0,80 0,77 0,56 0,69

*Medida estimada apenas para os adultos. Notas: LGC, Lipodistrofia Generalizada Congénita; IMC, Indice de Massa Corporal; %GC, Gordura corporal; TAV, Tecido adiposo
visceral; IMM, Indice de massa muscular; RSMI, Indice muscular esquelético relativo; %G, Percentual de gordura; A/G: Androide/Ginoide; MG, Massa gorda; MGT, Massa
gorda total; MGP, Massa gorda das pernas; MGM, Massa gorda dos membros; FMR, Fat Mass Ratio.



Variaveis P4 Cl C2 PS5 C1 C2 P19 C1 C2 P6 C1 Cc2 P20 C1 Cc2
Idade (anos) 11 11 13 12 12 12 13 13 13 14 14 13 16 17 16
Sexo M M M F F F F F F F F F M M M
Subtipo LGC 1 - - 1 - - 2 - - 1 - - 2 - -
IMC (kg/m?) 19,9 19,0 19,8 20,6 20,5 22,4 19,7 18,8 19,7 22,4 23,8 22,7 24,5 22,4 22,2
%GC 10,9 27,4 19,3 103 251 31,2 81 308 272 132 353 334 63 21,9 210
IMG (kg/m?2) 21 5,17 3,8 2,1 51 6,9 1,6 58 54 2,9 8,4 7,6 1,6 4,9 4,6
TAV (g)* - - - - - - - ; ; ; ; - ) ] -
TAV (cm3)* - - - = - - o - - - - - - - -
IMM 16,4 13,0 15,3 173 145 143 173 123 134 186 144 142 222 166 16,6
RSMI* - - - > - - - - - - - - - - -
%G Bragos 13,7 36,9 18,6 126 282 361 103 343 302 160 380 373 7,7 18,3 16,0
%G Pernas 131 31,4 20,4 12,7 20,0 32,7 81 349 315 150 370 390 64 19,3 26,3
%G Tronco 7,2 23,4 18,5 6,6 206 309 56 286 245 103 357 299 44 252 185
%G Androide 6,1 22,9 17,9 6,4 186 30,6 55 265 226 88 385 294 46 27,3 151
%G Ginoide 9,6 32,2 21,6 8,5 341 345 55 366 360 120 393 40,7 56 22,2 2572
AlG 0,63 0,71 0,83 0,75 055 089 10 0,7 0,6 0,73 098 0,72 082 12 0,6
MG do tronco/MGT 0,31 0,36 0,44 0,30 037 045 036 043 040 037 045 038 037 054 04
MGP/MGT 0,40 0,44 1,39 040 046 138 029 041 043 038 040 047 028 031 05
MGM/MG tronco 1,69 1,61 1,14 177 155 113 118 121 135 142 116 155 112 0,75 1,35
FMR 0,54 0,75 0,91 052 098 094 069 08 078 068 09% 0,77 069 131 0,70

*Medida estimada apenas para os adultos. Notas: LGC, Lipodistrofia Generalizada Congénita; IMC, Indice de Massa Corporal; %GC, Gordura corporal; TAV, Tecido adiposo
visceral; IMM, Indice de massa muscular; RSMI, Indice muscular esquelético relativo; %G, Percentual de gordura; A/G: Androide/Ginoide; MG, Massa gorda; MGT, Massa

gorda total; MGP, Massa gorda das pernas; MGM, Massa gorda dos membros; FMR, Fat Mass Ratio.
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Variaveis P21 C1 C2 P7 C1 C2 P22 C1 C2 P8 C1 C2 P9 C1 C2

Idade (anos) 17 17 18 21 21 21 21 22 21 25 25 25 27 27 27
Sexo F F F M M M M M M F F F F F F
Subtipo LGC 2 - - 1 - - 2 - - 1 - - 1 - -
IMC (kg/m?) 165 201 189 224 216 222 2447 2349 2342 2400 2353 2254 23,01 2259 22,33
%GC 7,6 324 322 84 185 203 9.1 184 17,6 108 289 39,3 11,05 29,4 343
IMG (kg/m?) 1,3 6,5 6,1 1,9 4,0 4,5 2,2 4,3 4,2 2,7 6,8 9,6 2,7 6,6 7,6
TAV (g9)* - - - 113 14 86 73 132 76 50 159 249 0 0 115
TAV (cm?)* - - - 120 14 91 78 140 81 53 168 264 0O 0 122
IMM 14,7 127 120 194 168 168 215 182 186 20,6 158 140 19,7 152 137
RSMI* - - - 917 783 748 782 83 8,7 9,5 7,2 6,7 7,5 6,8 6,25
%G Bracos 9,3 36,3 324 82 180 181 81 16,1 129 142 311 421 192 342 358
%G Pernas 8,2 39,7 364 80 201 229 98 18,2 200 121 275 419 157 365 382
%G Tronco 5,4 281 304 75 174 194 7.8 191 172 7,6 309 39 6,3 23,4 333
%G Androide 5,2 27,7 294 52 143 168 6,4 180 155 6,5 324 368 48 19,9 322
%G Ginoide 6,2 423 390 57 19,2 229 11 18,7 214 84 32,1 46,7 11,8 38,7 406
AIG 084 066 075 09 0,7 0,7 059 0% 073 077 101 079 040 051 0,79
MG do tronco/MGT 038 038 041 04 0,4 0,4 048 048 044 032 051 044 028 034 043
MGP/MGT 030 045 045 0,3 0,4 0,4 027 034 038 038 034 042 042 049 043
MGM/MG tronco 1,08 151 133 112 118 1,11 078 092 1,09 1,75 086 122 211 177 124
FMR 065 071 08 093 087 08 079 105 08 062 112 093 04 0,6 0,87

*Medida estimada apenas para os adultos. Notas: LGC, Lipodistrofia Generalizada Congénita; IMC, Indice de Massa Corporal; %GC, Gordura corporal; TAV, Tecido adiposo
visceral; IMM, Indice de massa muscular; RSMI, Indice muscular esquelético relativo; %G, Percentual de gordura; A/G: Androide/Ginoide; MG, Massa gorda; MGT, Massa
gorda total; MGP, Massa gorda das pernas; MGM, Massa gorda dos membros; FMR, Fat Mass Ratio.



Variéveis P10 C1 C2 P11 C1 C2 P12 C1 C2 P13 C1 C2 P23 C1 C2
Idade (anos) 28 26 29 29 29 29 33 33 32 33 33 33 34 34 36
Sexo F F F F F F F F F F F F F F F
Subtipo LGC 1 - - 1 - - 1 - - 1 - - 2 - -
IMC (kg/m?) 18,76 19,71 19,11 2294 2354 2158 2594 2453 2357 2323 2370 2337 17,71 2066 18,71
%GC 110 325 274 86 421 289 10,1 40,0 285 122 386 359 87 39,2 234
IMG (kg/m?) 2,2 6,4 5,3 2.0 9,9 6,3 2.6 9,8 8.9 285 908 837 154 81 4,4
TAV (9)* 23 238 0 6 563 198 35 469 475 81 317 119 1 494 27
TAV (cmeé)* 24 253 0 7 597 210 37 497 504 86 336 126 1 524 29
IMM 17,26 12,59 13,1 20,2 12,7 145 222 138 135 193 137 1413 1528 11,70 1352
RSMI* 6,04 564 576 7,36 51 6,5 8,3 6,0 5,8 8,4 6,14 6,03 5,8 55 5,8
%G Bragos 16,2 335 32,7 127 447 325 126 448 451 142 427 444 109 401 264
%G Pernas 136 349 331 10,2 450 31,2 13,7 438 414 153 433 426 94 383 2572
%G Tronco 7,2 325 231 50 425 280 6,5 39,7 380 85 370 309 65 426 224
%G Androide 5,7 341 196 52 444 259 53 38,1 371 85 366 31,7 66 459 21,6
%G Ginoide 106 391 324 70 48,6 342 13 442 422 69 453 429 81 453 27,0
AIG 054 o087 061 074 091 075 041 086 086 109 0,81 0,74 0,82 1,01 0,8
MG do tronco/MGT 03 046 034 031 051 044 035 045 045 033 044 038 039 051 045
MGP/MGT 032 040 046 032 03 039 037 039 039 042 041 045 030 036 037
MGM/MG tronco 13 107 156 156 09 1,15 149 112 111 17 121 150 1,14 089 1,07
FMR 053 093 070 049 094 09 047 091 092 055 08 073 069 111 089

*Medida estimada apenas para os adultos. Notas: LGC, Lipodistrofia Generalizada Congénita; IMC, Indice de Massa Corporal; %GC, Gordura corporal; TAV, Tecido adiposo
visceral; IMM, Indice de massa muscular; RSMI, Indice muscular esquelético relativo; %G, Percentual de gordura; A/G: Androide/Ginoide; MG, Massa gorda; MGT, Massa
gorda total; MGP, Massa gorda das pernas; MGM, Massa gorda dos membros; FMR, Fat Mass Ratio.
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Variaveis P14 C1 Cc2 P15 C1 Cc2 P16 C1 C2 P17 C1 C2
Idade (anos) 35 36 33 38 37 36 42 38 39 42 41 41
Sexo M M M F F F M M M F F F
Subtipo LGC 1 - - 1 - - 1 - - - - -
IMC (kg/m?) 19,80 22,7 23,5 22,3 22,2 20,2 23,0 23,7 22,0 24,0 24,5 24,3
%GC 8,7 26,3 24,0 8,1 24,8 29,9 10,5 14,3 27,6 135 42,4 32,6
IMG (kg/m?) 1,71 6,0 5,7 1,8 55 6,1 2,4 34 6,1 3.2 10,3 7,9
TAV (9)* 2 328 414 0 0 195 2 129 602 26 649 307
TAV (cme)* 2 348 439 0 0 206 2 137 638 27 688 325
IMM 16,99 15,98 16,96 19,63 15,85 13,39 19,69 19,62 15,12 19,7 13,19 15,38
RSMI* 7,2 7,4 8,3 8,0 6,8 58 8,0 9,4 6,6 7,9 59 6,9
%G Bragos 11,0 19,9 18,8 10,1 28,8 31,8 13,0 13,1 24,6 15,2 42,6 33,2
%G Pernas 10,0 26,4 25,5 9,4 33,8 33,7 12,8 13,0 30,0 16,8 48,1 35,1
%G Tronco 5,9 28,9 25,0 55 17,9 26,6 7,1 15,0 27,9 10,2 40,6 32,6
%G Androide 45 30,6 24,9 47 14,3 27,8 5,7 14,6 299 6,7 43,4 34,9
%G Ginoide 8,0 28,1 30,99 71 32,2 38,4 9,7 12,9 30,4 16,2 51,3 41,5
AIG 0,56 1,09 0,81 0,66 0,44 0,72 0,6 1,12 0,98 0,42 0,84 0,84
MG do tronco/MGT 0,33 0,52 0,46 0,35 0,33 0,44 0,34 0,48 0,48 0,38 0,43 0,46
MGP/MGT 0,37 0,33 0,39 0,35 0,51 0,40 0,36 0,32 0,36 0,38 0,44 0,40
MGM/MG tronco 1,59 0,81 1,07 1,41 1,88 1,16 1,53 0,90 0,95 1,33 1,24 1,09
FMR 0,59 1,09 0,98 0,58 0,53 0,79 0,55 1,15 0,93 0,61 0,84 0,93

*Medida estimada apenas para os adultos.

Notas: LGC, Lipodistrofia Generalizada Congénita; IMC, indice de Massa Corporal; %GC, Gordura corporal; TAV, Tecido adiposo visceral; IMM, indice de massa muscular;
RSMI, indice muscular esquelético relativo; %G, Percentual de gordura; A/G: Androide/Ginoide; MG, Massa gorda; MGT, Massa gorda total; MGP, Massa gorda das pernas;
MGM, Massa gorda dos membros; FMR, Fat Mass Ratio.



APENDICE I - IMAGENS DE FAT SHADOW DE INDIVIDUOS COM LGC
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APENDICE J - IMAGENS DE FAT SHADOW DE INDIVIDUOS SAUDAVEIS
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Feminino, 17 anos Feminino, 18,0 anos Feminino, 25 anos Feminino, 25 anos Fem

IMC=20,1 kg/m?

\

& f’?
;. ) ) ( (

Feminino, 12 anos Feminino, 12 anos Feminino, 13 anos
0,5 kg/m*> IMC=22,4 kg/m? IMC=18,8 kg/m?

—\
/

|

{

y {

IMC=18,0 kg/m? °=23,5kg/m*>  IMC=24,5 kg/m?

anos Feminino, 14 anos

IMC=23,8 kg/m?
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Feminino, 26 anos Feminino, 29 anos nino, 29 anos Feminino, 29 anos Fe

IMC=19,7 kg/m*> IMC= 19,1 MC=23,5 kg/m*> IMC=21,6 kg/m?

]
p
anos Feminino, 34 anos

3,4 kg/m? IMC=20,7

AN
17
33

)
f 1\
ino, 33 anos

=24,5

|
Y

Feminino, 32 anos

Fe -inino__
IMC=23,7

33 anos
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APENDICE K — IMAGENS DE FAT SHADOW DE INDIVIDUOS COM LGC SEGUIDO DOS SEUS RESPECTIVOS CONTROLES
SAUDAVEIS

Masculino, 7 anos ’ Feminino, 9 anos Masculino, 9 anos
LGCI LGCl LGC2

) (

Masculino, 11 anos Masculino, 11 anos Feminino, 12 anos
LGCI LGClI IMC=20,5 kg/m




Feminino, 13 anos
LGC2

Masculino, 16 anos

LGC2

Feminino, 14 anos
LGCI

Masculino, 21 anos ™~

LGCl1

Feminino, 17 anos
LGC2

Masculino, 21 anos

LGE2Z
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Masculino, 35 anos
LGCl1

)
ot

Masculino, 42 anos

LGCl

Feminino, 34 anos

LGC2

Feminino, 38 anos
LGCI
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ANEXO A — APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA

UFC - HOSPITAL

UNIVERSITARIO WALTER W"\O
CANTIDIO DA UNIVERSIDADE
FEDERAL DO CEARA / HUWC -
UFC

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: RELACAO GENOTIPO-FENOTIPO NA LIPODISTROFIA GENERALIZADA
Pesquisador: GRAYCE ELLEN DA CRUZ PAIVA LIMA

Area Temitica:

Versdo: 3

CAAE: 56365822.6.0000.5045

Instituicdo Proponente: Universidade Federal do Ceara/HOSPITAL UNIVERSITARIO WALTER
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.450.659

Apresentagao do Projeto:

Este parecer foi elaborado com informagdes descritas no documento
"PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_1888883.pdf".

Pesquisa sera desenvolvida durante o DOUTORADO EM CIENCIAS MEDICAS (UFC) da pesquisadora
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