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RESUMO

Introducdo: O Diabetes Mellitus (DM) configura-se hoje como uma epidemia mundial,
traduzindo-se em grande desafio para os sistemas de salde. Sua presenca favorece o risco
de eventos circulatérios, tais como: gangrena de membros inferiores, infarto agudo do
miocardio (IAM) e acidente vascular cerebral (AVC), dentre outros. Objetivos: Determinar a
prevaléncia de inflamacdo e verificar os fatores associados; comparar indicadores
antropométricos de obesidade e identificar qual melhor discrimina inflamac&o subclinica em
diabéticos. Métodos: Estudo transversal, de base populacional, realizado no municipio de
Vitéria de Santo Antdo/PE, entre julho e outubro de 2011. Foram avaliadas variaveis sécio-
demograficas, estilo de vida, clinicas, antropométricas e bioquimicas, as quais foram
associadas aos niveis séricos de Proteina C-Reativa ultrassensivel (PCR-us). Como
também, foram comparadas as areas sob as curvas Receiver Operating Characteristic
(ROC) entre os indicadores - Circunferéncia da cintura (CC), Raz&o cintura estatura
(RCEst), indice de conicidade (IC), Raz&o cintura-quadril (RCQ), indice de massa corporal
(IMC) - e os niveis de PCR-us, identificando o melhor ponto de corte para detectar
inflamacdo. Os dados foram analisados no programa SPSS, versdo 13.00. O nivel de
significancia adotado foi p<0,05. Resultados: A amostra foi constituida por 409 individuos,
sendo 73,1% do sexo feminino. Quanto a PCR-us, 53,2% dos participantes mostraram
elevado nivel sérico; e as variaveis associadas a ocorréncia de inflamacéao foram: sexo, grau
de escolaridade, Glicemia de Jejum, Lipoproteina de alta densidade (HDL-c), RCEst e CC,
apos ajuste para variaveis de confusdo. Entre os homens, a maior area sob a curva ROC foi
encontrada entre IC e PCR-us, 0,68 (0,57-0,78). Nas mulheres, entre RCEst e PCR-us 0,64
(0,57-0,70). Foram propostos novos pontos de corte para os indicadores antropométricos de
obesidade estudados, visando obter um maior equilibrio entre sensibilidade e especificidade
para a discriminagdo da inflamagdo subclinica. Conclus&o: Os resultados do presente
estudo revelam elevada prevaléncia de inflamacdo na amostra, e sugerem uma intervencao
focalizando controle glicémico, lipidico e reducdo da obesidade abdominal nesta populacao,
particularmente em individuos do sexo feminino e de baixa escolaridade. O IC e RCEst sao
os melhores indicadores antropométricos de obesidade para discriminar inflamacéo
subclinica, e podem ser utilizados na pratica clinica como preditores de inflamacéo em

pacientes diabéticos.

Palavras-Chave: Diabetes Mellitus; Obesidade; Inflamacéo; Antropometria; Risco

cardiovascular.
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ABSTRACT

Introduction: Diabetes mellitus (DM) is configured today as a global epidemic, translating
into major challenge for health systems. Its presence favors the risk of circulatory events,
such as gangrene of the lower limbs, acute myocardial infarction (AMI) and stroke (CVA),
among others. Objective: To determine the prevalence of inflammation and identify its
associated factors; to compare anthropometric indicators of obesity and identify which one
best discriminates inflammation in diabetics. Methods: A cross-sectional population-based
study conducted in the city of Vitoria de Santo Antdo / PE between July and October 2011.
Socio-demographic, lifestyle, clinical, anthropometric and biochemical variables were
assessed, which were associated with ultrasensitive C-reactive protein (us-CRP) serum
levels. As well, the areas under the Receiver Operating Characteristic curves (ROC)
between anthropometric indicators - Waist circumference (WC), Waist height Ratio (WHeR),
conicity index (CI), Waist-hip ratio (WHR), Body Mass Index (BMI) - and the levels of us-CRP
were compared, identifying the optimal cutoff point for detecting inflammation. Data were
analyzed using SPSS, version 13.00. The level of significance was p <0.05. Results: The
sample consisted of 409 subjects, 73.1% were female. As for us-CRP, 53.2% of participants
showed elevated serum level, and variables associated with the occurrence of inflammation
were sex, education level, Fasting Glucose, High density lipoprotein (HDL-c), WHeR and WC
after adjustment for confounding variables. Among men, the largest area under the ROC
curve was found between CI and us-CRP, 0.68 (0.57 to 0.78). In women, among WHeR and
us-CRP 0.64 (0.57 to 0.70). New cutoff points for anthropometric indicators of obesity studied
were proposed in order to obtain a better balance between sensitivity and specificity for
discrimination of subclinical inflammation. Conclusion: The results of this study reveal a
high prevalence of inflammation in the sample, and suggest an intervention focusing on
glycemic and lipid control, and reduction of abdominal obesity in this population, particularly
in females and individuals with low educational level. The ClI and WHeR are the best
anthropometric indicators of obesity to discriminate subclinical inflammation, and can be

used in clinical practice as predictors of inflammation in diabetic patients.

Keywords: Diabetes Mellitus; Obesity; Inflammation; Anthropometry; Cardiovascular Risk.



CAPITULO 1

1.1 Introducéo

O Diabetes Mellitus (DM) é uma condi¢do critica, com elevado impacto individual e
coletivo em termos de carga de Doencga Cardiovascular (DCV). As DCV vém ocupando
grande espacgo em termos de morbimortalidade nas populagdes nas ultimas décadas, sendo
responsaveis anualmente por cerca de 17 milhdes de ébitos no mundo (NEUMANN et al.,
2007). Fortes evidéncias cientificas indicam que os individuos mais susceptiveis as DCV
sdo os que apresentam algum fator de risco como tabagismo, dislipidemia, HAS ou DM
(Sociedade Brasileira de Cardiologia - SBC, 2006).

Do ponto de vista clinico, a presenca de DM favorece um aumento no risco de
eventos circulatérios, com incidéncia de 80% de morbidade e mortalidade para doenca
macrovascular, como gangrena de membros inferiores e Acidente Vascular Cerebral (AVC)
(FURTADO e POLANCZYK, 2007). O Diabetes Mellitus Tipo 2 (DM2) frequentemente
associa-se a outras anormalidades, tais como a obesidade visceral, a Hipertensédo Arterial
Sistémica (HAS) e a dislipidemia. Individuos diabéticos tipo 1 apresentam prevaléncia
aumentada de DCV, sendo 10 vezes maior que em grupo controles nao-diabéticos da
mesma faixa etaria (DAVID et al., 2005).

Segundo Ridker et al (2000), de acordo com as atuais evidéncias do
desenvolvimento da inflamag&o no processo aterosclerético, diversos autores tém avaliado a
associacao entre marcadores inflamatorios circulantes e risco de eventos cardiovasculares.
No estudo de Lima et al (2007), notou-se que a presenca combinada de DM2 e HAS
promoveu uma maior expressdo do estado inflamatério (46,87%), refletido pelos niveis
plasmaticos aumentados de Proteina C Reativa ultrassensivel (PCR-us), indicando que a
inflamacdo pode ser um importante fator prognéstico para estas doencas, e que o DM2 e a
HAS contribuem para o desenvolvimento da DCV.

A hipertensdo arterial sistémica (HAS) € uma condicdo clinica multifatorial
caracterizada por niveis elevados e sustentados de pressdo arterial; e associa-se
frequentemente a alteracdes funcionais e/ou estruturais dos 6rgaos-alvo (coragéo, encéfalo,

rins e vasos sanguineos) e a alteracées metabolicas, com consequente aumento do risco de



eventos cardiovasculares fatais e ndo fatais (Sociedade Brasileira de Hipertensao - SBH,
2010).

Os pacientes com DM2 possuem elevado risco de complicagbes micro e
macrovasculares, em particular, a doenga arterial coronariana (DAC) e o infarto agudo do
miocérdio (IAM). Este acréscimo do risco cardiovascular tem sido atribuido principalmente
ao estilo de vida, alteragbes metabdlicas (sindrome metabdlica - SM) e hormonais, além de
mecanismos inflamatorios (LAKKA et al., 2002).

Apesar das inovacbes no tratamento do DM, as quais vém permitindo um aumento
na expectativa de vida da populacdo ha uma crescente incidéncia das complicacbes
cronicas, destacando-se a DCV (LYRA et al., 2006). Devido a marcante associacao entre
DM e DCV, e ao prognéstico desfavoravel apés um evento, € importante identificar quais
sdo os individuos de mais alto risco e como rastrea-los (SCHAAN, HARZHEIM e GUS,
2004).

Portanto, é necessario conhecer melhor os fatores de risco cardiovascular
associados ao DM para se realizar uma triagem adequada, visando adoc¢do de medidas de
intervengéo precoce, e desse modo, minimizar a incidéncia de complica¢des, gerando uma
melhora na qualidade de vida e menores custos em saude.

Diante do exposto e da variedade de indicadores de RCV relacionados a DM, o
presente trabalho visa determinar dentre os fatores de RCV relacionados ao modo de vida,
ao estado nutricional e ao perfil metabdlico, quais sdo os mais fortemente associados aos
niveis plasmaticos de PCR-us em diabéticos, assistidos no programa de Estratégia de

Saude Familia (ESF) do municipio da Vitéria de Santo Antéo/ PE.



1.2 Objetivos

1.2.1. Objetivo geral

Investigar a existéncia de associagdo entre Proteina C-Reativa ultrassensivel e
outros indicadores de risco cardiovascular em uma populagéo de diabéticos do municipio de
Vitéria de Santo Antdo/PE.

1.2.2. Objetivos especificos

- Caracterizar a populacdo em estudo segundo varidveis demograficas,

socioecondmicas e estilo de vida;

- Estimar a prevaléncia de inflamagédo subclinica entre os participantes;

- Avaliar o comportamento de alguns indicadores de Risco Cardiovascular (HAS,
antropométricos, bioquimicos e estilo de vida) em relagdo aos niveis de PCR-us em

diabéticos;

- Verificar a habilidade de indicadores antropométricos em discriminar inflamacéo

subclinica em diabéticos;

- Identificar os pontos de corte dos indices antropométricos de obesidade para a

deteccdo da inflamacao subclinica em individuos diabéticos.



1.3 Revisao da Literatura

1.3.1 Epidemiologia do Diabetes Mellitus

O Diabetes Mellitus (DM) configura-se hoje como uma epidemia mundial,
traduzindo-se em grande desafio para os sistemas de salude. Em 1985, estimava-se que
existissem 30 milhdes de adultos com DM no mundo; esse numero cresceu para 173
milhdes em 2002, com projecao de chegar a 300 milhdes no ano de 2030. Cerca de dois
tercos de individuos diabéticos vivem nos paises em desenvolvimento, onde a epidemia tem
maior intensidade, com crescente proporcdo de pessoas afetadas em grupos etarios mais
jovens. O Brasil ocupa o 6° lugar na prevaléncia de diabetes, no ambito mundial, e a
previsdo para 2030 € que 11,3 milhdes de individuos serao afetados (WILD et al., 2004). No
Brasil, o DM e a Hipertensdo constituem a primeira causa de hospitalizagbes no sistema
publico de saude. A pesquisa Nacional de Amostra de Domicilio-PNAD de 2008 mostrou que
14,0% e 3,6% da populacdo geral referiram Hipertensdo e Diabetes, respectivamente
(BRASIL, 2011).

O DM representa um dos mais sérios problemas de saude na atualidade, tanto em
termos do numero de pessoas afetadas, incapacitacées, morte prematura, COmo 0S custos
envolvidos no seu controle e tratamento de suas complica¢des (VILAR; ALBUQUERQUE;
LIMA, 2007). O aumento no numero de individuos diabéticos se deve ao crescimento e ao
envelhecimento da populacdo, & maior urbanizacdo, a crescente prevaléncia de obesidade e
sedentarismo, bem como a maior sobrevida do paciente com DM (SBD, 2011; TORRES e
MAURICE, 2011).

A alta prevaléncia de DM2 tem imposto uma maior carga de complicagbes e
responsabilidades sobre os sistemas de salde a nivel mundial. Sendo a enfermidade
macrovascular, principalmente o0s episddios cardiovasculares e 0s acidentes
cerebrovasculares, a responsavel por 85% dos custos das complicacdes associadas ao DM
(DESHPANDE; HARRIS-HAYERS; SCHOOTMAN, 2008).

1.3.2 Classificagao do Diabetes

O DM compreende um grupo de distarbios metabdlicos, envolvendo todos os
substratos energéticos (carboidratos, proteinas e gorduras), sendo caracterizado

principalmente pela hiperglicemia, resultante da deficiéncia de secre¢do ou da agédo da



insulina; que a longo prazo, pode levar a danos micro e macrovasculares (UNGER;
FOSTER, 1998).

Os critérios atualmente utilizados para classificar e diagnosticar o DM foram
propostos em 1997, pela Associacdo Americana de Diabetes (ADA). As formas mais
frequentes de DM sédo o Diabetes Melitus tipo 1 (DM1) e o Diabetes Melitus tipo 2,
anteriormente denominada, respectivamente, “diabetes insulino-dependente” e “diabetes
ndo insulino-dependente”. Outras causas menos comuns de DM incluem gestagéo, defeitos
genéticos da célula beta e da acdo da insulina, doencas do pancreas exdcrino,
endocrinopatias e os casos decorrentes do uso de medicamentos (FRANZ, 2005). Segundo
a recomendacédo da ADA (2003), o ponto de corte proposto para o diagndstico de glicemia
de jejum alterada passou de 110 para 100 mg/dl; glicemia de jejum variando entre 101 a
125mg/dl indica intolerancia a glicose; e igual ou acima de 126 mgAl por 2 vezes, diabetes.

Logo, para se estabelecer o diagndstico de DM é preciso A1C = 6,5%; ou glicemia
de jejum = 126 mg/dL medida em duas ocasifes; ou glicemia pos-prandial de 2 horas = 200
mg/dL durante teste oral de tolerancia a glicose, com a utilizacdo de uma carga de 75 g de
glicose em agua; ou glicemia ao acaso = 200 mg/dL, na presenca de sintomas classicos de
hiperglicemia (ADA, 2012).

O DML1 responde por cerca de 10% dos casos de diabetes e ocorre mundialmente
com uma incidéncia bastante varidvel. No Brasil, estima-se uma incidéncia anual de
8,4/100.000. A doenca predomina em criangcas e adolescentes: cerca de 80% dos casos
surgem antes dos 18 anos. Pode, contudo, surgir em qualquer idade, sendo menos
freqliente apds os 35 anos. O DML resulta da destruicdo das células beta do pancreas,
usualmente por processo autoimune (tipo 1A), ou menos comumente de causa
desconhecida (tipo 1B). A hiperglicemia permanente se manifesta quando 90% das ilhotas
sdo destruidas. Uma caracteristica marcante do DM1 é a tendéncia a cetose, 0 que
obrigatoriamente requer tratamento com insulina. Em geral, os pacientes apresentam o
indice de massa corporal (IMC) normal, mas a presenca de obesidade ndo exclui o
diagnéstico (VILAR, 2007).

Responsavel por 90% de todos os casos de diabetes, o0 DM2 habitualmente surge
apo6s os 40 anos de idade, e a maioria dos pacientes sdo obesos. As principais alteracdes
fisiopatolégicas que levam a hiperglicemia no DM2 sdo: a resisténcia periférica a acao
insulinica associada a uma deficiéncia secretoria de insulina pelo pancreas e um aumento
da producdo hepética da glicose. Cetoacidose raramente ocorre de forma espontédnea e
guando presente, geralmente, ocorre por associacdo ao estresse de alguma outra doenca,

como: infeccdo grave, Infarto Agudo do Miocardio (IAM) ou AVC. O tratamento inicial do



DM2 é feito com hipoglicemiantes orais. Entretanto, pelo menos 30% desses pacientes
evoluem para a insulinoterapia. O DM2 comumente vem associado a SM, que se caracteriza
pelo agrupamento de condi¢gdes que implicam RCV aumentado, como obesidade abdominal,
resisténcia a insulina (RI), intolerdncia a glicose, dislipidemia e hipertensdo arterial.
Associados aos critérios ja definidos, outros se somam, entre eles o estado inflamatorio
(VILAR, 2007; FAGUNDES, 2008).

Em 1988, Reaven chamou a aten¢do para anormalidades metabdlicas e vasculares,
propondo que tais evidéncias constituiriam uma sindrome causada pela resisténcia a
insulina e sugeriu a denominacgao de “Sindrome X”.

Em 1998, a OMS acrescentou dois componentes aos propostos por Reaven (1988):
a elevacdo do IMC ou elevagdo da relacdo cintura-quadril (RCQ) conforme o género e a
presenc¢a de microalbuminuria. A sindrome recebeu entdo a denominag¢éo de SM (GRUNDY
et al., 2004).

Em 2001, o National Institute of Health, por meio do National Cholesterol Education
Program (NCEP), reunidos no 3° Adult Treatment Panel (ATP IIl), sugeriu um novo e mais
simples critério de definigdo da sindrome, sem a utilizagdo do peso ou de valores de
microalbumindria. Requeria, no entanto, trés condi¢des anormais dentre os cinco fatores de
risco definidos por esta entidade: aumento da circunferéncia abdominal, hipertenséo arterial,
glicemia de jejum aumentada ou diabetes em tratamento, aumento dos niveis séricos dos
triglicerideos e diminuicdo da lipoproteina de alta densidade colesterol (HDL-c) (SBC, 2005).

A etiologia da SM ainda é obscura, porém se sabe que a predisposi¢cdo genética
(BOUCHARD, 1995), a alimentacéo inadequada e a inatividade fisica (LAKKA et al., 2003)
estdo entre os principais fatores que contribuem para o surgimento da SM, cuja prevencéo
primaria € um desafio mundial contemporaneo, com importante repercussao para a saude
(LIESE et al., 1998).

Quanto a sua definicdo, pode-se dizer que a SM € um transtorno complexo
representado por um conjunto de fatores de RCV, usualmente relacionados a deposicao
central de gordura e a RI, devendo ser destacada a sua importancia do ponto de vista
epidemioldgico, responsavel pelo aumento da mortalidade cardiovascular estimada em 2,5
vezes (SBC, 2005).

Quanto ao diagnéstico da SM, sdo objetivos da investigagdo clinica e laboratorial:
confirmar o diagndstico da SM de acordo com os critérios do NCEP-ATP IIl (2001), e
identificar fatores de risco cardiovascular associados. Para tanto, realiza-se o levantamento

da historia clinica, o exame fisico e laboratorial do paciente (GRUNDY et al., 2004).



Em relacdo as medidas terapéuticas, o NCEP-ATP IIl (2001) preconiza que a
realizacdo de um plano alimentar para a reducdo de peso, associado ao exercicio fisico
regular sdo considerados terapias de primeira escolha para o tratamento né&o
medicamentoso da SM (SBC, 2005).

1.3.3 Doencas Cardiovasculares

As recentes e profundas alteragBes nos habitos de vida, no que se refere a uma
alimentacdo com consumo excessivo de alimentos ricos em gordura saturada, bebidas
hipercaldricas e baixos niveis de atividade fisica, determinaram uma pandemia de
sobrepeso e obesidade, e suas consequentes comorbidades, as doencas DCV isquémicas e
o DM2 (BRASIL, 2004).

Sdo comuns taxas de prevaléncia elevadas dos fatores classicos de RCV
(sobrepeso, obesidade, tabagismo, elevacdo dos lipidios séricos, HAS e DM). Alguns destes
fatores tendem a um declinio, como o tabagismo entre os jovens; enquanto outros tendem a
estabilidade ou ascensao. A obesidade, inclusive, passou a se comportar como epidemia
com tendéncia a pandemia, como resultado de mudancas sociais e culturais nos padrfes de
alimentacéo e atividade fisica (BONOW et al., 2002; LEVENSON et al., 2002).

A obesidade favorece a ocorréncia de DCV, pois além de elevar a PA e 0s niveis
plasmaticos de colesterol, promove aumento da RI, dificultando a captacdo e utilizacdo da
glicose. As alteragcbes metabdlicas consequentes contribuem para o0 aparecimento das
doencgas cronicas ndo transmissiveis (LIMA e GLANER, 2006).

As doencas do aparelho circulatério compreendem um espectro amplo de
sindromes clinicas, tendo as doencas relacionadas a aterosclerose a sua principal
contribuicdo, manifestadas por doenca arterial coronariana, doenca cerebrovascular e de
vasos periféricos, com expressiva morbidade e impacto na qualidade de vida e
produtividade dessa populacdo (YUSUF et al., 2004).

As razdes para a manifestacdo de aterosclerose acelerada em pacientes diabéticos
ainda ndo sdo completamente compreendidas. Foram sugeridos como mecanismos
provaveis os efeitos toxicos diretos da glicose sobre a vasculatura, a Rl e a associagdo do
DM a outros fatores de risco (HAFFNER et al., 1998).

As evidéncias de aterosclerose j4 sdo elevadas antes mesmo do evento clinico
manifesto, por isso, é importante rastrear esses pacientes. Hoje existem muitos estudos
sobre formas de deteccdo de aterosclerose precoce, em portadores e ndo portadores de
DM2, publicados nos ultimos vinte anos, (CARVALHO et al., 2006).



Do ponto de vista clinico, € reconhecido que individuos com DM, mesmo sem
doenca aterosclerética estabelecida, tém um risco elevado de desenvolver eventos
vasculares no futuro. Logo, diagnosticar e particularmente instituir um manejo agressivo dos
fatores de risco em pacientes diabéticos € um dos aspectos centrais dos cuidados dessa
populagéo (IDF, 2005).

Com relagéo a prevencdo de DCV, a mudanca no estilo de vida, como terapia de
orientagdo nutricional e atividade fisica aerébica, modificam o perfil lipidico, reduzem os
niveis pressoricos e sdo decisivas no manejo da glicemia e no controle do peso. Quanto a
terapia medicamentosa, anti-hipertensivos, hipoglicemiantes orais, insulinoterapia,
hipolipemiantes e anti-agregante plaquetarios, devem ser usados de acordo com as

necessidades individuais de cada paciente e sob orientagcdo médica (BUSE et al., 2007).

1.3.4 Avaliagdo do Risco Cardiovascular

A doenca aterosclerdtica tem uma natureza multifatorial e na sua génese estédo
implicados fatores de diversas ordens: genéticos, ambientais, hemodinamicos, dietéticos,
metabdlicos e inflamatorios. A possibilidade de complicagfes cardiovasculares da doenca
aterosclerdtica ndo depende apenas de um fator em particular, mas sim da presenca
concomitante de diversos fatores de risco (MAFRA; OLIVEIRA, 2008).

Historicamente, o Framingham Heart Study definiu os fatores de risco classicos
como sendo DM, HAS, hipercolesterolemia, tabagismo e os ndos modificaveis, como idade,
sexo masculino e histéria familiar de DCV (KANEL et al.,, 1961). O escore de RCV de
Framingham, amplamente utilizado na predicdo de eventos cardiovasculares, baseia-se
nestes fatores desconsiderando, porém a histéria familiar e acrescentando o HDL-colesterol
baixo (WILSON et al., 1998).

Nos ultimos anos, a prevencédo cardiovascular tem sido baseada no conceito de
RCV global, que significa que os esforcos para a prevencdo de novos eventos
cardiovasculares séo orientados, ndo de maneira independente pelos riscos estabelecidos
pela elevacdo de fatores isolados, como HAS ou dislipidemia, mas pelo resultado da soma
dos riscos imposta pela presenga de mdultiplos fatores, estimado pelo risco absoluto global
de cada individuo (DUNCAN; SCHMIDT; GIUGLIANI, 2004).

O objetivo do célculo do RCV global é identificar os individuos que devem ser
aconselhados e que devem receber tratamento para prevenir a DCV, bem como estabelecer
o nivel de agressividade da terapéutica. Porém, quanto as escalas de RCV, a revista
Diabetes Care publicou, em 2007, um estudo que compara Framingham, SCORE e

equacdes de risco do estudo DECODE; e verificou-se que nenhuma das trés formulas



oferece uma estimativa confiavel do RCV nos diabéticos tipo 2. Futuros estudos devem
incluir variaveis relacionadas com a DM, para além dos fatores de risco convencionais
(COLEMAM et al., 2007).

1.3.5 Indicadores Antropométricos de Risco cardiovascular

A avaliacdo antropométrica e a identificacdo do excesso de peso podem favorecer
a deteccdo precoce do RCV (ALVES, COUTINHO e SANTOS, 2008). O acumulo de gordura
na regido do abdome vem sendo descrito como o tipo de obesidade que oferece maior risco
para a saude dos individuos (PITANGA e LESSA, 2005). Estudos destacam que a
Circunferéncia da cintura (CC) elevada, além da inadequacdo de outros indices, como
indice de massa corporal (IMC), Razdo Cintura-Quadril (RCQ) e indice de Conicidade (IC),
podem contribuir para 0 aumento do risco coronariano (FURTADO e POLANCZYK, 2007;
PITANGA e LESSA, 2006). A CC, como um parametro de avaliacdo de obesidade central,
foi considerada pela International Diabetes Federation (IDF) o principal critério na definicao
de SM, pela praticidade de sua medicdo e forte associagdo com RI. Adicionalmente, a RCQ
mostrou associacgéo significativa com risco de IAM em varios grupos étnicos (ALBERT et al.,
2006). O IC e a RCQ sdo os melhores indicadores de obesidade para discriminar risco
coronariano elevado (RCE), segundo Pitanga e Lessa (2005). Um estudo desenvolvido por
Pitanga e Lessa (2006), em 968 adultos, de ambos 0s sexos, revelou que a Razédo Cintura
Estatura (RCEst) deve ser comparada aos demais indicadores antropomeétricos de
obesidade e pode vir a ser utilizada para discriminar RCE. Segundo HAUN; PITANGA e
LESSA (2009), os indicadores de obesidade abdominal sdo melhores para discriminar RCE
que o indicador de obesidade generalizada (indice de massa corporal - IMC).

1.3.6 Indicadores Bioquimicos de Risco cardiovascular

Na obesidade visceral, o LDL-c colesterol (LDL-c) seria o maior mediador para o
risco cardiaco (ZALESIN et al., 2008). Genest e cols. (1992) mostraram que 70%,
aproximadamente, dos pacientes com morte prematura por eventos ou DCV também eram
dislipidémicos. O aumento do IMC é mediador de um padréo dislipidémico caracterizado
pelo aumento dos triglicerideos, diminuicdo do HDL-colesterol (HDL-c) e pelo aumento das

particulas pequenas e densas de lipoproteina de baixa densidade (LDL-c), sendo todos
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esses, fatores associados independentemente a doenga coronariana (AUSTIN et al., 1998).
Geralmente, esse padrdao anormal do colesterol, na presenca da obesidade, esta
tipicamente composto de associagfes secundarias com desordens metabdlicas, como o
diabetes e a SM (ZALESIN et al., 2008). Quanto aos diversos fatores de RCV, o LDL-c é o
principal fator de risco de DCV e alvo de tratamento apontado por todas as atuais diretrizes
(DAYSRING e HELMBOLD, 2009). O disturbio de lipide mais comum no DM2 seria:
hipertrigliceridemia (TG), baixa taxa de HDL-c e concentragdo normal de LDL-c. Entretanto,
com a hiperglicemia crénica ha uma maior oxidacao e glicacao das particulas de LDL-c, com
acumulo de particulas pequenas e densas de LDL-c, aumentando sua aterogenicidade. O
manejo da dislipidemia com reducdo do LDL-c e triglicerideos, com o aumento do HDL-c,
tem se mostrado eficaz na reducdo de doenga macrovascular e mortalidade em pacientes
com DM2 (FURTADO e POLANCZYK, 2007).

1.3.7 Proteina C-Reativa (PCR)

A obesidade vem se tornando uma epidemia global, onde cerca de 1,1 bilhdes de
adultos e 10% das criangas do mundo sdo atualmente considerados portadores de
sobrepeso ou obesos. Esta é caracterizada por excesso de tecido adiposo, com
consequente ganho de peso, e associada a diversas comorbidades, como o DM2 (GOMES
et al., 2010). E possivel que o potencial aterogénico da obesidade possa ser em parte
decorrente da secrecdo de citocinas inflamatorias. Antes considerado um mero e passivo
deposito de gordura, nos dias de hoje o tecido adiposo € visto como um grande 6rgéo
enddcrino, paracrino e ativo, produtor de diversas substancias proé-inflamatérias que
participam do processo aterogénico (ROSS, 1999; GOMES et al., 2010).

Estima-se que 25% da interleucina-6 (IL-6) do organismo sejam produzidos no
tecido adiposo, sendo ela um dos principais estimulos para a producdo hepética de PCR,
uma proteina de fase aguda que tem sido utilizada durante décadas na monitorizacdo de
diversas doencas, uma vez que seus niveis se elevam em processos inflamatérios
inespecificos (ROSS, 1999). Porém, a PCR né&o é apenas um simples marcador de atividade
inflamatoria, uma vez que participa diretamente no processo de aterogénese e modula a
func&o endotelial. A PCR induz a expressédo de moléculas de adeséo celular e quimiocinas,
favorecendo o processo de ligacdo de mondcitos ao endotélio, com consequente aumento
da formacédo de células espumosas; atua como regulador da producéo de Oxido nitrico no

endotélio e coordena a producgéo de citocinas, aumentando a atividade pro-inflamatéria de
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diversas adipocinas (LEMIEUX et al., 2001). Assim, a PCR participa diretamente da
amplificacéo da resposta imune levando ao aumento do dano tecidual.

Estudos prospectivos tém demonstrado que a PCR pode ser usada para predizer
um futuro evento cardiovascular. Moura et al (2006) encontraram valores elevados de PCR
em uma populacdo de adultos, de ambos os sexos, com sobrepeso, indicando esta proteina
como um fator de risco independente na DCV. Em estudo brasileiro com 36 pacientes
(diabéticos ou ndo) atendidos em emergéncia cardiolégica, 72,2% da amostra apresentou
altos valores de PCR-us (> 3,0 mg/L) na fase aguda do IAM (SA et al., 2009).

Concentracbes aumentadas de PCR-us precedem em anos 0 primeiro evento
coronariano ou cerebral em individuos de alto risco. A PCR-us pode ser dosada através da
imunoturbidimetria ou imunonefelometria, métodos de alta sensibilidade, capazes de
mensurar a PCR com limites de detec¢cdo muito baixos, até 0,05 mg/dl (MYERS e
KIMBERLY, 2004). Com a possibilidade de quantificar pequenas variagdes dos niveis de
PCR, o método abriu um campo de aplicabilidade clinica para seu uso (RIFAI et al., 1999).

Quanto a atividade inflamatéria, a PCR tem sido o marcador de inflamac&o cronica
mais utilizada na pratica clinica, sendo considerada como fator de risco independente de
DCV (RIDKER, 2001 e 2003). Além disso, niveis elevados dessa proteina tém sido
associados com obesidade e risco de desenvolver DM2 (PRADHAN et al., 2001). Quanto
aos pontos de corte, valores de PCR-us abaixo de 1,0 mg/L indicam baixo risco para a
ocorréncia de eventos cardiovasculares; valores situados entre 1,0 e 3,0 mg/L indicam risco
moderado e valores acima de 3,0 mg/L indicam alto risco para a ocorréncia de futuros
eventos cardiovasculares (PEARSON et al., 2003).

Devido a alta incidéncia de fatores de RCV em diabéticos, torna-se importante
promover estudos que melhorem a qualidade de avaliacdo desses sujeitos, admitindo-se a
relevancia do emprego da PCR-us como ferramenta auxiliar na prevencdo das DCV. Dentro
desse contexto, o objetivo do presente estudo foi avaliar os niveis de PCR — us, e verificar a
existéncia de associagdo com outros fatores de RCV em diabéticos do municipio da Vitoria
de Santo Antéo — PE.
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REVISTA: ARCHIVOS LATINOAMERICANOS DE NUTRICION

2.1 RESUMO

Introducdo: O Diabetes configura-se hoje como uma epidemia mundial, traduzindo-se em
grande desafio para os sistemas de saude, favorecendo o risco de eventos circulatorios.
Objetivo: Determinar a prevaléncia de inflamacéo e fatores associados, em diabéticos do
municipio de Vitéria de Santo Antdo/PE. Métodos: Estudo transversal, de base
populacional, realizado entre julho e outubro de 2011. Foram avaliadas varidveis socio-
demogréficas, estilo de vida, clinicas, antropométricas e bioquimicas, as quais foram
associadas aos niveis de Proteina C-Reativa ultrassensivel (PCR-us). Os dados foram
analisados no programa SPSS, verséo 13.00; nivel de significancia p< 0,05. Resultados: A
amostra foi constituida por 409 individuos, sendo 73,1% do sexo feminino. A idade variou
entre 20 e 90 anos, com média de 61,00 + 11,62 anos; com maior proporcao (56,2%) de
idosos. O Indice de massa corporal mostrou 75,2% de excesso de peso. Enquanto Raz&o
Cintura Quadril (RCQ), Razdo Cintura Estatura (RCEst), indice de Conicidade (IC) e
Circunferéncia da Cintura (CC) revelaram 65,4%, 90,27%, 89,0% e 58,4% de obesidade
central na amostra, respectivamente. Quanto a PCR-us, 53,2% dos participantes mostraram
elevado nivel sérico (> 0,3 mg/L); e as variaveis associadas a ocorréncia de inflamacéo
foram: sexo, grau de escolaridade, Glicemia de Jejum, Lipoproteina de alta densidade (HDL-
c), RCEst e CC, ap0s ajuste para variaveis de confusédo. Concluséao: A elevada prevaléncia
de inflamacg&o do presente estudo sugere uma intervengéo focalizando controle glicémico,
lipidico e reducdo da obesidade abdominal nesta populacao, particularmente em individuos

do sexo feminino e de baixa escolaridade.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus, hipertensdo, obesidade, risco cardiovascular,

antropometria.
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2.2 ABSTRACT

Introduction: Diabetes is configured today as a global epidemic, translating into major
challenge for health systems, favoring the risk of circulatory events. Objective: To determine
the prevalence of inflammation and its associated factors in diabetic patients in the city of
Vitoria de Santo Antdo-PE. Methods: Cross sectional, population-based study conducted
between July and October 2011. Socio-demographic, lifestyle, clinical, anthropometric and
biochemical variables were assessed, which were associated with serum C-reactive protein
(CRP). Data were analyzed using SPSS, version 13.00. The level of significance was p
<0.05. Results: The sample consisted of 409 subjects, 73.1% were female. The age ranged
between 20 and 90 years, with an average of 61.00 + 11.62 years, and with a higher
proportion (56.2%) of seniors. The body mass index showed 75.2% of overweight, and
65.4%, 90.27%, 89.0% and 58,4% of the sample have central obesity, with high waist-hip
circumference ratio (WHCR), waist height ratio (WHR), conicity index (Cl) and waist
circumference (WC), respectively. As for us-CRP, 53.2% of participants showed elevated
serum level (>0,3mg/L), and variables associated with the occurrence of inflammation were:
sex, education level, fasting glucose, high density lipoprotein, WHR and WC, after
adjustment for confounding variables. Conclusion: The high prevalence of inflammation of
the present study suggests an intervention focusing on glycemic and lipid control and
reduction of abdominal obesity in this population, particularly in females and individuals with

low educational level.

Keywords: Diabetes Mellitus, hypertension, obesity, cardiovascular Risk, anthropometry.
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2.3 Introducéo

O DM configura-se hoje como uma epidemia mundial, traduzindo-se em grande
desafio para os sistemas de saude. Em 1985, estimava-se que existissem 30 milhSes de
adultos com DM no mundo; esse nimero cresceu para 173 milhdes em 2002, com proje¢ao
de chegar a 300 milhdes no ano de 2030 (1). No Brasil, o Diabetes e a Hipertenséo
constituem a primeira causa de hospitalizacdes no sistema publico de saude. A pesquisa
Nacional de Amostra de Domicilio-PNAD de 2008 mostrou que 14,0% e 3,6% da populacdo
geral referiram Hipertenséo e Diabetes, respectivamente (2).

O diabetes melitus (DM) é uma enfermidade metabdlica caracterizada por
hiperglicemia, cuja etiopatogénese envolve mecanismos multiplos, dos quais se destacam a
resisténcia periférica a acao da insulina e a diminuicdo da secrecao de insulina pelas células
beta do pancreas (3).

O DM estd associado a elevada incidéncia de doenga aterotrombotica,
especialmente cardiaca. Individuos diabéticos apresentam risco aumentado de 3 a 4 vezes
de sofrer evento cardiovascular e o dobro de risco de morrer deste evento quando
comparados a populacao geral (4).

Os pacientes com Diabetes tipo 2 (DM2) possuem elevado risco de complicacbes
micro e macrovasculares, em particular, a doencga arterial coronariana (DAC) e o infarto
agudo do miocardio (IAM). Este acréscimo do risco cardiovascular (RCV) tem sido atribuido
principalmente ao estilo de vida, alteracdes metabdlicas (sindrome metabdlica - SM) e
hormonais, além de mecanismos inflamatérios (5).

No processo inflamatdrio ocorre o aumento na circulagdo das proteinas de fase
aguda, como: a proteina C- Reativa (PCR), a alfa-1 glicoproteina &cida e o fibrinogénio, que
sdo utilizadas como marcadores inflamatérios (6). A PCR tem sido o marcador de

inflamacao crénica mais utilizado na pratica clinica, sendo considerado como fator de risco
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independente de Doencgas cardiovasculares (7,8). A PCR é sintetizada principalmente pelo
figado, como também em menor proporcéo, por adipdcitos e tecido arterial; é regulada por
niveis circulantes de interleucina-6 (IL-6) (8), porém, ndo é considerada um mero marcador
de atividade inflamatéria, pois participa diretamente no processo de aterogénese,
modulando a funcao endotelial e atuando como regulador da producdo de 6xido nitrico no
endotélio (9).

Vérios trabalhos recomendam a utilizacdo da PCR na avaliagdo de pacientes com
doenca cardiovascular prévia ou fatores de risco. Pradhan et al. (10), em estudo envolvendo
mulheres de meia idade aparentemente saudaveis, observaram que o aumento nos niveis
de PCR e IL-6 pode predizer o desenvolvimento do DM2, sugerindo um possivel papel da
inflamacao na génese do diabetes. Outro estudo brasileiro, com 89 individuos adultos (grupo
controle, pacientes diabéticos e/ou hipertensos), revelou uma alta prevaléncia de inflamacgéo
(46,87%) na presenca combinada de DM2 e HAS, refletida pelos niveis plasmaticos
elevados de Proteina C Reativa ultrassensivel (PCR-us) (11).

As DCV foram, e continuam sendo, a principal causa de morte no Brasil (12), porém,
diversos estudos demonstram que é possivel reduzir a morbimortalidade nesta populacéo
através de estratégias preventivas (13,14,15). A PCR-us, determinada por meio da técnica
de alta sensibilidade, cujo limite de deteccéo é de 0,1 mg/L, tem se mostrado um marcador
inflamatorio significante na avaliacdo precoce do risco cardiovascular em diversas
populacgbes (16).

Nesse contexto, o objetivo do presente estudo foi avaliar os niveis de PCR-us em
pacientes diabéticos assistidos nas Unidades de Saude da Familia do municipio de Vitoria

de Santo Antédo — PE e verificar quais os fatores associados.



17

2.4 Material e métodos

Local e sujeitos do estudo:

Estudo realizado em pacientes diabéticos cadastrados no HIPERDIA, em Vitéria de
Santo Antdo-PE, de julho a outubro de 2011. Este municipio, a 53 km da capital, possui uma
populacdo de 130.923 habitantes (17). O programa HIPERDIA, criado em 2001 pelo
Ministério da Saude, é um Sistema de cadastramento e acompanhamento de hipertensos e
diabéticos captados no Plano Nacional de Reorganizacao da Atencao a Hipertensao Arterial
e ao DM, em todas as unidades ambulatoriais (Unidade de Salde da Familia — USF) do
Sistema Unico de Saude. Entre as 25 USF’s existentes no municipio, 20 s&o localizadas na
zona urbana e 5 na zona rural. As USF’s participaram de um sorteio aleatério, para que
todas tivessem a mesma chance de participacdo. Destas, 15 foram sorteadas para participar
do estudo, 11 da area urbana e 4 da area rural. Em cada USF, todos os pacientes diabéticos

adultos ou idosos com ou sem hipertensao, foram convidados a participar do estudo.

Desenho do estudo e casuistica:

Estudo de carater transversal, de base populacional. Para o célculo amostral foi
utilizado o programa Sample XS adotando os seguintes parametros: populacdo estimada de
9703 diabéticos, considerando-se uma prevaléncia de 18% de diabetes em estudo brasileiro
(18); 69.712 adultos e idosos cadastrados nos Postos de Saude da Familia no municipio de
Vitéria de Santo Antdo; intervalo de confianca de 95%; erro maximo de cinco pontos
percentuais e uma prevaléncia de inflamacdo de 46,875%, em um estudo transversal,
desenvolvido em Minas Gerais, Brasil (11). Assim, o tamanho da amostra foi estimado em
368 sujeitos. Visando corrigir eventuais perdas, o tamanho da amostra foi corrigido em 10%

totalizando 405 individuos.
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Foram incluidos neste estudo individuos diabéticos, hipertensos ou ndo, com idade
igual ou superior a 20 anos, de ambos 0s sexos, cadastrados no programa HIPERDIA do
municipio. Ficaram excluidos portadores de deficiéncia fisica que impedia a avaliacdo
antropométrica; individuos em uso de antiinflamatérios hormonais e ndo hormonais;
gestantes; trauma recente; histéria de processos infecciosos em atividade até duas
semanas antes da coleta ou acometidos de neoplasia; presenca de doencas associadas ndo
compensadas, como cardiopatias, hepatopatias, doencas pulmonares e doencas
neuromusculares; pacientes com alteragcdes mentais que ndo compreendiam a realizagcdo

dos testes; e aqueles que ndo se enquadrassem nos critérios de inclusao.

Protocolo de estudo

No 1° dia de coleta os pacientes responderam a um questionario, no qual foram
coletados dados demograficos, socioecondmicos, estilo de vida e historia clinica para DCV.
Foram realizadas as medidas antropométricas e a afericdo da pressao arterial. No dia
subsequente, com os pacientes em jejum de 12 horas, uma pequena amostra de sangue foi
coletada, por uma técnica em enfermagem habilitada. O material biolégico (sangue) foi
encaminhado aos Laboratérios de andlises clinicas localizados no municipio: CERPE

(dosagem da PCR-us) e Centro Hospitalar Santa Maria (perfis glicémico e lipidico).

Variaveis demograficas e socioeconbmicas

Para caracterizagdo da amostra foram utilizadas as seguintes variaveis: sexo, idade,
escolaridade e renda familiar. Para a categorizacao da faixa etaria foram classificados em
adultos e idosos aqueles com idade < 60 anos e = 60 anos, respectivamente. O grau de
escolaridade foi classificado em analfabeto, ensino fundamental, médio e superior e a renda
familiar foi coletada em reais e categorizada da seguinte forma: < 1 Salario Minimo, = 1
Salario Minimo ou > 1 Salario Minimo, tendo como base o salario minimo de R$ 545,00

reais, vigente no periodo da coleta.
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Variaveis antropométricas

A avaliacdo antropométrica constou de peso, estatura, indice de Massa Corpérea
(IMC), Circunferéncia da Cintura (CC), indice de Conicidade (IC), Relacdo Cintura-Estatura
(RCEst) e Relacao Cintura-Quadril (RCQ) dos participantes.

As medidas de peso e estatura foram realizadas segundo a técnica original
recomendada por Lohman (19). O peso foi aferido em balanga eletrénica, portatil, de marca
MARTE® classe lll, modelo LC200-0OS, com capacidade de 200 kg e precisdo de 50g. A
estatura foi medida por um estadiébmetro em aluminio, transportavel, de marca ITUMED®,
com capacidade de 300 a 2000 mm. O diagnéstico do excesso de peso foi realizado pelo
IMC, seguindo os critérios da World Health Organization — WHO (20) para adultos, e
Lipschitz (21) para idosos.

A CC foi obtida no ponto médio, no nivel natural da cintura do individuo (22),
utilizando uma fita métrica de fibra de vidro n&o extensivel, da marca SANNY®, com 150 cm
de comprimento, e precisdo em milimetros; sendo considerados de risco muito elevado,
valores 2 102 e = 88 cm para homens e mulheres, respectivamente, WHO (23).
Adicionalmente, foi obtida a RCEst, dividindo a CC (cm) pela estatura (cm), utilizando como
ponto de corte, o valor 2 0,52 e = 0,53 como preditor de risco para homens e mulheres,
respectivamente (24). A circunferéncia do quadril foi obtida na regido de maior perimetro
entre o quadril e as nadegas (25). A RCQ foi obtida dividindo-se a CC (cm) pela CQ (cm),
utilizando-se como ponto de corte o valor 2 1 para os homens, e = 0,85 para mulheres
(26).0 IC foi calculado através da equacdo matematica de Pitanga e Lessa (27). O ponto de
corte adotado foi 1,25 e 1,18 para homens e mulheres, respectivamente (27). As medidas
antropomeétricas foram realizadas por profissional nutricionista e /ou estudantes de nutricao

devidamente treinados.
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Avaliacdo bioguimica e da presséao arterial

Nas dosagens bioquimicas foram utilizados os seguintes métodos e kits de
reagentes: Glicemia de jejum: Método enzimatico colorimétrico - KATAL®; Colesterol total:
Sistema enzimatico liquido - DOLES®; Colesterol HDL: Método PEG 6000 modificado -
DOLES®; Triglicerideos: Sistema enziméatico liquido. - DOLES®; Colesterol LDL-c: formula
de Friedwald (28) LDL-c = CT — (HDL-c + VLDL); PCR-us: Imunoturbidimetria — DIASYS ®.

O quadro 1 mostra os pontos de corte adotados na avaliacdo bioquimica.

Quadro 1: Pontos de corte usados como fatores de risco cardiovascular

Variaveis Parametros Referéncias

Gj > 100 mg/d| NCEP-ATP IlI (29)
TG > 150 mg/d| NCEP-ATP Il (29)
CT > 200 mg/d| NCEP-ATP IlI (29)
LDL-c > 100 mg/d| ADA, 2009 (30)
HDL-c Homens < 40 mg/dI NCEP-ATP lll, (29)

Mulheres < 50 mg/dI
PCR-US > 3 mg/L CDC / AHA (31)

GJ: Glicemia de jejum; TG: Triglicerideos; CT: Colesterol total; LDL-c: Lipoproteina de baixa densidade; HDL-c:
Lipoproteina de alta densidade; PCR-us: Proteina C-Reativa ultrassensivel.

Valores de PCR-us abaixo de 1 mg/L indicam baixo risco para a ocorréncia de
eventos cardiovasculares; valores entre 1 mg/L e 3 mg/L, risco moderado; e valores acima
de 3 mg/L, alto risco (CDC/AHA, 2003). A pressdo arterial (PA) foi mensurada com o
paciente sentado, apds 10 minutos de descanso, utilizando esfigmomandmetro de mercurio
e um estetoscopio, de marca BD®. Foram considerados niveis pressoricos elevados quando
a pressao arterial sistolica (PAS) e/ou a diastélica (PAD) estavam = 140 e = 90 mmHg,

respectivamente, conforme a Sociedade Brasileira de Hipertenséo (32).
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Analise do estilo de vida:

O nivel de atividade fisica foi determinado segundo os critérios do International
Physical Activity Questionnaire - IPAQ compactado (33), que classifica: 1- muito ativo; 2- ativo;
3- irregularmente ativo ou 4- sedentério. Um questionario de frequéncia foi utilizado para
fornecer informacdes sobre a ingestao de alcool e habito de fumar. O consumo de alcool foi
classificado como: nunca, raramente, semanalmente ou diariamente (34). Quanto ao hébito
de fumar, os mesmos responderam: (a) n&o, nunca fumei; (b) ndo, mas ja fumei
anteriormente; (c) sim, fumo ocasionalmente; (d) sim, fumo pelo menos uma vez por
semana; e (e) sim, fumo diariamente. Foram considerados fumantes aqueles pacientes que

disseram fumar pelo menos uma vez por semana ou diariamente (35).

Analise estatistica:

A construgdo do banco de dados foi realizada no programa Epi info, versédo 6.04; e
as andlises estatisticas, no programa SPSS, versdo 13.0. Com o objetivo de avaliar o
comportamento das variaveis segundo o critério de normalidade da distribui¢éo foi utilizado
o teste de Kolmogorov-smirnnov. As variaveis que ndo apresentaram distribuicdo normal
foram transformadas em seus logaritmos naturais e retestadas quanto a normalidade de
distribuicdo. Aquelas que ainda assim n&o apresentaram distribuicdo normal foram
apresentadas na forma de mediana e intervalos interquartilicos. As comparacdes entre as
propor¢des foram realizadas através do teste de qui quadrado. Na etapa de andlise
multivariavel, recorreu-se a regressado logistica binaria, adotando-se a ocorréncia da
inflamagdo determinada através dos niveis de PCR-us como desfecho. Um modelo
hierarquico previamente estabelecido, segundo Victora (36), foi adotado para estabelecer a
ordem de entrada das variaveis independentes. A abordagem hierarquica utilizada
considerou trés niveis: (a) distal, no qual foram incluidas as variaveis demograficas e socio-

econdmicas; (b) intermediario, no qual foram incluidas as medidas antropométricas; e, (c)
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proximal, no qual foram incluidas as varidveis bioquimicas. Para o modelo final foram
consideradas apenas as variaveis com p < 0,20 na andlise bruta. Para as outras analises e
para o modelo final foram considerados significativamente associados os fatores para 0s

quais o valor de p foi inferior a 0,05.

Aspectos Eticos:

Os pacientes participaram voluntariamente da pesquisa assinando o termo de
consentimento livre e esclarecido. A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em
Pesquisa envolvendo seres humanos do Centro de Ciéncias da Saulde da Universidade
Federal de Pernambuco (UFPE) — Brasil, de acordo com a Resolugdo 19696 do Conselho

Nacional de Saude, sob registro no SISNEP: 360853.

2.5 Resultados

A amostra foi constituida por 409 individuos, sendo 73,1% do sexo feminino. A idade
variou entre 20 e 90 anos, com uma média de 61,00 + 11,62 anos. Para o sexo masculino, a
média de idade foi 62,84 + 11,28, e para o0 sexo feminino, 60,33 + 11,69 (p= 0,053).

Através da distribuicdo por faixa etaria, pode-se observar que dos individuos
estudados a maior parte foi composta por idosos (56,2%) e em relacdo ao grau de
escolaridade, o analfabetismo teve maior predominio (46,4%).

Em relag&o as caracteristicas clinicas, a maioria dos pacientes era diabético hd mais
de 5 anos (58,9%). Os pacientes apresentaram uma mediana de tempo de diagnéstico de
72 meses (P25 = 24; P75 = 123). A maioria dos pacientes (83,4%) fazia uso de
medicamentos anti-hipertensivo; 52,3% e 59,3% dos participantes apresentaram niveis
pressoricos normais para PAS e PAD, respectivamente.

Quanto a renda familiar mensal, os pacientes apresentaram uma mediana de 545,00

(P25= 545,00; P75 = 1090,00) reais, equivalente a 1 salario minimo (SM) vigente no periodo
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da pesquisa. A caracterizacdo da amostra - segundo variaveis sécio-demogréficas, estilo de

vida e clinicas - é apresentada na Tabela 1.

Tabela 1 — Caracteristicas sécio-demograficas, estilo de vida e clinicas dos diabéticos

atendidos nas Unidades de Saude da Familia (USF), segundo o sexo, Vitoria de Santo

Antao/PE, 2011

Variaveis Total Masculino Feminino Valor
N (%) N (%) N (%) p*

Faixa etaria

(< 60 anos) 179 (43,8) 38 (34,5) 141 (47,2) 0,02

(= 60 anos) 230 (56,2) 72 (65,5) 158 (52,8)

Renda

<1SM 55 (14,4) 9 (8,8) 46 (16,4) 0,10

1SM 170 (44,4) 44 (43,1) 126 (44,8)

> 1SM 158 (41,3) 49 (48) 109 (38,8)

Escolaridade

Analfabeto 190 (46,4) 56 (50,9) 134 (44,8) 0,14

Fundamental 186 (45,5) 48 (43,6) 138 (46,2)

E. Médio 30(7,3) 06 (5,5) 24 (8)

E. Superior 03 (0,7) 0 (0) 3 (1)

Uso de Alcool

Nao 361 (88,3) 87 (79,1) 274 (91,6) 0,00

Sim 48 (11,7) 23 (20,9) 25 (8,4)

Habito de Fumar

Nunca fumou 196 (48,0) 31(28,4) 165 (55,2) 0,00

Ex - fumante 170 (41,6) 59 (54,1) 111 (37,1)

Fumante 42 (10,3) 19 (17,4) 23 (7,7)

Atividade

Fisica

Muito Ativo 10 (2,4) 7 (6,4) 3(1) 0,00

Ativo 177(43,4) 31(28,4) 146 (49)

Irreg. Ativo 145(35,6) 41 (37,6) 104 (34,9)

Sedentario 75 (18,3) 30 (27,5) 45 (15,1)

Medicamentos

Apenas DM 37 (11,1) 11 (13,4) 26 (10,8)

DM/ HAS 238 (71,5) 58 (70,7) 180 (74,7) 0,77

DM/ DLP 18 (5,4) 3(3,7) 15 (2,1)

DM/ HAS/ DLP 40 (12,0) 10 (12,2) 30 (12,4)

p* = teste Qui quadrado; SM = Salario minimo. HAS = Hipertensdo Arterial Sistémica; DM = Diabetes
Mellitus; DLP= Dislipidemia.

Analisando os fatores relacionados ao estilo de vida, verificou-se que 88,3% dos

individuos ndo possuiam o hébito de consumir bebida alcodlica; 48% nunca fumaram e

apenas 10,3% dos pacientes eram tabagistas. No que se refere a atividade fisica, apenas
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18,3% eram sedentérios e 81,1% faziam algum tipo de atividade fisica regularmente.
Observou-se também diferenca estatistica entre os sexos, com maior proporcao de etilistas,
tabagistas e sedentarios no sexo masculino. A distribuicdo da populacédo estudada segundo
a classificacdo das variaveis antropométricas, bioquimicas e niveis presséricos, de acordo
com o sexo, estd apresentada na Tabela 2.

Observou-se que o IMC revelou uma alta prevaléncia de excesso de peso (75,2%)
na amostra. Pdde-se verificar também que 58,6% dos participantes apresentaram CC com
risco muito aumentado de complicacdes metabdlicas associadas a obesidade. Constatou-se
que 65,4%, 90,2% e 89,0% dos diabéticos apresentavam RCQ, RCEst e IC elevados,
respectivamente, indicando risco aumentado para doengas cardiovasculares. De um modo
geral, notou-se uma maior prevaléncia de alteracdes antropométricas (IMC, CC, RCQ e IC)
nas mulheres quando comparada aos homens, apresentando significAncia estatistica
(p=0,000).

A prevaléncia de hiperglicemia mostrou-se elevada em ambos os géneros. Em
relacdo ao perfil lipidico, tanto o sexo masculino quanto o feminino mostraram baixa
prevaléncia de hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia, porém, as mulheres apresentaram
maior proporcao de HDL-c diminuido, apresentando significancia estatistica p=0,00.

A prevaléncia de inflamac&o subclinica, medida através da PCR-us, é mostrada na
figura 1. Observou-se que o sexo feminino mostrou uma tendéncia a maior prevaléncia de

inflamacao, quando comparado ao masculino (p=0,08).
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Tabela 2 - Perfil bioquimico, antropométrico e niveis presséricos dos diabéticos atendidos

nas Unidades de Saude da Familia (USF), segundo o sexo, Vitdria de Santo Antdo/PE, 2011

Total Masculino Feminino Valor p*
N (%) N (%) N (%)
GJ
Normal 96 (24,4) 22 (21,2) 74 (25,1) 0,42
Elevado 296 (75,5) 82 (78,8) 214 (74,3)
TG
Normal 283 (72,5) 79 (76) 204 (71,3) 0,44
Elevado 107 (27,4) 25 (24,9) 82 (28,7)
CT
Normal 302 (77,4) 90 (86,5) 212 (74,1) 0,00
Elevado 88 (22,5) 14 (13,5) 74  (25,9)
LDL-c
Normal 170 (44,2) 49 (48,5) 121 (42,8) 0,32
Elevado 214 (55,7) 52 (51,5) 162 (57,2)
HDL-c
Normal 103 (26,3) 88 (84,6) 15 (5,2) 0,00
Baixo 288 (73,6) 16 (15,4) 272 (94,8)
IC
Normal 44 (10,9) 21 (19,4) 23  (7,8) 0,00
Elevado 357 (89,0) 87 (80,6) 270 (92,2)
RCEst
Normal 39 (9,7) 13 (12,0) 26  (8,9) 0,34
Elevada 362 (90,2) 95 (88,0) 267 (91,1)
IMC
Baixo Peso 11 (2,7) 6 (5,5 5 (1,7 0,00
Eutrofia 89 (22,0) 37 (33,9) 52 (17,6)
Excesso Peso 304 (75,2) 66 (60,6) 238 (80,7)
CcC
Normal 170 (41,5) 79 (71,8) 91 (30,9) 0,00
Elevada 239 (58,4) 31 (28,2) 208 (69,6)
RCQ
Normal 145 (35,8) 67 (60,9) 78  (26,4) 0,00
Elevada 260 (64,1) 43 (39,1) 217 (73,6)
PAS
Normal 219 (53,5) 51 (46,4) 168 (56,2) 0,09
Elevada 190 (46,4) 59 (53,6) 131 (43,8)
PAD
Normal 247 (60,3) 55 (50) 192 (64,2) 0,01
Elevada 162 (39,6) 55 (50) 107 (35,8)

p*=Teste Qui-quadrado; IMC= indice de massa corporal, CC=

relagdo cintura/quadril,

RCEst= relacdo cintura/estatura,

IC=

circunferéncia da cintura, RCQ=

indice de conicidade, HDL-c=

lipoproteina de alta densidade, LDL-c= lipoproteina de baixa densidade, PAD=Pressédo Arterial

Diastoélica, PAS= Pressao Arterial Sistolica.
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Figura 1 - Prevaléncia de inflamacdo, segundo os niveis de (PCR-us), em diabéticos

atendidos nas Unidades de Saude da Familia (USF), Vitéria de Santo Antdo/PE, 2011
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A tabela 3 enfoca a Regressdo Logistica Bruta e ajustada entre a presenca de
inflamacao subclinica e os fatores de risco associados na populacdo em estudo. Verificou-se
uma maior propor¢éo de inflamacéo entre aqueles pacientes do sexo feminino; com excesso
de peso segundo o IMC; com obesidade abdominal segundo os indicadores CC, RCEst e
RCQ; e com dislipidemia evidenciada através de niveis plasmaticos elevados de TG e LDL-c
e baixos niveis de HDL-c.

Apés o0 ajuste para variaveis de confuséo, as variaveis sexo, RCEst, CC e HDL-c
permaneceram associadas a ocorréncia de inflamacéo; e as varidveis escolaridade e GJ
também se mostraram significativamente associadas. Observou-se uma razdo de
prevaléncia (RP) de 2,20 (IC95% 1,30-3,74) para o sexo feminino; 0,45 (IC 95% 0,18-0,94)
para escolaridade = 8 anos; 1,72 (IC 95% 1,03-2,98) para GJ elevada; 1,14 (IC 95% 1,02-
2,71) para baixo nivel de HDL-c; 4,01 (IC 95% 1,43-11,3) e 2,39 (IC 95% 1,23-4,57) para
RCEst e CC elevadas, respectivamente. Os niveis de TG e IMC, que na andlise bruta
estiveram significativamente associados a inflamacdo, quando ajustados, passaram a
discriminar apenas uma tendéncia (p=0,05 e 0,07, respectivamente), e 0s niveis de LDL-c e

RCQ elevados, quando ajustados passaram a ndo discriminar a inflamacé&o.
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Tabela 3: Regresséo Bruta e ajustada (modelo hierarquico) entre a inflamacéo (niveis de
PCR-us elevados) e os fatores de risco associados, em diabéticos atendidos nas Unidades
de Saude da Familia (USF), Vitéria de Santo Antdo/PE, 2011

Prevaléncia RP 1C95% Valor RP IC95% Valor
Bruto P Ajustado P
Sexo % n
Homens 39,8 (41) 1,00 1,00
Mulheres 58,3 (165) 2,14 1,36 -3,40 0,00 2,20 1,30 - 3,74 0,00
Idade (anos)
Até 59 56,9 (75) 1,00 1,00
60 ou mais 50,5 (105) 0,76 0,51-1,11 0,20 0,84 0,52-1,37 0,50
Escolaridade
Até 8 anos 54,5 (193) 1,00 1,00
> 8 anos 40,6 (13) 0,57 0,27 -1,19 0,14 0,45 0,18 - 0,94 0,04
Alcool
Nao 53,4 (181) 1,00
Sim 52,5 (25) 0,99 0,54-1,84 0,91
Fumo
Nao 53,6 (185) 1,00 0,91
Sim 52,5 (21) 0,96 0,49 -1,85
Atividade
Fisica
Ativo 49,4 (88) 1,00 1,00
Sedentario 57,3 (118) 1,35 0,90 — 2,02 0,12 1,36 0,86 — 2,15 0,11
GJ
<100 mg/dl 46,2 (42) 1,00 1,00
=100 mg/dl 56,4 (164) 1,53 0,96 — 2,46 0,09 1,72 1,03-2,98 0,03
TG
<150 mg/dI 49,6 (138) 1,00 1,00
=150 mg/dl 65,0 (67) 1,90 1,19 -3,03 0,00 1,69 1,01 -2,92 0,05
CT
<200 mg/dI 54,6 (161) 1,00
=200 mg/dl 51,2 (44) 0,88 0,54-1,42 0,62
LDL-c
<100 mg/dI 60,0 (99) 1,00 1,00
> 100 mg/dl 48,8 (103) 0,64 0,42 - 0,96 0,03 0,68 0,40-1,13 0,13
HDL-c
Normal 42,7 (120) 1,00 1,00
Baixo 57,3 (161) 1,16 1,07 - 2,68 0,02 1,14 1,02-2,71 0,03
IC
Normal 40,9 (18) 1,00 1,00
Elevado 55,2 (185) 1,77 0,93 -3,35 0,08 0,83 0,38-1,79 0,54
RCEst
Normal 18,9 (7) 1,00 1,00
Elevada 57,0 (195) 5,64 2,41-13.21 0,00 4,01 1,43-11,3 0,00
IMC
Normal 34,4 (33) 1,00 1,00
Elevado 59,8 (171) 2,81 1,73 4,54 0,00 1,70 0,92-3,12 0,07
CC
Normal 35,3 (79) 1,00 1,00
Elevada 64,7 (145) 3,06 2,01 — 4,66 0,00 2,39 1,23 - 4,57 0,00
RCQ
Normal 41,6 (102) 1,00 1,00
Elevada 58,4 (143) 1,82 1,19 -2,77 0,00 1,15 0,64 — 2,06 0,62
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PAS 50,8 (93) 1,00 1,00

Normal 49,2 (90) 0,73 0,50-1,10 0,13 0,68 0,42-1,110 0,10
Elevada

PAD

Normal 48,7 (77) 1,00

Elevada 51,3 (81) 1,14 0,76 —1,71 0,52

Teste: Regressao Logistica Binaria; IC95%: intervalo de 95% de confianca; RP: razdo de prevaléncia.
IMC= indice de massa corporal, CC= circunferéncia da cintura, RCQ= relacdo cintura/quadril, RCEst=
relacdo cintura/estatura, IC= indice de conicidade, HDL-c= lipoproteina de alta densidade, GJ=
glicemia de jejum, TG= triglicerideo, LDL-c= lipoproteina de baixa densidade, PAD=Pressado Arterial
Diastdlica, PAS= Pressao Arterial Sistolica

2.6 Discussao

O procedimento amostral permite afirmar que o tamanho da amostra foi
representativo do nimero de USF e de pacientes inscritos no programa HIPERDIA do
municipio, 0 que permite dimensionar os resultados para toda populacdo de diabéticos
acompanhada nas USF da rede publica municipal de Vitoria de Santo Antao/PE.

Entre os participantes foi observado que a maioria foi do sexo feminino, assim como
nos estudos de Pitanga e Lessa (37), que avaliou risco cardiovascular em 968 individuos, e
Boing e Boing (38), sobre o sistema de cadastramento e informacdo em saude, onde houve
a predominancia do sexo feminino cadastrado no Programa HIPERDIA. Estes resultados
poderiam ser atribuidos a maior procura das mulheres aos servigos de saude, devido a sua
maior preocupacao com o seu bem-estar.

Quanto a elevada prevaléncia de idosos nas USF do municipio, esta pode ter sido
influenciada pelo processo de rapida transicdo demogréfica no Brasil, que produziu uma
piramide etaria com maior peso relativo para adultos e idosos, criando um novo perfil de
morbimortalidade, IBGE (39).

Em relagdo ao estilo de vida e ao grau de escolaridade, foi verificada uma baixa

frequéncia de sedentarismo, etilismo e tabagismo, e alta frequéncia de analfabetismo,
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concordando com o estudo de Montenegro Neto et al. (40), com idosos hipertensos
cadastrados no HIPERDIA, quanto ao etilismo e tabagismo; e diferindo em relacdo ao
sedentarismo e analfabetismo. O percentual de analfabetos no presente estudo superou 0s
dados municipais (27,8%), segundo o IBGE (41). Uma explicacdo plausivel seria o grande
percentual de idosos na amostra, 0s quais receberam pouca ou henhuma educacao formal,
possivelmente.

Quanto aos niveis econdmicos dos entrevistados, notou-se elevada proporcao de
baixa renda no estudo (58,8% das familias recebem até 1 salario minimo mensal),
concordando com Schaan et al (13) que encontraram 74% de renda precéaria, em 1063
individuos diabéticos estudados, no Rio Grande do Sul. Uma explicacdo plausivel para isso
seria que todos os participantes eram atendidos pela rede publica de saude.

Em relacdo aos niveis pressoéricos, a maioria dos pacientes (83,48%) fazia uso de
medicamentos anti-hipertensivos, dado similar ao estudo de Ferreira et al. (42) que
detectaram 80,4% de hipertensos entre seus entrevistados (idosos usudrios do Sistema
Unico de saude - SUS), e superior ao encontrado em estudos epidemiolégicos brasileiros, os
quais revelam uma prevaléncia de HAS entre 39% e 72,5% entre os idosos (43,44).

Quanto ao perfil antropométrico dos participantes, foi verificada no estudo uma
elevada prevaléncia de sobrepeso e obesidade. O IMC mostrou 75,2% de excesso de peso,
superior ao outros estudos, uma possivel explicacdo poderia ser o grande percentual de
idosos na amostra. Schaan, Harzheim e Gus (13) detectaram 35,3% de obesidade em 123
diabéticos examinados, enquanto que Alves, Coutinho e Santos (45) encontraram 29,7% de
sobrepeso e 18,6% de obesidade em 300 pacientes estudados, (onde 18,7% eram
diabéticos e 46%, hipertensos), Boing e Boing (38), 41% de obesidade em pacientes
acompanhados no HIPERDIA, e Montenegro Neto et al (40), 57,5% de obesidade.

Considerando a analise das medidas de distribuicdo central da gordura corporal
(RCQ, RCEst CC e IC), observou-se uma alta ocorréncia de obesidade abdominal nos

individuos estudados, principalmente, no sexo feminino, achados similares aos de
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Montenegro Neto et al (40). Adicionalmente, a maioria dos participantes apresentou valores
adequados no perfil lipidico, porém, as mulheres apresentaram maior propor¢cdo de HDL-c
diminuido (p=0,00). Esses resultados indicam que a obesidade central pode estar associada
com valores do perfil lipidico indicativos de risco cardiovascular. Portanto, fica evidenciado
que a combinacdo da antropometria com a dosagem do perfil lipidico complementa a
avaliacdo do paciente diabético.

Esta pesquisa corrobora os achados de Fernandes, Gazzinelli e Velasquez-
Meléndez (46) e de Pimenta, Gazzinelli e Velasquez-Meléndez (47), em comunidades rurais
aparentemente saudaveis, de Minas Gerais, onde o sexo feminino apresentou maiores
propor¢cdes de obesidade abdominal e baixos niveis de HDL-c. A presenca de DM é
particularmente prejudicial as mulheres, especialmente na presenca de baixos niveis de
HDL-c, que constitui um risco maior de DAC em comparagdo a mesma condicdo nos
homens (48).

Em relag&o aos niveis glicémicos, a prevaléncia de hiperglicemia mostrou-se elevada
em ambos 0s géneros, indicando que esta populagéo requer uma maior atencdo no manejo
da glicemia, sabendo-se que o controle glicémico reduz as complicagbes microvasculares
da DM em longo prazo (29).

Quanto a PCR-us, sabe-se que pacientes hipertensos e diabéticos estao sujeitos as
influéncias aterogénicas e apresentam uma atividade inflamatéria subclinica, acelerando o
processo de alteracbes endoteliais (49). Entre os entrevistados, 53,2% mostraram elevado
nivel sérico desta proteina, similar aos estudos de Lima et al (11) que detectaram 46,8% em
89 individuos (saudaveis, diabéticos e/ou hipertensos) e de Junqueira et al (49), os quais
observaram 49,4% de estado inflamatério em 87 diabéticos-hipertensos avaliados.

S4 et al (50) detectaram 72,2% de inflamacdo em uma amostra de 36 pacientes, em
pleno Infarto Agudo do Miocardio (IAM), atendidos em emergéncia cardiolégica, percentual
superior ao encontrado no presente trabalho (53,2%). Esses dados poderiam sugerir a

associacao entre os niveis circulantes de PCR e a instalagdo de um evento cardiovascular.
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Como limitacdo do estudo a pesquisa possui um desenho transversal, portanto as
associacdes ndo sao prospectivas e causalidade nao pode ser inferida.

Quando investigada a relacdo entre inflamacédo e fatores de risco, através da
Regressao logistica bruta e ajustada, verificou-se que as varidveis sexo, escolaridade, GJ,
HDL-c, RCEst e CC foram associadas a ocorréncia de inflamac¢do. Em concordancia com
estes dados, a escolaridade e os niveis de HDL-c de uma populagdo aparentemente
saudavel apresentaram correlacdo inversa com a PCR; e ap6s o ajuste do modelo de
regressdo, as variaveis sexo e HDL-c foram associadas aos niveis de PCR (Fernandes,
Gazzinelli e Velasquez-Meléndez, 2009). Em outro estudo, com pessoas saudaveis, foi
demonstrado que niveis séricos da PCR-us correlacionam-se com: GJ, CC, TG, HDL-c,
PAS, PAD e também com valores de IMC, colesterol total e LDL-c (p < 0,05), (51),
concordando com o presente estudo em relagdo as variaveis GJ, CC e HDL-c.

As variaveis que apresentaram maior razao de prevaléncia (RP) na amostra foram:
RCEst e CC, indicando que a obesidade abdominal infere no paciente diabético maior risco
de desenvolver inflamagé&o subclinica. Dados do Physicians Health Study, depois de ajustar
para multiplos fatores de risco para DCV (em especial a gordura visceral), afirmam que
agueles individuos com altos niveis de PCR-us, independente do nivel de dislipidemia,
apresentaram grande risco de sofrer infarto do miocéardio (52).

Estes resultados reforcam a importancia da associacdo dos fatores preditivos na
determinacgéo do risco de um individuo sofrer um evento cardiovascular, e ndo somente da
avaliacdo de um fator, isoladamente. Como também, sugerem que manter uma GJ abaixo
de 100mg/dl e um bom nivel de HDL-c, e evitar a obesidade central poderia ter um efeito

protetor contra a ocorréncia de inflamacéao crénica em diabéticos.
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2.7 Conclusoes

O presente estudo detectou elevada prevaléncia de inflamag&o neste grupo estudado
e as varidveis associadas ao quadro inflamatério foram: sexo, grau de escolaridade, GJ,
HDL-c, RCEst e CC. Esta prevaléncia de inflamac&o encontrada reforca a necessidade de
estudos que possam estabelecer a relagcdo causal entre inflamagéo e fatores associados, a
fim de que medidas de prevencao e controle efetivas sejam planejadas e executadas. Para
tanto os resultados do presente estudo sugerem uma intervencéo focalizando no controle
glicémico, lipidico e na redugéo da obesidade abdominal nesta populacéo, particularmente

em individuos do sexo feminino e de baixa escolaridade.
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3.1 RESUMO

Introducéo: O Diabetes Mellitus (DM) confere um aumento no risco de desenvolver eventos
circulatérios, favorecendo o aparecimento de doencas micro e macrovasculares. Objetivo:
Identificar dentre varios indicadores antropométricos qual melhor discrimina inflamacao
subclinica em diabéticos. Métodos: Estudo transversal, de base populacional, realizado
entre julho e outubro de 2011. A amostra foi constituida por 409 diabéticos, de ambos os
sexos. Foram comparadas as areas sob as curvas Receiver Operating Characteristic (ROC)
entre - Circunferéncia da cintura (CC), Raz&o cintura estatura (RCEst), indice de conicidade
(IC), Raz&o cintura-quadril (RCQ), indice de massa corporal (IMC) - e niveis de Proteina C-
Reativa ultrassensivel (PCR-us), identificando o melhor ponto de corte para detectar
inflamacdo subclinica. Os dados foram analisados no programa SPSS, versdo 13.00; o
nivel de significancia foi p<0,05. Resultados: Entre os homens, a maior area sob a curva
ROC foi encontrada entre IC e PCR-us, 0,68 (0,57-0,78). Nas mulheres, a maior area ficou
entre RCEst e PCR-us 0,64 (0,57-0,70). O indicador com maior sensibilidade para
diagnosticar inflamacgdo, em ambos os sexos, foi RCEst. Foram propostos novos pontos de
corte para os indicadores antropométricos estudados, visando obter um maior equilibrio
entre sensibilidade e especificidade para a discriminacdo da inflamacgdo. Concluséo: O IC e
a RCEst sdo os melhores indicadores para discriminar inflamagdo em homens e mulheres
diabéticos, respectivamente. Além disso, sugerem novos pontos de corte para CC, IMC, IC,
RCEst e RCQ, que podem ser utilizados na prética clinica como preditores de inflamacéo

subclinica em pacientes diabéticos.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus, Obesidade, Proteina C-Reativa, Antropometria.
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3.2 ABSTRACT

Introduction: Diabetes mellitus (DM) confers an increased risk of developing circulatory
events, favoring the development of micro and macrovascular disease. Objetctive: To
identify among anthropometric indexes which best discriminates subclinical inflammation in
diabetics. Methods: A cross-sectional, population-based study conducted between July and
October 2011. The sample consisted of 409 diabetic patients of both sexes. The areas under
the Receiver Operating Characteristic curves (ROC) were compared between
anthropometric indexes - Waist Circumference (WC), Waist Height Ratio (WHeR), Conicity
Index (CI), Waist-Hip Ratio (WHR), Body Mass Index (BMI) - and the levels of ultrasensitive
C-reactive protein (us-CRP), identifying the optimal cutoff point for detecting subclinical
inflammation. Data were analyzed using SPSS, version 13.00. The level of significance was
p <0.05. . Results: Among men, the largest area under the ROC curve was found between
Cl and us-CRP, 0.68 (0.57-0.78). In women, the largest area was between WHeR and us-
CRP 0.64 (0.57-0.70). The index with increased sensitivity for diagnosing subclinical
inflammation in both sexes was WHeR. New cutoff points for anthropometric indicators
studied were proposed, in order to obtain a better balance between sensitivity and specificity
for discrimination of inflammation. Conclusion: The Cl and WHeR are the best indicators to
discriminate inflammation in diabetic men and women, respectively. Moreover, new cutoff
points for WC, BMI, CI, WHeR and WHR were suggested, which can be used in clinical

practice as subclinical inflammation predictors in diabetic patients.

Keywords: Diabetes Mellitus, Obesity, C-Reactive Protein, Anthropometry
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3.3 Introducéo

Do ponto de vista clinico, é conhecido que a presenca de Diabetes Mellitus (DM)
confere um aumento no risco de desenvolver eventos circulatérios, uma vez que até 80%
dos individuos com DM v&o desenvolver ou até mesmo morrer de doenca macrovascular®. O
Diabetes Melllitus tipo 2 (DM2) frequentemente também associa-se a outras anormalidades,
tais como: hipertensdo arterial sistémica (HAS), dislipidemia, obesidade central e
generalizada®.

A obesidade vem se tornando uma epidemia global e um importante problema de
saude publica®. Estimativas da pesquisa VIGITEL-Vigilancia de Fatores de Risco e Protecéo
para Doencas CroOnicas por Inquérito Telefénico - mostram um aumento continuo da
prevaléncia da obesidade em adultos de 2006 a 2009: de 11,4% para 13,9%". Confirmando
esses dados, recente pesquisa hacional sobre antropometria, realizada em 2008-09,
demonstra esta tendéncia ao aumento na prevaléncia de obesidade, apontando 14,8% em
individuos com 20 anos de idade ou mais®.

A associacdo entre a obesidade e fatores de risco classicos para doengas
cardiovasculares (DCV), como HAS, DM, dislipidemias e sindrome metabdlica, € conhecida
h& bastante tempo. Porém, o conhecimento mais recente de que, mesmo apés o controle
dessas doencas associadas, o risco de eventos cardiovasculares permanece elevado, fez
com que se considere a obesidade como fator de risco cardiovascular (RCV) independente®.

Antes considerado um mero e passivo depoésito de gordura, o tecido adiposo é visto
como um grande 6rgédo enddécrino e ativo, produtor de diversas substancias pré-inflamatérias
que participam do processo aterogénico®. E possivel que o potencial aterogénico da
obesidade possa ser em parte decorrente da secrec¢do de citocinas inflamatérias. Estima-se
que 25% da interleucina-6 (IL-6) do organismo sejam produzidas no tecido adiposo, sendo

ela um dos principais estimulos para a producdo hepatica da Proteina C Reativa (PCR),
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uma proteina de fase aguda que tem sido utilizada durante décadas na monitorizacdo de
diversas doencas, uma vez que seus niveis se elevam em processos inflamatérios
inespecificos’. A PCR nédo é apenas um simples marcador de atividade inflamatéria, pois
participa diretamente no processo de aterogénese, modula a funcdo endotelial, atua como
regulador da producédo de oOxido nitrico no endotélio e coordena a producdo de citocinas,
aumentando a atividade pré-inflamatéria de diversas adipocinas®.

Em termos de aplicacdo clinica, a PCR parece ser o mais forte preditor de eventos
cardiovasculares. Individuos com perfil lipidico normal e niveis de PCR > 3 mg/L
representam um grupo de alto risco, muitas vezes esquecido na pratica clinica. A adicdo de
PCR para avaliacdo de diferentes grupos populacionais pode ser, assim, um método
simples e barato para melhorar a previsdo do RCV®. Aplicar a dosagem de PCR na rotina
dos programas de saude ainda pode ser dificil, logo, a avaliacdo antropométrica poderia ser
uma alternativa, visto que a obesidade pode ser caracterizada como uma obesite, ou seja,
uma reacao inflamatoria crénica e branda no tecido adiposo, semelhante a reagéo classica
de fase aguda®.

Devido a forte relagdo entre obesidade, inflamacgédo subclinica e RCV, torna-se
importante promover estudos que melhorem a qualidade da avaliagdo desses sujeitos,
admitindo-se a relevancia do emprego da antropometria como ferramenta auxiliar na
deteccgdo precoce do estado inflamatério. Nesse estudo, o principal objetivo foi analisar os
indicadores antropométricos de obesidade generalizada e abdominal como instrumentos de
triagem para discriminar inflamacdo subclinica em uma populacdo de diabéticos do

municipio de Vitoria de Santo Antdo/PE.
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3.4 Material e métodos

Estudo de carater transversal, de base populacional, realizado no municipio de
Vitéria de Santo Antdo-Pernambuco, Brasil, de julho a outubro de 2011, em individuos
diabéticos cadastrados no HIPERDIA. Este programa, criado em 2001 pelo Ministério da
saude, é um Sistema de cadastramento e acompanhamento de hipertensos e diabéticos
captados no Plano Nacional de Reorganizacdo da Atencdo a Hipertenséo Arterial e ao DM,
em todas as Unidades de Saltde da Familia (USF’s) do Sistema Unico de Saude. Entre as
25 USF’s existentes no municipio, 20 sao localizadas na zona urbana e cinco na zona rural.
As USF’s participaram de um sorteio aleatdrio, para que todas tivessem a mesma chance de
participacdo. Destas, 15 foram sorteadas para participar do estudo, sendo 11 unidades da
area urbana e 4 da éarea rural.

Para o calculo amostral foi utilizado o programa Sample XS adotando os seguintes
parametros: populacédo estimada de 9703 diabéticos, considerando-se uma prevaléncia de
18% de diabetes, em estudo brasileiro'* e 69.712 adultos e idosos cadastrados nas USF’s
do municipio; intervalo de confianca de 95%; erro maximo de cinco pontos percentuais, e
uma prevaléncia de inflamagdo de 46,875%, em estudo brasileiro com diabéticos e
hipertensos'®. Assim, o tamanho da amostra foi estimado em 368 sujeitos. Visando corrigir
eventuais perdas, o tamanho da amostra foi corrigido em 10% totalizando 405 individuos.

Foram incluidos neste estudo individuos diabéticos, hipertensos ou nao, com idade
igual ou superior a 20 anos, de ambos os sexos, cadastrados no programa HIPERDIA do
municipio. Foram excluidos portadores de deficiéncia fisica que impedisse a avaliacdo
antropométrica; individuos em uso de antiinflamatérios hormonais e n&do hormonais;
gestantes; trauma recente; histéria de processos infecciosos em atividade ou até duas

semanas antes da coleta ou acometidos de neoplasia; presenca de doencas associadas ndo
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compensadas, como cardiopatias, hepatopatias, doencas pulmonares e doencas
neuromusculares; pacientes com altera¢cdes mentais que ndo compreendiam a realizacédo
dos testes; e aqueles que ndo se enquadrassem nos critérios de incluséo.

Quanto ao protocolo de estudo: no 1° dia de coleta, os pacientes responderam a um
gquestionario, no qual foram coletados dados demograficos e socioecondmicos, como
também, foram realizadas as medidas antropométricas. No dia subsequente, com 0s
pacientes em jejum de 12 horas, uma pequena amostra de sangue (6 mL) foi coletada, por
uma técnica em enfermagem habilitada. O material biol6gico (sangue) foi encaminhado ao
Laboratério de andlises clinicas CERPE, logo apés a coleta.

Para caracterizacdo geral da amostra foram utilizadas as variaveis: sexo, idade. Para
categorizar a faixa etaria foram classificados em adultos e idosos aqueles com idade < 60
anos e = 60 anos, respectivamente. A avaliagdo antropométrica constou de peso, estatura,
indice de Massa Corpérea (IMC), Circunferéncia da Cintura (CC), indice de Conicidade (IC),
Relacdo Cintura-Estatura (RCEst) e Relagédo Cintura-Quadril (RCQ) dos participantes. As
medidas de peso e estatura foram realizadas segundo a técnica original recomendada por
Lohman®. O peso foi aferido em balanca eletrénica, portatil, de marca MARTE® classe Il
modelo LC200-0S, com capacidade de 200 kg e preciséo de 50g. A estatura foi medida por
um estadidmetro em aluminio, transportavel, de marca ITUMED®, com capacidade de 300 a
2000 mm. O diagndstico do excesso de peso foi realizado pelo IMC, seguindo os critérios da
Organizacdo Mundial de Satde — OMS™ para adultos e Lipschitz*® para idosos. A CC foi
obtida no ponto médio, no nivel natural da cintura do individuo®, utilizando uma fita métrica
de fibra de vidro ndo extensivel, da marca SANNY®, com 150 cm de comprimento, e
precisao em milimetros; sendo considerados de risco muito elevado para complicacdes
metabdlicas, valores iguais ou acima 102 e 88 cm para homens e mulheres,
respectivamente’’. Adicionalmente, foi obtida a RCEst, dividindo a CC (cm) pela estatura
(cm), utilizando como ponto de corte, o valor = 0,52 e = 0,53 como preditor de risco para

homens e mulheres, respectivamente®®. A circunferéncia do quadril foi obtida na regisio de



46

maior perimetro entre o quadril e as nadegas®. A RCQ foi obtida dividindo-se a CC (cm)
pela CQ (cm), utilizando-se como ponto de corte o valor = 1 para os homens, e = 0,85 para
mulheres®. O IC foi calculado através da equacdo matematica de PITANGA e LESSA?. O
ponto de corte adotado foi 1,25 e 1,18 para homens e mulheres, respectivamente. As
medidas antropométricas foram realizadas por profissional nutricionista e /ou estudantes de
nutricdo devidamente treinados.

A dosagem da PCR-us foi realizada através da Imunoturbidimetria - kit de reagente
DIASYS ®. O ponto de corte adotado neste estudo foi nivel sérico de PCR-us acima de 3
mg/L, indicando alto risco para futuros eventos cardiovasculares, segundo The Centers for
Disease Control and Prevention and the American Heart Association- CDC/AHA %

A construgcédo do banco de dados foi realizada no programa Epi info, versao 6.04; e
as andlises estatisticas foram realizadas no programa SPSS, versdao 13.0. Com o objetivo
de avaliar o comportamento das variaveis segundo o critério de normalidade da distribuicéo
foi utilizado o teste de Kolmogorov-smirnov. As comparagfes entre as propor¢des foram
realizadas através do teste de Qui quadrado. Os pontos de corte dos indicadores IC, RCQ,
CC, IMC e RCEst para discriminar inflamacéo subclinica foram determinados através das
curvas Receiver Operating Characteristic (ROC). Inicialmente, foi identificada a area total
sob a curva ROC entre as medidas antropométricas e os valores séricos de PCR, com
respectivo intervalo de confianca (IC) de 95%. Este procedimento foi adotado com o objetivo
de identificar a variavel com maior poder para discriminar inflamag¢do. Quanto maior area
sob a curva ROC, maior o poder discriminatério dos indicadores de obesidade para
inflamacdo. Em seguida, foram calculados os valores de sensibilidade e especificidade das
variaveis antropométricas baseados nos pontos de corte estabelecidos na literatura. Apos
este procedimento, foi identificado pontos de corte que apresentassem um maior equilibrio
entre sensibilidade e especificidade.

Os pacientes participaram voluntariamente da pesquisa assinando o termo de

consentimento livre e esclarecido. Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em



47

Pesquisa envolvendo seres humanos do Centro de Ciéncias da Saude da Universidade
Federal de Pernambuco (UFPE) — Brasil, de acordo com a Resolugado 19696 do Conselho

Nacional de Saude, sob registro no SISNEP: 360853.

3.5 Resultados

A amostra foi constituida por 409 individuos, sendo 73,1% do sexo feminino. A idade
variou entre 20 e 90 anos, com uma média de 61,00 + 11,62 anos (56,2% eram idosos).
Quanto a prevaléncia de inflamagé&o subclinica, 53,2% dos participantes apresentaram nivel
sérico de PCR-us acima de 3 mg/L. Observou-se entre as mulheres uma maior prevaléncia
de inflamag¢éo, quando comparado aos homens (p=0,08). A distribuicdo da populagéo
estudada, segundo variaveis antropométricas de acordo com o sexo, é apresentada na
tabela 1.

Observou-se uma prevaléncia de excesso de peso (75,2%) na amostra. Pdde-se
verificar também que 58,4% dos participantes apresentaram CC elevada, o que demonstra
risco muito aumentado de complicagbes metabdlicas associadas a obesidade central nestes
pacientes. De um modo geral, verificou-se uma maior prevaléncia de alteracdes
antropométricas (IMC, CC, RCQ e IC) nas mulheres quando comparada aos homens,

(p=0,00), tabela 1.
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Tabela 1 - Perfil antropométrico dos diabéticos atendidos nas Unidades de Saude da
Familia (USF), segundo o sexo, Vitéria de Santo Antdo/PE, 2011

Total Masculino Feminino Valor p*
Indicadores N (%) N (%) N (%)
IC
Normal 44 (10,9) 21 (19,4) 23  (7,8) 0,00
Elevado 357 (89,0) 87 (80,6) 270 (92,2)
RCEst
Normal 39 (9,7) 13 (12,0) 26 (8,9 0,34
Elevada 362 (90,2) 95 (88,0) 267 (91,1)
IMC
Baixo Peso 11 (2,7) 6 (5,5) 5 (1,7 0,00
Eutrofia 89 (22,0) 37 (33,9) 52 (17,6)
Excesso de Peso 304 (75,2) 66 (60,6) 238 (80,7)
CcC
Normal 170 (41,5) 79 (71,8) 91 (30,4 0,00
Elevada 239 (58,4) 31 (28,2) 208 (69,6)
RCQ
Normal 145 (35,8) 67 (60,9) 78  (26,4) 0,00
Elevada 260 (64,1) 43 (39,1) 217 (73,6)

p*=Teste Qui-quadrado; IMC= indice de massa corporal, CC= circunferéncia da cintura, RCQ= relagéo

cintura/quadril, RCEst= relacéo cintura/estatura, IC= indice de conicidade.

As areas sob a curva ROC entre os niveis séricos de PCR-us e os indicadores
antropomeétricos (IC, IMC, RCQ, CC e RCEst), nos sexos masculino e feminino, podem ser
observadas nas figuras 1 e 2, respectivamente. A maior area sob a curva ROC encontrada
foi 0,68 (0,57-0,78) entre o IC e a PCR-us, entre os homens, inferindo um maior poder de
predicdo do estado inflamatério neste indicador. Enquanto entre as mulheres, a maior area
sob a curva ROC encontrada foi de 0,64 (0,57-0,70), entre RCEst e PCR-us, sugerindo
maior acuracia para diagnosticar inflamacédo em pacientes diabéticos. Dentre os homens, 0s
indicadores CC e RCEst apresentaram igual poder de predi¢do da inflamacéo; enquanto nas

mulheres foram as medidas de CC e IMC.
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Figura 1 - Curvas ROC entre indicadores antropométricos (CC, IC, RCEst, RCQ e IMC) e
niveis séricos de PCR-us, em pacientes diabéticos do sexo masculino, atendidos nas
Unidades de Saude da Familia, Vitoria de Santo Antdo/ PE, 2011.

Sensibilidade

Sensibiliclade

cc IC
1.0 —
1.0
0,8
_.!_:} 0,8
0,56 :::
i 0,6
0.4 :3 0,4
Area=0,66 Area=0,68
0.29 1C95% = 0,55 0,76 0.2 1C95% = 0,57 — 0,78
P =0,007 P =0,002
= x
0.0 . . . _ 0,01 T T T T
. 0,0 02 0.4 08 o8 1.0 0.0 0.2 0.4 [ -3 08 1.C
Especificidade Espeaificidade
RCEst RCQ
1.0 — 1,0
0,57 o o8
o Area = 0,66 Area = 0,59
0.2 JJJJ IC95% = 0,55 — 0,77 1C95% = 0,47 - 0,70
-~ P =0,006 P=0,128
D'Go.c.n o= o os os 1.0 os os 10
Es| Especificidade
IMC
1.0
s ,_I—/J Area=0,63
o [ _— IC95% = 0,52 — 0,74
J P=002
oo o2 o4 o oe 1.0

Especificidade
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cintura/estatura, RCQ= relagado cintura/quadril, IMC= indice de massa corporal.
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Figura 2 - Curvas ROC entre indicadores antropométricos (CC, IC, RCEst, RCQ e IMC) e

niveis séricos de PCR-us, em pacientes diabéticos do sexo feminino, atendidas nas
Unidades de Saude da Familia, Vitoria de Santo Antdo/ PE, 2011.
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A tabela 2 mostra os valores de sensibilidade e especificidade para os diferentes
indicadores antropométricos, referentes aos seus respectivos pontos de cortes propostos na
literatura especializada. Em ambos 0s sexos, o indicador antropométrico com maior
sensibilidade para discriminar inflamacéo subclinica foi a RCEst; enquanto que para a

especificidade foi a CC.

Tabela 2 — Sensibilidade e especificidade dos indicadores antropométricos, como
discriminadores da inflamacdo, segundo pontos de corte da literatura especializada, em

diabéticos atendidos nas Unidades de Saude da Familia, Vitoria de Santo Antédo, PE, 2011

Indicadores Sexo Masculino Sexo Feminino
Referéncia S E Referéncia S E

CcC 1,02 37,5% 80,0% 0,88 77,0%  45,0%

IC 1,25 92,5% 31,0% 1,18 90,8%  18,0%
RCEst 0,52 97,5% 18,0% 0,53 95,1% 18,0%
RCQ 1,00 42,0% 74,0% 0,85 79,3%  34,5%
IMC Excessode  80,0% 22,7% Excessode 915% 16,4%

peso peso

CC = circunferéncia da cintura, IC = indice de conicidade, RCEst = relacdo cintura/estatura, RCQ = relagdo

cintura/quadril, IMC = indice de massa corporal, S = Sensibilidade, E = Especificidade.

A tabela 3 mostra os valores de sensibilidade e especificidade com maior equilibrio
entre si, além dos seus respectivos pontos de cortes recomendados no presente estudo, 0s
quais sdo apresentados para todos os indicadores antropométricos de obesidade como

discriminadores de inflamacéo subclinica em pacientes diabéticos.
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Tabela 3 — Sensibilidade e especificidade dos indicadores antropométricos, como
discriminadores da inflamag¢édo, segundo novos pontos de corte propostos, em diabéticos
atendidos nas Unidades de Saude da Familia, Vitoria de Santo Antdo, PE, 2011

Indicadores Sexo Masculino Sexo Feminino
Novos S E Novos S E
Pontos Pontos

CcC 0,95 65,0% 62,9% 0,92 64,0% 57,5%
IC 1,31 67,5% 59,7% 1,25 58,4% 52,7%
RCEst 0,58 67,5% 54,8% 0,60 68,1% 54,0%
RCQ 0,96 65,0% 50,8% 0,89 59,3% 50,5%
IMC 27 65,0% 55,0% 29 68,9% 54,9%

CC= circunferéncia da cintura, IC= indice de conicidade, RCEst = relagdo cintura/estatura, RCQ= relagdo
cintura/quadril, IMC= indice de massa corporal, S = Sensibilidade, E = Especificidade.

3.6 Discussao

A mensuracdo de marcadores inflamatérios tem sido proposta para melhorar a
predicdo de DCVs com base em fortes evidéncias do papel da inflamacéo na patogénese de
tais eventos®. Estima-se que mais de um terco das DCVs ocorra na auséncia dos fatores de
RCV tradicionais, que incluem: HAS, obesidade, dislipidemia, tabagismo e DM?*.

Nos dias atuais, sabe-se da associagdo entre o acumulo de gordura corporal e o
aumento nos niveis séricos de PCR, sugerindo que o risco aumentado para as DCV em
individuos com excesso de peso pode ser explicado, em parte, pelo estado inflamatério de

I**. De acordo com os dados

baixa intensidade, gerado pelo acumulo de gordura corpora
obtidos neste estudo, a maioria dos pacientes apresentaram valores elevados de IMC, CC,
RCEst, RCQ, IC e PCR, caracterizando a obesidade generalizada e abdominal, como

também, a macica presenca de inflamacado subclinica na amostra, principalmente no sexo

feminino.
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Quanto ao poder de predi¢do da inflamacao através dos indicadores antropométricos
de obesidade, neste trabalho o IC e a RCEst mostraram melhor habilidade, pois
evidenciaram a maior area sob as curvas ROC nos sexos masculino e feminino,
respectivamente. Alguns estudos tém mostrado que a RCEst € um bom discriminador de
obesidade abdominal, relacionada a fatores de RCV?*%’. J4 o IC também tem demonstrado
forte correlagdo com os fatores de RCV, segundo Haun, Pitanga e Lessa (2009), que
obtiveram neste indice melhor poder preditivo para risco coronariano elevado entre os
indicadores estudados, em ambos os sexos. Estes dados evidenciam a correlacdo entre a
obesidade e a presenca de risco cardiovascular; este fato se deve, provavelmente, a
producao de substancias pré-inflamatérias pelo tecido adiposo®.

Com relacdo aos novos pontos de corte identificados no presente estudo, os
resultados apresentam divergéncias com a literatura, sendo superiores aos pontos ja
estabelecidos até entdo. O estudo de Pitanga e Lessa'® evidenciou diferentes pontos de
corte para RCEst (0,52 e 0,53), em homens e mulheres, respectivamente. Assim como no
trabalho de Haun, Pitanga e Lessa®®, em Salvador — Bahia, gue descobriram outros pontos
de corte para IC, CC, RCQ, RCEst e IMC, em ambos 0s sexos. Estes autores encontraram
para o IC 1,25 homens e 1,18 mulheres, enquanto em nossos resultados os valores para
este indicador foram: 1,31 e 1,25, respectivamente. Uma provavel explicacédo seria a macica
presenca de idosos na amostra, em que a redistribuigdo da gordura corporal poderia
contribuir com o aumento dos pontos de corte.

Confirmando estes diferentes achados, em estudo realizado por Ito et al.?® em 2.728
japoneses aparentemente saudaveis, de ambos o0s sexos, os melhores pontos de corte
observados para IMC, CC e RCQ como discriminadores de RCV elevado, entre homens
foram: 23,5 kg/m?, 84 cm e 0,90; enquanto nas mulheres foram: 22,5 kg/m?, 72 cm e 0,80,
diferindo bastante dos nossos. Os valores dos pontos de corte do presente estudo foram
mais elevados, demonstrando que na populagédo do Japdo o comportamento das variaveis

antropométricas como discriminadores de RCV apresenta caracteristicas distintas da
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populacdo brasileira. Uma explicacdo plausivel para esses achados poderia ser a diferenca
anatdbmica entre o0s dois grupos populacionais (japoneses e brasileiros) com suas
caracteristicas fisicas proprias. Outros autores, igualmente a estes estudos, preconizam
diferentes valores de ponto de corte. *"*

Em estudo realizado no Nordeste brasileiro, com mulheres aparentemente
saudaveis, 0s novos pontos de corte encontrados foram: CC = 0,86, RCQ =0,87,IC=1,25¢
RCEst = 0,55, sendo, respectivamente, as areas sob a curva ROC de 0,70 (IC95% = 0,63-
0,77), 0,74 (IC95% = 0,67-0,81), 0,76 (IC95% = 0,70-0,83) e 0,74 (IC95% = 0,67-0,81).
Onde o IC foi o indicador que apresentou o melhor poder discriminatério para risco
coronariano elevado®, sendo os valores de pontos de corte bem préximos aos encontrados
no presente trabalho, em relacdo a RCQ; e idénticos, quanto ao IC.

Os indicadores antropométricos de obesidade analisados apresentaram
desempenhos satisfatorios e semelhantes para discriminar inflamacgéo. Porém, observando
as areas sob as curvas ROC, ficam as evidéncias de que os indicadores de obesidade
central, especialmente IC e RCEst, sdo melhores para discriminar inflamacéo subclinica em
diabéticos do sexo masculino e feminino, respectivamente.

Os resultados encontrados neste trabalho sao oriundos de adultos e idosos, de
ambos os sexos, com idade igual ou superior a 20 anos. Recomendando-se cautela ao
serem usados em individuos mais jovens. Deve-se considerar também que existem
modificacBes nha composi¢cdo corporal com o processo de envelhecimento, o que poderia
gerar novos pontos de corte para esses indicadores, entre diferentes grupos etarios,
configurando uma limitacdo deste estudo.

Portanto, sugerem-se novos estudos com criancas, adolescentes e adultos de
diferentes grupos etarios para identificar e comparar o poder discriminatério dos indicadores

antropomeétricos de obesidade e inflamacédo nestes subgrupos especificos.
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3.7 Conclusoes

Os resultados obtidos no presente estudo sugerem que o IC e a RCEst sdo medidas
simples, possuem bom poder discriminatério para inflamacdo, podendo ser usados na
pratica clinica, como preditores da inflamacao subclinica em diabéticos, sendo de grande
utilidade nos servigos de atencdo a saude. Ressalta-se aqui a importancia da adequada
afericdo antropométrica nestes pacientes para um eficiente diagndstico, visto que se trata de
uma estratégia para possibilitar a deteccdo precoce da inflamacao de baixa intensidade, por

meio de medidas antropométricas.
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CAPITULO 4 - DISCUSSAO GERAL e CONCLUSOES

No presente estudo a PCR-us revelou que 53,2% dos participantes apresentam alto
RCV. Esta proteina esteve relacionada com as seguintes variaveis: sexo, grau de
escolaridade, GJ, HDL-c, RCEst e CC. Quando aos indicadores TG e IMC, houve uma
tendéncia a associacdo com os niveis de PCR. Em relacdo aos outros fatores analisados
(idade, RCQ, PAD, PAS, estilo de vida, CT e LDL-c), ndo mostraram associacdo com a
PCR-us. Valendo-se do fato de que mais de um terco dos eventos cardiovasculares ocorre
em individuos aparentemente saudaveis, e que estudos prospectivos comprovam a eficacia
da PCR-us como bom marcador preditivo, 0 emprego da dosagem dessa proteina pode ser
especialmente importante como ferramenta auxiliar na prevencdo de tais patologias nestes
pacientes.

Esta prevaléncia de inflamacdo encontrada reforca a necessidade de estudos que
possam estabelecer a relagdo causal entre inflamacéo e fatores associados, a fim de que
medidas de prevencdo e controle efetivas sejam planejadas e executadas. Para tanto, os
achados desta casuistica sugerem uma intervengdo, focalizando no controle glicémico,
lipidico, reduc&o da obesidade abdominal nesta populag&o, particularmente em individuos
do sexo feminino e de baixa escolaridade.

Recomendamos novos pontos de corte para discriminar inflamacédo, através dos
indicadores antropométricos de obesidade (IMC, CC, RCQ, RCEst e IC). Nossos achados
revelaram que o IC e a RCEst sdo os melhores indicadores para discriminar inflamacgéo
subclinica em diabéticos. Quanto ao poder de predi¢édo destes indicadores, a habilidade em
detectar inflamac¢éo em ordem decrescente: IC, CC e RCEst, IMC, RCQ, no sexo masculino;
enquanto no feminino, RCEst, CC e IMC, IC, RCQ. Logo, estes resultados obtidos
mostraram que o IC e a RCEst sdo medidas simples, que apresentaram bom poder
discriminatério para inflamacao, podendo ser utilizados na prética clinica.

Em resumo, apreciando os dados encontrados neste trabalho, recomendam-se
novas investigacdes com outros subgrupos populacionais, além da realizacdo de estudos

prospectivos, visando consolidar os achados dessa pesquisa.
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ANEXO 2

INSTRUCCIONES A LOS AUTORES
ISSN 0004-0622 Versidon: impresa

Alcance y politica

En 1950 el Instituto Nacional de Nutricion de Venezuela edita su revista Archivos
Venezolanos de Nutricion la cual en 1966 es donada a la recién creada Sociedad
Latinoamericana de Nutricién, SLAN, para convertirse en su 6rgano oficial de divulgacién
Archivos Latinoamericanos de Nutricion, ALAN.

ALAN acoge en sus paginas trabajos de revision, editoriales, conferencias y simposia
y trabajos cientificos originales sobre temas relacionados con alimentacion y nutricion, entre
ellos, ciencia y tecnologia de alimentos, nutricion humana y animal, bioquimica nutricional
aplicada, nutricion clinica y comunitaria, educacion en nutricién y microbiologia de alimentos.

Todos los articulos que se publican pasan por un proceso de arbitraje externo. El
Comité Editorial no se hace responsable de los conceptos emitidos en los articulos
aceptados para ser publicados y se reserva el derecho de no publicar los originales que no
se ajusten a los alimentos de la revista No se devolveran originales ni se mantendra
correspondencia sobre aquellos que no sean publicados. ALAN se reserva los derechos de
reproduccion de los artfculos seleccionados.

ALAN se acoge a las normas de los requisitos uniformes del Comité internacional de
Directores de Revistas Médicas (CIDRM), también conocido como el Grupo de Vancouver. A
continuacién se entrega un resumen de los aspectos mas relevantes para la preparacion de
manuscritos que se presentan a las revistas biomédicas y se afaden algunas
recomendaciones especificas para ALAN.

Requisitos para la presentacion de manuscritos
Resumen de los requisitos técnicos

e - Todas las partes del manuscrito estaran a doble espacio.

e - Revise la secuencia: pagina del titulo, resumen y palabras clave, texto
agradecimientos, referencias, cuadros (cada uno en pagina aparte), pies e epigrafes
de las ilustraciones.

e - Las ilustraciones se presentaran en forma de impresiones fotograficas sin tomar. y
no deberan exceder de 203 x 254 mm.

e - incluya la autorizacion para reproducir material publicado con anterioridad o para
usar ilustraciones en las que se pueda identificar a los sujetos humanos.

e - Adjunte la transferencia de los derechos de autor y otros formularios.

Presente el numero exigido de copias impresas del articulo (ALAN exige
original, 3 copias y el diskete correspondiente, en el caso de envid por correo
postal).

e - Para el envio por correo electréonico consulte las direcciones que aparecen en la
primera contraportada de la revista.
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e - Guarde copias de todo lo que envié.

Principios generales

El texto de los articulos de observacion y experimentales se divide generalmente,
aungue no por fuerza, en secciones que Llevan estos encabezamientos: introduccion,
métodos, resultados y discusion. En a los artfculos largos puede ser necesario agregar
subtitulos dentro de, estas secciones, sobre todo en las de resultados y discusion, a fin de
hacer mas claro el contenido. Es probable que otro tipo de articulos como informes de
casos, las revisiones y los editoriales. exijan otra estructura. Para mayor orientacion, los
autores deberan consultar la revista en la que pretenden publicar.

Mecanografiese el manuscrito en papel bond blanco de 216 x a 280 mm. Usar doble
espacio en todas las palabras del manuscrito es decir, la portada, el resumen, el texto, los
agradecimientos, las referencias, cada cuadro y los pies o epigrafes de las figuras, asi te
como margenes amplios, permite que los editores, revisoras y correctores corrijan el texto
linea por linea y anoten observaciones y re preguntas directamente en el original impreso. Si
los manuscritos se as presentan en formato electrénico, los archivos deben venir a doble fa
espacio. Siempre numere las paginas.

Portada

La portada debe llevar la siguiente informacion:

l) El titulo del articulo. Los titulos concisos son mas faciles de leer que los largos y
enrevesados. Sin embargo, los titulos demasiado cortos pueden omitir informacion
importante, como el disefio del estudio (que es particularmente importante para identificar
los ensayos controlados aleatorizados). Los autores deben incluir en el titulo toda la
informacion que permita que la recuperacion electrénica del articulo sea al mismo tiempo
sensible y especifica;

2) Los nombres y la afiliacion institucional de los autores. Algunas revistas publican el grado
académico mas alto de cada autor, mientras que otras no lo re, hacen;

3) El nombre de los departamentos e instituciones a los que debe atribuirse el trabajo;

4) Las clausulas de descargo de responsabilidad, si las hubiera;

5) Los autores corresponsales. Hay los que anotar el nombre, direcciéon postal, numero de
teléfono y de fax y direccion de correo electrénico del autor encargado de la
correspondencia acerca del manuscrito (el "autor corresponsal”);

6) da Nombre y direccién del autor aqui en se dirigiran las solicitudes de separatas, o nota
informativa de que los autores no las proporcionaran;

7) Procedencia del apoyo recibido en forma de subvenciones, equipo, medicamentos o
todos ellos.

Autoria

Para concederle a alguien el crédito de autor, hay que basarse Unicamente en su
contribucién esencial por lo que se requiere a los siguientes aspectos:

) la concepcidn y el disefio o bien el andlisis y la interpretacion de los datos;

2) la redaccion del articulo o la revision critica de una parte importante de su contenido
intelectual;

3) la aprobacion final de la version que sera publicada. Las tres condiciones de tendran que
cumplirse siempre. La participacién que consiste meramente en conseguir financiamiento o
recoger dates no justifica el crédito de autor. Tampoco basta con ejercer la supervision
general del grupo de investigacion. Toda parte del articulo que sea decisiva con respecto a
las conclusiones principales debera ser responsabilidad de por lo menos uno de los autores.
Los directores de revistas podran solicitar a los autores que describan la contribuciéon de
cada uno; esa informacion puede ser publicada.
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Resumen y palabras clave

La segunda pagina incluira un resumen gue no sobrepasara las 250 palabras de extension.
En él indicaran los propositos del estudio o investigacion; los procedimientos basicos
(seleccién de los sujetos o los animales de laboratorio incluidos en el estudio; métodos de
observacion y analisis); los hallazgos méas importantes(proporcidnense datos especificos v,
de ser posibles, su significacion estadistica), y las conclusiones principales. Hagase hincapié
en los aspectos nuevos e importantes del estudio o las observaciones.

A continuacion del resumen agréguense, debidamente rotuladas, de 3 a 10 palabras o
frases cortas clave que ayuden a los indizadores a clasificar el articulo, las cuales se
publicaran junto con el resumen. ALAN exige que todo trabajo debera acompafarse de un
Resumen en inglés con sus palabras clave, “key words”, si el trabajo original fuese en
espafol, portugués o francés. Si el trabajo original es en inglés, el Resumen debe
presentarse en espafiol, con el titulo también en espafiol e igualmente con sus palabras
clave. Debera leerse corrido no en secciones.

Introduccion

Proporcione el contexto o los antecedentes del estudio, es decir, la naturaleza del
problema y su importancia. Enuncie la finalidad o el objetivo de investigacion especifico del
estudio u observaciones, o bien la hipétesis que se ha puesto a prueba; el objetivo de
investigacion suele expresarse con mas nitidez si se formula como una pregunta. Hay que
expresar con claridad los objetivos principales y secundarios y describir todo andlisis de
subgrupos que haya sido especificado con anterioridad. Mencione las referencias
estrictamente pertinentes y no incluya datos ni conclusiones del trabajo que esta dando a
conocer.

Materiales y Métodos

Describa claramente la forma como se seleccionaron los sujetos observados o que
participaron en los experimentos (pacientes o animales de laboratorio, incluidos los testigos).
Identifique la edad, el sexo y otras caracteristicas importantes de los sujetos. La definicién y
la pertinencia de la raza o el grupo étnico son ambiguos. Los autores deberan ser
particularmente cuidadosos con respecto a usar estas categorias.

Identifique los métodos, los aparatos (nombre y direccion del fabricante entre
paréntesis) y los procedimientos con detalles suficientes para que otros investigadores
puedan reproducir los resultados. Proporcione referencias de los métodos acreditados,
incluidos los de indole estadistica (véase mas adelante); dé referencias y explique
brevemente los métodos ya publicados pero que no son bien conocidos; describa los
métodos nuevos o que han sido sustancialmente modificados, manifestando las razones por
las cuales se usaron y evaluando sus limitaciones. ldentifigue exactamente todos los
medicamentos y productos quimicos utilizados, sin olvidar nombres genéricos, dosis y vias
de administracion.

Los informes de ensayos clinicos aleatorizados deberan presentar informacion sobre
todos los elementos importantes del estudio. Para mayor informacion sobre estos aspectos,
consulte la Seccion J del Titulo 11l del documento que se indica al final.

Estadistica.

Describa los métodos estadisticos con detalles suficientes para que el lector versado
en el tema y que tenga acceso a los datos originales pueda verificar los resultados
presentados. Siempre que sea posible, cuantifigue los resultados y preséntelos con
indicadores apropiados de error o incertidumbre de la medicién (por ej., intervalos de
confianza). No dependa exclusivamente de las pruebas estadisticas de comprobacion de
hipétesis, tales como el uso de los valores P, que no transmiten informacion sobre la
maghnitud del efecto.
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Analice la elegibilidad de los sujetos de experimentacion. Proporcione los detalles del
proceso de aleatorizacion. Describa los medios utilizados para enmascarar las
observaciones (método ciego), indicando los resultados que dieron. Informe sobre las
complicaciones del tratamiento. Especifique el nimero de observaciones.

Mencione las pérdidas de sujetos de observacion (por ej. las personas que
abandonan un ensayo clinico). Siempre que sea posible, las referencias sobre el disefio del
estudio y los métodos estadisticos utilizados serdn de trabajos vigentes (indicando el
namero de las péaginas), y no de los articulos originales donde se describieron por
vez primera. Especifique cualquier programa de computacién de uso general que se haya
empleado.

Resultados

Presente los resultados siguiendo una secuencia légica. No repita en el texto todos
los datos de las Tablas ni de las ilustraciones; destaque o resuma tan solo las
observaciones importantes.

Cualquier material adicional o complementario y los detalles técnicos pueden
reunirse en un apéndice, de manera que estén accesibles pero sin interrumpir el flujo del
texto; otra posibilidad es que dicho apéndice solo se publique en la versién electrénica de la
revista.

Al resumir los datos en la seccién de resultados, facilite los resultados numéricos no
solo como derivados (por ej., porcentajes), sino también como los nimeros absolutos a
partir de los cuales se calcularon los derivados, y especifique los métodos estadisticos
mediante los cuales se analizaron. Limite las Tablas y las Figuras al nimero necesario para
explicar el argumento del articulo y evaluar los datos en que se apoya. Use graficas en vez
de cuadros subdivididos en muchas partes; no duplique los datos en las Graficas y las
Tablas. Evite el uso no técnico de términos de la estadistica, tales como «al azar» (que
entrafia el empleo de un método de aleatorizacion), «normal», «significativo»,
«correlaciones» y «muestra».

Discusion

Haga hincapié en los aspectos nuevos e importantes del estudio y en las
conclusiones que se derivan de ellos. No repita con pormenores los datos u otra informacién
ya presentados en las secciones de introduccién y de resultados. Explique en la seccién de
discusion el significado de los hallazgos y sus limitaciones, incluidas sus implicaciones para
la investigacion futura. Relacione las observaciones con otros estudios pertinentes.

En el caso de estudios experimentales, es (til empezar la discusion resumiendo
brevemente los resultados principales; luego, analizar los posibles mecanismos o
explicaciones de estos resultados; comparar y contrastar los resultados con otros estudios
pertinentes; sefialar las limitaciones del estudio; y, por ultimo, explorar las implicaciones de
los resultados para la investigacion futura y para la practica clinica.

Establezca el nexo entre las conclusiones y los objetivos del estudio, pero
absténgase de hacer afirmaciones generales y extraer conclusiones que no estén
completamente respaldadas por los datos. En particular, los autores evitaran hacer
afirmaciones sobre los beneficios y los costos econdmicos, a menos que Su manuscrito
incluya datos y analisis economicos adecuados. No reclame ningun tipo de precedencia ni
mencione trabajos que no estén terminados. Proponga nuevas hipotesis cuando haya
justificacion para ello, pero identificandolas claramente como tales.

Agradecimientos

Todos los colaboradores que no satisfagan los criterios de la autoria deben mencionarse en
la seccion de agradecimientos. Por ejemplo, se puede agradecer la ayuda de una persona
que presto ayuda estrictamente técnica, de alguien que ayudo con la redaccion o del director
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de departamento que solo brindé apoyo general. También debe reconocerse el apoyo
econdémico y material.

Tablas

Mecanografie o imprima cada tabla a doble espacio y en hoja aparte. No presente
las tablas en forma de impresiones fotogréficas.

Numérelas consecutivamente siguiendo el orden en que se citan por primera vez en
el texto, y asigne un titulo breve a cada una. Cada columna llevara un encabezamiento corto
o abreviado. Las explicaciones iran como notas al pie y no en el encabezamiento. En las
notas al pie se explicaran todas las abreviaturas no usuales empleadas en cada cuadro.
Como llamadas para las notas al pie, utilicense los simbolos siguientes en la secuencia que
seindica: *, 1, |, **, 11.1%..

Identifique las medidas estadisticas de variacion, tales como la desviacion estandar y
el error estandar de la media. No trace lineas horizontales ni verticales en el interior de los
cuadros. Cerciérese de que cada cuadro aparezca citado en el texto.

Al aceptar un articulo, el director podra recomendar que las tablas suplementarias
gue contienen datos de respaldo importantes, pero que son muy extensas para publicarlas,
gueden depositadas en un servicio de archivo, como el Servicio Nacional de Publicaciones
Auxiliares en los Estados Unidos, o que sean proporcionadas por los autores a quien lo
solicite. En tal caso, se agregara en el texto la nota informativa necesaria. Dichos tablas se
presentaran junto con el articulo para su consideracién por parte de los arbitros.

llustraciones (figuras)

Envie los juegos completos de figuras en el numero requerido por la revista. Las
figuras estaran dibujadas y fotografiadas en forma profesional; no se aceptaran los letreros
trazados a mano o con maquina de escribir. En lugar de los dibujos, radiografias y otros
materiales de ilustracion originales, envie impresiones fotograficas en blanco y negro, bien
contrastadas, en papel satinado y que midan 127 x 173 mm, sin exceder de 203 x 254 mm.

Las letras, nimeros y simbolos seran claros y uniformes en todas las ilustraciones;
tendran, ademas, un tamafio suficiente para que sigan siendo legibles incluso después de la
reduccion necesaria para publicarlos. Los titulos y las explicaciones detalladas se incluiran
en los pies o epigrafes, no sobre las propias ilustraciones. Al reverso de cada figura pegue
una etiqueta de papel que lleve anotados el niumero de la figura, el nombre del autor y cual
es la parte superior de la misma.

Las figuras se numeraran en forma consecutiva de acuerdo con su primera mencion
en el texto. Si la figura ya fue publicada, se reconocera la fuente original y se presentara la
autorizacion por escrito que el titular de los derechos de autor concede para reproducirla.
Este permiso es necesario, independientemente de quién sea el autor o la editorial; la Unica
salvedad son los documentos considerados como de dominio publico.

Unidades de medida

Las medidas de longitud, talla, peso y volumen se expresaran en unidades del
sistema métrico decimal (metro, kilogramo, litro, etc.) o sus multiples y submadltiplos.

Las temperaturas se consignaran en grados Celsius. Los valores de presion arterial
se indicaran en milimetros de mercurio.

Todos los valores heméticos y de quimica clinica se presentaran en unidades del
sistema métrico decimal y de acuerdo con el Sistema Internacional de Unidades (SI). La
redaccion de la revista podra solicitar que, antes de publicar el articulo, los autores agreguen
unidades alternativas o distintas de las del SI.
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Abreviaturas y simbolos

Utilice Unicamente abreviaturas corrientes. Evite las abreviaturas en el titulo y el resumen.
Cuando se emplee por primera vez una abreviatura en el texto, irA precedida del término
completo, salvo si se trata de una unidad de medida comun.

Referencias

Numere las referencias consecutivamente siguiendo el orden en que se mencionan
por primera vez en el texto. En este, en los cuadros y en los pies o epigrafes de las
ilustraciones, las referencias se identificaran mediante nimeros arabigos entre paréntesis.
Las referencias citadas solamente en cuadros o ilustraciones se numeraran siguiendo una
secuencia que se establecerd por la primera mencién que se haga en el texto de ese cuadro
o esa figura en particular.

Consulte el formato que la Biblioteca Nacional de Medicina de los Estados Unidos
usa en el Index Medicus. Abrevie los titulos de las revistas de conformidad con el estilo
utilizado en dicha publicacién. Consulte la List of Journals Indexed in Index Medicus [Lista
de revistas indizadas en Index Medicus], que se publica anualmente.

La lista se puede obtener asimismo en el sitio que la biblioteca mantiene en la World
Wide Web http://www.nlm.nih.gov/

Las referencias a articulos que han sido aceptados pero que todavia no se publican
se designardn como «en prensa» 0 «de proxima aparicion»; los autores obtendran por
escrito el permiso para citar dichos articulos y también la verificacion de que han sido
aceptados para publicacion.

No cite una «comunicacién personal» a menos que aporte informacion esencial que
no pueda obtenerse de una fuente publica; en ese caso, el nombre de la persona y la fecha
de la comunicacion apareceran entre paréntesis en el texto.

Todas las referencias deberan presentarse de modo correcto y completo. La
veracidad de la informacién contenida en ésta seccién es responsabilidad del autor (de los
autores).

EJEMPLOS

Articulos de revistas

1. Articulo estandar

Hasta seis autores:

Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL. Solid-organ transplantation in HIV-infected patients. N
Engl J Med. 2002;347:284-7.

Mas de seis autores:

Rose ME, Huerbin MB, Melick J, Marion DW, Palmer AM, Schiding JK, et al. Regulation of
interstitial excitatory amino acid concentrations after cortical contusion injury. Brain Res.
2002;935(1-2):40-6.

2. Instituciébn como autor
Diabetes Prevention Program Research Group. Hypertension, insulin, and proinsulin in
participants with impaired glucose tolerance. Hypertension. 2002;40(5):679-86.

3. No se indica el nombre del autor
21st century heart solution may have a sting in the tail. BMJ. 2002;325(7357):184.

4. Suplemento de un volumen

Geraud G, Spierings EL, Keywood C. Tolerability and safety of frovatriptan with short- and
long-term use for treatment of migraine and in comparison with sumatriptan. Headache.
2002;42 Suppl 2:593-9.

5. Suplemento de un nimero
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Glauser TA. Integrating clinical trial data into clinical practice. Neurology. 2002;58(12 Suppl
7):S6-12.

6. Parte de un volumen
Abend SM, Kulish N. The psychoanalytic method from an epistemological viewpoint. Int J
Psychoanal. 2002;83(Pt 2):491-5.

7. Parte de un nimero
Ahrar K, Madoff DC, Gupta S, Wallace MJ, Price RE, Wright KC. Development of a large
animal model for lung tumors. J Vasc Interv Radiol. 2002;13(9 Pt 1):923-8.

8. Articulo publicado en formato electronico antes que en versidon
impresa.

Yu WM, Hawley TS, Hawley RG, Qu CK. Immortalization of yolk sac-derived precursor cells.
Blood. 2002 Nov 15;100(10):3828-31. Epub 2002 Jul 5.

Libros y otras monografias

9. Autores individuales

Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical microbiology. 4th ed. St.
Louis: Mosby; 2002.

10. Directores (“editores”), compiladores como autores
Gilstrap LC 3rd, Cunningham FG, VanDorsten JP, editors. Operative obstetrics. 2nd ed. New
York: McGraw-Hill; 2002..

11. Autor (es) y editor (es)
Breedlove GK, Schorfheide AM. Adolescent pregnancy. 2nd ed. Wieczorek RR, editor. White
Plains (NY): March of Dimes Education Services; 2001.

12. Institucién (es) como autor

Royal Adelaide Hospital; University of Adelaide, Department of Clinical Nursing.
Compendium of nursing research and practice development, 1999-2000. Adelaide
(Australia): Adelaide University; 2001.

13. Capitulo de libro
Meltzer PS, Kallioniemi A, Trent JM. Chromosome alterations in human solid tumors. In:
Vogelstein B, Kinzler KW, editors. The genetic basis of human cancer. New York: McGraw-
Hill; 2002. p. 93-113.

14. Tesis
Borkowski MM. Infant sleep and feeding: a telephone survey of Hispanic Americans
[dissertation]. Mount Pleasant (MI): Central Michigan University; 2002.

15. Patente

Pagedas AC, inventor; Ancel Surgical R&D Inc., assignee. Flexible endoscopic grasping and
cutting device and positioning tool assembly. United States patent US 20020103498. 2002
Aug 1.
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ANEXO 3

- Arquivos Brasileiros de Cardiologia (Normas de Publicacéo)

ISSN 0066-782X versao
impressa
ISSN 1678-4170 versao
online

INSTRUCOES AOS AUTORES

Arquivos Brasileiros de Cardiologia (Arq Bras Cardiol) € uma publicacdo mensal da Sociedade
Brasileira de Cardiologia (SBC), indexada no Cumulated Index Medicus (NLM - Bethesda) -
MEDLINE; EMBASE; LILACS E SCIELO e classificada como Qualis C internacional (Medicina,
CAPES).

Ao submeter o0 manuscrito, os autores assumem a responsabilidade do trabalho nédo ter sido
previamente publicado e nem estar sendo analisado por outra revista. Todas as contribuictes
cientificas séo revisadas pelo Editor Chefe, Editor Executivo e Membros do Conselho Editorial. Sé
sdo encaminhados aos revisores 0s artigos que estejam rigorosamente de acordo com as normas
especificadas. Os trabalhos também s&o submetidos a reviséo estatistica, sempre que necessario. A
aceitacdo serd feita na originalidade, significancia e contribuicdo cientifica para o conhecimento da
area.

SECOES

Artigos Originais: Arquivos Brasileiros de Cardiologia aceita todos os tipos de pesquisa original na
area cardiovascular, incluindo pesquisas em seres humanos e pesquisa experimental. Todos os
manuscritos sao avaliados para publicagdo no menor prazo possivel; porém, se vocé acredita que o
seu trabalho merece uma avaliacdo especial para publicacdo imediata ("fast-track"), indique isso na
sua carta ao Editor. Se os editores concordarem com a sua avaliacdo, todos os esforcos serédo
realizados para revisar o trabalho em menos de uma semana, publicar "online" em 15 dias e publicar
na revista impressa em, no maximo, 8 semanas.

ENVIO

Os manuscritos deverdo ser enviados via Internet seguindo as instru¢des disponiveis no endereco:
http://www.arquivosonline.com.br/ do portal da Sociedade Brasileira de Cardiologia. Os textos devem
ser editados em Word e as figuras, fotos, tabelas e ilustragdes devem vir apds o texto, ou em arquivos
separados. Figuras devem ter extensdo JPEG e resolu¢do minima de 300 DPI.

Todos os artigos devem vir acompanhados por uma carta de submisséo ao Editor, indicando a secéo
em que o artigo deva ser incluido (vide lista acima), declaracdo do autor de que todos os co-autores
estao de acordo com o contelido expresso no trabalho, explicitando ou nédo conflitos de interesse* e a

inexisténcia de problemas éticos relacionados.


http://www.arquivosonline.com.br/
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* Conflito de Interesses

Quando existe alguma relacdo entre os autores e qualquer entidade publica ou privada que pode
derivar algum conflito de interesse, esta possibilidade deve ser comunicada e serd informada no final
do artigo. O formulario para declaracdo de conflito de interesse se encontra na pagina da revista na
internet.

Etica

Os autores devem informar, no texto, se a pesquisa foi aprovada pela Comissdo de Etica em
Pesquisa de sua Instituicdo em consoante a Declaracdo de Helsinki. Nos trabalhos experimentais
envolvendo animais, as normas estabelecidas no "Guide for the Care and Use of Laboratory Animals"
(Institute of Laboratory Animal Resources, National Academy of Sciences, Washington, D. C. 1996) e
os Principios Eticos na Experimentacdo Animal do Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal
(COBEA) devem ser respeitados.

Norma

Os Arquivos Brasileiros de Cardiologia adota as Normas de Vancouver - Uniform Requirements for
Manuscripts Submitted to Biomedical Journal Editors - "Vancouver Group" (http://www.icmje.org/)
atualizado em outubro de 2004.

Idioma

Os artigos devem ser redigidos em portugués (com a ortografia vigente) e/ou inglés. Para os
trabalhos que ndo possuirem versdo em inglés ou que essa seja julgada inadequada pelo Conselho
Editorial, a revista providenciara a tradu¢éo sem 6nus para o(s) autor(es). Caso ja tenha a versdo em
inglés, deve ser enviado para agilizar a publicagdo. As versbes inglés e portugués serdo
disponibilizadas na integra no site da SBC (http://www.arquivosonline.com.br/) e no site da SciElo
(http://www.scielo.br/) permanecendo "online" & disposicdo da comunidade internacional, com links
especificos no site da SBC.

Avaliacdo pelos Pares (peer review)

Todos os trabalhos enviados a Arquivos Brasileiros de Cardiologia serdo submetidos a avaliacdo
inicial dos Editores, que decidirdo, ou ndo, pelo envio para revisdo por pares (peer review). Os
membros do Conselho de revisores de Arquivos Brasileiros de  Cardiologia
(http://www.arquivosonline.com.br/conselhoderevisores/) sdo pesquisadores com publicagdo regular
em revistas indexadas e cardiologistas com alta qualificacdo. Os autores podem indicar até cinco
membros do conselho de revisores que gostariam que analisassem o artigo, assim como podem
indicar até cinco revisores que ndo gostariam que participassem do processo. Os revisores fardo
comentarios gerais sobre o trabalho e decidirdo se ele deve ser publicado, corrigido segundo as
recomendacdes ou rejeitado. Os Editores, de posse desses dados, tomardo a deciséo final. Em caso
de discrepéancias entre os revisores, podera ser solicitada uma nova opinido para melhor julgamento.
Quando forem sugeridas modificacdes, essas serdo encaminhadas ao autor principal para resposta e,
em seguida, aos revisores para que verificarem se as exigéncias foram satisfeitas. Em casos
excepcionais, quando o assunto do manuscrito assim o exigir, o Editor podera solicitar a colaboracéo

de um profissional que nao conste do Conselho de Revisores. Os autores tém o prazo de quinze dias
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para proceder as modificagdes solicitadas pelos revisores e submeter novamente o artigo. A nao-
observancia desse prazo implicara a retirada do artigo do processo de revisao.

A decisdo sobre a recusa sem encaminhamento para o0s revisores ocorrerd em até cinco dias; sendo
aceito para revisdo, o parecer inicial dos revisores devera ser produzido, sempre que possivel, no
prazo de cinco semanas, e o parecer final em até oito semanas, a contar da data de seu recebimento.
As decisdes ser8o comunicadas por e-mail. Os Editores ndo discutirdo as decisdes por telefone, nem

pessoalmente. Todas as réplicas deverdo sem submetidas por escrito para a revista.

Direitos Autorais

Os autores dos manuscritos aprovados deverdo encaminhar para Arquivos (Fax: 011 - 3849-6438 -
ramal 20), previamente a publicacdo, a declaracao de transferéncia de direitos autorais, assinada por
todos 0s co-autores (imprimir e preencher a carta no link:

http://publicacoes.cardiol.br/pub_abc/autor/pdf/Transferencia_de_Direitos_Autorais.pdf

FORMATACAO DE ARTIGOS

Limites por tipo de publicacéo

Os critérios abaixo delineados devem ser observados para cada tipo de publicacdo. A contagem
eletrdnica de palavras deve incluir a pagina inicial, resumo, texto, referéncias e legenda de figuras. Os
titulos tém limite de 100 caracteres (contando-se os espagos) para Artigos Originais e Artigos de

Revisdo e de 80 caracteres (contando-se 0s espacgos) para as demais categorias.

Artigo Editorial Ponto | Artigo de | Relato de |Comunicacédo Carta ao
Original de Vista| Reviséo Caso Breve Editor
N® maximo 2 3 4 6 8 3
de autores
Resumo N°
maximo de| 250 — — — 100 — —
palavras
N° maximo
de 5.000 1.000 3.000 6.500 1.500 1.500 400
palavras
N° maximo
de 40 10 20 80 10 10 5
referéncias
N° maximo
de tabelas 8 2 3 8 2 2 —
+ figuras

SECOES DO MANUSCRITO

Os manuscritos deverdo seguir a seguinte ordem:
e Pagina de titulo

e Texto


http://publicacoes.cardiol.br/pub_abc/autor/pdf/Transferencia_de_Direitos_Autorais.pdf
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e Agradecimentos

e Legendas de figuras
e Tabelas

e Figuras

e Referéncias

Primeira pagina

Deve conter o titulo completo do trabalho de maneira concisa e descritiva, em portugués e inglés,
assim como um titulo resumido (inferior a 50 caracteres, incluindo espagos) para ser utilizado no
cabecalho das demais péaginas do artigo.

Nome completo dos autores e suas afiliagbes institucionais e o0 nome das instituicdo(des) onde o
trabalho foi elaborado.

Nome e endereco completo do autor correspondente, incluindo telefone, fax e e-mail, assim como
endereco para pedidos de cdpias, caso diferente do mencionado.

Deve ser incluida a contagem eletrdnica total de palavras. Esta contagem deve incluir a pagina inicial,
resumo, resumo em inglés, texto, referéncias e legenda de figuras.

Também devem ser incluidos de trés a cinco descritores (palavras-chave), assim como a respectiva
traducdo para os Key-words (descriptors). Os descritores devem ser consultados nos sites:
http://decs.bvs.br/, que contém termos em portugués, espanhol e inglés ou www.nlm.nih.gov/mesh,

para termos somente em inglés.

Segunda pagina

Resumo

O resumo deve ser estruturado em cinco se¢fes: Fundamento (racional para o estudo), Objetivos,
Métodos (breve descricdo da metodologia empregada), Resultados (apenas os principais e mais
significativos) e Conclusdes (frase(s) sucinta(s) com a interpretacdo dos dados). Evitar abreviacdes.
O numero maximo de palavras segue as recomendacdes da tabela. Nos Relatos de Casos, 0 resumo
deve ser ndo estruturado (informativo). O mesmo vale para o abstract. Nao cite referéncias no
resumo. Limite o emprego de acrénimos e abreviaturas

Texto

Deve ser dividido em Introducdo, Métodos, Resultados, Discussdo e Conclusdo. As referéncias
devem ser citadas numericamente, por ordem de aparecimento no texto, formatadas sobrescritas. Se
forem citadas mais de duas referéncias em seqiiéncia, apenas a primeira e a ultima devem ser
digitadas, sendo separadas por um traco (Exemplo: 5-8). Em caso de citacdo alternada, todas as
referéncias devem ser digitadas, separadas por virgula (Exemplo: 12, 19, 23). As abreviacGes devem
ser definidas na primeira aparicdo no texto. Ao final da sessdo de métodos, indicar as fontes de
financiamento do estudo.

Introducdo: N&o ultrapassar mais que 350 palavras. Faca uma descricdo dos fundamentos e do

racional do estudo, justificando com base na literatura.
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Métodos: descreva detalhadamente como foram selecionados os sujeitos da pesquisa observacional
ou experimental (pacientes ou animais de experimentacdo, incluindo o grupo controle, quando
houver), incluindo idade e sexo. A definicdo de racas s6 deve ser utilizada quando for possivel de ser
feita com clareza e quando for relevante para o tema explorado. Identifique os equipamentos e
reagentes utilizados (incluindo nome do fabricante, modelo e pais de fabricacdo) e dé detalhes dos
procedimentos e técnicas utilizadas de modo a permitir que outros investigadores possam reproduzir
os seus dados. Justifique o emprego dos seus métodos e avalie possiveis limitagGes. Descreva todas
as drogas e farmacos utilizados, doses e vias de administracdo. Descreva o protocolo utilizado
(intervengdes, desfechos, métodos de alocagdo, mascaramento e analise estatistica). Em caso de
estudos em seres humanos indique se o trabalho foi aprovado por um Comité de Etica em Pesquisa e
se 0s pacientes assinaram termo de consentimento livre e esclarecido.

Resultados: sempre que possivel, subdivididos em itens para maior clareza de exposicao e apoiados
em namero ndo excessivo de gréficos, tabelas, quadros e figuras. Orienta-se evitar superposi¢ao dos
dados como texto e tabela.

Discusséo: relacionada diretamente ao tema a luz da literatura, salientando os aspectos novos e
importantes do estudo, suas implicacdes e limitagBes. O Ultimo periodo deve expressar conclusdes
ou, se pertinentes, recomendacdes e implicagfes clinicas.

Agradecimentos

Devem vir ap6s o texto. Nesta se¢éo é possivel agradecer a todas as fortes de apoio ao projeto de
pesquisa, assim como contribui¢cdes individuais. Cada pessoa citada na secdo de agradecimentos
deve enviar uma carta autorizando a inclusdo do seu nome, uma vez que pode implicar em endosso
dos dados e conclusdes. Ndo é necessario consentimento por escrito de membros da equipe de
trabalho, ou colaboradores externos, desde que o papel de cada um esteja descrito nos
agradecimentos.

REFERENCIAS

De acordo com as Normas de Vancouver, as referéncias devem ser numeradas sequencialmente
conforme aparicdo no texto. As referéncias ndo podem ter o paragrafo justificado e sim alinhado a
esquerda. Comunicacdes pessoais e dados ndo publicados ndo devem ser incluidos na lista de
referéncias, mas apenas mencionados no texto e em nota de rodapé na pagina em que €
mencionado. Citar todos os autores da obra se forem seis ou menos ou apenas 0s seis primeiros
seguidos de et al, se forem mais de seis. As abrevia¢des das revistas devem estar em conformidade
com o Index Medicus/Medline - na publicacgéo List of Journals Indexed in Index Medicus ou através do
site http://www.nlm.nih.gov/pubs/libprog.html at http://locatorplus.gov/. Sé serdo aceitas citacdes de
revistas indexadas, ou, em caso de livros, que possuam registro ISBN (International Standard Book
Number).

Resumos apresentados em congressos (abstracts) sO serdo aceitos até dois anos apos a
apresentacéo e devem conter na referéncia o termo "resumo de congresso" ou "abstract".

POLITICA DE VALORIZACAO: Os editores estimulam a citacdo de artigos publicados nos Arquivos

Brasileiros de Cardiologia.
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TABELAS

Devem ser apresentadas quando necessarias para a efetiva compreensao do trabalho, ndo contendo
informacdes redundantes ja citadas no texto e numeradas por ordem de aparecimento. Devem ser
apresentadas em pagina separada e configuradas em espaco-duplo. Devem ser enumeradas em
namero arabico e ter um titulo curto. Utilize a mesma fonte que a utilizada no texto. Indicar os
marcadores de rodapé na seguinte ordem: *, 1, %, §, //, , #, **, 11, etc.

FIGURAS

Para a submissdo, as figuras devem ter boa resolucéo para serem avaliadas pelos revisores. As
legendas das figuras devem ser formatadas em espaco duplo, estar em paginas numeradas e
separadas, ordenadas ap0s as Referéncias. As abreviacdes usadas nas ilustracbes devem ser
explicitadas nas legendas.

IMAGENS (on line)

Para os artigos aprovados que contenham exames (exemplo: ecocardiograma e filmes de
cinecoronariografia) devem ser enviados como imagens em movimento no formato AVI ou MPEG

para serem disponibilizados no site (http://www.arquivosonline.com.br/)
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APENDICES
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APENDICE “A”

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(De acordo com a resolugéo 196/96 do Conselho Nacional de Pesquisa)

Pesquisador: Marcela de Albuquerque Melo — CAV/UFPE; Fones: 3523-3351 e 9992-7393
R. Alto do Reservatorio, s/n, Bela Vista — Vitoria de Santo Antao/PE

VOCE ESTA SENDO CONVIDADO A participar da pesquisa “Proteina C-Reativa
como Fator Preditivo de Doenca Cardiovascular em Diabéticos do Municipio de Vitoria
de Santo Antdo/PE", que tem como objetivo avaliar o nivel plasmético de Proteina C-
Reativa ultra-sensivel (PCR - us) e correlacionar estes valores com outros indicadores de
risco cardiovascular em pacientes diabéticos cadastrados no Programa HIPERDIA. Para o
estudo serdo necessarios o0s seus dados de idade, peso, estatura, circunferéncias do braco,
da cintura, e do quadril, pressédo arterial e uma pequena amostra sanguinea (5 ml), retirada
por profissional capacitado através de material descartavel, para a dosagem bioquimica.
Além disso, sera necessario responder as perguntas do questionario, que dizem respeito ao
seu estilo de vida, dados demogréficos e socio-econdmicos. Serd garantido total sigilo das
informagdes aqui obtidas. Nesta pesquisa € possivel que vocé se sinta constrangido durante
a afericdo das medidas antropométricas ou durante a puncao venosa. Vocé podera desistir
de participar da pesquisa, sem prejuizo algum na qualidade de tratamento que ja recebe
neste ambulatério. Vocé continuara recebendo todo o atendimento nutricional e dispondo de
toda a atencdo, independente de sua participacdo na pesquisa. Como beneficio direto vocé
receberd os resultados de toda a avaliagdo fisica e bioquimica provenientes de sua
participacdo, e as orientagdes nutricionais que forem necessarias. Como beneficio indireto
os resultados do estudo serdo Uteis para que 0s nutricionistas tenham um maior
conhecimento sobre inflamagéo, diabetes e fatores de risco cardiovascular, e assim, criar
estratégias a fim de prevenir ou retardar o aparecimento das complicages cardiovasculares
no paciente diabético. Qualquer dlavida vocé podera entrar em contato com a pesquisadora
responsavel, a Nutricionista Marcela de Albuquerque Melo - CRN6 5371 pelos telefones:
(81) 9992-7393 e 3523-3351 ou com o Comité de Etica em Pesquisa pelo telefone: (81)
2126-8588. Av. Professor Moraes Régo, s/n, Cidade Universitaria, Recife — PE.

Concordei em participar da pesquisa, e asseguro que néo recebi nenhuma pressao
psicolégica de qualquer profissional ou bonus financeiro para essa minha participacao.

Assinatura do Participante Pesquisador Responsavel

Testemunha 1 Testemunha 2

Vitéria de Santo Antao,........ (o [T de ..o



APENDICE “B”

QUESTIONARIO — N. DO QUEST: PSF:

1. DADOS DO PACIENTE:

Nome: RG: Data:
Data de nascimento: Idade: Telefone:
Comorbidades PA:

Tempo de duracao do diabetes
Medicamentos:

2. DADOS SOCIO-ECONOMICOS:
Escolaridade: |:| analfabeto |:| Fundamental |:| Médio |:|Superior

Renda familiar mensal: N° de moradores:

3. FREQUENCIA DE INGESTAO DE ALCOOL: Consome bebida alcoélica?

|:| A= nunca |:| B= raramente C= semanalmente D= diariamente
(< 1 vez/semana (1-6vezes/semana) (= 1 vez/dia)
SE SIM. QUAL BEBIDA? QUANT?

4. FREQUENCIA DE HABITO DE FUMAR: Vocé fuma?
|:|A= nao, nunca |:| B= ndo, mas ja fumei antes I:I C=sim, ocasionalmente
|:| D= sim, pelo menos 1 vez/semana |:| sim, diariamente

SE SIM. QUANTOS CIGARROS/DIA?

5. NiVEL DE ATIVIDADE FiSICA

Para responder as questdes lembre que:
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- atividades fisicas VIGOROSAS sao aquelas que precisam de um grande esforco fisico e que fazem

respirar MUITO mais forte que o normal.

- atividades fisicas MODERADAS séo aquelas que precisam de algum esforco fisico e que fazem

respirar UM POUCO mais forte que o normal.

Para responder as perguntas pense somente nas atividades que vocé realiza por pelo menos 10

minutos continuos de cada vez.
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la. Em quantos dias da ultima semana vocé CAMINHOU por pelo menos 10 minutos continuos em
casa ou no trabalho, como forma de transporte para ir de um lugar para outro, por lazer, por prazer ou
como forma de exercicio?

Dias:_ por SEMANA ( ) Nenhum

1b. Nos dias em que vocé CAMINHOU por pelo menos 10 minutos continuos quanto tempo

no total vocé gastou caminhando por dia?

Horas: Minutos:

2a. Em quantos dias da Ultima semana, vocé realizou atividades MODERADAS por pelo menos 10
minutos continuos, como por exemplo pedalar leve na bicicleta, nadar, dancar, fazer ginastica
aerdbica leve, jogar vblei recreativo, carregar pesos leves, fazer servicos domésticos na casa, no
quintal ou no jardim como varrer, aspirar, cuidar do jardim, ou qualquer atividade que fez aumentar
moderadamente sua respiracdo ou batimentos do coragéo.

Dias: _ por SEMANA () Nenhum

2b. Nos dias em que vocé fez essas atividades moderadas por pelo menos 10 minutos continuos,
quanto tempo no total vocé gastou fazendo essas atividades por dia?

Horas: Minutos:

3a. Em quantos dias da ultima semana, vocé realizou atividades VIGOROSAS por pelo menos 10
minutos continuos, como por exemplo correr, fazer ginastica, aerobica, jogar futebol, pedalar rapido
na bicicleta, jogar basquete, fazer servicos domésticos pesados em casa, no quintal ou cavoucar no
jardim, carregar pesos elevados ou qualquer atividade que fez aumentar MUITO sua respiracdo ou
batimentos do coragéo.

Dias: __ por SEMANA ( ) Nenhum

3b. Nos dias em que vocé fez essas atividades vigorosas por pelo menos 10 minutos continuos,
gquanto tempo no total vocé gastou fazendo essas atividades por dia?

Horas: Minutos:

Estas ultimas questdes sdo sobre o tempo que vocé permanece sentado todo dia, no trabalho, na
escola ou faculdade, em casa e durante seu tempo livre. Isto inclui o tempo sentado estudando,
sentado enquanto descansa, visitando um amigo, lendo, sentado ou deitado assistindo TV. N&o
inclua o tempo gasto sentado durante o transporte em 6nibus, trem, metrd ou carro.

4a. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante um dia de semana?

Horas: Minutos:

4b. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante em um dia de final de semana?

Horas: Minutos:

Classificacédo:
1- Muito ativo

2- Ativo
3- Irregularmente ativo

4- Sedentario



AVALIAGAO NUTRICIONAL:

PESO ALT CcC CQ IMC RCEst RCQ IC
DOSAGEM BIOQUIMICA
GJ TG CT LDL-c HDL-c PCR-us
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APENDICE “C”

FICHA DE RESULTADOS
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Nome:
Idade:

Prontuéario:

Avalia¢cdo Nutricional

Valor

Referéncias

IMC

CC

cQ

RCQ

IC

RCEst

Exames Valor
Bioguimicos

Referéncias

Glicose Jejum

Triglicerideos

Colesterol total

HDL- c

LDL -c

PCR - us

Comentarios:




