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RESUMO

Objetivo: Avaliar o estado nutricional, o controle glicémico e a prevaléncia dos
fatores de risco cardiovasculares em pacientes adultos com diabetes mellitus tipo 1
(DM1), atendidos no ambulatério de nutricdo e endocrinologia do Hospital Geral de
Goiania (HGG). Metodologia: Estudo transversal, realizado entre margo e
agosto/2011, cujos critérios de inclusdo foram: diagnéstico consolidado da doenca
ha pelo menos seis meses, idade maior ou igual a dezenove anos e menor que
sessenta anos. Foram selecionados e entrevistados 52 pacientes, dos quais 44
compareceram para coleta de material biolégico. Coletou-se dados clinicos,
socioecondmicos e bioquimicos. Foram realizados exames de glicemia de jejum
(GJ), hemoglobina glicada (HbA1c), perfil lipidico e microalbuminaria (MA). O
método utilizado para dosar HbA1c E MA foi a Imunoturbidimetria, realizada no
aparelho Labmax Plenno. Os exames de glicemia de jejum e lipidograma também
foram realizados no mesmo equipamento, pelo método enzimatico-colorimétrico
(oxidase/ peroxidase). Apds a coleta de material, foi realizada avaliagéo fisica por
trés entrevistadores treinados que coletaram medidas de peso, altura, circunferéncia
da cintura e afericdo da pressao arterial, seguindo recomendagdes da literatura.
Foram avaliados os seguintes fatores de risco cardiovasculares: hipertensao arterial,
dislipidemia, obesidade geral (IMC- indice de massa corporal), obesidade abdominal
(CC- circunferéncia da cintura), hemoglobina glicada, microalbuminuria, histéria
familiar de diabetes tipo 2 e tabagismo. Foram adotados os pontos de corte
recomendados pela American Diabetes Association (ADA). A analise estatistica foi
realizada no programa Statistical Package for the Social Sciences- SPSS 18.0.
Resultados: A idade média dos pacientes foi de 30,6+7,4 anos, o tempo de
diagnéstico foi de 9,9 £7,1 anos e a mediana da escolaridade foi de 12 anos. A
HbA1c estava inadequada em 90,9% dos pacientes. O excesso de peso foi
observado em 38,6% dos pacientes (n=17). A maior prevaléncia de inadequag¢ao do
IMC, CC e colesterol total (CT) foi associada ao sexo feminino. A prevaléncia de
hipertensao arterial foi de 38,6% (n=17) e de dislipidemia foi de 63,6% (n=28) dos
pacientes. As prevaléncias de inadequacgao do LDL, HDL, colesterol e triglicerideos
foram de 38,6%, 25%, 22,7%, 22,7%, respectivamente. A prevaléncia de MA foi de
72%. Conclusdo: A maioria dos pacientes apresentou controle glicémico
insatisfatério. Foi alta a prevaléncia de excesso de peso e de inadequacédo da
pressao arterial, do perfil lipidico, € microalbuminduria.

Palavras chaves: adulto; diabetes mellitus; diabetes mellitus tipo 1; doencgas
cardiovasculares; fatores de risco; hemoglobina A glicada.



ABSTRACT

Objective: To evaluate the nutritional status, the glycemic control and the prevalence
of cardiovascular risk factors in patients with type 1 diabetes mellitus (T1DM),
attended at the nutrition and endocrinology outpatient clinic of the Goiania Geral
Hospital (GGH). Methodology: a cross-sectional study conducted from March to
August/2011, with the following inclusion criteria: consolidated diagnosis of the
disease for at least six months, age ranging from 19 to 60 years. Fifty-two patients
were selected and interviewed, and 44 came to the clinic for collection of biological
material. Personal, socioeconomic and biochemical data were collected. Fasting
glucose (FG), glycated hemoglobin (HbA1c), lipid profile and microalbuminuria (MA)
were determined. MA and HbA1c were determined by immunoturbidimetry and FG
and lipid profile by the enzymatic colorimetric method using a Labmax Plenno
apparatus. After collecting the material, physical assessment was performed by three
trained interviewers who collected measurements of weight, height, waist
circumference and blood pressure measurement, following recommendations from
the literature. The following risk factors were evaluated: hypertension, dyslipidemia,
general obesity (BMI- body mass index), abdominal obesity (WC- waist
circumference), glycated hemoglobin, microalbuminuria, family history of type 2
diabetes, and smoking. The cutoffs recommended by the American Diabetes
Association (ADA) were adopted. Statistical analysis was performed using the
Statistical Package for the Social Sciences — SPSS 18.0. Results: The average age
of patients was 30.6 + 7.4 years, the time of diagnosis was 9.9 + 7.1 years and
median education was 12 years. The HbA1c was inadequate in 90.9% of the
patients and 38.6% of the patients were found to be overweight (n=17). Most cases
of inadequacy of BMI, WC and total cholesterol (TC) involved females. The
prevalence of hypertension was 38.6% (n=17) and the prevalence of dyslipidemia
was 63.6% (n=28). The prevalence of inappropriate LDL, HDL, cholesterol and
triglyceride levels was 39.5%, 25%, 22.7%, and 22.7%, respectively. The prevalence
of MA was 72%. Conclusion: most patients presented unsatisfactory glucose
control. The prevalence of overweight and hypertension, of altered lipid profile, and
microalbuminuria was high.

Keywords: adult; diabetes mellitus; type 1 diabetes mellitus; cardiovascular diseases;
; risk factors; glycosylated hemoglobin A.
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CAPITULO 1

1 INTRODUCAO

1.1 EPIDEMIOLOGIA DO DIABETES MELLITUS TIPO 1

O diabetes mellitus tipo 1 (DM1) é caracterizado pela hiperglicemia cronica,
corrigida pela reposi¢cdo insulinica exdégena. A doenca € desencadeada pela
destruicdo das células beta das ilhotas de Langherans, levando a deficiéncia
absoluta de insulina (AMERICAN..., 2012). A taxa de destruicao das células beta
é variavel, sendo em geral mais rapida entre as criangas. A deficiéncia de insulina
acarreta alteragdes no metabolismo dos carboidratos, lipideos e proteinas,
complicagdes  microvasculares  (retinopatia, nefropatia e  neuropatia),
macrovasculares (doenga coronariana, insuficiéncia arterial periférica),
cetoacidose e morte (AMERICAN..., 2012; SOCIEDADE..., 2009a).

Informagbes sobre a epidemiologia do diabetes tipo 1 no Brasil séo
escassas e limitadas. De acordo com um estudo brasileiro, o diabetes é a quinta
causa mais comum para hospitalizagdes e esta entre as 10 principais causas de
mortalidade. Assim, o diabetes € um problema importante no Brasil, com um
impacto sobre a saude publica comparavel a paises mais desenvolvidos
(MALERBI; FRANCO, 1992).

A incidéncia de diabetes mellitus tipo 1 (DM1) esta aumentando em paises
desenvolvidos e em desenvolvimento, incluindo o Brasil (MALERBI; FRANCO,
1992; NEGRATO et al., 2010). O diabetes emergiu como um importante problema
de saude publica em sociedades onde as doengas nao transmissiveis sao as
causas mais comuns de invalidez e morte, e requer grandes gastos por causa de

seus crescentes custos diretos e indiretos (AMERICAN..., 2008).
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O EURODIAB “Collaborative Group” publicou levantamento de 16.362
casos registrados por 44 centros europeus. O levantamento mostrou que houve
aumento de casos de DM1 em todas as faixas etarias, porém mais elevado em
criangas pré-escolares: 6,3% para criangas entre 0 e 4 anos; 3,1% para 5 a 9
anos, e 24% para 10 a 14 anos (EURODIAB, 2000). As estimativas
sugerem aumento de quatro vezes na incidéncia de DM1 nas criangas menores de
14 anos, entre 2005 e 2025, na Poldnia. Essa incidéncia € duas vezes maior que a
prevista para toda populagao europeia (JAROSZ-CHOBOT et al., 2011).

A incidéncia do DM1 varia entre paises e grupos étnicos, oscilando de 0,1 a
37,4/100.000 entre criangas de 0 a 14 anos (JOSE et al., 2009). Um estudo, no
Brasil, avaliou a incidéncia anual de DM1 de 1986 a 2006 em criangas menores
de 14 anos de idade. Um total de 176 casos foi diagnosticado na populagao
estudada. A incidéncia global foi de 10,4/100.000 criangas, representando um
aumento de 6,56 vezes na mesma populagdo. O padrao global de variagao de
incidéncia foi classificado como alto em 71,43% dos anos de estudo. A incidéncia
foi ligeiramente superior em criangas de 5-9 anos, brancas, do sexo feminino
pertencentes a classes socioecondmicas mais baixas (NEGRATO et al., 2010).

Um estudo transversal foi realizado com individuos com 18 anos ou mais,
em dez grandes cidades do Brasil. De 6.671 pacientes entrevistados, 979 (15%)
tinham DM1 e 5.692 (85%) tinham diabetes tipo 2 (DM2) (MENDES et al., 2010).

1.2 ETIOLOGIA, DIAGNOSTICO E PREVENGCAO DO DIABETES

O DM1, geralmente, € uma doenga de natureza autoimune, causada tanto
por fatores genéticos, quanto ambientais. Varios estudos tém sido realizados para
identificar os fatores ambientais envolvidos na génese do DM1. Foi realizada uma
revisdo sistematica e meta-analise de 24 estudos observacionais totalizando 4448
participantes que encontrou associagao entre a infecgao clinicamente significativa
por enterovirus, detectada com métodos moleculares, e autoimunidade para DM1

(YEUNG et al., 2011). Os dados disponiveis sobre o papel das infec¢des virais no
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desenvolvimento e progressdo do DM1 permite concluir com um grau razoavel de
confianga, que pelo menos uma fragdo desses pacientes, em algum momento,
sofre algum tipo de insulto viral (COPPIETERS, BOETTLER, VON HERRATH,
2012). Os virus que pertencem ao género enterovirus tém a capacidade para
iniciar e ou acelerar a autoimunidade e a progressao para hiperglicemia, e assim
atuar em diferentes fases do desenvolvimento da doenga (STENE et al., 2011;
OIKARINEN et al., 2011).

Outros fatores também estdo envolvidos na causa do DM1. Harder et al.
(2009) fizeram uma revisao sistematica e meta-andlise de 12 estudos e
observaram que a cada aumento de 1000g no peso de nascimento aumentou em
7% o risco de desenvolver DM1. Em todos os estudos, os pacientes com DM1
apresentaram aumento do ganho de peso durante o primeiro ano de vida, em
comparacdo com os controles. Estes dados indicam que peso elevado ao nascer
(> 4000g) ou excesso de peso precoce, no primeiro ano de vida, sao fatores de

risco para DM1.

Verbeeten et al. (2011) encontraram associagao significativa entre
obesidade na infancia, aumento do IMC ou percentual de peso para a altura e
risco subsequente aumentado de DM1. Viner et al. (2008) também encontraram
associacéo de DM1 e IMC, ou seja, o IMC aumentado na infancia elevou o risco
de desenvolver DM1 mais tarde; apoiando sugestdes que a obesidade pode
estabelecer uma ligacdo entre DM1 e tipo 2. O aumento da prevaléncia de
obesidade na infancia pode contribuir na explicagdo do incremento na prevaléncia
de DM1. Portanto, a reducdo da obesidade infantil pode diminuir também a
incidéncia de DM1, bem como a de diabetes do tipo 2. Corroborando com estes
estudos, Al Mamun et al. (2009) observaram que jovens adultos que tiveram
sobrepeso aos 5 anos de idade, tinham 2,60 vezes mais chances de apresentar
DM1 com a idade de 21 anos. Estes dados sugerem que o IMC na infancia pode
ser fundamental para o desenvolvimento e aumento da incidéncia de todos os

tipos de diabetes.

Verge et al. (1994) também estudaram fatores envolvidos na etiologia do

DM1 e seus resultados indicaram risco aumentado de DM1 associado a curta
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duracdo do aleitamento materno exclusivo, a alta ingestéo de proteina do leite de
vaca na dieta recente, a infeccao recente e a exposigcao dietética precoce, antes
de 3 meses de idade, a formula infantil contendo leite de vaca. Por sua vez, Ashraf
et al. (2010) encontraram associagao entre alta ingestdo de ferro nos primeiros 4
meses de infancia e DM1.

As pessoas com DM1, geralmente, apresentam sintomas agudos e niveis
glicémicos muito elevados, portanto, a maioria dos casos & diagnosticada
rapidamente. A classificagdo atual do diabetes € baseada na etiologia e ndo no
tipo de tratamento. O DM1 é classificado em tipo 1A (90% dos casos é autoimune)
e 1B (sem causa conhecida — idiopatica). Os marcadores de autoimunidade sao
os autoanticorpos antiinsulina, antidescarboxilase do acido glutamico e antitirosina
fosfatases (SOCIEDADE..., 2009a). Esses anticorpos estdo presentes meses ou
anos antes do diagndstico clinico. O DM1 também apresenta associagdo com o
sistema antigeno leucocitario humano (HLA) podendo suscitar o desenvolvimento
da doenga ou proteger contra ela (ERLICH et al., 2008).

De modo geral, o DM1 inicia antes dos 30 anos de idade, mas pode
acometer individuos em qualquer faixa etaria. O diabetes tipo LADA (Latent
autoimmune diabetes of the adult) € um DM1 que também ocorre destruicao
autoimune das células beta, porém, € muito mais lenta, e inicialmente controlada
com uso de hipoglicemiantes orais, necessitando de insulina, apds pelo menos
seis meses de diagnostico. Este tipo de DM1 acontece em individuos mais velhos
(acima de 30 anos) e ha progressiva perda de fungédo da célula beta. O diabetes
tipo 1B ou diabetes com tendéncia a cetose, seria um tipo intermediario aos tipos
1 e 2 (MARASCHIN et al., 2010). Os critérios para o diagnostico do diabetes
estdo representados no quadro 1.

14



Quadro 1. Critérios diagnédsticos de Diabetes Mellitus

HbA1c maior ou igual a 6,5%

Ou

Glicemia de Jejum maior ou igual a 126 mg/dL*
Ou

Teste Oral de Tolerancia a Glicose maior ou igual a 200 mg/dL*
Ou

Glicemia casual maior ou igual a 200 mg/dL em pacientes com sintomas classicos

de hiperglicemia ou em crise hiperglicémica

*Adaptado de Position Statement/ American Diabetes Association, 2012

Em 2009, um Comité Técnico Internacional com representantes da
American Diabetes Association (ADA), da International Diabetes Federation —(IDF)
(INTERNATIONAL..., 2010), e da Associagao Europeia para o Estudo de Diabetes
(EASD) recomendou também o uso do teste de hemoglobina glicada (HbA1c) para
diagnosticar diabetes quando os valores fossem maior ou igual a 6,5 % e a ADA
adicionou esse critério em 2010 (AMERICAN..., 2012).

A HbA1c é formada através de uma reagéao irreversivel entre a glicose
sanguinea e a hemoglobina. A HbA1c tem sido considerada como representativa
da média ponderada global das glicemias médias diarias (incluindo glicemias de
jejum e poés- prandial) durante os ultimos dois a trés meses. A glicagcdo da
hemoglobina ocorre ao longo de todo o periodo de vida do glébulo vermelho, que
€ de, aproximadamente, 120 dias. Porém, a glicemia recente € a que mais
influencia o valor da HbA1c. Os estudos clinicos sugerem que um paciente em
controle estavel apresentara 50% de sua HbA1c formada no més precedente ao
exame, 25% no més anterior a este e os 25% remanescentes no terceiro ou
quarto meses antes do exame (SOCIEDADE..., 2009b).

As doencgas que alteram o tempo de sobrevida das hemacias, como anemia
hemolitica e hemorragia, que reduzem a sobrevida das hemacias, podem resultar
em valores falsamente baixos. Nos estados de anemia por caréncia de ferro, de

vitamina B12 ou de folato, em que ocorre aumento da sobrevida das hemacias,
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pode ser observada falsa elevacao dos valores de HbA1c (SUMITA; ANDRIOLO,
2008).

Atualmente a prevengdo primaria de DM1 ndo tem uma base racional que
possa ser aplicada a toda a populagdo. As proposicdées mais aceitaveis para
prevencao baseiam-se no estimulo do aleitamento materno e em evitar a
administracdo de leite de vaca nos primeiros trés meses de vida (WORLD...,
2002).

Estudos clinicos estdo sendo conduzidos para testar varios métodos
de prevencdo de DM1, ou reversdo precoce, naqueles com evidéncia de
autoimunidade (AMERICAN..., 2012). A medicéo de auto-anticorpos anti-ilhotas
identifica os individuos que estdo em risco de desenvolver DM1. Tais testes
podem ser adequados em individuos de alto risco, como aqueles com
hiperglicemia prévia ou transitéria e aqueles que tém parentescom DM1
(AMERICAN..., 2012).

1.3 ALTERAGOES METABOLICAS E FATORES DE RISCO
CARDIOVASCULARES

A dosagem de HbA1c mostrou-se capaz de prognosticar o risco de
desenvolvimento de muitas das alteragbes metabdlicas do diabetes (THE
DIABETES..., 1993). No adulto, niveis de HbA1c acima de 7% estdo associados a
risco progressivamente maior de complicagbes cronicas (SUMITA; ANDRIOLO,
2008). Estudos apontam uma relagdo positiva entre HbA1c e aumento das
concentragdes de colesterol (CT), triglicérides (TG) e risco cardiovascular (BAENA
et al, 2002; PETITTI et al., 2007; SOEDAMAH-MUTHU et al., 2004).

Um estudo realizado em Sao Paulo, em trés centros de referéncia para
tratamento do DM, encontrou controle metabdlico insatisfatério em 61,1% dos
pacientes com HbA1c maior que 9%, apesar de serem acompanhados por equipe
multidisciplinar, mostrando alto risco de complicacdes crénicas (JOSE et al.,

2009). Snell-Bergeon et al. (2010) encontraram associagao entre calcificacéo da
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artéria coronaria (aterosclerose subclinica) e niveis de glicose, medida através de
monitoramento continuo de glicose, em homens com DM1, mas ndo em mulheres.

A prevaléncia de controle glicémico inadequado (HbA1c >7%) foi de 76%
entre os pacientes com DM2 e de 90% entre os pacientes com DM1 (p<0,001).
As caracteristicas que foram significativamente associadas com melhor controle
glicémico incluiram: menor tempo deduragdo do diabetes, cuidados
multiprofissionais, participagdo em programade educacdo em diabetes e
satisfagdo com o tratamento atual (MENDES et al., 2010). Controle glicémico
adequado é mais importante no adulto com DM1 do que no diabetes tipo 2 no
tocante a redugédo de risco para doenca cardiovascular (DCV) (SOCIEDADE...,
2009a).

Palombo et al. (2011) sugerem que individuos jovens com DM1,
relativamente de longa duragao, tém comprometimento generalizado da estrutura
e funcdo de grandes artérias e redugdo na capacidade de regeneragcao do
endotélio. A hiperglicemia crénica parece deteriorar as caracteristicas funcionais
arteriais, aumentando a rigidez e diminuindo a vasodilatacdo periférica, e
consequentemente aumentando a presséo arterial.

A prevaléncia de hipertensédo arterial (HAS) aumenta com a idade e o
tempo de duracdo do DM1 (NATHAN et al.,, 2009; SOEDAMAH-MUTHU et al.,
2004). No EURODIAB (Eurodiab Insulin Dependent Diabetes), estudo clinico com
participacdao de 138 centros europeus, a prevaléncia de HAS foi de 22% e
aumentou para 33,8% apds sete anos de seguimento (SOEDAMAH-MUTHU et al.,
2004). No entanto, foi demonstrado no Diabetes Control and Complications Trial
(DCCT), que melhor controle glicémico em DM1 & capaz de prevenir o surgimento
da HAS (THE DIABETES..., 1993).

Em relagdo a alteragdes lipidicas, o EURODIAB, estudo que avaliou o papel
dos diferentes fatores de risco como causa das complicagbes do diabetes,
encontrou 50% de prevaléncia de dislipidemia entre os individuos com DM1
(SOEDAMAH-MUTHU et al., 2004). Em dois outros estudos, adolescentes com

DM1 apresentaram maior prevaléncia de colesterol total alterado e LDL em
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comparagao aos adolescentes sem diabetes (ARCANJO et al., 2005; SANTOS et
al., 2007).

Rodrigues et al. (2010) observaram que anormalidades quantitativas das
fragdes lipidicas eram revertidas pelo controle rigoroso da HbA1c. No entanto,
anormalidades qualitativas aterogénicas, ndo respondiam ao controle da glicemia.
Ahuja et al. (2011) estudaram a relagdao entre dislipidemia e HbA1c com
aterosclerose em vinte e cinco jovens com DM1 e seus controles saudaveis.
HbA1c foi associada positivamente com triglicerideos, Lipoproteina de Baixa
Densidade (LDL) e Lipoproteina de Alta Densidade (HDL) em DM1. Os autores
concluiram que pacientes com DM1 estavam em risco prematuro aumentado para
aterosclerose. As mulheres estavam em risco maior em relacdo aos
homens devido a maior prevaléncia de dislipidemia entre elas.

Para manter um controle metabdlico mais adequado e evitar as
complicagdes crénicas do DM1, foi provado no DCCT, que o tratamento intensivo
com multiplas doses de insulina deve ser recomendado. O DCCT encontrou uma
diminuicdo de 76% nos casos de retinopatia, 60% nos de neuropatia e 39% nos de
nefropatia naqueles pacientes tratados intensivamente em relagdo aos tratados
convencionalmente (NATHAN et al, 2005; NATHAN et al, 2009; THE DIABETES...,
1993).

No entanto, a intensificacdo no uso de insulina apresenta limitagées, como:
o0 aumento da frequéncia de hipoglicemia e ganho de peso. Os portadores de DM1
podem ter valores glicémicos entre 50 e 60 mg/dL em até 10% do tempo;
hipoglicemias sintomaticas varias vezes por semana, hipoglicemias graves com
perda de consciéncia, convulsdes, coma a cada um ou dois anos ou de 0,20 a
0,60 eventos por pessoa/ ano (NERY, 2008). Em relagdo ao ganho de peso,
pacientes com DM1 tém apresentado sobrepeso e/ou obesidade e aumento da
gordura visceral, desencadeando dislipidemia e aumento dos niveis pressao
arterial, o que pode contribuir para um maior risco de desenvolvimento de
complicagdes macrovasculares como, por exemplo, a doenca arterial coronariana
(DAC) (CONGET; GIMENEZ, 2009; NUNES et al., 2009).
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Apesar da obesidade nao ser caracteristica tipica do DM1, esta cada vez
mais frequente. Rodrigues et al. (2011) encontraram prevaléncia de 56,7% de
excesso de peso nestes pacientes. Esta prevaléncia é similar a encontrada na
populacdo americana em geral da mesma idade, 20 a 39 anos (57,5%) (HEDLEY,
2004). Gomes et al. (2012) em um estudo multicéntrico no Brasil encontraram
excesso de peso em um terco dos pacientes com DM1. O controle glicémico
estava inadequado em 89% dos individuos, assim como o HDL, LDL, colesterol
total e PAD que estavam fora da meta de controle metabdlico recomendada pela
ADA (2012).

Mulheres jovens com DM1 e peso normal, porém com obesidade central,
circunferéncia da cintura (CC) aumentada ou sindrome metabdlica (SM) tiveram
aumento do tecido adiposo epicardial e aumento do risco de DAC (MOMESSO et
al., 2011). Além da obesidade aumentar o risco de DCV induzindo anormalidades
metabdlicas, tais como dislipidemia, hipertensao e inflamacao, é também um forte
preditor de progressdao da aterosclerose subclinicaem adultos com
DM1 independentes desses fatores (RODRIGUES et al., 2011).

A avaliagao antropométrica de portadores de DM1 é importante no sentido
de avaliar o impacto da transigdo alimentar e nutricional, marcada pelo
sedentarismo e alto consumo de alimentos ricos em carboidratos e gorduras,
sobre o estado nutricional. Esse fato reflete o aumento da prevaléncia de
sobrepeso também em adolescentes com DM1. A prevaléncia de sobrepeso
nesses pacientes triplicou quando foram comparados dois periodos, de 1979 a
1989 e de 1990 a 1998, seguindo também a tendéncia da populagédo em geral,
nao diabética (LIBERATORE-JUNIOR et al., 2008). Ha indicios de que as meninas
apresentam tendéncia ao sobrepeso, principalmente entre 14 e 19 anos de idade
(PIETILLAINEN et al., 1995).

O ganho de peso com o tratamento insulinico intensivo no DM1,
principalmente em pacientes com histéria familiar de DM2, leva a manifestacéo de
varios componentes da sindrome metabdlica (SM) nestes pacientes, como
aumento da gordura abdominal, dislipidemia e resisténcia a insulina (RI)
(PURNELL et al., 2003; RODRIGUES et al., 2011). A sindrome metabdlica € um
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conjunto de fatores de risco de origem metabdlica inter-relacionados que parecem
promover diretamente o desenvolvimento de doenga cardiovascular
aterosclerética (GRUNDY et al., 2005).

A presenca de SM em pacientes com DM1 tem sido documentada por
varios autores. Rassi e Rassi (2006), estudando um grupo de 107 pacientes (entre
criangas, adolescentes e adultos) com DM1 em Goiania, GO, encontraram a
presenga de trés componentes da SM em 9% destes pacientes, dois componentes
em 14% e um em 22%. Baez et al. (2009) encontraram SM em 25% dos
pacientes com DM1 entre 18 e 72 anos. A medida que o DM1 evolui, comeca a
apresentar varios componentes da SM, o que contribui para aumentar o risco de
DCV (GHOSH et al., 2010; RODRIGUES; CANANI; GROSS, 2010; RODRIGUES
et al., 2011).

A hiperglicemia crénica pode reduzir a sensibilidade periférica a insulina,
desencadear disfungao endotelial generalizada e consequente microalbuminuria
(MA), que se néao for revertida, apos trés anos, levara ao aumento gradual da
pressdo arterial. Esse mecanismo explica parcialmente o possivel
desenvolvimento de SM no DM1 (GHOSH et al., 2010; MOGENSEN, et al., 1991).

A MA prediz maior morbidade e mortalidade cardiovascular independente
de outros fatores de risco. Por outro lado, a MA mostra-se também
frequentemente associada a outros fatores de risco cardiovascular, sendo um dos
componentes da SM (RODRIGUES et al., 2010; WAJCHENBERG et al., 2008;
ZANELLA, 2006). A MA além de refletir aumento da resisténcia insulinica (RI)
(possivelmente o principal fator na génese do DAC no DM1) é também marcador
de lesdo renal na sua fase inicial, portanto a sua presenca representa leséo
vascular difusa. A disfungcao endotelial que costuma preceder, em dois a trés anos,
a microalbuminuria, € possivelmente, o elo entre o desenvolvimento das
complicagdes renais e cardiovasculares frequentemente vistas nos pacientes com
DM1 (CHILLARON et al., 2010; GHOSH et al., 2010; STEHOUWER et al., 1995).

O tabagismo € outro fator que contribui para a diminuicao da sensibilidade a
insulina em pacientes com DM1. Pilacinsk et al. (2012) avaliaram a relagao entre

tabagismo e duragdo da remissao parcial do DM1. Definiu-se a remisséao parcial
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como uma dose de insulinade <0,3U/kg/24 h, umvalor de HbA1c <7,0%
e uma concentracao de peptideo C no soro, de 0,5 ng/mL. Entre os pacientes
que estavam em remissao parcial do DM1, 28% haviam fumado, enquanto entre
0s pacientes que nédo estavam em remissao do DM1, 51% haviam fumado. Em
relacdo aos individuos que fumavam, aqueles que ndo fumavam no momento do
diagnoéstico de DM1 sofreram uma maior duragdo da remissao parcial. A duragao
da remissédo parcial de DM1 esta associada com o grau de perturbagéo
metabdlica inicial e caracteristicas de resisténcia a insulina.

Reynolds et al. (2011) examinaram a prevaléncia do uso do tabaco e co-
existéncia de fatores de risco cardiometabdlico em 3466 jovens com DM1, entre
10 a 22 anos. A prevaléncia de tabagismo em jovens com idades entre 10-14
anos, 15-19 anos, e maiores que 20 anos com DM1 foi de 2,7%, 17,1% e 34,0%,
respectivamente. O tabagismo foi associado com maior risco de concentragbes
elevadas de triglicérides e sedentarismo em jovens com DM1.

Medidas de combate ao tabagismo auxiliam no controle do diabetes e na
prevencao da hipertensao arterial e DCV (SOCIEDADE..., 2009a).

1.4 DOENCA CARDIOVASCULAR E DIABETES MELLITUS TIPO 1

A presenca de diabetes, em geral, antecipa em 15 anos a idade para
ocorréncia de DCV (SOCIEDADE..., 2009a). O DM1 com o passar do tempo,
aumenta o risco de complicacbes cardiovasculares, principalmente apés os 40
anos. No entanto, o surgimento dessas complicacbes depende do tempo de
duragao da doenga, do aparecimento de nefropatia, da presenga de hipertenséo
arterial, do controle glicémico, do excesso de peso ou obesidade e da presenca de
sindrome metabdlica (WAJCHENBERG et al., 2008).

Individuos com DM1 apresentam prevaléncia aumentada de DCV, sendo 10
vezes maior que em controles ndo-diabéticos da mesma faixa etaria. A DCV ¢ a

principal causa de morbidade e mortalidade em pacientes com diabetes mellitus,
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destacando-se, a DAC, a doencga cerebrovascular e a doenga arterial periférica
(RODRIGUES et al., 2010; SANTOS et al., 2009; TRICHES et al., 2009).

A DAC é mais incidente e mais grave nos pacientes com DM em relagao a
pacientes nao diabéticos. No DM1, as primeiras manifestagcbes da DAC ocorrem
entre a terceira e quarta décadas de vida, principalmente na presenca de
nefropatia diabética (TRICHES et al., 2009). Zgibor et al. (2006) analisaram o
papel dos escores clinicos na avaliacdo do risco de DAC em DM1. Os autores
mostraram claramente que os escores como United Kingdom Prospective
Diabetes Study (UKPDS) e Framinghan subestimaram o risco de DAC no DM1.

Outros fatores importantes para o desenvolvimento de DAC em pacientes
com DM1 sdo os mesmos descritos para DM2, incluindo os componentes da SM,
como obesidade, hipertensédo arterial, hiperglicemia, HDL baixo, triglicérides e
colesterol alto e marcadores de Rl (NADAS et al., 2009; RODRIGUES et al., 2010;
WAJCHENBERG et al., 2008). Além desses fatores, HbA1c elevada e
macroalbuminuria foram significativamente associadas com alteragdes na
estrutura e fungdo ventricular esquerda (TURKBEY et al., 2011).

Em uma coorte inglesa com mais de 23.000 individuos com DM1, a
doencga isquémica do coracgéo foi responsavel por 8% das mortes em homens e
11% em mulheres com menos de 40 anos. A mortalidade entre os homens com
DM1 foi maior que dos nao diabéticos, e a taxa de mortalidade por coronariopatia
foi maior em mulheres diabéticas do que em mulheres e homens nao diabéticos,
chamando a atencdo para o impacto do DM1 na mortalidade também de
individuos jovens, principalmente do sexo feminino. Nesta mesma coorte foi
avaliada a mortalidade cerebrovascular, revelando que 4% das mortes em
individuos com menos de 40 anos foram decorrentes de acidente vascular
encefalico (AVE), principalmente de causa isquémica (LAING et al, 2003).

A ADA (2012) recomenda realizar teste ergométrico para investigar
isquemia miocardica em pacientes com DM1 que tenham mais de 35 anos de
idade, ou que apresentem sintomas cardiacos tipicos como dispnéia e dor

precordial, doenca vascular periférica ou carotidea.

22



No Brasil, um estudo mostrou crescente aumento da frequéncia do DM
nas estatisticas de mortalidade, tanto como causa basica ou contributoria,
especialmente associada a doencgas renais, cardiovasculares e cerebrovasculares
(CESSE et al., 2009).

Diversos estudos, e notadamente, o DCCT e o Epidemiology of Diabetes
Interventions and Complications (EDIC), mostraram beneficio do controle
glicémico, obtido por tratamento insulinico intensificado, na redugcao de DCV e
eventos macrovasculares em pacientes com DM1 (CLEARY; ORCHARD;
GENUTH, 2006; NATHAN; CLEARY; BACKLUND, 2005; STETTLER et al., 2006).
Apds 30 anos de acompanhamento das complicagdes do DM1, observou-se maior
incidéncia cumulativa de DCV no grupo de tratamento convencional (14%), em
relacdo ao grupo de tratamento intensivo (9%). A frequéncia de complicagdes
graves em pacientes com DM1 em tratamento intensivo € mais baixa do que a
relatada anteriormente (NATHAN et al., 2009).

A doenca cardiovascular é a principal causa de mortalidade em pacientes
com DM1. A taxa de mortalidade por DCV em jovens adultos com DM1 é mais
elevada que na populacdo em geral e a morbidade por complicagbes cronicas
resultam em baixa expectativa e qualidade de vida (LAING et al., 2003). Mulheres
com DM1 e idade entre 20 e 29 anos tem um risco 45 vezes maior de morrer de
DCV que mulheres nao diabéticas da mesma idade (BRINDISI et al., 2010). As
DCV sao amplamente discutidas no diabetes tipo 2, porém no DM1 sao
frequentemente subestimadas e subtratadas. Existem poucos dados sobre a
prevaléncia de fatores de risco cardiovasculares nesta populacdo. Perante isto,
justifica-se a importancia de identificar qualquer fator de risco cardiovascular em
pacientes com DM1 tdo cedo quanto possivel a fim de obterum bom

controle metabdlico e iniciar tratamento precoce (BRINDISI et al., 2010).
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2 OBJETIVOS

21 OBJETIVO GERAL

Avaliar o controle glicémico e a presengca de fatores de risco

cardiovasculares em pacientes adultos com DM1.

2.2  OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Avaliar a prevaléncia de pacientes que estdo com controle metabdlico
adequado, segundo critérios da American Diabetes Association;

- Avaliar o estado nutricional dos adultos com diabetes mellitus tipo 1;

- Verificar a prevaléncia dos fatores de risco cardiovasculares;

- Avaliar a prevaléncia de sindrome metabdlica nos pacientes com DM1.
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3 METODOLOGIA

3.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo transversal, observacional e analitico.

3.2 LOCAL, POPULACAO E AMOSTRA

O estudo foi realizado no Ambulatério de Nutricdo e Endocrinologia do
Hospital Geral de Goiania (HGG), centro de referéncia para o tratamento do
diabetes no estado de Goias. Os individuos participantes do estudo eram adultos
com idade maior ou igual a 19 anos e menores que 60 anos, portadores de DM1.
Todos os pacientes que compareceram aos referidos ambulatérios entre margo e
agosto/ 2011, periodo da coleta de dados, foram previamente consultados acerca
do interesse em participar da pesquisa. Nao houve nenhuma recusa de
participacao no estudo. Foram orientados sobre os procedimentos para realizagao
dos exames e agendado entrevista e coleta de material no mesmo dia.

Foram entrevistados 52 pacientes, no entanto, esse numero foi reduzido
para 44 participantes, que retornaram no dia agendado para coleta de material
biolégico e entrevista. Foram realizados até trés contatos telefénicos com cada
paciente a fim de reforgar as orientagdes para realizagao dos exames. No entanto,
oito pessoas que residiam em cidades do interior do estado ndo compareceram
para coleta de material, e relataram como principal motivo, a dificuldade de

conseguir transporte gratuito de seus municipios a Goiania.
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3.3 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Os critérios de inclusdo dos pacientes foram: diagnostico consolidado da
doenca ha pelo menos seis meses, feito por médico com base na glicemia
aumentada e na apresentacao clinica tipica da doenga (perda de peso, poliuria,
polidipsia, polifagia e necessidade de utilizar insulina continuamente desde o
diagnostico), idade maior ou igual a dezenove anos e menor que sessenta anos.

Critérios de exclusdo: Gestantes.

3.4 COLETA DE DADOS

A coleta de dados foi realizada por trés nutricionistas treinadas, cujos
procedimentos foram padronizados antecipadamente (calibragdo) para a aferigao
do peso, altura e CC a fim de garantir a acuracia das medidas. Calculou-se o Erro
Técnico de Medida (ETM) intra e inter observador, comparando com um
antropometrista padrao-ouro (HABICHT,1974).

Foi utilizado formulario para coleta de dados (APENDICE A), por meio da
qual foram coletados dados socioeconbmicos e demograficos, clinicos,
alimentares, antropométricos, pressao arterial e bioquimicos. A situagao
econdmica foi definida de acordo com o critério de classificagcdo econdmica Brasil
(ASSOCIACAO..., 2010). Esta classificacdo também considera nivel de educagéo:
analfabeto/ ensino fundamental incompleto, ensino fundamental completo/ ensino
médio incompleto, ensino médio completo/ ensino médio incompleto, ensino médio
completo/ terceiro grau incompleto e educagao superior completa. Antecedendo a
entrevista, porém no mesmo dia, os pacientes realizaram a coleta de material

biolégico e avaliagado antropométrica.
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3.5 VARIAVEIS DO ESTUDO

As variaveis foram coletadas durante a entrevista, exceto variaveis

bioquimicas. O quadro 2 apresenta as variaveis estudadas.

Quadro 2. Variaveis socioeconémicas, demograficas, clinicas, antropométricas,
pressao arterial, variaveis bioquimicas e fatores de risco
cardiovasculares

Tipo de Variaveis Variaveis
Socioeconémicas e | Sexo, renda per capita, classe econbmica,
demograficas numero de pessoas que residem em casa e que

contribuem com a renda, escolaridade

Clinicas Histéria familiar de DCV, DM, obesidade, tempo
de diagndstico do DM, idade ao diagnéstico, tipo

e dose de insulina, idade, uso de medicamentos,

hipoglicemia, doencas associadas
(hipotireoidismo, nefropatia), sindrome
metabdlica
Antropométricas e pressao Peso (kg), altura (cm), circunferéncia da cintura
arterial (CC), indice de Massa Corporal (IMC - kg/m2),

pressao arterial sistélica (PAS), pressao arterial
diastolica (PAD)

Bioquimicas Hemoglobina glicada (HbA1c), glicemia de jejum
(GJ), colesterol total (CT), HDL, LDL,
triglicerideos (TG), microalbuminuria (MA) e

sindrome metabdlica (SM)

Fatores de risco | Obesidade geral, obesidade central, diabetes
cardiovasculares mellitus, hipertensdo arterial, dislipidemia,
tabagismo
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3.6 FATORES DE RISCO CARDIOVASCULARES

Foram avaliados os seguintes fatores de risco cardiovasculares:
hipertensdo arterial, dislipidemia (CT, LDL, HDL), obesidade geral (IMC),
obesidade abdominal, avaliada pela medida da circunferéncia da cintura (CC),
hemoglobina glicada, microalbuminuria, histéria familiar de diabetes tipo 2 e
tabagismo (MINISTERIO..., 2006a).

Como critérios para bom controle metabdlico e prevencédo dos fatores de
risco cardiovasculares foram utilizadas as recomendagdes da ADA (AMERICAN...,

2012) descritas no quadro 3.

Quadro 3. Pontos de corte recomendados para controle metabdlico, segundo
American Diabetes Association (ADA, 2012)

Parametro Pontos de corte Parametro Pontos de corte
IMC <25Kg/m? CT <200mg/dL

PAS <130mmHg HDL para homens >40mg/dL

PAD <80mmHg HDL para mulheres >50mg/dL
HbA1c <7% LDL <100mg/dL

GJ <130mg/dL TG <150mg/dL

3.7 AVALIACAO ANTROPOMETRICA E DA PRESSAO ARTERIAL

Foi realizada a afericdo das medidas de estatura, peso, CC, afericao da
presséao arterial (PA). Para a avaliagdo da estatura, foi utilizado estadidmetro fixo,
de parede, da marca Tonelli® com 200 cm e divisbes em milimetros. O individuo
estava descalgo ou com meias finas, vestindo o minimo possivel de roupas a fim
de que a posigao do corpo pudesse ser visualizada. O avaliado ficava em posi¢ao
anatémica, formando um angulo reto com a borda vertical do aparelho (LOHMAN;
ROCHE; MARTORELL,1998).
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A massa corporal ficava distribuida em ambos os pés e a cabeca
posicionada no plano horizontal de Frankfurt. Os bracos ficavam livremente soltos
ao longo do tronco, com as palmas voltadas para as coxas. Os calcanhares
ficavam unidos. O avaliado era solicitado a realizar uma inspiragdo profunda e
neste momento era movido o cursor do aparelho até o ponto mais alto da cabeca,
com pressao suficiente para comprimir o cabelo (LOHMAN; ROCHE;
MARTORELL,1998).

Para afericdo do peso, foi utilizada balanga plataforma digital marca
Filizola®, com capacidade maxima de 150 quilos e divisdo de 50 gramas. Para a
pesagem, o avaliado ficava em pé, de costas para a escala da balanga, com
afastamento lateral dos pés. Em seguida, o avaliado se colocava sobre e no
centro da plataforma na posicédo anatdmica, com a massa do corpo igualmente
distribuida entre ambos os pés, postura ereta e com olhar num ponto fixo a sua
frente (LOHMAN; ROCHE; MARTORELL,1988). Apos a coleta dos dados de peso
e altura, era calculado o IMC, dividindo o peso pelo quadrado da altura e o
resultado era classificado conforme recomendacédo da World Health Organization
(WHO) e ADA (AMERICAN..., 2012; WORLD..., 1998).

A CC foi medida com uma fita métrica inextensivel. A medigdo era
realizada com o individuo em pé, em plano horizontal. A fita circundava o ponto
médio entre a ultima costela e a crista iliaca. A leitura era realizada no momento
da expiracao, ao nivel da cintura natural (LOHMAN; ROCHE; MARTORELL, 1998;
KAMIKURA et al, 2005). A CC foi classificada de acordo com os valores
preconizados pela International Diabetes Federation (ALBERTI et al., 2009).

Para a afericdo da presséo arterial, foi utilizado um aparelho oscilométrico
da marca Omron® modelo HEM-742, manguito especifico, seguindo as
recomendacdes da literatura (PICKERING et al., 2005). A pressao arterial foi
aferida duas vezes com intervalo de 2 minutos, no brago direito, nos individuos
sentados com pelo menos 5 minutos de descanso. Os valores de pressao arterial
sistélica (PAS) e pressao arterial diastélica (PAD) foram estimadas pela média das
duas avaliagbes. Para classificacdo da hipertensdo, foi considerada a
recomendacao da ADA (AMERICAN..., 2012).
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3.8 EXAMES LABORATORIAIS

Os pacientes recebiam orientacdo escrita sobre os procedimentos
necessarios para a coleta de sangue e urina. Trés dias antes da entrevista
agendada e coleta de material, eles eram avisados por telefone sobre a
importancia de seguir as recomendagdes para coleta de exames a fim de evitar
interferéncia nos resultados. Foram realizados os exames de glicemia de jejum,
hemoglobina glicada (HbA1c), perfil lipidico e albuminuria.

O perfil lipidico compreende as dosagens do CT, TG, HDL e LDL. Para
realizacao do perfil lipidico o individuo foi orientado a permanecer em jejum de 12
horas, e manter anteriormente a dieta habitual, o peso estavel por pelo menos
duas semanas e nao realizar atividade fisica vigorosa nas 24 horas que
antecediam a realizagdo do exame. O paciente era orientado ainda a nao ingerir
bebida alcodlica nas 72 horas que antecediam o exame (SOCIEDADE..., 2010).

Para realizagdo da albuminuria os pacientes coletavam a primeira urina do
dia e a entregavam no maximo 3 horas apos a coleta. Os critérios utilizados para
classificacdo da albuminuria foram: valores menores que dezessete (<17 mg/lL)
foram considerados normais, valores entre dezessete e cento e setenta e quatro
(217 e =174 mg/L) foram considerados microalbuminuria e valores maiores que
cento e setenta e quatro (>174 mg/L) foram classificados como macroalbuminuria
(MINISTERIO..., 2006b).

O método utilizado para dosar MA e HbA1c foi a imunoturbidimetria,
realizada no aparelho Labmax Plenno, fabricante Labtest Diagndstica®. Este é
um dos métodos certificados pelo National Glycohemoglobin Standardization
Program (NGSP). Os exames de glicemia de jejum e lipidograma foram realizados
no mesmo equipamento, porém, pelo método enzimatico- colorimétrico (oxidase/
peroxidase) automatizado e quantificados por espectofotometria.

O procedimento para coleta de material seguiu as recomendagdes da
Sociedade Brasileira de Patologia Clinica/ Medicina laboratorial para coleta de
sangue venoso (SOCIEDADE..., 2010). Todos os exames foram realizados no

laboratdrio da Faculdade de Farmacia da Universidade Federal de Goias.
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3.9 SINDROME METABOLICA

Para avaliacdo de SM foram considerados os parametros de avaliagao
fisica (CC, PAS, PAD), exames laboratoriais (GJ, TG, HDL) e uso de
antihipertensivo. Ultilizou-se a definicdo do National Cholesterol Education
Program’s Adults Treatment Panel IIl (NCEP-ATPIII), que foi desenvolvida para
uso clinico e estudos epidemioldgicos. Pela sua simplicidade esta € a definigao
recomendada pela | Diretriz Brasileira de Diagnostico e Tratamento da Sindrome
Metabdlica (SOCIEDADE..., 2005). Os critérios do NCEP-ATPIIlI estdo descritos
no quadro 4, abaixo.

Quadro 4. Critérios diagnosticos da Sindrome Metabdlica segundo National
Cholesterol  Education Program’s — Adult Treatment Panel lll
(NCEP-ATPIIIN)

O NCEP-ATPIIl exige a presenca de pelo menos | Niveis
trés dos seguintes componentes

Pressao arterial* =130 mmHg PAS ou

285 mmHg PAD

Circunferéncia abdominal Masculino | 2102 cm
Feminino =88 cm
Triglicerideos™ = 150 mg/dL
HDL colesterol* Masculino | <40 mg/dL
Feminino | <560 mg/dL
Glicemia* = 110mg/dL

*Ou em uso de medicagao especifica & considerado como tendo esse componente presente no
critério de sindrome metabdlica
Fonte: (GRUNDY et al., 2005; SOCIEDADE..., 2005)”

3.10 ASPECTOS ETICOS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa Humana e
Animal do Hospital Geral de Goiania, sob o protocolo n. 589/2011 (Anexo A).
Todos os pacientes foram esclarecidos sobre os objetivos e procedimentos da
pesquisa, e apds concordarem em participar voluntariamente, assinaram Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (APENDICE B).
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Ressalta-se que este trabalho atendeu as diretrizes e normas
regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres humanos, conforme estabelece

a Resolucédo n. 196/96 do Conselho Nacional de Saude.

3.11 ANALISE ESTATISTICA

O banco de dados foi elaborado no Epi-info 6.04d. Foi utilizado o recurso do
“validate” para detectar erros de digitagdo. A analise estatistica foi realizada nos
programas Epi-info 6.04d e no Statistical Package for the Social Sciences — SPSS
18.0. Na analise foi empregada estatistica descritiva. As variaveis categéricas
foram expressas em frequéncias e percentuais; ja as continuas, em medidas de
tendéncia central (média e mediana) e dispersao (desvio padrao e percentis 25 e
75).

Foi analisada a normalidade das variaveis continuas pelo teste de
Shapiro-Wilk, considerando-se distribuicdo normal para valores de p= 0,05. Para
as variaveis categoricas, e comparagao entre os grupos foi utilizado o teste qui-
quadrado e teste Exato de Fisher. Os coeficientes de correlacédo de Pearson e
Spearman foram utilizados para avaliar a relagdo entre as variaveis, conforme sua

distribuicdo. Adotou-se o nivel de significancia de 0,05 ou 5%.
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B- Resumo e descritores

Objetivo: Avaliar o controle glicémico e frequéncia de fatores de risco cardiovasculares em adultos com
diabetes mellitus tipo 1. Métodos: Estudo transversal, realizado com 44 pacientes. Foram avaliados
fatores clinicos, socioecondmicos e exames laboratoriais: hemoglobina glicada, glicemia de jejum,
lipidograma e albuminuria. Utilizou-se as diretrizes da American Diabetes Association como critério de
avaliagédo do controle metabdlico e fatores de risco cardiovasculares. Resultados: Apesar de 81,2% dos
pacientes estar em tratamento insulinico intensivo, 91% apresentaram controle glicémico insatisfatério. O
excesso de peso e hipertensdo arterial foram observados em 38,6% dos entrevistados, 63,6%
apresentaram dislipidemia, 25% tinham baixas concentragbes de HDL, 22,7% apresentaram colesterol
total e triglicerideos inadequados. Foi encontrado microalbumindria em 71,8% dos individuos. As
mulheres tiveram maior prevaléncia de inadequacédo do indice de massa corporal, circunferéncia da
cintura e colesterol total. ConclusGes: A maioria dos pacientes apresentou controle glicémico

insatisfatério e microalbumindria. Dislipidemia, hipertenséo e excesso de peso foram frequentes.

Descritores: adulto; diabetes mellitus; diabetes mellitus tipo 1; doengas cardiovasculares; fatores de risco;

hemoglobina A glicosilada
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C- Abstract e Keywords

Objective: To evaluate the glycemic control and frequency of cardiovascular risk factors in adults with
type 1 diabetes mellitus. Methods: Cross-sectional study with 44 patients. We evaluated clinical and
socioeconomic factors and laboratory tests: glycated hemoglobin, fasting glucose, lipid profile and
albuminuria. We used the guidelines of the American Diabetes Association as a criterion for the evaluation
of metabolic control and cardiovascular risk factors. Results: Although 81.2% of patients were under
intensive insulin treatment, 91% had poor glycemic control. Overweight and hypertension were observed
in 38,6% of respondents, 63,6% had dyslipidemia, 25% had low HDL. Microalbuminuria was detected in
71,8% of individuals. Women had a higher prevalence of inadequate body mass index, waist
circumference and total cholesterol. Conclusions: Most patients had poor glycemic control and

microalbuminuria. Dyslipidemia, hypertension and overweight were common.

Keywords: adult; diabetes mellitus; type 1 diabetes mellitus; cardiovascular diseases; ; risk factors;

glycosylated hemoglobin A.
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D- Texto completo

I. Introducéo

A incidéncia de diabetes mellitus tipo 1 (DM1) estd aumentando em paises
desenvolvidos e em desenvolvimento, incluindo Brasil (1). O diabetes emergiu como um importante
problema de saude publica em sociedades onde as doengas nao transmissiveis sdo as causas mais
comuns de invalidez e morte, e requer grandes gastos por causa de seus crescentes custos diretos e
indiretos (2).

A doenga cardiovascular (DCV) é a principal causa de morte em pacientes com DM1,
cujo risco relativo ajustado para idade pode exceder o de diabéticos tipo 2 (3). Os pacientes com DM1
possuem grande risco de morbidade e mortalidade devido as complicagdes microvasculares e
macrovasculares que resultam em uma menor qualidade e expectativa de vida (4).

O Diabetes Control and Trial Complications (DCCT) mostrou que o controle eficaz do
diabetes contribui para diminuir o risco de desenvolver complicagdes. Estes achados sugerem que o
controle glicémico intensivo precoce tem beneficios a longo prazo sobre a taxa de eventos
cardiovasculares adversos (5).

Ha poucos estudos no Brasil que avaliaram controle metabdlico (6,7) e risco
cardiovascular (8,9) em pacientes adultos com DM1 (1). Além disso, a maioria desses estudos utilizou
dados registrados nos prontudrios, ou seja exames realizados com diferentes metodologias, o que
dificulta a comparagdo dos resultados. Ha necessidade de estudos que comparem dados de exames
realizados em unico laboratdrio, utilizando metodologia padronizada, o que permite maior precisdo nos
resultados e melhor comparacéo entre os estudos.

O objetivo deste estudo foi avaliar o controle glicémico e a presenga de fatores de risco
cardiovasculares em pacientes com DM1, utilizando as diretrizes da American Diabetes Association

(ADA) (10).
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Il. Métodos

Estudo transversal, observacional e analitico realizado no ambulatério de nutrigdo e
endocrinologia do Hospital Geral de Goiania (HGG), centro de referéncia no tratamento do diabetes no
estado de Goias. A pesquisa foi realizada com adultos entre 19 e 60 anos portadores de DM1 ha pelo
menos 6 meses que tiveram diagnostico feito por médico com base em exames de glicemia e
apresentagao clinica tipica da doenga (perda de peso, poliuria, polidipsia, polifagia e necessidade de
utilizar insulina continuamente desde o diagnéstico). O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa Humana e Animal do HGG sob protocolo n. 589/11. Os individuos que participaram da pesquisa
assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE).

Todos os pacientes que compareceram para consulta de rotina no periodo entre margo e
agosto de 2011 foram convidados a participar do estudo. Foram agendados para a entrevista e coleta de
material biolégico e receberam antecipadamente orientagdes impressas sobre os procedimentos que
deveriam seguir para a coleta de sangue e urina (trés dias antes da coleta de material, eram avisados por
telefone para que ndo esquecessem). Foram entrevistados 52 pacientes. Ndo houve nenhuma recusa.
No entanto, oito pacientes ndo compareceram por residirem em outros municipios.

No dia da entrevista, 44 pacientes compareceram em jejum para coleta de sangue e
realizagdo dos exames de glicemia de jejum (GJ), colesterol total (CT), LDL colesterol, HDL colesterol,
triglicerideos (TG) e hemoglobina glicada (HbA1c). Destes, 39 pacientes trouxeram amostra de urina
solicitada para realizagdo de microalbuminudria (MA). Apds a coleta de material, os pacientes receberam
lanche e em seguida, foram encaminhados para a entrevista. Utilizou-se um formulario para o registro de
dados clinicos, socioeconémicos, alimentares, antropométricos e bioquimicos. As seguintes variaveis
foram coletadas: idade atual, idade ao diagndstico, duragdo do diabetes (anos), tabagismo atual,
modalidade de tratamento para o diabetes e suas comorbidades, pressao arterial sistdlica (PAS) e
pressdo arterial diastélica (PAD) em mmHg, presenga de outras patologias, uso de medicamentos,
histéria familiar de diabetes ou doenga cardiovascular. A situagdo econémica foi definida de acordo com
o critério brasileiro de classificagao econdmica (11). Foi realizada avaliagdo antropométrica na qual foram

avaliados, peso (kg), altura (m) e circunferéncia da cintura (CC em cm).
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Foram adotados os objetivos da ADA (10) para o bom controle metabdlico e clinico:
HbA1c <7%, PAS <130 mmHg, PAD <80 mmHg, indice de massa corporal (IMC) <25 kg/m?, GJ <130
mg/dL, colesterol total (CT) <200 mg/ dL, HDL para os homens >40 mg/dL e mulheres >50 mg/dL,
colesterol LDL <100 mg/dL, triglicerideos <150 mg/dL. Hipertensao arterial foi definida como uma PAS
2140 mmHg e ou PAD =90 mmHg. Para CC foram utilizados como adequados os valores preconizados
pela International Diabetes Federation (IDF) (12): CC <80 cm para mulheres e <90 cm para homens sul
americanos. Para classificagdo de sindrome metabdlica foi utilizado os critérios do National Cholesterol
Education Program — Adult Treatment Panel - NCEP-ATPIIl (13). A microalbuminuria foi definida como
albumindria 2 17 mg/L (14).

O método utilizado para dosar microalbumindria e hemoglobina glicada foi a
imunoturbidimetria, realizada no aparelho Labmax Plenno, cujo fabricante é Labtest Diagndstica®. Este é
um dos métodos certificados pelo National Glycohemoglobin Standardization Program (NGSP) (15) para
dosagem de HbA1c. Os exames de glicemia de jejum e lipidograma foram realizados pelo método
enzimatico- colorimétrico (oxidase/ peroxidase) automatizado e quantificados por espectofotometria no
aparelho Labmax Plenno (fabricante Labtest Diagnédstica). Os exames foram realizados no laboratério da
Faculdade de Farmacia da Universidade Federal de Goiés.

Foi realizada a calibracdo das medidas, entre os trés entrevistadores, para a aferigdo do
peso, altura e CC para garantir acuracia dos valores. Calculou-se o Erro Técnico de Medida (ETM) intra
e inter observador, comparando com um antropometrista padrao-ouro (16). Para afericdo do peso, foi
utilizada balanga plataforma digital marca Filizola®, com capacidade maxima de 150 quilos e
sensibilidade de 50 gramas. A estatura foi aferida por meio de estadidmetro fixo, de parede, da marca
Tonelli® com 200 cm e divisbes em milimetros. As medidas antropométricas foram coletas usando
procedimento padrdo (17). O indice de massa corporal (IMC) foi calculado, dividindo-se o peso pelo
quadrado da altura.

A CC foi medida ao nivel da cintura, com uma fita métrica inextensivel, comprimento
maximo de 150 cm e variagdo de 1 mm, realizada com o individuo em pé, em plano horizontal (17). Para
a afericdo da pressao arterial, foi utilizado um aparelho oscilométrico da marca Omron® modelo HEM-

742, manguito especifico, seguindo as recomendagbes da literatura (18). A presséao arterial foi aferida
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duas vezes com intervalo de 2 minutos, no brago direito, nos individuos sentados com pelo menos 5
minutos de descanso. Os valores de PAS e PAD foram estimados pela média das duas avaliagdes.

Foi realizada dupla digitagdo do banco de dados e utilizado a ferramenta de “validate” para
detectar erros de digitagdo no Epi-info 6.04d. A analise estatistica foi realizada nos programas Epi-info
6.04d e Statistical Package for the Social Sciences - SPSS versao 18.0. Na analise foi empregada
estatistica descritiva. As variaveis categéricas foram expressas em frequéncias e percentuais; ja as
continuas, em medidas de tendéncia central (média, desvio padrdo ou mediana, percentis 25 e 75). Foi
analisada a normalidade das variaveis continuas pelo teste de Shapiro-Wilk, considerando-se distribuicao
normal para valores de p= 0,05. Para as variaveis categoricas, € comparagao entre os grupos foi utilizado
o teste qui-quadrado e teste Exato de Fisher. E para comparagdo entre das médias entre os grupos
utilizou-se o teste t de student. Os coeficientes de correlagdo de Pearson e Spearman foram utilizados
para avaliar a relagdo entre as variaveis, conforme sua distribuicdo. Adotou-se o nivel de significancia de

0,05 ou 5%.
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Ill. Resultados

Dos 52 pacientes entrevistados, participaram do estudo 44 adultos com DM1, sendo 22
(50%) do sexo masculino. Entre os avaliados, observou-se que a idade média foi de 30,6 + 7,4 anos, a
mediana de escolaridade foi de 12 anos (P25 - 6,2; P75 -12). O diagndstico de diabetes em 59,1%
(n=26) dos pacientes foi feito apds os 20 anos (Tabela 1). O tempo médio de diagndstico do DM1 foi de
9,9 + 7,1 anos. A classe econbmica baixa foi a mais frequente (61,4%) dos pacientes. O esquema
terapéutico de insulina mais utilizado foi a combinag&o de insulina de agdo intermediaria com insulina de
acao rapida (45,4%). O tratamento intensivo com trés ou mais inje¢des diarias de insulina foi relatado por
81,8% dos pacientes (n=36). A dose média de insulina foi de 0,8 + 0,2 U/Kg/24h. Episddios
hipoglicémicos, na semana anterior a entrevista, foram referidos por 61,4% dos diabéticos (Tabela 1).

A hemoglobina glicada estava inadequada em 90,9% dos pacientes, ndo diferindo entre
homens e mulheres (Tabelas 2 e 3). A glicemia de jejum inadequada foi observada em 72,7% dos
pacientes. Os principais fatores de risco cardiovasculares encontrados foram: microalbuminuria,
dislipidemia, excesso de peso e hipertensao arterial. A frequencia de tabagismo atual foi baixa (9,1%).
Dos individuos entrevistados, 57% relataram uso de outros medicamentos: 9,1% usam horménio
tireoidiano; 9,0% usam hipoglicemiante oral; 13,6% antihipertensivo e 4,6% hipolipemiante. Os pacientes
relataram as seguintes patologias associadas ao diabetes: 18% referiram hipotireoidismo; 13,6%
hipertensao arterial e 9,0% dislipidemia. Histéria familiar de diabetes e DCV foram mencionadas por
29,6% e 22,7% dos entrevistados, respectivamente (dados ndo apresentados).

O excesso de peso foi observado em 38,6% dos pacientes (n=17), assim como o relato
de ganho excessivo de peso no ultimo ano. O IMC foi significativamente maior nas mulheres (p=0,03) e
54,5% (n=12) delas tinham sobrepeso (Tabela 3). A CC foi significativamente maior nas mulheres.
Portanto, a maior prevaléncia de inadequagao do IMC, CC e colesterol total (CT) foi associada ao sexo
feminino. A Tabela 3 apresenta a prevaléncia de inadequagao de parametros bioquimicos e fatores de
risco cardiovasculares, segundo sexo.

A prevaléncia de hipertensao arterial foi de 38,6% (n=17) da amostra. Em 20,4% (n=9)
dos pacientes, a PAS estava inadequada e em 29,5% (n=13) a PAD estava inadequada. Entre os

pacientes hipertensos 64,7% (n=11) n&o tinham diagndstico de hipertensdo, nem usavam medicacéo
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antihipertensiva. Dos seis pacientes que usavam medicagdo para tratamento da hipertensdo, dois
(33,3%) estavam com valores presséricos inadequados (dados nao apresentados).

A dislipidemia foi constatada em 63,6% (n=28) dos pacientes, ou seja as prevaléncias de
inadequacdo do LDL, HDL, colesterol e triglicerideos foram de 39,5%, 25%, 22,7%, 22,7%,
respectivamente (Tabela 2). Em relagdo ao numero de alteragdes apresentadas no lipidograma, 53,6%
(n=15) apresentaram 1 parametro alterado, 28,6% (n=8) apresentaram 2 parametros alterados e 17,8%
(n=5) apresentaram 3 ou mais parametros lipidicos alterados. Entre os pacientes com dislipidemia (n=28),
as maiores prevaléncias de inadequagdes encontradas foram do LDL, em 60,7% (n=17) e do HDL em
39,3% (n=11). As concentracbes de colesterol total e triglicerideos estavam aumentadas em 35,7%
(n=10) destes pacientes. O uso de hipolipemiante oral foi observado em apenas 10,7% (n=3) dos
dislipidémicos.

A prevaléncia de inadequacéo do colesterol foi significativamente maior (p=0,004) nas
mulheres(Tabela 3). As concentragbes médias de CT e LDL foram maiores nas mulheres (p=0,02 e
p=0,03). O HDL foi inversamente associado ao indice de massa corporal no sexo feminino (p=0,02),
portanto, a maioria (85,7%) das mulheres com HDL inadequado tinha peso normal (dados n&o
apresentados).

A prevaléncia de foi muito alta (71,8%) (Tabela 2). Entre os homens foi de 77,8% e entre
as mulheres foi de 66,7%, porém ndo houve diferenca significativa entre os sexos (Tabela 3). A
prevaléncia de SM de acordo com os critérios do NCEP-ATPIIl foi de 25,0% (n=11), ou seja,
apresentavam alteragdo de trés ou mais componentes. Cerca de 27,3% (n=12) e 45,4% (n=20) dos
pacientes apresentavam dois € um componente da SM, respectivamente. No entanto, apenas um
paciente ndo apresentava nenhum componente da SM e estava com bom controle glicémico. Os
componentes da SM mais frequentes foram hipertrigliceridemia e HDL baixo.

Em relacdo aos aspectos nutricionais, 59,1% dos pacientes relataram habito de realizar
quatro a cinco refei¢gdes por dia. Em torno de 36% dos individuos alegaram alimentar-se fora de casa
com muita frequéncia (3 ou mais vezes por semana). A refeicdo consumida com maior frequéncia, fora de
casa, foi o almogo, segundo 40,9% dos entrevistados. O consumo regular de agucar foi informado por

50% dos entrevistados. Os alimentos mais citados para tratar hipoglicemia foram: 31,8% balas e doces;
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22,8% chocolate e bolacha recheada e 6,8% refrigerante. Cerca de 80% dos pacientes ja consultaram
com nutricionista anteriormente, no entanto, apenas 27,3% mantém acompanhamento regular com este
profissional. Em torno de 38,6% dos pacientes relataram adesao a prescrigdo dietética. Apenas 15,9%
relataram terapia pregressa com contagem de carboidratos, enquanto 38,6% iniciaram esta terapia, mas
abandonaram o método. Quanto ao consumo de bebida alcodlica, 33,3% referiram ingestdo semanal (de
uma a duas vezes por semana), e a bebida mais citada (77,8%) foi a cerveja (dados ndo apresentados).

A avaliagdo da correlagao entre as variaveis antropométricas e de pressao arterial e
clinicas, bioquimicas e socioeconémicas é apresentada na Tabela 4. Houve correlacao significativa entre
o IMC e as variaveis Peso (r= 0,679; p<0,001), CC (r= 0,700; p< 0,001) e dose de insulina por kilograma
de peso corporal (r= -0,30; p<0,05). Houve correlagéo entre a CC e as variaveis Peso (r= 0,792; p<
0,001), IMC (r= 0,70; p<0,01) e correlagdo negativa entre CC e HDL (r= - 0,269; p= 0,039). A PAS teve
correlagdo com a PAD (r= 0,762; p< 0,001).

A Tabela 5 apresenta a Correlagdo de Pearson e Spearman entre variaveis bioquimicas,
clinicas e socioecondmicas em adultos com diabetes mellitus tipo 1. Houve correlagdo positiva entre
HbA1c e GJ (r= 0,571; p< 0,001) e correlagdo negativa entre HbA1c e Anos de estudo (r= -0,333; p=
0,014). A GJ também correlacionou negativamente com anos de estudo (r=-0,331; p= 0,014). O CT teve
correlagdo positiva com LDL (r= 0,930; p< 0,001), TG (r= -0,546; p<0,001) e Dose de Insulina Kg/PC
(r=0,255; p=0,048). O TG apresentou correlagdo negativa com HDL (r= -0,337; p=0,013) e anos de

estudo (r=-0,285; p= 0,030).
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IV. Discusséao

A prevaléncia de controle glicémico inadequado foi alta, semelhante a encontrada em
outros estudos (6,7,8,9) cujas prevaléncias também foram altas (92%, 90%, 89% e 78%). No entanto,
ressalta-se que este estudo foi realizado num hospital de referéncia para o tratamento do diabetes, que
teoricamente é um modelo de tratamento e com isso esperava-se um controle glicémico melhor nestes
pacientes que fazem acompanhamento médico de longa data, fato que n&o ocorreu, sendo isto muito
preocupante. Um dos fatores observados é a auséncia de equipe multidisciplinar de rotina no tratamento
destes pacientes. Conforme sugere Mouréo et al. (7), a intervengdo de uma equipe multidisciplinar em
pacientes com DM1 melhora o controle glicémico. Eles demonstraram que 50% dos pacientes estavam
dentro da recomendagao da ADA para controle glicémico (<7%) ao final de um ano, em comparagéo com
apenas 17% entre os pacientes atendidos somente por endocrinologista. No nosso estudo, 72,7%
estavam em tratamento apenas com endocrinologista 0 que pode explicar parcialmente os resultados
inadequados de controle glicémico. Outro aspecto é o problema financeiro que dificulta a adesao as
orientagdes medicamentosas, nutricionais e monitorizagao de glicemia capilar domiciliar (19).

O mau controle metabdlico dos pacientes deste estudo, eleva o risco para
desenvolvimento de complicagbes crénicas micro e macrovasculares, como as observadas no estudo de
Larsen et al. (20), em que a espessura intima média da carétida foi maior em pacientes com DM1 e
correspondia a observada em individuos nao diabéticos que eram 20 a 30 anos mais velhos. Esses
resultados destacam a importancia da hiperglicemia a longo prazo no desenvolvimento da aterosclerose,
especialmente em mulheres com DM1. Esse fato é ainda mais preocupante, tendo em vista que, no
presente estudo, foi alta a prevaléncia de mulheres com hiperglicemia, excesso de peso e dislipidemia.

O tratamento intensivo, com multiplas doses de insulina é recomendado para melhorar o
controle metabdlico (5). Entretanto, apesar de grande parte dos pacientes deste estudo utilizarem
tratamento insulinico intensivo, a maioria destes estava com HbA1c inadequada. Enquanto que as
limitagdes do tratamento intensivo, como hipoglicemia e ganho de peso foram frequentes nesta pesquisa,
em concordancia com dados do DCCT (5). A HbA1c apresentou correlagédo positiva com a GJ e negativa

com Anos de estudo. A auséncia de correlagdo entre HbA1c e variaveis como MA, PAS, PAD, LDL e
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HDL, como tradicionalmente reconhecida, pode ter ocorrido devido a homogeneidade da populagao
estudada no que se refere ao mau controle glicémico (dados ndo apresentados).

Neste estudo, a prevaléncia de excesso de peso foi maior que as prevaléncias
encontradas nos estudos de Gomes et al. (8) e Rondd et al. (21) de 30% e 25%, respectivamente.
Entretanto, foi menor que as prevaléncias encontradas por Rodrigues et al. (22) e Mendes et al. (6), de
56,7% e 48% respectivamente. Isso sugere que o ganho de peso nos pacientes com DM1 acompanha a
tendéncia mundial da populagdo em geral e suas consequéncias clinicas (22). E que o excesso de peso é
um problema de saude adicional e importante no DM1, semelhante aos resultados encontrados em
outras populagées com DM1 (5,23,24,25) e em pacientes com DM2 no Brasil (26).

Foram sugeridas diversas causas para o0 excesso de pesoem pacientes com DM1
incluindo terapia com insulina, baixo nivel de atividade fisica e aumento da ingestdo de alimentos devido
ao medo de hipoglicemia (22,27). Na presente pesquisa foi encontrada alta prevaléncia de hipoglicemia,
e consumo de alimentos ricos em carboidratos simples e excesso de peso.

A prevaléncia de obesidade central em homens e mulheres, neste estudo, foi
praticamente igual a encontrada por Moraes et al. (24) de 9,5% e 36,5%, respectivamente. No entanto, as
mulheres tiveram maior prevaléncia de CC aumentada em relagdo aos homens. Rodrigues et al. (9)
encontraram resultado similar em 28% dos pacientes, refletindo a importancia da distribuigdo da gordura
corporal como fator de risco cardiovascular também em pacientes com DM1. No presente estudo, foi
observado que entre as mulheres com obesidade abdominal, 87,5% também tinham excesso de peso. A
CC teve correlagdo negativa com o HDL e positiva com o peso e com a dose total de insulina,
corroborando com os estudos que apontam relagdo da CC com aterosclerose, sindrome metabdlica (28)
e DCV (29). Houve uma tendéncia a correlagéo positiva entre a CC e PAS e PAD.

A prevaléncia de HAS no presente estudo foi maior que a encontrada por Rondé et al.
(21) e Gomes et al. (8) de 16,7% e 31,6%, respectivamente. Foi maior também do que a prevaléncia
encontrada num estudo multinacional que variou de 9,6% a 34,5% em pacientes com média de idade de
29 anos e 20,6 anos de doenga (30). Em outros grandes estudos, a prevaléncia de HAS aumentou com a
idade e o tempo de duragdo do DM1 (19,31). Assim como no Eurodiab, a prevaléncia de HAS foi de 22%

e aumentou para 33,8% ap0ds sete anos de seguimento (32).
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Entretanto, Rodrigues et al. (2011) encontraram maior prevaléncia de hipertensdo em
seus estudos, ou seja 43% (22). Essa diferenga nas prevaléncias de hipertensao podem ser explicadas
pela heterogeneidade da populacao estudada, como diferenga de idade, tempo de diagnéstico, presenca
de obesidade e nefropatia, conforme demonstraram varios estudos (5,31,32).

Neste estudo, a prevaléncia inadequagédo da PAS e PAD néo diferiu entre os sexos, no
entanto a PAD teve maior prevaléncia de inadequagdo que a PAS, semelhante aos resultados de Gomes
et al. (8) cuja prevaléncia foi de 24,2% e 48,8% para PAS e PAD. Existe uma intrinseca relagédo entre
controle glicémico e valores pressoéricos, como foi demonstrado no DCCT, o melhor controle glicémico de
pacientes com DM1 é capaz de prevenir o surgimento da hipertenséao arterial (5).

Dos parametros lipidicos avaliados, a maior prevaléncia de inadequagéo foi observada
nos valores do LDL, resultado semelhante a outros estudos (8,9,32) que encontraram 45% de
prevaléncia. O LDL apresentou correlagdo positiva fraca com o HDL e uma tendéncia a correlagdo com
triglicérides e PAS. As mulheres tiveram concentragdes de CT e LDL maiores que os homens, similar aos
achados de Gomes et al. (8). Uma provavel causa é que as mulheres tiveram maior prevaléncia de
excesso de peso e circunferéncia da cintura aumentada ou seja, gordura abdominal. Estudos comprovam
que pacientes com DM1 com controle glicémico e peso adequados tendem a ter o perfil lipidico normal
(19, 31). Portanto, o controle glicémico inadequado e 0 excesso de peso observado nos pacientes deste
estudo podem ser uma das causas das alteracoes lipidicas encontradas, pois estes individuos tendem a
apresentar perfil lipidico similar ao de pacientes com diabetes tipo 2 (19,31).

A prevaléncia de 22,7% de pacientes com colesterol total aumentado foi semelhante a
encontrada por Gomes et al. (8) e Rondé et al. (21) de 27,5% e 20,8%. Prevaléncia maior (50%) foi
encontrada no Eurodiab Insulin Dependent Diabetes, estudo clinico com participacédo de 138 centros
europeus, que avaliou o papel dos diferentes fatores de risco como causa das complicagdes do diabetes
(32).

Neste estudo a prevaléncia de inadequacdo do HDL (25%) foi similar a encontrada por
Rodrigues et al. (9) e Chillaron et al. (33) de 23,3% e 26,4%, respectivamente e diferente dos resultados
encontrados por Gomes et al. (8) que foi de 34%. A propor¢cao de HDL inadequado n&o diferiu entre os

géneros. Quase todas as mulheres com HDL diminuido tinham peso normal, exceto uma. Um estudo (22)
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encontrou prevaléncia de 47,8% de anormalidades metabdlicas em pacientes DM1 com peso normal,
dentre elas HDL reduzido. A hiperglicemia por si s6 pode associar-se a reducdo do HDL (22). A
prevaléncia de triglicerideos acima da meta foi igual a encontrada nos estudos de Gomes et al. (8). No
DM1, o perfil lipidico € amplamente relacionado ao controle glicémico, sendo que o aumento de
triglicerideos e diminuigdo do HDL surgem em individuos descompensados (34). O controle glicEmico
adequado corrige alteragdes lipidicas em cerca de 65% dos sujeitos com diabetes (35). No presente
estudo, houve correlagéo positiva entre TG e CT e negativa entre TG e HDL.

Um achado importante foi a alta prevaléncia (71,8%) de microalbuminuria (MA)
encontrada neste estudo, contrariando os resultados encontrados por outros autores: 37%, 34,5%, 57%
(8,9,22). E necessario comprovagao destes resultados com realizagdo de dosagem de albuminuria em
urina de 24 horas. Estudos comprovaram uma associac¢éo de controle glicémico e MA. O DCCT mostrou
que quanto menores os valores de HbA1c menor o risco de desenvolvimento de MA (5). Neste estudo
houve correlagdo positiva entre MA e tempo de diagnéstico e uma tendéncia a correlagdo entre MA e
PAS.

Estudos mostraram que a microalbuminuria antecede a hipertensao arterial em DM1. A
prevaléncia de microalbuminuria neste estudo foi bem maior que a prevaléncia de hipertensao arterial.
Estudos indicam que a presséo arterial comega a se elevar, mesmo dentro da faixa normal, cerca de trés
anos ap6s o inicio da microalbuminuria (5,36). A MA é marcador de disfungédo vascular generalizada,
como espessamento mio-intimal carotideo e aterosclerose. A MA é também um dos componentes da SM
e esta associada ao desenvolvimento de DCV e insuficiéncia renal (37). Pacientes com DM1 e nefropatia
tém risco 100 vezes maior de mortalidade cardiovascular que a populagdo em geral, embora a maioria
dos pacientes com DM1 com DCV n&o tenham nefropatia (37).

Tanto o colesterol total como LDL tém sido associados com a progressdo para MA (38),
porém neste estudo ndo houve correlagdo entre estas variaveis. O que pode ser explicado pela alta
prevaléncia de microalbuminuria. Maior IMC e razao colesterol/HDL, condigdo cada vez mais frequente
em pacientes com DM1, aumentaram o risco de desenvolvimento de MA em um curto periodo de
seguimento (38). Vale observar que os fatores preditores para o desenvolvimento da microalbumindria

encontrados neste estudo sdo modificaveis e a nutricdo tem importante papel na prevencgao e tratamento.
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A prevaléncia de (25%) de SM neste estudo foi similar a encontrada por Baez et al. (39),
porém, menor do que a observada por outros autores (33,40). A prevaléncia de SM em DM1 varia de 12
a 40% sendo mais frequente nos pacientes com nefropatia e controle glicémico insatisfatério, e aumenta
com a idade e o tempo de duragdo da doenga. As variagdes na prevaléncia de SM em DM1 também
podem ser explicadas pelas diferentes classificagdes adotadas. A hiperglicemia crénica pode reduzir a
sensibilidade periférica a insulina (RI) e essa glicotoxidade crénica pode desencadear microalbuminuria e
hipertenséo arterial, explicando parcialmente o mecanismo para o desenvolvimento de SM no DM1 (40).

O ganho de peso com o tratamento insulinico intensivo no DM1, principalmente em
pacientes com histéria familiar de DM2, possibilita a manifestagdo de varios componentes da SM nestes
pacientes, como aumento da gordura abdominal, resisténcia a insulina e dislipidemia (27). No presente
estudo, 18,2% dos pacientes apresentavam histéria familiar de DM2, estando portanto mais suscetiveis a
essas alteragbes metabdlicas. Um estudo com mulheres com DM1 encontrou 45% de prevaléncia de SM
relacionada & adiposidade central, apesar de auséncia de obesidade. A medida que o DM1 evolui
comega a apresentar varios componentes da SM, o que contribui para aumentar o risco de eventos
cardiovasculares (22,40).

As limitagbes deste estudo foram: amostra pequena, critério essencialmente clinico
adotado para classificacdo de DM1, e ndo realizagdo de medidas de anticorpos ou peptideo C. Ressalta-
se, porém, que a amostra foi constituida por todos os pacientes que frequentaram o ambulatério em um
periodo de 6 meses, e que ndo houve nenhuma recusa de participagdo. Quanto ao diagndstico, € pouco
possivel que tenham sido incluidos pacientes com diabetes mellitus tipo 2, uma vez que todos relataram
uso de insulina desde o diagndéstico. A simples medida de albumina na urina € um exame de baixo custo,
porém apresenta o inconveniente de maior variabilidade dos resultados, sendo mais suscetivel a “falso
positivo”, pois pode ser influenciada pela hidratagdo corporal e outros fatores (6). Sugere-se que novas
pesquisas avaliem também a resisténcia insulinica, proteina C reativa, taxa de filtragdo glomerular, a
medida do quadril e a composigao de gordura corporal.

Conclui-se que a maioria dos pacientes, de um hospital de referéncia estadual para o
tratamento do diabetes, estda com controle glicémico inadequado. Foi observada a presenga de varios

fatores de risco cardiovasculares nos pacientes, como: alta prevaléncia de inadequacao da pressao
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arterial, do perfil lipidico e microalbuminuria, além do excesso de peso e sindrome metabdlica. As
mulheres apresentaram maior inadequacao do IMC, circunferéncia da cintura, LDL e colesterol total. Com

isso, especial atencao deve ser dada as mulheres com DM1.
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G. Tabelas

Tabela 1. Dados demograficos, socioecondmicos e clinicos dos adultos com Diabetes Mellitus tipo 1

Goiania, 2012.

Variaveis n (%)?
Sexo feminino (%) 22 (50,0)
Idade (anos) 30674
Idade ao diagnéstico (anos)

0 |10 1(2.3)
1015 7 (15,9)
15 20 10 (22,7)
20} 30 22 (50,0)
> 30 4(9,1)
Tempo de diagndéstico (anos)

1 }5 8(18,2)
5 }10 17 (38,6)
10} 15 9 (20,5)
15| 20 6 (13,6)
220 4(9,1)
Classe econdmica (ABEP)

Alta + média (A1 a B2) 9 (20,4)
Baixa (C1+C2) 27 (61,4)
Muito baixa (D+E) 8 (18,2)
*Escolaridade (anos) 12 [6,2-12,0]

*Renda per capita (R$)°
Tratamento do diabetes

= 3 injegbes por dia

Dose de Insulina/kg/24h
Acao intermediaria + rapida

Acéao prolongada + ultra-rapida

450,00 [272,50-695,00]

36 (81,8)
0,840,2
20 (45,4)

18 (40,9)

Continua...
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Tabela 1. Cont. Dados demograficos, socioecondmicos e clinicos dos adultos com Diabetes Mellitus
tipo 1 Goiania, 2012.

Acéo intermediaria + ultra-rapida 5(11,4)
Acdo ultra-rapida (Bomba de infusao) 1(2,3)
Hipoglicemia na ultima semana 27 (61,4)

“Dados apresentados como n(%), média * Desvio Padrdo (DP) e mediana [percentil 25-percentil75]
®Salario minimo na data da coleta R$545,00
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Tabela 2. Controle glicémico e fatores de risco cardiovasculares relacionados segundo critérios

estabelecidos pela American Diabetes Association (ADA), Goiania, 2012.

Variaveis n Média + DP? Pacientes dentro das
recomendacgobes de
controle metabdlico,

segundo a ADA"
n %

Controle glicémico

HbA1c (%) 44 8,7 [7,7-9,8] 4 9,1

GJ (mg/dL) 44 173,5 [124,2-297,8] 12 27,3

Fatores de risco

cardiovasculares

IMC (kg/m?) 44 239+34 27 61,4

PAS (mmHg) 44 116,3 £ 20,7 35 79,6

PAD (mmHg) 44 76,2+12,3 31 70,5

CT (mg/dL) 44 176,9 £ 40,7 34 77,3

HDLc (mg/dL) 44 526+115 33 75,0

LDL-c (mg/dL) 43 99,3+-29,6 26 60,5

TG (mg/dL) 44 98,5 [58,5-138,8] 34 77,3

Tabagismo atual n(%) 44 4 (9,1) - -

Microalbumindria (mg/L)° 39 24,2 [15-35,0] 11 28,2

“Dados apresentados em média + Desvio Padr&o (DP), n(%) e mediana [percentil 25-percentil75]

® Para esta analise foi considerado os seguintes pontos de corte como metas da ADA (6): HbA1c-
hemoglobina glicada <7%; GJ- glicemia de jejum <130mg/dL; IMC- indice de Massa Corporal <25Kg/m>;
PAS- pressao arterial sistolica <130mmHg; PAD- pressao arterial diastdlica <80mmHg; CT- colesterol
total <200mg/dL; HDL-c >40mg/dL para homens e >50mg/dL para mulheres; LDL-c <100mg/dL e TG-

triglicerideos <150mg/dL.

° Microalbumindria - excregdo urinaria de albumina em amostra isolada <17mg/L (10).
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Tabela 3. Prevaléncia de inadequagao de parametros antropométricos, bioquimicos e fatores de risco,

segundo sexo, Goiania, 2012.

Variaveis Mulheres Homens p

n % n %
HbAlc 0,70**
Inadequado 20 50,0 20 50,0
Adequado 2 50,0 2 50,0
Glicemia de Jejum 1,00*
Inadequado 16 50,0 16 50,0
Adequado 6 50,0 6 50,0
IMC 0,03*
Inadequado 12 70,6 5 29,4
Adequado 10 37,0 17 63,0
PAS 0,71*
Inadequado 4 44 .4 5 55,6
Adequado 18 51,4 17 48,6
PAD 0,09*
Inadequado 4 30,8 9 69,2
Adequado 18 58,1 13 41,9
Colesterol 0,004*
Inadequado 9 90,0 1 10,0
Adequado 13 38,2 21 61,8

Continua...
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Tabela 3. Cont. Prevaléncia de inadequagao de parametros antropométricos, pressao arterial,

bioquimicos e fatores de risco cardiovasculares, segundo sexo, Goiania, 2012.

Variaveis Mulheres Homens p
HDL 0,30*
Inadequado 7 63,6 4 36,4

Adequado 15 454 18 54,6

LDL® 0,09*
Inadequado 11 64,7 6 35,3

Adequado 10 38,5 16 61,5

Triglicérides 0,47
Inadequado 4 40,0 6 60,0

Adequado 18 52,9 16 47 1
Microalbuminaria® 0,44*
Inadequado 14 50,0 14 50,0

Adequado 7 63,6 4 36,4

CC (cm)* 0,03*
Inadequado 8 80,0 2 20,0

Adequado 14 41,2 20 58,8

Homens (n=22) e Mulheres (n=22)

@Foi considerado inadequado os pontos de corte de acordo com as metas da American Diabetes )
Association (ADA) (6): HbA1c-hemoglobina glicada 27%; GJ- glicemia de jejum =130mg/dL; IMC- Indice
de Massa Corporal 225Kg/m?, PAS- pressao arterial sistélica 2130mmHg; PAD- presséao arterial

diastélica 280mmHg; CT-colesterol total 2200mg/dL; HDL-c <40mg/dL para homens e <50mg/dL para
mulheres; LDL-c <100mg/dL e TG- triglicerideos 2150mg/dL.

=43

° Microalbumindria (n=39) 217 mg/dL (10)

4CC- Circunferéncia da cintura: Homens = 90 cm; Mulheres 280 cm. (8)

*Qui-quadrado
**Exato de Fisher
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Tabela 4. Correlagdo de Pearson entre variaveis antropométricas e de presséo arterial e clinicas, bioquimicas e socioeconémicas

em adultos com diabetes mellitus tipo 1, Goiania, 2012.

Variaveis PC IMC CcC PAS PAD
r r r r r

PC 1,0 0,68*** 0,79*** 0,24 0,17
IMC 0,07*** 1,00 0,70*** 0,12 0,11
cC 0,79*** 0,70*** 1,00 0,24* 0,25*
PAS 0,24 0,12 0,24* 1,00 0,76***
PAD 0,17 0,11 0,25* 0,76*** 1,00
GJ 0,03 0,07 0,14 -0,14 -0,24*
CT -0,28* 0,00 -0,68 0,17 0,09
HDL -0,12 0,08 -0,27* -0,08 -0,09
TG -0,34** -0,22 0,07 0,08 0,01
Anos de estudo 0,30* 0,05 0,05 0,05 0,07
Dose total insulina 0,29* 0,04 0,32** 0,00 0,10
Insulina Kg PC -0,24* -0,30* -0,07 -0,11 -0,00

PC: Peso Corporal; IMC: indice de Massa Corporal; CC: circunferéncia da cintura; PAS: pressao arterial sistdlica; PAD: pressao arterial diastdlica;

GJ: glicemia de jejum; CT: colesterol total ; HDL: lipoproteina de alta densidade; TG: triglicerideos; *p<0,05; **p=0,01; ***p<0,001; n=44
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Tabela 5. Correlagdo de Pearson e Spearman entre variaveis bioquimicas, clinicas e socioecondmicas em adultos com diabetes mellitus tipo 1,

Goiénia, 2012.
Variaveis HbA1c’ G CT? LDLY? HDL? TG? MA#'
r r r r r r r

GJ 0,57*** 1,00 0,05 -0,01 0,17 0,03 -0,30*
CT 0,08 0,05 1,00 0,93*** 0,31* 0,55*** -0,07
HDL -0,25 0,17 0,31* 0,29* 1,00 -0,34** -0,25
TG 0,14 0,03 0,55*** 0,21 -0,34** 1,00 0,17
Anos de estudo -0,33** -0,33** 0,05 0,22 0,17 -0,28* 0,29*
Insulina Kg PC 0,24 -0,10 0,25* 0,12 -0,15 0,41* 0,07
Tempo de

diagnostico (anos). 0,13 0,09 -0,01 -0,15 -0,20 0,06 0,27*
PAS -0,00 -0,14 0,18 0,22 -0,08 0,08 0,24
PAD 0,02 -0,24* 0,10 0,16 -0,90 0,01 0,19

HbA1c: hemoglobina glicada; GJ: glicemia de jejum; CT: colesterol total; LDL: lipoproteina de baixa densidade; HDL: lipoproteina de alta

densidade; TG: ftriglicerideos, MA: microalbumindria; PAS: pressdo arterial sistdlica; PAD: pressdo arterial diastolica; *p<0,05; **p=0,01;

***p<0,001; n=44, tLDL:n=43; #MA:n=39; "Correlagdo de Spearman; 2Correlagdo de Pearson
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CONSIDERACOES FINAIS

Os pacientes apresentaram alta prevaléncia de inadequacdo do controle
glicémico, da presséao arterial, do perfil lipidico e microalbuminuria, além do excesso de
peso e sindrome metabdlica. As mulheres apresentaram maiores riscos de
inadequacéo do IMC, CC, LDL e CT em relagdo aos homens.

A associagao entre excesso de peso e doengas cardiovasculares em individuos
com DM1 tem sido pouco estudada e pode ser um importante fator de risco modificavel
neste grupo de alto risco num contexto mundial crescente de obesidade. Ressalta-se
que todos os fatores de risco apontados neste estudo sdo passiveis de modificacdo
com intervencao nutricional adequada. Sugere-se que a abordagem atual dos pacientes
com DM1 deve ser semelhante ao que é feito com DM tipo 2, ou seja, multifatorial, com
uma monitorizagdo precoce e intensiva do estilo de vida, do peso, da glicemia, da
pressao arterial, dos lipidios, com objetivo de identificar esses fatores e trata-los a fim
de reduzir o risco de doencgas cardiovasculares nesses pacientes.

E importante constituir equipes multidisciplinares para o tratamento de pacientes
com DM1 e incentivar a formagdo de grupos de educagdo em diabetes. E necessério
implementar politicas de saude mais efetivas, identificar e minimizar os fatores que
interferem negativamente na adesado ao tratamento. Deve-se intensificar a vigilancia
como rotina na prevencido dos fatores de risco cardiovasculares em pacientes com

DM1.
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Apéndice A— Formulario )
UNIVERSIDADE FEDERAL DE GOIAS
FACULDADE DE NUTRICAO

Titulo do Projeto: PERFIL METABOLICO E NUTRICIONAL E FATORES DE
RISCO CARDIOVASCULARES EM ADULTOS COM DIABETES MELLITUS

TIPO 1
Data: / / Entrevistador:
Endereco:
Cidade:
Telefones (para contato):
A. ldentificacéo
1 — NGimero Prontuario: | | | | | | | |
2 — Nome completo:
3 — Data de Nascimento I:l:l | | | | |
Dia Més Ano
4- |dade:
| | Anos | | | Meses

5- Sexo
B. Dados antropométricos
6. Peso: kg 7. Estatura: cm

8. IMC: kg/m? 9. CC: cm

10. Pressao arterial sistolica

11. Pressao arterial diastolica

Medida 1 (mmHg)

Medida 2 (mmHg) Média (mmHg)

C. Exames bioquimicos

Data da coleta: [

12. Glicose

Valores encontrados

12.1Glicemia de jejum (mg/dL)

12.2Hemoglobina glicosilada (%)
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13. Perfil lipidico (mg/dL)

13.1Colesterol total

13.2LDL

13.3HDL

13.4VLDL

13.5Triglicérides

14. Hemograma

14.1Hemacias (milhdes/uL)

14.2Hemoglobina (g/dL)

14.3Hematocrito (%)

14.4VCM (fL)

14.5HCM (pQg)

14.6RDW (%)

15. Microalbuminduria -amostra isolada
urina(mg/L):

D. Dados s6cio-econdmicos:

16- Ocupacéo/ Profissdo do voluntario:

17- Escolaridade do voluntario
Analfabeto completo
Escreve s6 nome

12 a 42 série

52 a 82 série

2° grau
Universitario
Pé6s Graduacgao

18-Anos completos de estudo do voluntario:

incompleto
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19- Critério de Classificagdo Econdmica Brasil (ABEP, 2010)

SISTEMA DE PONTOS

Posse de itens

Quantidade de Itens
1 2 3 4ou+

(=]
c

Televisdo em cores 0 1 2 3 4
Radio 0 1 2 3 4
Banheiro 0 4 5 6 7
Automodvel 0 1 7 9 9
Empregada mensalista 0 3 4 4 4
Maquina de lavar 0 2 2 2 2
Videocassete e/ou DVD 0 2 2 2 2
Geladeira 0 4 4 4 A
Freezer (aparelho independente ou parte da geladeira duplex) 0 2 2 2 2
Grau de Instrucio do chefe de familia
Analfabeto / Primdrio incompleto Analfabeto / Até 3°. Série Fundamental 0
Primdrio completo / Ginasial incompleto Até 4°. Série Fundamental 1
Ginasial completo / Colegial incompleto Fundamental completo 2
Colegial completo / Superior incompleto Médio completo 4
Superior completo Superior completo 8
CORTES DO CRITERIO BRASIL
Al 42 - 46
A2 35-41
B1 29-34
B2 23-28
C1 18-22
c2 14-17
D 8-13
E 0-7
19.1 Renda familiar
total:
19.2 Numero de pessoas que contribuem para renda
familiar:
E. Estilo de vida
20- Tabagista?
1.Sim Se sim:  Tempo: Numero de cigarros/ dia:
2.Nao
3.Passivo
21- Consome Bebida alcodlica? | | 1.Sim [ ]2.Nszo

Se sim, 21.1 Qual tipo, em que quantidade?
21.2 Qual frequéncia?
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22- Vocé faz atividade fisica? ( )sim ( )né&o

Se sim, 22.1 Vocé faz 150 minutos ou mais de exercicios por semana?
( )sim ( )nado

F. Anamnese alimentar

23 — Fracionamento habitual das refei¢oes:

Refeicao Local Horario

Desjejum

Colagao

Almogo

Lanche

Jantar

Ceia

24 — Quem prepara as refeigdes em casa?
|:| 1- esposa (0) 2- 0 entrevistado

3- outros

25 — Com que frequéncia costuma se alimentar fora de casa?

26 — Quais refeicbes costuma realizar fora de casa?

27 — Tem habito de consumir agucar ou alimentos que contém agucar?
( )1.Sim ( )2.Nao
28. Se sim, quais?

Alimentos Frequéncia Quantidade

29 — Faz contagem de carboidratos? ( )1.Sim ( )2.Nao
29 a- Ja fez contagem de carboidratos? ( )1.Sim ( )2.N&o

29b - Caso sim, por quanto tempo?
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30- Frequéncia de consumo alimentar

Alimento Quantas vezes vocé come | Unidade Porcdo média Sua
porgcao

112/3/4/5/6/7/8/9/10 |[D|S|M|A P | M

1. Leite/ iogurte 1xicara cha

2. Queijo 1 fatia

3. Péo 1 unidade

4. Quitandas 50 g

5. Frutas 1 unidade

6. Verduras 2 colheres

7. Embutidos 1 salsicha

8. Sanduiche 1 unidade

Q.Frituras | | | | | [ L L L1l L | | | |

10. Carnes 1 bife 100g

11. Leguminosas 2 colheres sopa

G . Dados clinicos

31 - Ja consultou com nutricionista alguma vez? ( )1.Sim ( )2.N&o

32 — Atualmente faz acompanhamento com nutricionista? ( )1.Sim ( )2.Nao
33- Segue dieta? ( )1.Sim ( )2.Nao

34— Tempo de diagnostico de Diabetes:

35— Tipo e dose de insulina:

36 — Outras patologias? ( )1.Sim ( )2.N&o. Quais?

37 —Teve hipoglicemias na ultima semana?( )1.Sim ( )2.N&o ( )3. Nao sabe
37a — Caso sim, com que frequéncia teve hipoglicemia na ultima semana?
( )1.Umavez ( )2.Duasou trésvezes ( )3.Quase diariamente

38 — Faz uso de outros medicamentos além da insulina? ( )1.Sim ( )2.N&o.
Quais?

39 — Histéria familiar de diabetes? (Pais e irmaos) ( )1.Sim ( )2.Nao
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39a- Se sim, qual tipo? ( )tipo1 ( )tipo 2

40- Histéria familiar de DCV pai <55 anos e mée <65 anos? ( )1.Sim ( )2.Nao

41- Histoéria familiar de obesidade? (pais e irmaos) ( )1.Sim ( )2.Nao

42- Houve ganho de peso excessivo no ultimo ano? ( )1.Sim ( )2.Nao

43- Qual nota vocé daria para avaliar seu conhecimento sobre diabetes?

A( )0-4 B( )5 C( )6-7 D( )8-10

44- Vocé esta satisfeito com o tratamento que recebe aqui no hospital? Qual
nota daria?

A( J0-4 B( )5 C( )87 D()8-10

81



Apéndice B- TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado (a) para participar, como voluntario, em um
projeto de pesquisa intitulado “Perfil metabdlico e nutricional e fatores de
risco cardiovasculares em adultos com diabetes mellitus tipo 1”. Sua
participacdo é importante, porém vocé nao deve participar contra a sua
vontade. Apds ser esclarecido sobre as informacdes abaixo descritas, no caso
de aceitar fazer parte do estudo, assine ao final deste documento em duas vias,
ficando uma via com vocé e a outra com o Pesquisador Responsavel. Em caso
de recusa vocé nao sera penalizado (a) de forma alguma. Se aceitar participar e
depois retirar seu consentimento, ndo sera prejudicado em seu tratamento.
Todas as informacdes obtidas serdo confidenciais. Em caso de duvida sobre a
pesquisa, vocé podera entrar em contato com a pesquisadora responsavel
Alessandra Rocha Gongalves no telefone : (62) 8578-2552 ou 3201-8216 ou
com o Comité de Etica em Pesquisa Humana e Animal do HGG — CEPHA, 5°
andar do Hospital Geral de Goiania, situado na avenida Anhanguera, n° 6.479,

setor oeste, telefone de contato 3201-8217, email cephahgg@yahoo.com.br.

INFORMACOES SOBRE A PESQUISA

Este estudo foi idealizado pela nutricionista Alessandra Rocha Gongalves
da secgao de nutrigdo do Hospital Geral de Goiania e aluna do Programa de Pds
Graduacao em Nutricdo e Saude da Universidade Federal de Goias para
obtencdo do titulo de Mestre. O objetivo da pesquisa é avaliar o perfil
metabdlico, estado nutricional, fatores de risco cardiovasculares e
conhecimento sobre diabetes em adultos com diabetes mellitus tipo 1 em
tratamento no ambulatério de nutricdo e endocrinologia do HGG. Seréo
avaliados: peso, altura, medida da cintura, quantidade de gordura corporal e
pressao arterial. Vocé devera comparecer ao HGG no dia da sua consulta de

rotina e sera informado e convidado a participar da pesquisa. Vocé sera
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questionado sobre sua alimentacao, atividade fisica, além de dados clinicos e
habitos de vida. A entrevista e todo procedimento de avaliagao tera a duracao
aproximada de uma hora.. No seu retorno, vocé devera vir em jejum para ser
coletado uma amostra de seu sangue e urina para realizar exames de rotina.
Vocé recebera um café da manha apds a coleta de material. Os procedimentos
nao oferecerdo riscos a saude, a integridade fisica ou moral, prejuizos,
desconfortos ou lesbdes. A sua participacdo sera confidencial e os resultados
desta pesquisa serdo publicados em relatérios oficiais, revistas cientificas e
eventos, mas suas informagbes serao mantidas em sigilo. Do mesmo modo,
seu acompanhamento e tratamento no Hospital Geral de Goiania (HGG) nao
sera prejudicado caso queira retirar o consentimento a qualquer tempo, é um
direito.

Nome e assinatura do pesquisador: Alessandra Rocha Gongalves

Consentimento da participacdo da pessoa como sujeito
Eu, ,
RG , CPF :
endereco,

abaixo assinado, concordo em participar da pesquisa “PERFIL
METABOLICO E NUTRICIONAL E FATORES DE RISCO
CARDIOVASCULARES EM ADULTOS COM DIABETES MELLITUS TIPO 1”
como sujeito. Fui devidamente informado (a) e esclarecido pelos
pesquisadores envolvidos, assim como o0s possiveis riscos e beneficios
decorrentes de minha participacao.

Foi-me garantido que posso retirar meu consentimento a qualquer
momento, sem que isto leve a qualquer penalidade ou interrupcdo de meu
acompanhamento, assisténcia ou tratamento e que todas as informacgdes
obtidas serdo mantidas sob sigilo.

Local e data: / /

Nome e assinatura do sujeito :

Presenciamos a solicitacdo de consentimento, esclarecimentos sobre a
pesquisa e aceite do sujeito em particular.
Testemunhas (n&o ligadas a equipe de pesquisadores)

Nome: Assinatura;
Nome: Assinatura:
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ANEXOS

Anexo A — Parecer do Comité de Etica

Anexo B — Normas de publicagdo do periddico

Anexo C — Comprovante de envio do artigo a revista
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Anexo A — Parecer do Comité de Etica em Pesquisa — CEP/HGG
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Anexo B — Normas de publicagédo do periédico

B ARQUIVOS INSTRUCOES AOS AUTORES
. ] at
M RIM LA
B ENPEQFEBULEE?E e Objetivo e politica editorial
. SRR WM MACHNES OF ERCOCRIVCLOG AND VETREOLEN

ISSN 0004-2730 versao
impressa
ISSN 1677-9487 versao online

Objetivo e politica editorial

A revista ABE&M aceita contribuicdes em Endocrinologia Clinica e Basica e ciéncias
afins, nas seguintes categorias: (1) Artigo Original, (2) Artigo de Revisao, (3)
Apresentacdo de Caso Clinico, (4) Caso Especial, (5) Perspectiva, (6) Controvérsias,
(7) Memobdrias, (8) Editoriais e (8) Cartas ao Editor.

Os manuscritos (MS) devem ser redigidos em portugués ou inglés e estar de acordo
com as instru¢cdes do Comité Internacional dos Editores de Revistas Médicas -
International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE), também conhecido como
Normas de Vancouver.

Autoria

Todas as pessoas designadas como autores devem responder pela autoria do MS e ter
participado suficientemente do trabalho para assumir responsabilidade publica pelo
seu conteudo. O crédito de autoria deve ser baseado apenas por contribuicdes
substanciais durante: (i) concepcdo, planejamento, execucdo, andlise e interpretacédo
dos resultados, (ii) redacdo ou revisdo do MS de forma intelectualmente importante, e
(iii) aprovacédo final da versédo a ser publicada. A participacdo limitada a obtencao de
fundos, coleta de dados, supervisdo geral ou chefia de um grupo de pesquisa néo
justifica autoria.

Os Editores podem solicitar justificativa para a inclusdo de autores durante o processo
de revisdo, especialmente se o total de autores exceder a seis. Os autores devem
explicitar se hd ou ndo potencial conflito de interesse, informacdo que deve ser
incluida na se¢do Agradecimentos.

Os conceitos e os fundamentos epistemoldgicos, os dados, as experiéncias, as fontes
de pesquisa e as conclusdes emitidos nos trabalhos assinados sdo da inteira
responsabilidade do(s) seu(s) autor(es). Os trabalhos submetidos ao ABE&M seréo
passiveis de revisdo linglistica por revisores e relatores qualificados pelo Conselho
Editorial, sem perda do crédito de autoria e do vinculo de responsabilidade do autor
em relacdo a obra de criagao intelectual.

Submisséo dos artigos

A partir de 1 de janeiro de 2009, toda submissdo de manuscrito (MS) devera ser
realizada por meio eletrénico através do enderec¢o http://www.abem-sbem.org.br. O
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MS deve estar em formato Word (arquivo.doc) com opg¢ao de inclusédo de arquivos
suplementares. Todo artigo deve destinar-se exclusivamente para a revista ABE&M.

Processo de avaliagao

Todos os MS submetidos aos ABE&M que estiverem de acordo com as "Instrugdes
para Autores" e com a politica editorial da revista, sdo analisados pelo Conselho
Editorial para avaliar seu mérito e adequacéao cientifica. Aprovados nesta fase, o MS
é encaminhado aos avaliadores de reconhecida competéncia no assunto para seu
parecer (peer review), cujo anonimato é garantido durante todo o processo de
julgamento. A decisdo final sobre a aceitacdo ou rejeicdo do MS é tomada pelos
Editores

Manuscritos aceitos

Todo o MS publicado torna-se propriedade da revista "Arquivos Brasileiros de
Endocrinologia e Metabologia® e ndo podera ser reproduzido, republicado ou
divulgado por meio eletrénico sem autorizagdo. Os autores apds a aceitacdo do seu
artigo para publicacéo, transferem implicitamente seus direitos aos ABE&M.

Por razdes editoriais, os Editores reservam-se o direito de proceder a pequenas
modificacdes graficas ou redacionais no texto, sem interferir em seu contetdo.

Elaboracao dos Manuscritos
1. ARTIGO ORIGINAL

E uma contribuicdo cientifica destinada a divulgar resultados de pesquisa original
que nao tenha sido publicada ou submetida em outros meios de divulgacdo. O MS
deve ser digitado em espaco duplo, formatado em papel carta (216 x 279 mm) ou
A4 (212 x 297 mm) com pelo menos 2,5 cm de margens de cada lado. Cada uma
das seguintes sec¢des deve ser iniciada em uma nova péagina: (A) Pagina titulo, (B)
Resumo e Descritores, (C) Abstract (resumo em inglés) e Keywords, (D) Texto
completo, (E) Agradecimentos, (F) Referéncias, (G) Tabelas (cada uma com titulo e
rodapé), (H) Legendas das figuras e () Figuras. As paginas devem ser numeradas
consecutivamente comecando com a péagina titulo.

A. Pagina Titulo

Deve conter: (a) titulo do MS (em portugués e inglés), (b) nome e filiacdo
institucional de todos os autores, (c) nome do(s) Servico(s) e/ou Departamento(s) e
Instituicdo(6es) onde o trabalho foi realizado, (d) nome e endereco completo
(incluindo e-mail) do(a) autor(a) responsavel pela correspondéncia, (e) "titulo
abreviado", com até 40 caracteres (incluindo espacos entre palavras).

B/C. Resumo e Abstract

A segunda pagina deve conter um Resumo semi-estruturado do trabalho (contendo:
Objetivo, Métodos, Resultados e Conclusdes), com até 150 palavras.Em péagina
separada, apresentar o Abstract, que deve ser a traducdo fiel do resumo para o
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idioma inglés.

Ao final do Resumo e do Abstract devem ser fornecidos 4 a 6 descritores do MS
(e keywords correspondentes), para facilitar sua indexagao posterior.

Estes descritores devem estar de acordo com os padrdes do Index Medicus, que
podem ser consultados no endereco eletrénico:http://decs.bvs.br/.

D. Texto

Deve ser dividido nas seguintes sec¢des: (1) Introducdo, (1) Métodos, (I11) Resultados
e (1V) Discusséao.

I. Introducédo: deve conter o propésito do trabalho, sumarizando os motivos do
estudo e relevancia cientifica. A revisdo do assunto deve ser sucinta e evitar a
inclusdo de resultados ou conclusdes do estudo a ser apresentado.

Il. Métodos: deve conter uma descricdo do modelo experimental empregado
(pacientes ou animais de laboratério) com indicacdo de que o estudo foi aprovado pela
Comiss&o de Etica do Hospital ou Instituicdo de Pesquisa onde o estudo foi realizado,
seguindo a Declaracédo de Helsinque e os Principios Eticos na Experimentacdo Animal
do Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal (Cobea).

Descricdo dos métodos empregados citando os principais aparelhos e equipamentos
utilizados (nome do fabricante e/ou origem do material entre parénteses) com
detalhes técnicos suficientes dos procedimentos que possam permitir a reproducado do
estudo apresentado. Métodos amplamente estabelecidos podem ser citados através de
referéncias. Os métodos estatisticos devem ser descritos com detalhes suficientes
para permitir a verificagdo dos resultados aqueles que tiverem acesso.

I11. Resultados: devem ser apresentados em seqiéncia légica no texto, evitando
repetir dados apresentados em tabelas ou figuras; somente as observacgdes
importantes devem ser enfatizadas.

Unidades de Medidas - As medidas e as respectivas abreviaturas devem obedecer a
Unidade do Sistema Internacional (Sl,http://physics.nist.gov/cuu/Units). As medidas
de comprimento, altura, peso e volume devem ser relatadas em unidades do sistema
meétrico (metro, quilograma, litro) ou seus multiplos decimais; temperaturas em graus
centigrados ( C); pressdo arterial em milimetro de mercdrio (mmHg) e os valores
hematimétricos e quimicos devem ser fornecidos no sistema métrico tradicional.

I1V. Discussdo: deve comentar os aspectos novos e importantes obtidos do estudo
em relagdo ao acervo da literatura disponivel. Ainda nessa secdo devem-se focalizar
as conclusdes obtidas. Evitar repetir resultados ou informacdes ja apresentadas em
outras secbes. Deve-se ressaltar as implicacdes dos achados, suas limitagfes e
mesmo recomendagdes para estudos futuros.

E. Agradecimentos

Em nova péagina, incluir: (i) contribuicbes que necessitem agradecimentos, mas nao
justifiguem autoria, (ii) agradecimentos a auxilio técnico, financeiro e material,
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incluindo auxilio governamental e/ou de laboratérios farmacéuticos, e (iii) Conflito de
Interesse (inclusdo obrigatéria): descrever as colaboragdes financeiras que possam
representar potencial conflito de interesse e/ou declarar a inexisténcia de conflito de
interesse que possa interferir na imparcialidade do trabalho cientifico.

F. Referéncias (maximo de 40 para artigo original)

Devem ser numeradas consecutivamente em ordem de aparecimento no texto e
identificadas por numerais arabicos entre parénteses, conforme o exemplo: "Houve
uma atualizacdo da medicina molecular (3), seguida de avangos na area de genética
aplicada (4-6), que ...".

Quando houver referéncias em tabelas e figuras devera obedecer a ordem
correspondente a localizagcdo onde as tabelas e figuras estdo mencionadas no texto.

Os titulos dos periédicos devem ser abreviados de acordo com o estilo usado no Index
Medicus e seguindo o formato de citacdo recomendado pelo ICMJE.

A exatidao das referéncias constantes da listagem e a correta citagcdo no texto sdo de
responsabilidade do autor.

Trabalhos aceitos, mas ainda nao publicados, podem ser incluidos, fornecendo-se o
nome do periddico seguido do ano e da informacdo: (no prelo). Deve-se evitar a
citacdo de resumos apresentados em congressos.

Recomendamos a utilizacdo de programas de editoracdo de referéncias bibliogréafica
(por exemplo, EndNote, Reference Manager) selecionando-se a opcdo de estilo
Vancouver.

Alguns exemplos:

Artigo em Revistas (listar todos os autores, mas se o numero exceder seis,
acrescentar: et al.):

Suszko MI, Lo DJ, Suh H, Camper SA, Woodruff TK. Regulation of the rat follicle-
stimulating hormone beta-subunit promoter by activin. Mol Endocrinol.
2003;17(3):318-32.

Thomas TZ, Wang H, Niclasen P, O'Bryan MK, Evans LW, Groome NP, et al. Expression
and localization of activin subunits and follistatins in tissues from men with high grade
prostate cancer. J Clin Endocrinol Metab. 1997;82(11):3851-8.

Artigo eletrbnico na Internet publicado antes da versao impressa:

Yu WM, Hawley TS, Hawley RG, Qu CK. Immortalization of yolk sac-derived precursor
cells. Blood. 2002;100(10):3828-31. Epub 2002 Jul 5.

Artigo eletrénico na Internet sem verséo impressa:

Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes: the ANA acts in an
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advisory role. Am J Nurs. [serial on the Internet]. 2002 [cited 2002 Aug
12];102(6):[about 3 p.]. Available
from: http://www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm

Capitulo de Livro:

Conte FA, Grumbach MM. Abnormalities of sexual determination and differentiation.
In: Greenspan FS, Gardner DG, editors. Basic & clinical endocrinology. 6" ed. New
York:McGraw-Hill; 2001.p.509-46.

Livro:

Leder P, Clayton DA, Rubenstein E. Introduction to molecular medicine. New York:
Scientific American; 1994.

Base de dados na Internet:

Jablonski S. Online Multiple Congenital Anomaly/Mental Retardation (MCA/MR)
Syndromes [database on the Internet]. Bethesda (MD): National Library of Medicine
(US). ¢1999 [updated 2001 Nov 20; cited 2002 Aug 12]. Available
from:http://www.nlm.nih.gov/archive//20061212/mesh/jablonski/syndrome_ title.html

MeSH Browser [database on the Internet]. Bethesda (MD): National Library of
Medicine (US); 2002 - [cited 2003 Jun 10]. Meta-analysis; unique ID: D015201;
[about 3 p.]. Available from: http://www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html Files
updated weekly

G. Tabelas

Cada tabela deve ser apresentada em folha separada, digitada em espaco duplo e
numerada em arabico, conforme seu aparecimento no texto; deve conter um titulo
breve na parte superior e as explicacdes, legenda e estatistica indicadas
adequadamente no rodapé.

H/1. Figuras e Legendas

As figuras deverédo ser preparadas originalmente em arquivo TIFF (Tagged Image File
Format) ou EPS (Encapsulated PostScript) ou GIF (Graphics Interchange Format). As
letras, os nUmeros e os simbolos inseridos nas figuras devem ser claros e de tamanho
suficiente para serem legiveis, mesmo ap6s reducado substancial para publicacdo. Os
titulos e legendas das figuras devem ser fornecidos em folha separada, e nunca na
propria figura.

Por ocasido da submisséo inicial, as figuras poderdo estar inseridas no arquivo Word
ou PowerPoint, no entanto, quando aceito o MS, deverdo ser enviadas as figuras nos
arquivos originais com resolucdo minima de 300 dpi. A publicacdo padrao contempla
somente duas cores (preto - vermelho) por isso devem ser evitadas figuras
multicoloridas. A inclusdo de figura colorida implicara no encargo financeiro (R$
900,00/cada figura) que serd custeado pelo autor, oportunamente solicitada pelo
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editor.
2. ARTIGO DE REVISAO

Constitui uma avaliacdo critica ampliada e sistematizada da literatura sobre
determinado assunto, devendo conter os procedimentos adotados, esclarecendo a
delimitacdo e os limites do tema, e finalizando com conclusfes do autor. Os artigos
desta categoria sdo encomendados pelos editores a autores com experiéncia
comprovada na area. A revista nao esta aceitando a submissdo artigo de revisédo de
material ndo encomendado (a partir de 1° de maio de 2008).

Deve apresentar Titulo (portugués e inglés), Titulo Resumido de até 40 caracteres,
Resumo/Abstract (sem necessidade de estruturacdo), Descritores/Keywords, Texto
(com ou sem subtitulos), Agradecimentos e Referéncias. As instrucdes gerais para a
Pagina Titulo, Figuras/tabelas, Agradecimentos e Referéncias sdo as mesmas dos
artigos originais.

As revisdes nao devem ultrapassar 30 laudas, incluindo o maximo de 60 referéncias e,
as minirrevisbes ndo devem ultrapassar 15 laudas com maximo de 20 referéncias. A
mencao de artigos previamente publicados na revista, assim como a inclusdo de
ilustracbes do tipo tabelas, figuras, graficos ou uma combinacdo destles sé&o
recomendadas. Mencionar a fonte e/ou solicitar autorizagdo para utilizacdo de figuras
previamente publicadas.

3. APRESENTAGCAO DE CASOS CLINICOS

Esta se¢do destina-se a publicacdo de casos clinicos interessantes e que apresentem
alguma originalidade, curiosidade ou aspecto nao convencional. Devera mostrar
aspectos clinicos, laboratoriais e evolutivos de interesse, devendo estar
suficientemente documentados. As instru¢cdes gerais para a Pagina Titulo,
Resumo/Abstract, Descritores/Keywords, Texto, Figuras/tabelas, Agradecimentos e
Referéncias sdo as mesmas dos artigos originais.

4. CASO ESPECIAL

Nesta secdo sdo contemplados casos de interesse didatico especial, que tenham sido
devidamente estudados e apresentados em reunides clinicas de centros ou servigos de
Endocrinologia reconhecidos nacionalmente. O MS deve incluir, necessariamente, o
resumo do caso e a discussao geral do publico presente naquela reunidao, com nomes
completos e titulagdes explicitados. O material devera ser previamente editorado por
um responsavel pelo caso ou pela reunido cientifica. Os autores do MS devem limitar-
se ao(s) apresentador(es) e discutidor(es) do caso, devendo constar data e local da
apresentacdo e nome e endereco do(a) responsavel pelo MS. Incluir Pagina Titulo,
Resumo, Abstract, descritores e keywords, Agradecimentos e Referéncias.

5. PERSPECTIVAS

O propoésito desta secdo € servir como veiculo de divulgacdo de novas idéias e
conceitos em Endocrinologia, tanto na area basica, como na aplicada ou, ainda, na
que trata de ensino e treinamento. Os artigos podem abranger: (a) ensaios
interpretativos que utilizem dados de pesquisa proprios do(a) autor(a) para o
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desenvolvimento de novas idéias, (b) propostas de pesquisa para estudos
colaborativos entre diversos centros, (c) ensaios inovadores que tratem da inter-
relacdo da Endocrinologia com outras areas, (d) quadros da histéria da Endocrinologia
Brasileira ou Internacional que incluam a analise critica de eventos, figuras ou
instituicbes. As instrugdes gerais sdo as mesmas dos artigos originais ou revisodes.

6. CONTROVERSIAS

O objetivo desta secdo é o de apresentar temas de Endocrinologia Clinica,
especialmente no aspecto de diagnéstico e tratamento de doencas enddécrinas da
pratica corrente, que nao tenham conduta suficientemente uniformizada e que
possam, portanto, apresentar diferentes op¢cbes de manuseio. Os MS apresentados
nesta sec¢ao sao encomendados pelos Editores a dois ou mais especialistas no assunto,
que tenham necessariamente opinides e/ou condutas diversas em relacdo ao tema
escolhido.

7. MEMORIAS

Esta secdo visa relembrar e homenagear pessoas, instituicfes e situagfes que foram
importantes ou historicamente relevantes para a Endocrinologia, especialmente a
brasileira. O MS pode ser submetido espontaneamente ou encomendado pelos
editores aos autores que tenham tido maior convivéncia com a referida pessoa, lugar
ou situacao.

8. EDITORIAIS

Os editoriais sao escritos ou encomendados pelos Editores, abordando temas diversos
da especialidade e/ou relativos a revista, ou discutindo um ou mais artigos publicados
naquele nimero da revista, e que apresentem interesse especial para os leitores. O
autor do editorial deve ressaltar as contribuicbes do artigo apontado e comentar
aspectos semelhantes eventualmente ja publicados pela nossa revista em manuscritos
anteriores, quando pertinentes. Os editoriais ndo devem ultrapassar 4 laudas,
incluindo Agradecimentos e o maximo de 10 referéncias.

9. CARTAS AO EDITOR

Inclui cartas que visam a comentar ou a discutir artigos recentes publicados na revista
ou relatar resumidamente pesquisas originais ou achados cientificos significativos. Nao
devem ultrapassar 8 laudas, incluindo Agradecimentos e o maximo de 15 referéncias.

[Home] [Sobre esta revista] [Corpo editorial] [Assinaturas]

[ ev-re ] Todo o conteudo do peridédico, exceto onde esta identificado, estéa licenciado sob
uma Licenca Creative Commons

2009 ABE&M
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Anexo C - Comprovante de envio do artigo a revista

Prezado Dr. (Dra.) SENHORA Alessandra Rocha Goncalves:

Agradecemos a submissdo do seu manuscrito "ABEM-2212 -Diabetes Mellitus
tipo 1: perfil metabélico e fatores de risco cardiovasculares em
adultos™

para os Arquivos Brasileiros de Endocrinologia e Metabologia. Através
da

interface de administracdo do sistema utilizado nesta submissdo, sera
possivel acompanhar o progresso da avaliacdo editorial.

http://www.abem-sbem.org.br.

ou

URL do Manuscrito:
http://submission.scielo.br/index.php/abem/author/submission/96395
Login: alessandrarocha

Agradecemos mais uma vez por considerar nossa revista como meio de
transmitir ao publico seu trabalho.

Atenciosamente,

ABE&M - editores

Arquivos Brasileiros de Endocrinologia e Metabologia
Corpo Editorial ABE&M

abem-editoria@endocrino.org.br

www . abem-sbem.org.br

Arquivos Brasileiros de Endocrinologia e Metabologia
www . abem-sbem.org.br
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