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RESUMO

Introducdo: O Diabetes Mellitus tipo 1 (DM1) é um distirbio metabdlico que resulta da
destruicdo de células beta-pancreéticas responsaveis pela producdo de insulina e apresenta
elevada prevaléncia na infancia e adolescéncia. As doengas cardiovasculares séo a principal
causa de morbimortalidade em pacientes com DM1, sendo o controle glicémico deficiente um
dos principais fatores associados a complicagdes macro e microvasculares. Atualmente, o
colesterol ndo-HDL vem sendo considerado um preditor tdo bom para eventos
cardiovasculares futuros quanto o LDL-c, colesterol total ou HDL-c isolados, tanto em
criangas quanto em adultos. Objetivo: Avaliar os fatores sociodemogréficos, clinicos,
antropométricos e dietéticos preditores do colesterol ndo-HDL em criancas e adolescentes
com DM1. Métodos: Estudo observacional transversal, desenvolvido em um ambulatorio de
referéncia para tratamento do Diabetes Mellitus no Rio de Janeiro, Brasil, com criangas e
adolescentes com DM1, de 7 a 16 anos de idade e sem outras morbidades cronicas. Os fatores
sociodemograficos investigados foram idade, sexo, renda familiar per capita, condigdes de
saneamento e local de residéncia. A avaliagdo antropomeétrica foi feita por meio do IMC por
idade (z-escore). Os fatores clinicos avaliados foram dose de insulina, tempo de diagndstico
do DM1 e método dietético. Além da analise dos parametros bioquimicos que incluiu as
medicdes de lipidios séricos e da hemoglobina glicada (HbAlc) para avaliacdo do controle
glicémico. O consumo alimentar foi avaliado por meio de recordatério de 24h, sendo
calculada a distribuicdo de macronutrientes, a razdo lipidio-carboidrato e a proporcdo de

energia da dieta proveniente de alimentos processados e ultraprocessados. Adotou-se a



regressdo linear multipla na analise, sendo consideradas significativas as associagfes com
p<0,05. Resultados: Foram incluidas 120 criangas e adolescentes com média de idade de
11,74 £2,88 anos, sendo 53,3% do sexo feminino. O escore-Z de IMC/idade médio foi de 0,65
(x0,89) e 31,7% (n=38) apresentaram excesso de peso. O tempo médio de diagnostico do
DML1 foi de 6,68 (+3,33) anos e a dose média de insulina foi de 1,05 (+0,45) Kg peso
ideal/dia. O consumo energético total médio foi de 1756,38 Kcal (+518,38). A distribui¢do da
proporcdo de energia proveniente de macronutrientes da dieta foi de 51,98% (£9,20) para
carboidratos, 21,43% (+6,13) para proteinas e 26,57% (+9,98) para lipidios. A razdo
lipidio/carboidrato foi 0,57 g (+0,43). A proporc¢do de energia média proveniente do consumo
de alimentos processados e ultraprocessados foi de 40,79%. Os fatores preditores do
colesterol ndo-HDL foram: HbAlc (%) (p=0,000, p=8,5, I1C:4,8-12,1), tempo de diagnostico
do DM1 (p=0,000, p=2,8, IC:1,3-4,3) e sexo (p=0,032, p=10,1, 1C:0,9-19,4). Para cada
aumento de 1% na HbAlc, o colesterol ndo-HDL aumentou em 8,5 mg/dL (p=0,000) e para
cada 1 ano de duragdo do DM1 o colesterol ndo-HDL aumentou em 2,8 mg/dL no modelo
ajustado por renda familiar per capita, faixa etaria e IMC/idade. Conclusdo: O controle
glicémico foi o principal fator preditor modificaveldas concentracdes de colesterol ndo-HDL,

que representa um importante indicador de risco cardiovascular.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus tipo 1. Criancas. Adolescentes. Lipidios. Colesterol.
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ABSTRACT

Introduction: Type 1 Diabetes Mellitus (T1IDM) is a metabolic disorder that results from the
destruction of beta-pancreatic cells, which are responsible for insulin production, and is
prevailing during childhood and adolescence. Cardiovascular diseases are the major cause of
morbidity and mortality in patients with DM1, being insufficient glycemic control one of the
main factors associated with macro-and microvascular complications. Non-HDL cholesterol
is currently considered a good predictor for future cardiovascular events as LDL-c, total
cholesterol or HDL-c alone in both children and adults. Aims: To assess clinical, socio-
demographic and dietary predictors of non-HDL cholesterol in children and adolescents with
DML1. Methods: A cross-sectional observational study, carried out at a referential outpatient
clinic for the treatment of Diabetes Mellitus in Rio de Janeiro, Brazil, of children and
adolescents with DM1, aged 7 to 16 and without other chronic morbidities. The
sociodemographic factors investigated were age, sex, per capita family income, sanitation
conditions and place of residence. The anthropometric evaluation was done through the BMI
by age (z-score). Clinical factors evaluated were insulin dose, duration of DM1 and dietary
method. In addition to analyzing the biochemical parameters that included measurements of
serum lipids and glycated hemoglobin (HbA1c) in order to assess glycemic control. Food
intake was evaluated by a 24-hour dietary record and the distribution of macronutrients, the
ratio of lipid-carbohydrate and the proportion of dietary energy from processed and ultra-
processed foods were calculated. Multiple linear regression was adopted in the analysis, being
associations with p<0.05 considered significant. Results: One hundred and twenty children
and adolescents with a mean age of 11.74 +2.88 years were included, of which 53.3% were
female. The BMI z-score/mean age was 0.65 (£0.89) and 31.7% (n=38) were overweight. The

mean duration of the DM1 was 6.68 (+3.33) years and the mean insulin dose was 1.05 (+0.45)



Kg ideal weight/day. The average of the total energy intake was 1756.38 Kcal (+518.38). The
proportion of macronutrient energy in the diet was 51.98% (+9.20) for carbohydrates, 21.43%
(£6.13) for proteins and 26.57% (+9.98) for lipids. The ratio of lipid/carbohydrate was 0.57 g
(x 0.43). The proportion of average energy from the intake of processed and ultra-processed
foods was 40.79%. The predictors of non-HDL cholesterol were HbAlc (p=0.000, p=8.5,
Cl:4.8-12.1), duration of DM1 (p=0.000, p=2.8, CI:1.3-4.3) and sex (p=0.032, p=10.1, CI:0.9-
19.4). For each 1% increase in HbAlc, non-HDL cholesterol increased by 8.5 mg/dL
(p=0.000) and for every 1-year duration of DM1, non-HDL cholesterol increased by 2.8
mg/dL in the model adjusted to age group and BMI/age. Conclusion: Glycemic control was
the major modifiable predictor of non-HDL cholesterol concentrations, which represents a

significant indicator of cardiovascular risk.

Key words: Type 1 Diabetes Mellitus. Children. Adolescents. Lipids. Cholesterol
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1 INTRODUCAO

O Diabetes Mellitus (DM) € um grupo heterogéneo de distdrbios metabdlicos que tem
como caracteristica em comum a hiperglicemia, resultante de defeitos na acdo da insulina, na
secrecédo de insulina ou em ambas. O Diabetes Mellitustipo 1 (DM1) corresponde a 5 a 10%
dos casos, e resulta da destruicdo de células beta-pancreaticas responsaveis pela producdo de
insulina, desencadeada, na maioria dos casos, por processo autoimune (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE DIABETES - SBD, 2017; AMERICAN DIABETES ASSOCIATION -
ADA, 2018). Apresenta elevada prevaléncia na infancia e adolescéncia, sobretudo entre
menores de 15 anos. Nessa faixa etéria, estima-se que mais de 500.000 de individuos tenham
DM1. O ndmero de casos tem aumentado 3% ao ano em todo 0 mundo e o Brasil é o terceiro
pais com maior nimero de casos novos (INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION -
IDF, 2017).

As diretrizes internacionais para o tratamento do DM1 avancaram muito nos ultimos
anos. O Diabetes Control and Complications Trial (DCCT) é o mais importante estudo
clinico multicéntrico sobre DM. Ele demonstrou a importancia do controle glicémico
intensivo, ou seja, a manutencdo da hemoglobina glicada (HbA1c) nas concentragdes mais
préximas possiveis da normalidade sobre a prevencao ou retardo de complicacBes associadas
a doenca como neuropatias, nefropatias, obesidade, dislipidemia e doencas cardiovasculares
(COSTA, 2015; SBD, 2017; THE DCCT RESEARCH GROUP, 1993).

As doencas cardiovasculares (DCV) sdo a principal causa de morbimortalidade em
pacientes com DM1. O Epidemiology of Diabetes Interventions and Complications
(DCCT/EDIC), estudo longitudinal que acompanhou os participantes do DCCT ao longo de
30 anos, demonstrou que o controle intensivo reduziu a incidéncia de DCV em 30%
(SUBRAMANIAN e HIRSCH, 2018).

Durante muito tempo o DM1 esteve associado a magreza, sobretudo no momento do
diagnostico, devido a deficiéncia na producdo de insulina. Atualmente, tem sido observada
mudanga no perfil nutricional desses pacientes, que passa a acompanhar o avango mundial da
obesidade. A prevaléncia de excesso de peso em criancas e adolescentes com DML1 varia de
30 a 40% em média e tem sido associada a idade e dose de insulina (DUBOSE et al., 2015;
COSTA, 2015; MAFFEIS et al., 2018).

A presencade outros fatores de risco cardiovascular também é frequente em criancas e
adolescentes com DML1. Estima-se que entre 14 a 45% desses pacientes apresentam dois ou
mais desses fatores, dentre os quais a dislipidemia (MARGEIRSDOTTIR et al., 2008).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Maffeis%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30033651
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AsalteragOes lipidicas observadas com maior frequéncia em criancas e adolescentes com
DML, incluem colesterol total (CT), LDL-colesterol (LDL-c) e triglicerideos (TG) elevados
(LADEIA et al., 2006; BULUT, DEMIREL e METIN, 2016). Pesquisas sugerem que o perfil
lipidico mais aterogénico nesses pacientes, caracterizado por elevacdo de LDL-c,
triglicerideos e Apolipoproteina B (ApoB) e diminuicdo de HDL-colesterol (HDL-c), tem
sido associado ao ganho de peso excessivo, decorrente de habitos alimentares inadequados e
sedentarismo (PURNEL et al., 1998; RADER, COHEN e HOBBS, 2003; GUY et al., 2009).

O controle glicémico inadequado é um dos principais fatores associados a
complicagdes macro e microvasculares, sendo os valores crescentes de HbAlc relacionados
com o aumento do risco de problemas cardiacos (SUBRAMANIAN e HIRSCH, 2018).
Evidéncias recentes apontam que para cada aumento unitario de HbAlc sdo observadas
elevacdes nas concentracdes de CT, LDL-c, triglicerideos e colesterol ndo-HDL (PETTI et al.,
2007). As anormalidades no perfil lipidico observadas em jovens com DM1 parecem ser
influenciadas diretamente pelo controle glicémico. Tem sido observado que jovens com mau
controle (HbAlc>7,5%) possuiam particulas de LDL-c menores, mais densas e pro-
aterogénicas. Aqueles que apresentavam bom controle glicémico (HbA1c<7,5%) possuiam
concentracOes lipidicas semelhantes ou menos aterogénicas do que as observadas em jovens
que ndo tinham Diabetes (GUY et al., 2009).

As variaveis relacionadas a alteracdes no perfil lipidico de criancas e adolescentes com
DML incluem ainda: maior tempo de diagndéstico, sexo feminino, idade mais avancada, indice
de massa corporal (IMC) e adiposidade visceral (SWAB et al., 2006; MARGEIRSDOTTIR et
al., 2008, MAFFEIS et al., 2012; KATZ et al., 2017). Os dados sobre a relacdo do IMC com
alteracbes no perfil lipidico sdo controversos, outras medidas antropométricas como
percentual de gordura corporal (%) e razéo cintura-estatura parecem estar melhor relacionados
a anormalidades lipidicas (VAID et al., 2016; MAFFEIS et al., 2017; SHAH et al., 2017).

Os aumentos isolados do LDL-c, triglicerideos e a reducdo do HDL-c podem estar
associados com o aumento do risco cardiovascular, porém atualmente o colesterol ndo-HDL
estd sendo considerado um preditor tdo bom para eventos cardiovasculares futuros quanto o
LDL-c, colesterol total ou HDL-c isolados, tanto em criangas quanto em adultos (SCHWAB
et al., 2015). O colesterol ndo-HDL €é uma lipoproteina que inclui as concentracdes de todas
as lipoproteinas que contém a ApoB, fortemente relacionada ao desenvolvimento de
aterosclerose (BLAHA et al., 2008; VIRANI, 2011). Pesquisas longitudinais de base
populacional sugerem que o colesterol ndo-HDL pode ter efeito superior na predicdo de

eventos cardiovasculares quando comparado aos parametros lipidicos de rotina na pratica
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clinica, inclusive na predi¢do de mortalidade por DCV (CUI et al., 2001; LU et al., 2003; LIU
et al., 2005). O efeito preditivo do colesterol ndo-HDL parece ser superior ao do LDL-c,
especialmente em individuos com concentracGes de triglicerideos elevadas, o que reforca a
importancia de sua utilizacdo em individuos com DML1, em que a hipertrigliceridemia tem
sido um achado comum (LU et al., 2003; BULUT et al., 2016).

A dieta é uma ferramenta importante para a promocéao do perfil lipidico desejavel e
controle glicémico para todos os individuos, em especial aqueles com DM1. O equilibrio na
ingestdo de macronutrientes, sobretudo na ingestdo de lipidios e carboidratos sdo aspectos
quantitativos de grande importancia na terapia nutricional. Entretanto, aspectos relacionados a
influéncia da qualidade da dieta no controle do DM1 também tem sido estudados (NANSEL
etal., 2012; SBD, 2017; ADA, 2018).

Estudos recentes apontam para a relacdo entre consumo de alimentos processados e
ultraprocessados e desfechos cardiometabolicos, incluindo efeitos negativos sobre o perfil
lipidico. Entretanto, ndo foram encontradas informacfes na literatura cientifica sobre os
efeitos do consumo desses alimentos sobre o controle do DM1 (TAVARES et al., 2012;
RAUBER et al., 2015; RINALDI et al., 2016).

Nesse contexto, as variaveis relacionadas ao controle da doenga e dieta podem
influenciar as concentracOes de colesterol ndo-HDL. O estudo desses fatores pode subsidiar
intervencdes com foco na prevencdo da DCV em criancas e adolescentes com DM1.



17

2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Conceito e Classificacao do Diabetes Mellitus

O termo Diabetes Mellitus (DM) néo se refere a uma Unica doenga, mas a um grupo
heterogéneo de distdrbios metabolicos que apresenta como caracteristica em comum a
hiperglicemia, resultante de defeitos na acdo e/ou secrecdo de insulina. A deficiéncia desse
horménio pode ser decorrente da reducdo na producédo pancreatica, de liberacdo inadequada,
e/ou da resisténcia periférica a sua acdo. A American Diabetes Association (ADA, 2018)
classifica o DM em 4 categorias:

a) Diabetes Mellitus tipo 1 (DM 1): a deficiéncia de insulina ocorre devido a
destruicdo autoimune das células beta pancreaticas, resultando, na maioria dos casos, na
deficiéncia absoluta desse hormaonio.

b) Diabetes Mellitus tipo 2 (DM 2): resulta da perda progressiva de secrecdo de
insulina pelas células beta pancreaticas, frequentemente associada a resisténcia a insulina.

c) Diabetes Mellitus gestacional (DMG): Diabetes diagnosticado no segundo ou
terceiro trimestre da gravidez, que ndo foi diagnosticado antes da gestacdo. Semelhantemente
ao DM2, é caracterizado por producdo pancredtica reduzida e resisténcia a acao da insulina.

d) Tipos especificos de diabetes: diabetes monogénica, como diabetes neonatal e
diabetes do tipo MODY (Maturity-Onset Diabetes of the Young), associada a doencas do
pancreas exocrino (como fibrose cistica), e diabetes induzida por farmacos (como por uso de

glicocorticéides, no tratamento de HIV/AIDS ou no pos-transplante de 6rgdos).

2.2 Epidemiologia do Diabetes

A estimativa mundial de pessoas afetadas pela doenca é de 425 milhdes, segundo o
IDF (2017) que avaliou a prevaléncia de DM a partir de dados de diferentes paises entre 2015
e 2016. Estima-se que o numero de individuos com DM alcance 629 milhGes em 2045. A
epidemia apresenta maior magnitude em paises em desenvolvimento, onde residem cerca de
79% dos individuos com DM. A incidéncia tem aumentado principalmente nos grupos etarios
mais jovens (IDF, 2017; SBD, 2017).

A América do Norte e o Caribe sdo as regides que apresentam a maior prevaléncia,
sendo um em cada nove adultos afetados pelo DM. A Europa apresenta a maior prevaléncia

de criancas e adolescentes com DM1, aproximadamente 286 mil, com aumento no nimero de
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casos novos de cerca de 28.200 por ano. A América do Sul e América Central devem
apresentar a maior incidéncia nos préximos anos, com expectativa de aumento no nimero de
casos de 62% até 2045. O continente africano € o territdrio onde é mais dificil estimar o
numero de pessoas afetadas, pois ndo existe sistema nacional de registro. Estima-se que ha
entre 9,8 e 27,8 milhdes de individuos com Diabetes na Africa, sendo que aproximadamente
69% dos casos néo séo diagnosticados (IDF, 2017).

A populacgéo de individuos com DM tem aumentado principalmente em decorréncia da
maior urbanizacdo, mudancas no estilo de vida com crescimento progressivo da prevaléncia
de obesidade e sedentarismo, transicdo epidemioldgica e, também, do aumento na sobrevida
dos pacientes com DM (SBD, 2017).

O DM representa relevante problema de salde publica para a populagdo mundial.
Estima-se que 13% das despesas de saude mundiais sejam revertidos para o tratamento do
DM e de complicagdes associadas a doenca, que atualmente representam a maior parte dos
gastos totais (IDF, 2017).

Aproximadamente 75% dos casos de DM1 séo diagnosticados em individuos menores
de 18 anos de idade (ADA, 2018). Estima-se que 586.000 criangas e adolescentes menores de
15 anos tém DM1. E a segunda doenca cronica mais comum na infancia, apresentando
aumento na incidéncia entre menores de 5 anos de idade. O Brasil é o terceiro pais com maior
namero de casos de DM1 em criangcas menores de 15 anos, apresentando aproximadamente
30.900 casos nessa faixa etéaria (IDF, 2017; SBD, 2017). Ndo foram encontrados estudos

nacionais com dados sobre a prevaléncia de DM1 nas diferentes regides do pais.

2.3 Diabetes Mellitus Tipo 1

O DM1 resulta da destruicdo das células beta-pancreaticas que provocam a deficiéncia
de insulina. O DML pode ser classificado em duas classes distintas: Diabetes tipo 1 autoimune
e Diabetes tipo 1 idiopética (ADA, 2018).

A forma autoimune representa 5 a 10% dos casos de DM e corresponde a maioria dos
casos de DM1. Anteriormente era denominada "Diabetes insulino-dependente™ ou "Diabetes
de inicio juvenil”, porém essa nomenclatura ndo é mais utilizada. A destrui¢cdo das células
beta-pancreaticas € mediada por um processo autoimune, cujos principais marcadores sao:
anticorpos anti-insulina, antidescarboxilase do &cido glutamico (GAD 65), antitirosina-
fosfatases (IA2 e IA2B) e anti-transportador de zinco (Znt). O DML autoimune é

caracterizado pela presenca de um ou mais desses marcadores. A doenca estd fortemente
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associada com genes especificos do sistema antigeno leucocitario humano (HLA), como o0s
genes DQA e DQB. Estes alelos HLA-DR/DQ podem indicar predisposicdo ou protecéo.
Apesar de existirem multiplas predisposicGes genéticas envolvidas, a etiologia também pode
estar relacionada a fatores ambientais (ADA, 2017).

O DML1 autoimune geralmente é diagnosticado na infancia e adolescéncia, mas pode
ocorrer em qualquer idade, podendo ser diagnosticado até a 82 e 92 décadas de vida. Apesar de
0s pacientes ndo serem tipicamente obesos quando apresentam DM1, a obesidade ndo deve
impedir o diagnostico. Os individuos que apresentam esse tipo de DM tém maior propensdo
para desenvolver outros distdrbios autoimunes, como: doenga celiaca, tireoidite de
Hashimoto, doenca de Addison, vitiligo, hepatite autoimune, miastenia gravis e anemia
perniciosa (SBD, 2017).

O DML idiopatico, como o proprio nome sugere, ndo possui etiologia conhecida. Os
individuos tém insulinopenia permanente e sdo mais propensos a cetoacidose, porém ndo ha
evidéncia de autoimunidade das células beta-pancreaticas. Apenas a minoria dos pacientes
com DML1 sdo diagnosticados com a forma idiopatica, sendo a maior parte de ascendéncia
africana ou asiatica (ADA, 2018).

Pacientes com DM1, no momento do diagndstico, apresentam sintomas agudos como
glicemia elevada e aproximadamente 30% é diagnosticado com cetoacidose com risco de vida
(ADA, 2018; SBD, 2017). A cetoacidose diabética é considerada a complicacdo mais grave
do DML1 e caracteriza-se por deficiéncia grave de insulina que resulta em hiperglicemia,
cetonemia e acidemia (JEFFERIES et al., 2015; LEE et al., 2017). No Brasil,
aproximadamente 32,8% dos pacientes com DM1 apresentam cetoacidose diabética ao
diagndstico, sendo mais comum entre criangas menores de quatro anos de idade e afetando 10
a cada 100 mil criancas (RODACKI et al., 2007; LOPES et al., 2017).

2.4 Tratamento de Criancas e Adolescentes com Diabetes Mellitus Tipo 1

O tratamento do DM1 evoluiu muito nos Gltimos anos. Entre as principais diretrizes
destacam-se: intensificagdo do tratamento insulinico, com maior nimero de aplicagdes e uso
de esquemas que combinam diferentes analogos de insulina; énfase no monitoramento mais
frequente, através da utilizacdo dos testes de glicemia e de HbAlc; evolucdo da terapia
nutricional com o método de contagem de carboidratos; e o incentivo a pratica de atividade
fisica (DCCT, 1993; COSTA, 2015; ADA, 2018).
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O DCCT (1993), um dos principais estudos clinicos multicéntricos sobre Diabetes,
representou marco para a evolugéo do tratamento do DML1. O estudo foi realizado entre 1983
e 1993, com 1.441 pacientes com DM1 com idades entre 13 e 29 anos, acompanhados em 29
centros médicos dos Estados Unidos e Canadd. O estudo teve como objetivo comparar o
tratamento convencional com o intensivo sobre o controle glicémico e o aparecimento
precoce e/ou progressdo de complicaces micro e macrovasculares e neuroldgicas do DML1.

O desenho do estudo foi constituido por duas coortes. Os pacientes que nao
apresentavam retinopatia na linha de base constituiram a coorte de prevencdo primaria
(n=726), e os que apresentavam retinopatia leve constituiram a coorte de intervencdo
secundaria (n=715). Os critérios de elegibilidade para a coorte de prevengdo incluiram:
diagnostico de DM1 >1 e <5 anos, ndo apresentar retinopatia detectavel por meio de exame de
fundoscopia e apresentar albumindria inferior a 40 mg por 24 horas. Para serem elegiveis para
a coorte de intervencdo secundaria, os participantes deveriam apresentar de 1 a 15 anos de
diagndstico do DM1, retinopatia ndo proliferativa muito leve a moderada e ter albuminuria
inferior a 200 mg por 24 horas. Os participantes foram aleatoriamente alocados em dois
grupos para o tratamento (DCCT, 1993).

O grupo que recebeu a terapia convencional realizava 1 a 2 aplica¢fes de insulina
diarias (de acdo intermedidria e rapida) e o automonitoramento de glicemia capilar ou através
da urina. Os participantes recebiam orientacdo dietética e eram incentivados a pratica de
exercicio fisico. A avaliacdo era realizada a cada 3 meses e 0 esqguema ndo incluia ajustes
diarios nas doses de insulina administradas (DCCT, 1993).

O grupo submetido a terapia intensiva realizava trés ou mais aplicagdes de insulina (de
acdo intermediaria e rapida). A aplicacdo poderia ser via inje¢cGes ou por uma bomba externa.
As doses de insulina sofriam ajustes conforme o automonitoramento capilar, que era realizado
no minimo 4 vezes ao dia, com a quantidade de carboidratos consumida e de acordo com o
nivel de atividade fisica. A avaliacdo era realizada mensalmente, os pacientes recebiam
contatos telefonicos para agendar revisdao e ajustes nos esquemas insulinicos, se necessario
(DCCT, 1993).

Os resultados mostraram que a terapia intensiva melhorou o controle glicémico em
comparagdo com o tratamento convencional. As concentragcbes de HbAlc e a média das
glicemias capilares foram significativamente menores (p<0,001) no grupo submetido a terapia
intensiva. Na coorte de prevencdo, foi observada reducdo de 76% no risco de
desenvolvimento de retinopatia com 0 uso da terapia intensiva. Na coorte de intervengéo,

houve reducédo de 54% na progressao da retinopatia. A terapia intensiva foi responsavel por
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reduzir a ocorréncia de albuminuria em 54%, microalbumindria em 39% e a de neuropatia em
60% nas duas coortes do estudo. O tratamento intensivo se mostrou mais eficaz para o retardo
e/ou progressdo da neuropatia, retinopatia e nefropatias diabéticas quando comparado ao
tradicional (DCCT, 1993).

O DCCT, que néo incluiu criancas em sua amostra, demonstrou que manter a glicemia
0 mais proximo possivel dos valores normais foi mais dificil em adolescentes do que em
adultos. No entanto, estratégias como monitorizacdo frequente da glicemia, definicdo de
metas, educacdo em DM1 da infancia até a adolescéncia e, sobretudo, a participacao conjunta
da familia e da crianga nas tarefas relacionadas ao controle da doenca tém sido associadasao
maior numero de criancas e adolescentes alcancando as metas de controle glicémico
preconizado (DCCT, 1993; ADA, 2018).

A ADA, desde 2014, recomenda como objetivo glicémico a HbAlc <7,5% para todas
as faixas etéarias pediatricas. Contudo, as recomendacfes atuais para manejo para criangas e
adolescentes com DM1 refletem a necessidade da redugdo da glicemia da forma mais
cuidadosa possivel. Na pratica clinica, podem ser estabelecidos alvos glicémicos
individualizados tolerando niveis de HBA1c maiores, especialmente em crian¢as menores de
seis anos, que muitas vezes ndo séo capazes de identificar e manejar a hipoglicemia (ADA,
2018).

O manejo e o cuidado de criancas e adolescentes com DM1 devem considerar 0s
seguintes aspectos: a estrutura familiar e de apoio, a avaliacdo do estagio de desenvolvimento
e maturacdo sexual, a capacidade de auto-cuidado, a supervisdo no ambiente escolar, a
vulnerabilidade a hipoglicemia e hiperglicemia, sobretudo em criangas pequenas, € o risco de
cetoacidose diabética (ADA, 2018).

O tratamento tem como objetivo ndo apenas a otimizacdo do controle da doenca,
prevenindo ou retardando complicacBes, mas também o crescimento e desenvolvimento
adequados desses pacientes. Também deve considerar as variacdes na sensibilidade a insulina
de acordo com o estadiamento puberal e a maior suscetibilidade a hipoglicemia e
hiperglicemia, que podem influenciar o desenvolvimento cerebral (SBD, 2017).

O acompanhamento ambulatorial deve ser realizado por equipe multidisciplinar de
especialistas, que pode ser composta por endocrinologistas, enfermeiros, psicologos e
nutricionistas. O cuidado é centrado nas necessidades, preferéncias e valores individuais do
paciente e de sua familia que devem nortear as tomadas de decisdo da equipe. A terapéutica
do DML deve ser baseada na triade constituida por: insulina, monitorizacéo e educagdo, neste

ultimo aspecto inclue-se a orientacédo nutricional e atividade fisica (SBD, 2017; ADA, 2018).
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O DM1 é caracterizado pela producdo insuficiente de insulina, deste modo o
tratamento medicamentoso consiste na reposi¢do exogena deste horménio. A insulinoterapia
pode ser realizada utilizando-se diferentes esquemas e tipos de insulina, sendo estabelecidos
metas glicémicas pré e pds-prandiais a fim de otimizar o controle glicémico. O tratamento
insulinico intensivo (basal-bolus) é mais eficaz na manutencdo do controle glicémico
adequado do que a terapia convencional com 1 ou 2 aplicagOes de insulina ao dia. A terapia
intensiva consiste na aplicacdo de trés ou mais doses de insulina diarias: uma insulina de acéo
basal de acdo lenta, ultralenta ou intermediaria (cujo mecanismo de acéo € inibir a lipdlise e a
liberacdo de glicose pelo figado no periodo entre as refeicdes), uma insulina de acéo rapida ou
ultrarrapida (bolus de refeicdo), aplicada durante as refeicdes, e doses de insulina para corrigir
os episadios hiperglicémicos (bolus de correcdo). A aplicacdo pode ser realizada por meio de
seringa, caneta ou bomba de infuséo continua de insulina (SBD, 2017).

A dose diéria de insulina depende do peso corporal, idade, estagio puberal, tempo de
diagndstico, presenca ou auséncia de lipodistrofias no local de aplicacdo, automonitorizacdo e
HbAlc, quantidade de alimentos ingeridos e sua distribuicdo nas refeicdes, e nivel de
atividade fisica. A dose também pode ser ajustada em funcdo de situacGes de estresse,
infeccBes ou outras intercorréncias clinicas (SBD, 2017).

A SBD (2017) estabelece as recomendagdes para as doses de insulina diarias utilizadas
no tratamento intensivo: no periodo inicial da doenca a dose administrada deve ser <0,5
U/Kgl/dia, conforme a doenca evolui a dose necessaria pode aumentar para 0,7 a 1 U/Kg/dia
no periodo pré-puberal, durante o periodo da puberdade a dose necessaria pode alcancar 1 a 2
U/Kg/dia, e ainda, em periodos de estresse fisico ou emocional a dose deve ser ajustada para
1,2 a1,5 U/Kg/dia. Em relacdo a distribuicdo por tipo de insulina recomenda-se que 40 a 60%
da dose diaria seja de insulina basal e que o restante seja administrado na forma de bolus de
refeicdo (conforme a quantidade de carboidratos ingerida), e de bolus de correcdo para
corrigir os episodios hiperglicémicos (SBD, 2017).

O estimulo a pratica de atividade fisica representa outro aspecto de fundamental
importancia para o tratamento. Atividade fisica € um termo generalista que refere-se a
qualquer tipo de movimento que envolva aumento na utilizagdo de energia, enquanto que
exercicio fisico € uma forma mais especifica de atividade fisica, estruturada e projetada para a
melhora da aptidao fisica. Ambos sdo importantes na gestdo do estilo de vida de pacientes
com DM1. Os beneficios do exercicio fisico incluem: melhora da glicemia, reducdo dos
fatores de risco cardiovascular, contribuicdo para a perda de peso e melhora da qualidade de
vida (ADA, 2018).
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A ADA (2018) recomenda que criangas e adolescentes com DM sejam incentivadas a
praticar exercicio fisico por 60 minutos ao dia, no minimo, preferencialmente na forma de
atividade aerdbica moderada a vigorosa. Também é recomendavel a préatica de exercicios de
fortalecimento muscular e 6sseo 3 vezes por semana. Entretanto, pacientes com alto risco
cardiovascular decorrente de complicagdes do DM, como doenca arterial coronariana,
hipertensdo ndo controlada, retinopatia ndo tratada, entre outras condices, devem ser
avaliados individualmente pois alguns tipos de exercicio fisico podem ser contraindicados. Os
jovens com DM1, em geral, beneficiam-se de serem ativos fisicamente, mudancas de estilo de
vida devem ser incentivadas a cada consulta a fim de alcancar melhor controle metabdlico
(ADA, 2018).

2.5 Terapia Nutricional para Criancas e Adolescentes com Diabetes Mellitus Tipo 1

As recomendacgdes nutricionais para criancas e adolescentes com DM1 séo bastante
similares aquelas para a populacdo em geral, incluindo orientacdes para alimentacdo saudavel,
com o objetivo de atingir e manter o peso ideal para altura (SBD, 2017). A terapia nutricional
¢ componente fundamental do tratamento, que visa elaborar planos alimentares
individualizados que associem o regime de insulina a quantidade de carboidratos consumida,
levando em consideracdo a rotina de alimentagdo da familia, preferéncias alimentares, habitos
culturais e a pratica de atividade fisica (ADA, 2018).

A prescricdo dietética deve ser calculada utilizando o valor energético total (VET)
recomendado para a faixa etaria considerando o peso ideal, com adequacdo de macro e
micronutrientes para otimizacdo do crescimento e desenvolvimento. O peso ideal é o peso
referente ao IMC para a idade (1) no percentil 50. O monitoramento do peso e da velocidade
de crescimento é fundamental no tratamento do DM1 (CARNEIRO et al., 2012; JEFFERIES
etal., 2018; ADA, 2018).

O paciente deve ser orientado sobre o uso de edulcorantes e consulta aos rotulos. O
objetivo principal da terapia nutricional é a manutencdo do controle glicémico adequado,
evitando episddios de hipo e hiperglicemia. Segundo o International Society for Pediatric and
Adolescent Diabetes (ISPAD) é recomendado que criancas e adolescentes com DML e suas
familias recebam orientacdo nutricional no momento do diagndstico, em duas ocasides
posteriores, e prossigam com o acompanhamento anual, no minimo (SMART et al., 2018).

Deste modo, ndo é recomendada restri¢do de carboidratos para criangas e adolescentes
com DM1. A ADA (2018) e a SBD (2017) recomendam que o aporte de carboidratos seja de
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45 a 65% do valor energético total diario, ndo sendo menor que 130g por dia, distribuidos em
5 a 6 refeicOes. Estudos com a populagdo adulta indicam que a quantidade ingerida por
refeicdo tem maior efeito sobre a glicemia prandial que a fonte ou o tipo de carboidrato
ingerido. Os métodos mais utilizados para o planejamento dietético de criancas e adolescentes
com DM1 sdo o método de substituicbes de por¢des, ou método tradicional, e o Método da
Contagem de Carboidrato (MCC) (LOTTEMBERG, 2008; SOUTO e ROSADO, 2010).

O método de substituices por porcGes baseia-se na distribuicdo energética de
macronutrientes. O plano alimentar € elaborado considerando a distribui¢do de carboidratos
por refeicdo. O paciente recebe uma lista contendo a quantidade que corresponde a porg¢éo de
cada alimento por grupo alimentar. As substituicGes sdo permitidas apenas para alimentos
pertencentes a0 mesmo grupo. O método é utilizado na pratica clinica hd muitos anos e seu
uso é aprovado por comités nacionais e internacionais de tratamento do Diabetes (JEFFERIES
etal., 2018; COSTA, 2015).

O Método da Contagem de Carboidrato (MCC) é um método de planejamento
dietético recomendado pelo DCCT e, desde 1994, pela ADA. E considerado como mais uma
estratégia na busca pelo bom controle glicémico e tem como vantagem a maior flexibilidade
das escolhas alimentares, o que pode resultar em melhor adesdo. Nesse método, é calculada a
guantidade em gramas de carboidratos por refei¢cdo, possibilitando ajustes nas doses de
insulina conforme a quantidade de carboidratos ingerida (SBD, 2017; DALSGAARD, 2014).
Muitos autores encontraram melhora no controle glicémico com o uso do método, por esse
motivo o MCC vem sendo a modalidade de planejamento dietético mais recomendada pelos
comités nacionais e internacionais para tratamento do DM (SBD, 2017; ADA, 2018).

Costa e Franco (2005) em um estudo com adolescentes com DM1 observaram reducao
na HbAlc de 8,3% para 6,6% com a utilizacdo do MCC. Semelhantemente, Trento et al.
(2009) em um estudo com adultos encontraram menores concentracdes de HbALc nos
pacientes com MCC quando comparados ao grupo-controle (7,2 e 7,9%, respectivamente).
Goksen et al. (2014), em um estudo de caso-controle que investigou os efeitos do MCC sobre
o controle metabdlico de escolares e adolescentes com DM1 ao longo de dois anos de
acompanhamento, evidenciaram que as concentracdes de HbAlc foram significativamente
menores nogrupo com MCC (p=0,010). As concentragbes de HDL-c foram
significativamente maiores no grupo com MCC, tanto no primeiro quanto no segundo ano de
acompanhamento (p=0,02 ep=0,043, respectivamente). DALSGAARD et al. (2014) em um
estudo com criangas e adolescentes com DM1, encontraram maior adequacdo da HbAlc

(p=0,000) e das concentracdes de CT (p=0,043) apés um ano de introducdo do MCC,
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enquanto que no grupo com o método tradicional ndo foi observado diferenca significativa
nesses parametros. O estudo citado foi conduzido no mesmo centro de referéncia da presente
pesquisa, e concluiu que apesar de o0 MCC proporcionar maior flexibilidade da dieta, sua
utilizacdo contribuiu para melhora do controle glicémico sem causar deterioracdo do perfil

lipidico.

2.6 Perfil Lipidico de Criancas e Adolescentes com Diabetes Mellitus Tipo 1

Os disturbios metabdlicos caracteristicos do DM1 levam a alterag@es importantes ndo
somente no metabolismo dos carboidratos, mas também no de lipidios. A dislipidemia, um
importante fator de risco cardiovascular, tem sido um achado comum nessa populacao, porém
ha& poucos estudos de desenho longitudinal sobre o assunto e a maioria das publicacdes tem
limitagbes como numero amostral reduzido e curta duracdo de acompanhamento
(KERSHNAR et al., 2006; EDGE, JAMES e SHINE, 2008; REH et al., 2011).

O processo aterosclerdtico pode ter inicio ainda na infancia, com depdsitos de
colesterol e seus ésteres na camada intima das grandes artérias musculares, que ddo origem as
estrias gordurosas. Em alguns casos e em sitios especificos, pode ocorrer acimulo de lipidios
que sdo revestidos por tecido fibromuscular formando uma placa fibrosa, denominada placa
de ateroma. Essas placas podem reduzir ou até interromper o fluxo sanguineo no local e
provocar lesdes, que podem levar a eventos ateroscleroticos (infarto agudo do miocéardio,
acidente vascular encefalico, doenca arterial periférica, entre outros). Alguns fatores tém sido
associados a progressdo das lesdes e aumento do risco de doenca arterial coronariana, entre
eles as concentracOes elevadas de LDL-c, baixas concentragdes de HDL-c e Diabetes.
Controlar esses fatores de risco € uma das principais estratégias para a prevencdo da doenca
aterosclerética (MCGILL et al., 2000).

Um estudo de coorte denominado Bogalusa Heart Study, que acompanhou individuos
desde o nascimento até 38 anos de idade, analisou autopsias de 93 individuos norte
americanos sem DM, com idade entre 6 e 30 anos, que apresentavam fatores de risco
cardiovascular ao longo da vida e falecidos por causas acidentais, homicidios ou suicidios. A
presenca desses fatores foi correlaciona da a extensdo da aterosclerose na aorta e artérias
coronarias. A elevacdo nas concentracOes séricas de colesterol total, triglicerideos e LDL-c
foram fortemente associados a extensdo de lesbes, e consequentemente, ao aumento do risco
cardiovascular (p<0,001). O comprimento das estrias gordurosas e as placas fibrosas
aumentaram com a idade (BERENSON et al., 1998).
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Outro estudo semelhante, o Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in Youth
(PDAY), examinou artérias e tecidos por meio de autdpsia de 3000 individuos entre 15 a 34
anos que faleceram por causas acidentais. Os resultados também evidenciaram associacao
positiva entre a extensao das placas e lesfes avancadas e a concentracdo da fracdo colesterol
ndo-HDL, hipertensdo, tolerdncia a glicose prejudicada e obesidade e associada
negativamente com concentragdo de HDL-c. Esses dados indicam que a prevencdo em longo
prazo da aterosclerose e suas sequelas, por meio do controle dos fatores de risco
cardiovasculares deve ter inicio na infancia e adolescéncia (MCGILL et al., 2008).

Um estudo de coorte com criancas e adolescentes com DML encontrou concentragéo
elevada de LDL-c em 28,6%, de triglicerideo em 17,3% e baixas concentra¢cdes de HDL-c em
21,2% da amostra (VLIET et al., 2010). Diaz-Céardenas, Wong e Catalan (2016), em estudo
retrospectivo com 94 criancas e adolescentes chilenos, encontraram prevaléncia de 20,3% de
LDL-c elevado. Homma et al. (2015), em estudo com 239 criancas e adolescentes com DM1,
encontraram concentracdes elevadas de CT em 56,7% da amostra, 44% com LDL-c elevado,
11,8% com TG elevado e 21,7% com concentracdes inadequadas de HDL-c. No Brasil,
Ladeia et al. (2006), em um estudo com 94 pacientes com DM1, encontraram concentragdes
elevadas de TG e LDL-c em 54,6% e 62,2%, respectivamente.

Pesquisas sugerem a presenca de perfil de lipidico aterogénico em pacientes com
DML, caracterizado por elevacdo de LDL-c, TG e ApoB e diminui¢do de HDL-c (PURNELL
et al., 1998; RADER, COHEN e HOBBS, 2003). Renard et al. (2004), em um estudo com
modelos animais, apontaram como alteracdo associada ao DM1, menor tamanho e maior
densidade da molécula de LDL-c, o que aumentaria sua permanéncia na circulacdo. Essa
caracteristica pode aumentar a suscetibilidade a glicosilacdo e oxidacdo e o risco de
aterogénese, mesmo em individuos com bom controle glicémico (RENARD et al., 2004).

O controle glicémico inadequado é um dos principais fatores associados a
complicagdes macro e microvasculares, sendo os valores crescentes de HbAlc relacionados
com o0 aumento das concentracGes dos parametros lipidicos. Petti et al. (2007), em uma
analise transversal utilizando dados do SEARCH for Diabetes in Youth (The SEARCH Study
Group, 2004), um grande estudo multicéntrico de base populacional norte-americano,
avaliaram a relacéo entre o perfil lipidico e o controle glicémico. Os resultados evidenciaram
concentracdes significativamente mais elevados de CT, LDL-c, TG e colesterol ndo-HDL
com maiores concentracdes de HbAlc (%) para ambos os tipos de Diabetes. No DM1, foi

observado que para cada aumento de 1% na HbAlc, houve aumento de 7,7 mg/dL, 5,1
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mg/dL, 7,6 mg/dL e 0,11 mg/dL, para CT, LDL-c, colesterol ndo-HDL e TG,
respectivamente.

Guy et al. (2009), em um estudo caso-controle com uma amostra do SEARCH
composta por 512 individuos de 10 a 22 anos de idade, observaram que jovens com DM1
apresentavam anormalidades no perfil lipidico que eram influenciadas diretamente pelo mau
controle glicémico (HbAlc>7,5%), caracterizado pela presenca de particulas de LDL-c
menores, mais densas e pré-aterogénicas e com concentracfes mais elevadas de ApoB.
Aqueles que apresentavam bom controle glicémico (HbAlc<7,5%) apresentavam
concentracOes lipidicas semelhantes ou até mesmo menos aterogénicas do que as observadas
em jovens que ndo tinham Diabetes.

Outras variaveis tém sido relacionadas a alteracdes no perfil lipidico de criancas e
adolescentes com DM1: maior tempo de diagndstico, sexo feminino, idade mais avancada,
IMC e adiposidade visceral (SCHWAB et al., 2006; MARGEIRSDOTTIR et al., 2008;
MAFFEIS et al., 2012; KATZ et al., 2017).0 sexo feminino parece ser um fator de risco
independente para dislipidemia, tanto em adultos como criangas, concentracdes elevadas de
LDL-c e IMC elevado tem sido observadas com maior frequéncia em meninas quando
comparado aos meninos (SCHWAB et al., 2006; MARGEIRSDOTTIR et al., 2008). Maior
tempo de diagnostico da doenca e idade mais avancada séo fatores classicamente associados a
prevaléncia de todas as complicacGes relacionadas ao DML, inclusive a dislipidemia
(SUBRAMANIAN et al., 2018). Os dados sobre a relacdo do IMC com alteragcdes no perfil
lipidico sdo controversos, outras medidas antropométricas como percentual de gordura
corporal (%) e razdo cintura-estatura parecem estar melhor relacionados a anormalidades
lipidicas.

Estudos mostram que a mortalidade por DCV em adultos jovens com DML1 de inicio
na infancia € 20 a 30 vezes maior quando comparado a individuos sem DM e, nessa
populacdo o0s eventos cardiovasculares sdo responsaveis por aproximadamente 44% da
mortalidade total (RASSI e RASSI, 2006; MILLER et al., 2016).

2.7 Colesterol Ndo-HDL como Preditor de Risco Cardiovascular

As fraces lipidicas que compdem o lipidograma de rotina na prética clinica sdo: CT,
LDL-c, HDL-c e TG. Um parametro lipidico adicional tem emergido como potencial
adjuvante na avaliacdo do perfil lipidico e predicdo do risco cardiovascular: o colesterol ndo-
HDL (BLAHA et al., 2008; VIRANI, 2011).
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O Expert Panel on Integrated Guidelines for Cardiovascular Health and Risk
Reduction in Children and Adolescents (2011) reconhecem o colesterol ndo-HDL como
importante preditor para aterosclerose em criancas e adolescentes e recomenda a sua
utilizacdo como um instrumento de triagem para o diagnostico de dislipidemia na infancia
com nivel de evidéncia B.

As diretrizes do ultimo consenso da American Diabetes Association e do American
College of Cardiology (BRUNZELL et al., 2008) para manejo de lipoproteinas em pacientes
com risco cardiometabdlico, destacam o colesterol ndo-HDL como um parametro de grande
relevancia clinica na prevencdo e tratamento da aterosclerose. O mesmo posicionamento foi
adotado pela Sociedade Brasileira de Diabetes que incorporou novas metas para colesterol
ndo-HDL segundo critérios de estratificacdo de risco (BERTOLUCI et al., 2017).

A utilizacdo do colesterol ndo-HDL apresenta varios beneficios como: facilidade de
obtenc¢éo, podendo ser calculado a partir do lipidograma padrdo; ndo requer preparo para o
exame, podendo ser auferido sem necessidade de jejum, e concentracOes elevadas s&o
trataveis pelos agentes hipolipemiantes disponiveis, assim como por modificacdes de estilo de
vida. Sua medida engloba todas as lipoproteinas que contém a ApoB: quilomicrons
remanescentes, lipoproteina (a), colesterol de lipoproteina de muito baixa densidade (VLDL-
c), IDL-c, além do colesterol de lipoproteina de densidade intermediaria (LDL-c), altamente
relacionadas a aterosclerose (BLAHA et al., 2008; VIRANI et al., 2011).

O colesterol ndo-HDL esta contemplado nas principais diretrizes nacionais e
internacionais para tratamento de dislipidemias. Desde 2001, integra as recomendacdes do
National Cholesterol Education Program (NCEP- ATP Ill, 2001) como objetivo secundario
da terapia lipidica em adultos, sendo incorporado as diretrizes para tratamento de criancas e
adolescentes em 2011.

Cui et al. (2001), em um estudo de coorte multicéntrico realizado a partir de uma base
de dados do Lipid Research Clinics Program Prevalence Study (The Lipid Research Clinics
Program Epidemiology Committee, 1979), compararam o valor preditivo das concentracfes
de colesterol ndo-HDL e demais parametros lipidicos sobre a mortalidade por doenca
cardiovascular. A populacdo do estudo foi composta por adultos entre 40 e 64 anos. As
variaveis foram comparadas na forma continua utilizando modelos de riscos proporcionais de
Cox, 0 modelo foi controlado por idade. Os resultados apontaram que HDL-c e LDL-c foram
preditores mais fortes para DCV em homens e mulheres, quando comparados ao LDL-c. Na
andlise multivariada, foi observado que aumento de 30 mg/dL nas concentragdes de colesterol

ndo-HDL e LDL-c corresponderam ao aumento de risco para DCV de 19% e 15%,
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respectivamente, em homens, e 11% e 8%, em mulheres. O estudo concluiu que colesterol
ndo-HDL foi um pouco superior na predicdo de risco cardiovascular do que o LDL-c,
enfatizando sua utilidade na pratica clinica.

Lu et al. (2003), analisando dados da Strong Heart Study (LEE et al., 1990), uma
pesquisa de base populacional com 4.549 participantes, evidenciaram que o colesterol ndo-
HDL foi um preditor superior para doenca cardiovascular quando comparado ao LDL-c, CT e
TG em homens e mulheres com DMZ2. O efeito preditivo do colesterol ndo-HDL foi maior nos
pacientes que apresentaram concentracdes elevadas de triglicerideos (TG >150 mg/dL). O
efeito preditivo do colesterol ndo-HDL parece ser superior ao do LDL-c especialmente em
individuos com concentracdes de triglicerideos elevadas, o que pode ser justificado pelo LDL-
c ser obtido por meio de calculo que depende da concentracao de triglicerideos (equacéo de
Freidewald: LDL= CT — HDL-c — TG/5) (BLAHA et al., 2008).

Semelhantemente, Liu et al. (2005), em um estudo longitudinal a partir de dados da
Framingham Cohort Study (DAWBER, 1980) com 5794 participantes americanos,
compararam LDL-c e colesterol ndo-HDL quanto a capacidade de predicéo de risco de doenca
arterial coronariana (DAC) e determinar se a VLDL-c seria um preditor independente para
DAC. Todos os participantes tinham idade <30 anos e auséncia de DAC ao inicio do estudo,
13,8% tinham diagndstico de DM e o tempo de médio de acompanhamento foi de 15 anos. A
analise por modelos de risco proporcional de Cox foi utilizada para avaliar o risco de DAC
segundo os parametros lipidicos. No modelo multivariado controlado por idade, sexo,
escolaridade, tabagismo, pressdo arterial e prevaléncia de DM, ndo houve associacdo
entre LDL-c e risco de DAC, quando as concentragdes de colesterol ndo-HDL estavam dentro
da normalidade. Entretanto, foi observada forte associacdo positiva e gradual entre as
concentracgdes colesterol ndo-HDL e risco para DAC, tanto em concentra¢cdes normais como
em elevadas. A analise foi repetida considerando as concentracdes de triglicerideos (<200 vs
>200 mg/dL) e ndo houve mudanga significativa no padrdo de risco. Na analise com
concentragdes de TG >200 mg/dL, o VLDL-c e o LDL-c foram considerados como preditores
independentes para DAC. Os autores concluiram que o colesterol ndo-HDL foi preditor de
risco de DAC mais forte do que o LDL-c e que o VLDL-c pode desempenhar papel critico no
desenvolvimento de DAC.

Corroborando esses resultados, um estudo longitudinal prospectivo com dados do
EURODIAB Prospective Complications Study (PCS), uma grande pesquisa de base
populacional com 3250 pacientes, examinou a relacdo entre diferentes fatores de risco e

mortalidade por diferentes causas em individuos com DML1. O colesterol ndo-HDL se mostrou
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superior na predicdo de mortalidade por DCV quando comparado aos parametros lipidicos
tradicionalmente avaliados na pratica clinica (SOEDAMAH-MUTHU et al., 2008).

Pradoet al. (2017), em estudo de caso-controle com 42 criancas e adolescentes com
DM1 atendidos em um centro de referéncia na Argentina, avaliaram a relacdo da proteina C
reativa (PCR) e colesterol ndo-HDL com a aterosclerose subclinica. Os critérios de
elegibilidade incluiam: tratamento com insulina NPH e regular e auséncia de hipertensdo,
retinopatia, ma absorcéo, hipotireoidismo ou outras doencas endocrinas, doencas renais ou
albumindria. Os pacientes foram comparados com um grupo de 20 individuos com idade,
IMC e distribuicdo por sexo semelhante. As criangas com DM1 apresentaram PCR mais
elevado do que os seus controles (p<0,05). Entretanto, as concentragdes de PCR ndo foram
diferentes para os pacientes com bom controle (HbA1c>7,5%) ou controle deficiente
(HbA1c<7,5%), e quando os pacientes foram agrupados por tempo de diagnostico do DM1 (>
ou <3 anos). O colesterol ndo-HDL foi diferente na analise por subgrupos e correlacionou-se
com a idade (r=0,37, p<0,01), glicemia de jejum (r=0,55, p<0,0001) e tempo de diagnostico
da doenca (r=0,36, p<0,01).

2.8 Mudangas no Consumo Alimentar de Criancgas e Adolescentes

A adogdo de comportamentos alimentares inadequados na infancia e adolescéncia tem
sido associada a repercussdes negativas sobre a saude em curto e longo prazo e ao
comprometimentodo crescimento e desenvolvimento. As recentes mudangas no padrdo
alimentar da populacdo mundial, com substituicdo de alimentos naturais e preparacdes
culinérias por alimentos industrializados, estdo entre os fatores responsaveis pelo aumento do
excesso de peso em criangas (KARNOPP et al., 2017; VIEIRA et al. 2016).

Os avancos nas técnicas de processamento de alimentos foram mais significativos a
partir da década de 1980. A evolucdo dessas técnicas possibilitou a criacdo de indmeros
produtos alimenticios com o emprego de aditivos quimicos, que ampliaram o tempo de
validade. A globalizagéo, o ritmo de vida mais acelerado, o aumento no poder de compra e a
insercdo da mulher no mercado de trabalho sdo alguns dos fatores que contribuiram para as
mudangas nos habitos alimentares das familias no Brasil. O apelo publicitario, por meio de
propagandas e embalagens atrativas, também influencia fortemente o consumo de produtos
industrializados, principalmente pelo publico infantil (KARNOPP et al., 2017).

Apesar dessas mudancas, o impacto do processamento dos alimentos industrializados

sobre os padrbes dietéticos permanecia negligenciado e subestimado (MONTEIRO et al.,
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2013). Na classificacéo tradicional de alimentos segundo grupos alimentares, criada antes dos
avancos na industria de alimentos, considera-se que alimentos de perfis nutricionais diferentes
estdo inseridos no mesmo grupo, por exemplo gréos integrais e biscoitos que séo classificados
como cereais (MONTEIRO et al., 2010).

Diante desse cenario, em 2010, Monteiro et al. propuseram uma inovadora forma de
classificacdo de alimentos, com base na extensdo e propdésito do processamento, denominada
NOVA, revista e atualizada em 2016 (MONTEIRO et al., 2010; MONTEIRO et al., 2013).
Entende-se por processamento de alimentos o conjunto de todos os métodos e técnicas
utilizadas pela industria para transformar alimentos in natura em produtos alimenticios,
métodos utilizados por agricultores e pecuaristas apesar de afetarem a qualidade nutricional
dos alimentos, nao sdo considerados nessa classificacdo. Procedimentos realizados no preparo
de alimentos nas cozinhas das residéncias e de restaurantes, incluindo descarte de partes ndo
aproveitadas, fracionamento, coccdo, tempero e combinagdes de alimentos também ndo sdo
considerados como processamento nessa classificacdo. Os alimentos e produtos alimenticios
sdo classificados em quatro grupos distintos, especificando o tipo de processamento
empregado e o0 objetivo subjacente ao processamento (MONTEIRO et al., 2010; MONTEIRO
et al., 2016). Os grupos da NOVA estéo especificados a seguir:

a) Grupo 1: alimentos in natura e minimamente processados. Alimentos in natura sdo
partes comestiveis de animais, cogumelos e algas, e a &gua. Alimentos minimamente
processados consistem em alimentos in natura submetidos a processos como remocgao de
partes ndo aproveitadas dos alimentos, secagem, desidratacdo, trituracdo, fracionamento,
torra, coccdo apenas com agua, pasteurizacdo, refrigeragio ou congelamento,
acondicionamento em embalagens, empacotamento a vacuo, fermentacdo ndo-alcodlica e
outros processos que ndo envolvam a adicdo de substancias como sal, aclcar, 6leos ou
gorduras ao alimento in natura. A principal finalidade do processamento na producdo de
alimentos minimamente processados € aumentar o "tempo de prateleira” dos alimentos in
natura permitindo seu armazenamento por maior periodo. Outros objetivos incluem
diversificar a forma de apresentacdo do alimento ou alterar o seu sabor.

b) Grupo 2: ingredientes culinarios processados. Este grupo é composto de substancias
extraidas diretamente de alimentos do grupo 1 ou da natureza e consumidas como
ingredientes de preparagOes culinarias. Os processos envolvidos com a extracdo dessas
substancias incluem prensagem, moagem, pulverizacdo, secagem e refino. O processamento
tem como objetivo a criacdo de produtos que sdo usados nas cozinhas das residéncias ou de

restaurantes para elaborar preparacdes culinérias.



32

c) Grupo 3: alimentos processados. Nesse grupo estdo incluidos produtos cuja
fabricacdo envolveu adicdo de sal ou agucar, 6leo, vinagre ou outra substancia do grupo 2 a
um alimento do grupo 1, sendo em sua maioria produtos com dois ou trés ingredientes. Os
processos envolvidos na fabricacdo desses produtos incluem métodos de preservacao e coc¢éo
e, no caso de queijos e de pées, a fermentagdo ndo alcoodlica. A finalidade do processamento é
aumentar a validade de alimentos in natura ou minimamente processados alterar seu sabor,
semelhantemente ao objetivo do processamento empregado na fabricacdo de alimentos do
grupo 1.

d) Grupo 4: ultraprocessados. Este grupo inclui formulag¢Ges industriais produzidas
com cinco ou mais ingredientes. Esses ingredientes sdo substancias e aditivos utilizados na
producdo de alimentos processados, como acUcar, Oleos, gorduras, sal, antioxidantes,
estabilizantes e conservantes. A funcdo desses componentes € imitar atributos sensoriais de
alimentos do grupo 1 ou de preparagdes culinarias ou ocultar atributos indesejaveis no
produto finalizado. Alimentos do grupo 1 estdo em pouquissima quantidade ou sequer
compdem a lista de ingredientes de ultraprocessados. Aditivos alimentares encontrados
apenas nessa categoria incluem corantes, estabilizantes de cor, aromas artificiais,
saborizantes, realcadores de sabor, edulcorantes artificiais, agentes de carbonatacdo e de
firmeza, agentes de massa, antiaglomerantes, espumantes, antiespumantes, glaceantes,
emulsificantes, sequestrantes e umectantes.

Os ultimos trés grandes inquéritos desenvolvidos no Brasil, a Pesquisa Nacional de
Demografia e Saude (PNDS) (BRASIL, 2009) e a Pesquisa de Orcamentos Familiares (POF
2008-2009) (BRASIL, 2011) indicaram aumento na participacdo de alimentos processados e
ultraprocessados e reducdo do consumo de alimentos in natura e minimamente processados.
A PNDS, realizada com criangas com menos de 5 anos de idade, evidenciou baixo consumo
diario de verduras, legumes e carnes, e consumo elevado de refrigerantes, doces e
"salgadinhos de pacote".

A avaliagdo por meio de grupos alimentares pode esclarecer melhor as relagfes dieta-
doenca do que a andlise de alimentos ou nutrientes isolados, porque consideram a ingestao
energética total e possiveis efeitos sinérgicos entre nutrientes que compfem a matriz
alimentar. Essa forma de avaliacdo tem sido amplamente utilizada para a avaliagdo do
consumo alimentar devido ao fato de que o0s nutrientes raramente sdo consumidos
isoladamente e a andlise apenas de nutrientes especificos subestimam as interacGes entre 0s
componentes do alimento (MOREIRA et al., 2015).
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Os estudos que avaliam o consumo alimentar utilizando a classificagdo NOVA,
frequentemente utilizam o Recordatdrio de 24h (R24h) para analisar a contribuicdo energética
por categoria de processamento (KARNOPP et al., 2017; RAUBER et al., 2015). O R24h é
um inquérito alimentar que consiste em relatar ao entrevistador a quantidade de alimentos e
bebidas consumidos no periodo anterior a entrevista, podendo ser as ultimas 24 horas ou, mais
comumente, o dia anterior. As principais vantagens desse tipo de inquérito sdo: a rapidez para
a aplicacdo, o baixo custo e a possibilidade de ser utilizado por qualquer faixa etaria e por
analfabetos. As desvantagens em relacdo ao seu uso incluem: depender da memodria e
cooperacdo do entrevistado em fornecer informacgdes fidedignas, além de depender da
habilidade do profissional em estabelecer um canal de comunica¢do sem induzir respostas
(FISBERG, MARCHIONI e COLUCCI, 2009).

As evidéncias recentes sobre a relacdo entre consumo de alimentos processados e
ultraprocessados e desfechos cardiometabdlicos associadas ao excesso de peso tém se
mostrado bastante consistentes. Contudo, observa-se a necessidade de estudos longitudinais e
gue envolvam instrumentos que minimizem os potenciais fatores de confundimento para
esclarecer se 0 consumo desses alimentos estd relacionado a obesidade independente do
contetido de nutrientes (POTI, BRAGA & QUIN, 2017).

Rauber et al. (2015), utilizando dados de uma coorte composta por 345 criangas
brasileiras de baixo nivel socioecondmico, investigaram a relacdo entre o consumo de
produtos alimenticios processados e ultraprocessados com alteracdes nas concentracdes de
lipideos sanguineos da faixa etaria pré-escolar a escolar. O percentual energético proveniente
dessas categorias de processamento foi de aproximadamente 42% e 49% na idade pré-escolar
e escolar, respectivamente. O consumo de ultraprocessados por criancas de 3 a 4 anos de
idade foi um fator preditivo para o aumento nas concentracdes de CT e LDL-c na transicao
para a idade escolar, sendo observado aumento de 0,430 mg/dL para CT e 0,369 mg/dL para
LDL-c apoOs analises ajustadas para sexo, peso ao nascer, renda, escolaridade materna,
ingestdo energetica total e escore de IMC/I aos 7 e 8 anos.

Um estudo transversal com 147 criangas de 6 a 10 anos que apresentavam excesso de
peso investigou a relacdo entre as caracteristicas dietéticas e 0os componentes da sindrome
metabdlica (SM). Os resultados evidenciaram associagdo positiva entre o consumo de
alimentos processados e concentragcbes de triglicerideos e glicemia de jejum elevada
(RINALDI et al., 2016).

Estudos recentes realizados com criancgas e adolescentes com DM1 norte-americanas

mostraram baixo consumo de alimentos ricos em fibras (frutas, vegetais e graos integrais) e
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alto de alimentos ricos em gordura saturada. Além disso, os resultados demonstraram que o
consumo de produtos a base de grdos refinados, sobremesas, batatas fritas e bebidas
acucaradas representaram quase metade da ingestdo diaria total de energia (NANSEL et al.,
2012; NANSEL et al., 2015).

O consumo alimentar de criangas e adolescentes com DM1 tem se mostrado
compativel com as mudancas no consumo que tem conduzido a populagcdo em geral ao
aumento do risco de doenca cardiovascular e outras doencas cronicas. Apesar de existirem
multiplos fatores preditores do excesso de peso, como o sedentarismo, o estilo de vida, fatores
genéticos, entre outros, a baixa qualidade da alimentagdo e, principalmente, o aumento na
participacdo de alimentos pouco nutritivos e muito industrializados tém contribuido para o

aumento do risco cardiovascular.
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3 JUSTIFICATIVA

A dislipidemia representa um importante fator de risco para doenca cardiovascular,
sendo a principal causa de mortalidade nos pacientes com DM1. Alguns estudos sugerem a
presenca de alteragdes no perfil lipidico relacionadas a doenca, e que 0O processo
aterosclerdtico pode ter inicio ainda na infancia.

O colesterol ndo-HDL tem emergido como potencial adjuvante na avaliacdo do perfil
lipidico, com capacidade de predicdo do risco cardiovascular superior ao de outros parametros
lipidicos rotineiramente avaliados na pratica clinica. As principais diretrizes nacionais e
internacionais incluem o colesterol ndo-HDL como um dos principais objetivos da terapia
para manejo da dislipidemia em individuos com DM1.

O controle glicémico inadequado é um dos principais fatores associados ao aumento
nas concentracOes de colesterol ndo-HDL e consequente aumento do risco de complicacfes
macro e microvasculares relacionadas ao DM1. Apesar da alta prevaléncia de dislipidemia
entre criancas e adolescentes com DML, ndo foram encontrados estudos nacionais que
verificassem a influéncia de variaveis sociodemograficas, varidveis relacionadas ao controle
da doenca e a dieta sobre as concentracdes de colesterol ndo-HDL nessa populacao.

Observa-se, portanto, a necessidade de investigacbes sobre os fatores
sociodemogréaficos, antropomeétricos, clinicos e dietéticos relacionados ao colesterol ndo-HDL
a fim de subsidiar intervencGes para promocdo do perfil lipidico desejavel e contribuir para

reducdo do risco cardiovascular em criancas e adolescentes com DM1.
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4 OBJETIVOS

4.1 Geral
e Avaliar os fatores clinicos, antropomeétricos, sociodemogréaficos e dietéticos preditores

do colesterol ndo-HDL em criancas e adolescentes com Diabetes Mellitus tipo 1.

4.2 Especificos

e Descrever o perfil sociodemografico, antropométrico e do acompanhamento
ambulatorial da amostra;

e Descrever o controle glicémico e perfil lipidico em criancas e adolescentes com DM1;

e Analisar o consumo alimentar de macronutrientes;

e Analisar o percentual do consumo energético da dieta segundo categorias de
processamento dos alimentos (in natura e minimamente processados, processados e
ultraprocessados);

e Analisar o efeito da idade, sexo, renda, IMC, tempo de doenca, controle glicémico e

do consumo alimentar sobre o colesterol ndo-HDL.
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5 METODOLOGIA

5.1 Desenho do Estudo

Trata-se de um estudo observacional transversal (MALTA, 2010). A pesquisa é parte
do projeto intitulado "Qualidade da dieta e sua associagdo com estado nutricional e controle

metabolico de criancgas e adolescentes com Diabetes Mellitus tipo 1".

5.2 Caracterizagao do Local de Estudo

A pesquisa foi realizada no Ambulatério de Diabetes Mellitus do Instituto de
Puericultura e Pediatria Martagdo Gesteira (IPPMG), da Universidade Federal do Rio de
Janeiro (UFRJ). O referido Instituto, inaugurado em 02 de outubro de 1953, foi assim
nomeado em homenagem ao ilustre bacteriologista Joaquim Martagdo Gesteira. O médico e
professor dedicou-se ao longo de sua carreira ao estudo da saude infantil, tendo ocupado a
Cadeira de Puericultura e Clinica da Primeira Infancia e a Direcéo do Instituto de Puericultura
da Faculdade Nacional de Medicina, sediada no Rio de Janeiro. A constru¢do do IPPMG
representa um marco pois foi o primeiro prédio a ser construido no campus da cidade
universitaria. O IPPMG/UFRJ caracteriza-se por ser uma instituicdo de pesquisa, ensino,
extensdo e assisténcia em salde, criada com o objetivo de promover a salde e qualidade de
vida de criancas e adolescentes, além de contribuir para a qualificacdo de profissionais na area
(UFRJ, 2018).

O Ambulatério de Diabetes do IPPMG atende, mensalmente, aproximadamente 200
pacientes e é referéncia para o tratamento de DM1 em criangas e adolescentes do Municipio
do Rio de Janeiro. A equipe do ambulatério é caracterizada pela multiprofissionalidade e as
consultas sdo integradas, realizadas por medicos, nutricionistas, psicologos, assistentes sociais

e enfermeiros.

5.3 Populac@o, Amostra e Critérios de Elegibilidade

A populacédo do estudo foi composta por criangas na faixa etaria escolar e adolescentes
atendidos no Ambulatério de DM do IPPMG. Para o célculo do tamanho amostral
considerou-se que para detectar uma diferenca de 0,2 mmol/L de HDL-c, considerando

desvio-padrédo de 0,3, erro alfa de 5% e poder de teste de 80%, o tamanho da amostra deveria
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ser de, no minimo, 111 criangas. Os dados para o célculo tiveram como base o estudo de
Donaghue et al. (2000).

Os critérios de elegibilidade foram: (1) idade entre 7 e 16 anos; (2) ter diagnostico de
DM1 héa pelo menos 1 ano; (3) auséncia de outras doencas autoimunes, como doenca celiaca;
(4) auséncia de anemia falciforme, doenca renal, sindromes genéticas e (5) que néo
utilizassem corticoides e bomba infusora de insulina. Foram excluidas as
criancas/adolescentes que se recusaram a fazer o Recordatorio Alimentar 24h e com

informacdes incompletas sobre o consumo alimentar.

5.4 Coleta de Dados

A coleta de dados foi realizada pela pesquisadora principal (RNCS) e por 4 bolsistas
de iniciacdo cientifica previamente treinados, no periodo de abril de 2016 a dezembro de
2016. Em cada turno de atendimento, foi verificado o nimero de consultas marcadas na
agenda e, em seguida, foram consultados todos os prontuarios listados para identificar se o
candidato a pesquisa atendia aos critérios de elegibilidade. Uma vez elegivel, os
pesquisadores abordavam o participante e seu responsavel apresentando a pesquisa, Seus
objetivos e etapas. Apds concordancia, era realizada a leitura do Termo de Assentimento e 0
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e solicitada a assinatura dos participantes.
Ambos os documentos foram emitidos em duas vias de igual teor, permanecendo uma com o
pesquisador e outra com o participante.

Foram preenchidos formularios especificos (APENDICE C) com dados coletados no
prontuario. As variaveis: renda familiar, local de residéncia, condi¢cBes de saneamento,
escolaridade dos pais e composicao familiar foram coletadas em entrevista com o responsavel
pela crianca/adolescente.

A dissertacdo e o manuscrito foram elaborados considerando as recomendacdes do
Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology (STROBE),
documento que norteia a produgdo de estudos observacionais e indica quais informacoes
devem estar presentes no estudo, a fim de contribuir para um relato mais claro e adequado,
facilitando a leitura critica e compreensao dessas publicacdes por leitores, editores e revisores
(MALTA et al., 2010).
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5.5 Variaveis clinicas, antropométricas, sociodemogréficas e dietéticas.

5.5.1 Variavel Dependente

Colesterol ndo-HDL. Lipoproteina que engloba as concentracfes de todas as
lipoproteinas aterogénicas que contém a apolipoproteina B: quilomicrons remanescentes,
VLDL-c, IDL-c, lipoproteina (a) e LDL-c. As analises bioquimicas foram realizadas no
Laboratorio de Analises Clinicas do Instituto de Puericultura e Pediatria Martagdo Gesteira
(LAC — IPPMG). Para a analise das concentragdes dos lipidios séricos foi realizado o teste
colorimétrico, Sistema VITROS 5600, 5,1 FS, 950, 250/350. A fragdo LDL-c foi estimada por
meio de formula de Friedewald. O colesterol ndo-HDL foi calculado subtraindo o HDL-c do
colesterol total. Os parametros lipidicos foram obtidos a partir de um Unico lipidograma,

realizado durante os 6 meses que antecederam a entrevista.

O colesterol ndo-HDL foi avaliado considerando os valores de referéncia propostos
pelo Expert Panel on Integrated Guidelines for Cardiovascular Health and Risk Reduction in
Children and Adolescents (NCEP Pediatric Panel, 2011), que estabelece como valor de
referéncia <120 mg/dL como adequado e >120 mg/dL como inadequado. Essa variavel foi

analisada na forma continua para o desfecho e na forma categdrica nas analises descritivas.

5.5.2 Variaveis Independentes

Controle glicémico. O controle glicémico foi avaliado segundo o valor de HbAlc
(%). Esse exame foi realizado no Laboratério de Andlises Clinicas do IPPMG (LAC —
IPPMG), por meio do método de cromatografia de alta eficiéncia (CLAE). Para a
determinacdo da HbAlc foi utilizado o teste Endpoint, Sistema VITROS 5600, 4600, 5,1, FS.
Foi calculada a média das duas dosagens de HbAlc obtidas nos dltimos 6 meses,
considerando que a HbAlc expressa a média da glicemia nos ultimos 90 dias (SBD, 2017). A
variavel foi avaliada na forma continua, por meio da meédia das duas dosagens de HbAlc
obtidas nos ultimos 6 meses.

Consumo alimentar. O consumo alimentar foi avaliado por meio da aplicagcdo de um
nico Recordatério Alimentar de 24 horas (R24h) (APENDICE D) realizado em sala
individual reservada para esta finalidade, antes do paciente entrar para a consulta. O

entrevistador questionava sobre os alimentos consumidos no dia anterior a entrevista,
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iniciando pela primeira refeicdo do dia. O R24h foi aplicado na presenca dos responsaveis,
que auxiliavam complementando as informagfes sobre o consumo relatadas pela
crianca/adolescente.

As medidas caseiras foram convertidas em unidades de massa e volume por meio da
Tabela de Avaliacdo de Consumo Alimentar em Medidas Caseiras (Pinheiro et al., 2005) e
tiveram sua andlise centesimal e de energia realizadas pela Tabela Brasileira de Composi¢éo
de Alimentos (TACO, 2011). Os alimentos foram classificados segundo grau de
processamento, conforme descrito na classificagdo NOVA: “grupo 1 - alimentos in natura ou
minimamente processados” (preparagdes culinarias com um ou mais alimentos in natura ou
minimamente processados também foram incluidas nesse grupo), “grupo 3 - alimentos
processados” e “grupo 4 - alimentos ultraprocessados”. O "grupo 2 - ingredientes culinarios
processados™ (sal, acucar, melado, mel, 6leos e gorduras) ndo foi contabilizado para fins de
andlise devido a dificuldade de precisdo no relato da informacgéo consultada (MONTEIRO et
al., 2016).

Foi quantificado o teor de energia total diario e calculada a contribuicdo energética
proveniente das trés categorias de processamento sobre o consumo energético total. Também
foram quantificados os macronutrientes (carboidratos, proteinas, lipidios). No R24h os
produtos alimenticios consumidos foram descritos incluindo a marca, especificacdes
(convencional, diet, light, “zero”) e outras caracteristicas. O pesquisador foi orientado a
perguntar quanto ao uso de temperos industrializados no preparo das refeicdes. Para facilitar a
descrigdo dos tamanhos de por¢des e medidas caseiras foi utilizado o livro “Album
fotografico de porgdes alimentares” (LOPES e BOTELHO, 2008).

Para a aplicacdo do recordatdrio utilizou-se o método 5-Step Multiple-Pass. Essa
técnica tem sido amplamente utilizada para estimar 0 consumo energético, e consiste em
incentivar o entrevistado a relembrar os alimentos consumidos por meio de 5 etapas: listagem
ininterrupta de alimentos e bebidas consumidos, questionamentos sobre alimentos que séo
frequentemente omitidos, horério e ocasido em que o alimento foi consumido, descrigcdo
detalhada das quantidades e outras caracteristicas dos alimentos citados, e revisdo final das
informacdes fornecidas para certificar-se que ndo houve omissdao de algum alimento
(CONWAY et al., 2003).

Os dados do consumo obtidos no recordatorio de 24h foram digitados em planilha
eletronica no programa Microsoft Office Excel®. Alguns alimentos ultraprocessados citados
no R24h que ndo constavam na Tabela Brasileira de Composi¢do de Alimentos (TACO,

2011) e na Tabela de Avaliacdo de Consumo Alimentar em Medidas Caseiras (Pinheiro et al.,


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Conway%20JM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12716668
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2005) tiveram sua composicdo centesimal de energia e macronutrientes analisados de acordo
com as informacdes contidas nos rétulos dos alimentos.

A equipe de pesquisadores foi previamente treinada, a fim de evitar possiveis vieses
relacionados a aplicacdo dos inquéritos como preenchimento inadequado, influéncia do
entrevistador e local de aplicacdo que poderiam interferir nas respostas dos entrevistados
(WILLET, 1998).

5.5.3 Covariaveis

Perfil lipidico. O perfil lipidico também foi avaliado considerando os valores de
referéncia propostos no NCEP Pediatric Panel (2011). O quadro 1 mostra os valores de

referéncia propostos para cada parametro lipidico.

Quadro 1. Valores referenciais do perfil lipidico para criancas e adolescentes com DM1
segundo o Expert Panel on Integrated Guidelines for Cardiovascular Health and Risk
Reduction in Children and Adolescents.

Variaveis Lipidicas | Valores Desejaveis (mg/dL)
Colesterol total <170
LDL-c <100
HDL-c > 45
Triglicerideos <90
Colesterol ndo-HDL <120

Fonte: NCEP Pediatric Panel, 2011.

Estado nutricional. Para a avaliagdo do estado nutricional das criancas e
adolescentes, foi utilizado o Indice de Massa Corporal segundo a idade (IMC/idade). O IMC
foi calculado a partir do peso, em quilogramas, dividido pelo quadrado da estatura, em
metros. Para a obtencdo da medida da massa corporal, foi utilizada balanca digital
FILIZOLA® PL 180, digital, com capacidade maxima de 150 Kg e precisdo de 0,1 Kg para
criangas a partir de dois anos e adolescentes. A medida foi realizada com a crianga ou
adolescente de pé, descalco, olhando para frente, de forma relaxada e ereta, trajando roupas de
tecidos leves. A medida da estatura (em metros) foi obtida em estadibmetro de parede da
marca TONELLI® com precisdo de 0,1 cm. Os individuos ficaram posicionados em pé na
plataforma da balanca, descalcos, com a cabeca no plano de Frankfurt, joelhos ndo fletidos,
calcanhares, glateos e escapulas em contato com a superficie vertical do estadidmetro, com as

palmas das maos em contato com os quadris. A medida da estatura foi realizada em duplicata,
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a fim de se reduzir as variagdes intra e interpessoais, sendo calculada sua média (LOHMAN,
ROCHE e MARTORELL, 1988).

O IMCl/idade foi avaliado na forma continua, como unidades de escore-z, tendo como
referéncia o padrdo de crescimento proposto pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) para
criangas de 5 a 19 anos (ONIS et al., 2007). Para os célculos, foi utilizado o software WHO
AnthroPlus (WHO, 2009). Na forma categérica, o IMC/idade foi classificado segundo os
pontos de corte propostos pela OMS, quais sejam, magreza, se IMC esta abaixo de — 2 escore-
z; eutrofia, se IMC entre -2 e +1 escore-z; sobrepeso, se entre +1 e + 2 escore Z; obesidade,
se acima de +2 escore z (WHO, 1995).

Variaveis sociodemogréficas e relativas ao acompanhamento ambulatorial.

Foram coletadas do prontuério por meio de formulario especifico (APENDICE C). As
informagdes que ndo estiverem disponiveis foram coletadas diretamente com o participante
antes da aplicacdo do R24h.

- Sociodemograficas: idade da crianca (anos), renda familiar per capita (reais), local
de residéncia, condicBes de saneamento da moradia, escolaridade dos pais e composi¢do
familiar (nGmero de moradores na residéncia).

- Acompanhamento ambulatorial: tempo de diagnéstico do DM1 (anos), estagio de
maturacdo sexual segundo critérios de Tanner, hemoglobina glicada (%) e método dietético
utilizado (tradicional ou método de contagem de carboidratos). A covariavel tempo de
diagnostico do DML foi coletada devido a associacdo entre maior tempo de diagnéstico e
maior risco de complicacdes relacionadas a doenca (PURNELL et al., 2015). A importancia
da informacdo sobre o estagio de maturagdo sexual refere-se a forte correlacdo existente entre
modificagdes antropométricas e composicdo corporal de adolescentes relacionadas ao estirdo
puberal (BARBOSA et al.,, 2006). Todas as variaveis relativas ao acompanhamento
ambulatorial sdo informacdes coletadas como rotina no ambulatorio, e ndo exclusivamente
para a pesquisa. A descricdo e classificacdo das variaveis do estudo estdo detalhadas no

quadro a seguir (Quadro 2).
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Variavel
Dependente

Descricdo (unidade)

Tipo de coleta

Classificacdo

Colesterol ndo-HDL

Calculado subtraindo o CT do HDL-c.

Coleta dos exames
laboratoriais em

Continua
(desfecho) e
categorica (analises

prontuario. descritivas)
Variaveis
Independentes e Descricdo (unidade) Tipo de coleta Classificacdo
Covariaveis
Obtido através dos valores dos exames Coleta dos exames Continua e
Perfil lipidico laboratoriais para CT, LDL-c, HDL-ce TG laboratoriais em categorica

(mg/dL).

prontudrio.

Controle Glicémico

Classificacdo obtida a partir da média de
dois valores de hemoglobina glicada

Coleta dos exames
laboratoriais em

Continua (valor de

(HbAXLc) dos ultimos 6 meses (%). prontuério. HbA1c)
Aplicacéo de 1 recordatorio de 24h. .
e . Entrevista com o0
. Distribuigdo percentual de macronutrientes ; x .
Consumo Alimentar A . paciente e seus Nao se aplica
e classificacdo dos alimentos segundo a reSDONSAVEIs
NOVA. P '
- Classificacdo do estado nutricional, Pesagem e s
Estado Nutricional segundo IMC/idade (escore z). medicéo. Categorica
IMC indice de massa corporal (Kg/m2). Pesage[n € Continua
medicao.
IMC/idade Indice de massa corporal por idade Pesagem e Continua
(z-escore). medicéo.
Tempo de Tempo contado a partir do inicio do DM1 Coletaem Continua
diagndstico do DM1 até a data da consulta (anos e meses). prontuério.
Regime de insulina Tipos de |n§u_llna utlll_zados (ac;_zjlo_ rapida, Coleta,e_m Categérica
ultra-répida e/ou intermediéria). prontuério.
Método dietético Modal_ldade de pl_ar_10 alimentar prescrito Coleta em N
L ao paciente (Tradicional ou Contagem de . Categorica
utilizado . prontuério.
carboidratos).
Dose de insulina em unidades por
Dose de insulina por quilograma de peso, considerando-se o Coleta em Continua
Kg de peso ideal (PI) | peso ideal (peso considerando o IMC por prontudrio.
idade no percentil 50).
Diferenca entre data da consulta e data de Coleta em .
Idade . J Continua
nascimento (em anos). prontuério.
Sexo Sexo feminino ou masculino. Coleta em Categorica

prontudrio.
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Classificacao etaria:
. - . Coletaem -
Faixa etéria escolar (7 a 10 anos incompletos), L Categorica
. prontuario.
adolescente (10 anos ou mais)
Classificacéo da fase de maturidade sexual
Estagio de da crianga/adolescente segundo presenca Coletaem Discreta
maturidade sexual de caracteristicas sexuais primarias e prontuario.
secundarias.
. Nivel escolar alcancado pelos pais: ensino Entrevista com os
Escolaridade dos : o . P -
. fundamental, ensino médio ou ensino responsaveis pela Categorica
responsaveis - )
superior . crianca/adolescente.
. Soma de todos os rendimentos dividido Entrevista com 0s
Renda familiar per , ~ P .
capita pelo nimero de pessoas que compdem a responsaveis pela Continua
familia. crianga/adolescente.
" . . . Entrevista com 0s
A Regido em que o paciente reside (Regido P -
Local de residéncia - - responsaveis pela Categorica
Metropolitana/Outras regides e estados). .
crianga/adolescente.
Condicdes de Adequada — (agua encanada, tratamento de | Entrevista com 0s
¢ esgoto e coleta de lixo/inadequada— responsaveis pela Categodrica
saneamento . X
auséncia de pelo menos uma). crianga/adolescente.

5.6 Processamento dos Dados e Andlise Estatistica

Foi realizada uma analise descritiva da amostra, sendo as variaveis categoricas
descritas por meio de frequéncias e as continuas através das médias e desvios-padréo.
Adotou-se a regressao linear bivariada para testar as variaveis independentes relacionadas ao
desfecho, com p<0,20. Com base nos resultados dessa analise preliminar, foi construido o
modelo de regressdo multipla, utilizando o colesterol ndo-HDL como variavel dependente e as
varidveis que apresentaram associacdo significativa na andalise inicial (p<0,20), como
variaveis independentes. No modelo final foram consideradas significativas as associacfes
com p<0,05, sendo estimados os coeficientes 3 e seus respectivos intervalos de confianga de
95%. Os dados foram digitados e analisados utilizando o software SPSS, versao 21.0. Quanto
ao consumo alimentar, comparou-se os valores médios de HBAlc (%) com as médias
percentuais de consumo de cada categoria de processamento, por meio do teste de Kruskal-
Wallis.

5.7 Questdes Eticas

O estudo foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do
IPPMG/UFRJ sob o nimero de parecer n°® 1.478.806 (ANEXO A). O estudo esta de acordo
com os principios éticos de ndo maleficéncia, beneficéncia, justica e autonomia, contidos na

resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude e suas complementares (CNS, 2012).



45

6. RESULTADOS

Os resultados estdo apresentados sob a forma de manuscrito:

6.1 Fatores preditores do colesterol ndo-HDL em criangas e adolescentes com Diabetes
Mellitus tipo 1: um estudo transversal

O manuscrito sera submetido ao peridédico Diabetes Research and Clinical Practice,

em formato Research Article.



46

Manuscrito - Fatores preditores do colesterol ndo-HDL em criangas e adolescentes com
Diabetes Mellitus tipo 1: um estudo transversal

Resumo

Objetivo: Avaliar os fatores preditores do colesterol ndo-HDL em criangas e adolescentes
com Diabetes Mellitus tipo 1. Métodos: Estudo observacional tranversal, desenvolvido em
um ambulatorio de referéncia para tratamento do Diabetes Mellitus do Rio de Janeiro, Brasil,
com criancas e adolescentes de 7 a 16 anos, com diagndstico de DM1, sem outras morbidades
cronicas. Foram investigados fatores sociodemogréficos, antropométricos, dietéticos e
clinicos e sua relagdo com as concentracdes de colesterol ndo-HDL. A avaliacdo dos
parametros bioquimicos incluiu as medicdes de lipidios séricos e da hemoglobina glicada
(HbA1c) para avaliacdo do controle glicémico. O consumo alimentar foi avaliado por meio de
recordatdrio de 24h, sendo calculado a distribuicdo de macronutrientes (%), a razdo lipidio-
carboidrato (g) e a proporcdo de energia da dieta proveniente de alimentos processados e
ultraprocessados (%). Adotou-se a regressao linear maltipla na andlise, sendo consideradas
significativas as associagdes com p<0,05. Resultados: Foram incluidas 120 criangas e
adolescentes com média de idade de 11,74 +2,88 anos, sendo 53,3% do sexo feminino. O
escore-Z de IMC/idade médio foi de 0,65 (+0,89) e 31,7% (n=38) apresentaram excesso de
peso. O tempo médio de diagnéstico do DM1 foi de 6,68 (+3,33) anos e a dose média de
insulina foi de 1,05 (x0,45) Kg peso ideal/dia. O consumo energético total médio foi de
1756,38 Kcal (£518,38). A distribuicdo da proporcdo de energia proveniente de
macronutrientes da dieta foi de 51,98% (£9,20) para carboidratos, 21,43% (£6,13) para
proteinas e 26,57% (+9,98) para lipidios. A razdo lipidio/carboidrato foi 0,57 g (+0,43). A
proporcdo de energia media proveniente do consumo de alimentos processados e
ultraprocessados foi de 40,79%. Os fatores preditores do colesterol ndo-HDL foram: HbAlc
(%) (p=0,000, B=8,5, IC:4,8-12,1), tempo de diagndstico do DM1 (p=0,000, p=2,8, IC:1,3-
4,3) e sexo (p=0,032, p=10,1, IC:0,9-19,4). Para cada aumento de 1% na HbAlc, o colesterol
ndo-HDL aumentou em 8,5 mg/dL (p=0,000) e para cada 1 ano de duragéo do DM1 o
colesterol ndo-HDL aumentou em 2,8 mg/dL no modelo ajustado por renda familiar per
capita, faixa etéria e IMCl/idade. Conclusdo: O controle glicémico foi o principal fator
preditor modificaveldas concentracdes de colesterol ndo-HDL, um importante indicador de

risco cardiovascular.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus tipo 1. Criancas. Adolescentes. Lipidios. Colesterol.
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Predictive factors of non-HDL cholesterol in children and adolescents with Type 1 Diabetes

mellitius: a cross-sectional study

Abstract

Aims: To assess predictors of non-HDL cholesterol in children and adolescents with DM1.
Methods: A cross-sectional observational study, carried out at a referential outpatient clinic
for the treatment of Diabetes Mellitus in Rio de Janeiro, Brazil, with children and adolescents
with DM1, aged 7 to 16 and without other chronic morbidities. Socio-demographic,
anthropometric, dietary and clinical factors as well as their relationship with non-HDL
cholesterol concentrations were investigated. The assessment of biochemical parameters
included measurements of serum lipids and glycated hemoglobin (HbAlc) in order to
evaluate glycemic control. Food intake was assessed by a 24-hour dietary record and the
distribution of macronutrients (%), the ratio of lipid-carbohydrate (g) and the proportion of
dietary energy from processed and ultra-processed foods (%) were calculated. Multiple linear
regression was adopted in the analysis, being associations with p <0.05 considered significant.
Results: One hundred and twenty children and adolescents with a mean age of 11.74 +2.88
years were included, of which 53.3% were female. The BMI z-score/mean age was 0.65
(x0.89) and 31.7% (n=38) were overweight. The mean duration of the disease was 6.68
(£3.33) years and the mean insulin dose was 1.05 (£0.45) Kg ideal weight/day. The average
of the total energy intake was 1756.38 Kcal (£518.38). The proportion of macronutrient
energy in the diet was 51.98% (£9.20) for carbohydrates, 21.43% (+6.13) for proteins and
26.57% (£9.98) for lipids. The ratio of lipid/carbohydrate was 0.57 g (£0.43). The proportion
of average energy from the intake of processed and ultra-processed foods was 40.79%. The
predictors of non-HDL cholesterol were: HbAlc (%) (p=0.000, p=8.5, Cl:4.8- 12.1), duration
of DM1 (p=0.000, p=2.8, Cl:1.3-4.3) and sex (p=0.032, $=10.1, CI:0.9-19.4). For each 1%
increase in HbAlc, non-HDL cholesterol increased by 8.5 mg/dL (p=0.000) and for every 1-
year duration of DM1, non-HDL cholesterol increased by 2.8 mg/dL in the model adjusted to
family income per capita, age group and BMI/age. Conclusion: Glycemic control was the
major modifiable predictor of non-HDL cholesterol concentrations, a significant indicator of

cardiovascular risk.

Key words: Type 1 Diabetes Mellitus. Children. Adolescents. Lipids. Cholesterol
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INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares (DCV) sdo a principal causa de morbimortalidade em
pacientes com Diabetes Mellitus tipo 1 (DM1). Dentre essas doencas, a aterosclerose merece
atencdo especial, pois se trata de lesdes em vasos sanguineos que se iniciam ainda na infancia
e adolescéncia aumentando o risco de outros eventos cardiovasculares na vida adulta jovem
[1,2]. Os principais marcadores bioguimicos e comportamentais para DCV identificados em
criancas e adolescentes com DM1 sdo o controle glicémico inadequado, dislipidemias,
excesso de adiposidade visceral e habitos alimentares ndo saudaveis [3].

O controle glicémico inadequado, caracterizado por altas concentragcbes de
hemoglobina glicada (HbAlc), esta associado com complicacbes macro e microvasculares,
sendo os valores crescentes de HbAlc relacionados com o aumento do risco de problemas
cardiacos [4]. Estudo de caso-controle norte-americano mostrou que jovens com DM1
apresentavam anormalidades no perfil lipidico influenciadas diretamente pelo mau controle
glicémico, com a presenca de particulas de LDL-colesterol (LDL-c) menores, mais densas e
pré-aterogénicas. Os que apresentavam bom controle glicémico possuiam concentracdes
lipidicas semelhantes ou menos aterogénicas do que as observadas em jovens que ndo tinham
Diabetes [5].

Os aumentos isolados do LDL-c, triglicerideos (TG) e a reducdo do HDL colesterol
(HDL-c) podem estar associados com o aumento do risco cardiovascular. Entretanto, o
colesterol ndo-HDL vem sendo considerado um preditor tdo bom para eventos
cardiovasculares futuros quanto o LDL-c, colesterol total (CT) ou HDL-c isolados, tanto em
criangas quanto em adultos com DM. Assim, tornou-se uma boa variavel para identificar,
ainda na infancia, individuos que possuem maior ou menor risco de complicacdes
cardiovasculares na vida adulta jovem [6].

Alteracdes no perfil lipidico de criancas e adolescentes com DM1 podem sofrer
influéncia de outros fatores, alem do controle glicémico, como tempo de duracéo da doenga,
IMC, sexo e idade [7-8]. Estudo de base-populacional alemdo, que objetivou avaliar a
influéncia de fatores de risco cardiovascular de acordo com o género, mostrou que 0
percentual de inadequacgéo das concentracfes de CT, LDL-c e HDL-c foi maior para 0 sexo
feminino quando comparado ao masculino [9].

A dieta € um componente importante para a promocao de um perfil lipidico desejavel

e controle glicémico adequado, em especial para individuos com DM1. O equilibrio na
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ingestdo de macronutrientes, sobretudo na ingestdo de lipidios e carboidratos sdo aspectos
dietéticos de grande importancia na terapia nutricional [10].

Estudos recentes apontam para a relacdo entre consumo de alimentos processados e
ultraprocessados e desfechos cardiometabdlicos, incluindo efeitos negativos sobre o perfil
lipidico [11-12]. Entretanto, ndo foram encontradas informagdes na literatura cientifica sobre
os efeitos do consumo desses alimentos sobre o controle do DM1 e sobre as concentracGes de
colesterol ndo-HDL.

Nesse contexto, fatores sociodemogréaficos, varidveis relacionadas ao controle da
doenca e dieta podem influenciar as concentragcdes de colesterol ndo-HDL, um importante
indicador do risco cardiovascular. O objetivo do presente estudo é avaliar os fatores preditores

do colesterol ndo-HDL em criancas e adolescentes com DM1.

MATERIAIS E METODOS

Desenho do estudo

Trata-se de um estudo observacional transversal [13]. A pesquisa é parte do projeto
intitulado "Qualidade da dieta e sua associacdo com estado nutricional e controle metabdlico
de criangas e adolescentes com Diabetes Mellitus tipo 1".

Local do estudo

A coleta de dados foi realizada no periodo de abril a dezembro de 2016, no
Ambulatério de Diabetes de um hospital universitario do Rio de Janeiro. O ambulatério
atende, mensalmente, aproximadamente 200 pacientes e € referéncia para o tratamento de
DM1 em criancas e adolescentes do estado do Rio de Janeiro, RJ, Brasil. A equipe de
atendimento é caracterizada pela multiprofissionalidade e as consultas sdo integradas,

realizadas por medicos, nutricionistas, psicélogos, assistentes sociais e enfermeiros.

Participantes

A populacdo do estudo foi composta por criancas na faixa etaria escolar e
adolescentes. Os critérios de elegibilidade foram: idade entre 7 e 16 anos; ter diagnostico de
DM1 h& pelo menos 1 ano; auséncia de outras doengas autoimunes, auséncia de anemia
falciforme, doenca renal e sindromes genéticas, e que ndo utilizassem corticoides e bomba

infusora de insulina.
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Variaveis

A variével dependente do estudo foi a concentracdo de colesterol ndo-HDL (mg/dL).
As variaveis independentes foram: meédia das concentragcdes de hemoglobina glicada (HbAlc
%), as variaveis sociodemograficas (idade, sexo, renda familiar per capita, local de
residéncia, condi¢cBes de saneamento), antropométricas (IMC em Kg/m2 e escore-z de
IMCl/idade) e clinicas (tempo de diagndstico do DM1, dose de insulina, tipo de planejamento
dietético) e as variaveis do consumo alimentar (% de macronutrientes, razdo lipidio-

carboidrato, % de energia proveniente de cada categoria de processamento).

Coleta de dados e variaveis de interesse

A coleta dos dados sociodemograficos e do acompanhamento ambulatorial foi
realizada por meio de formularios especificos com informacdes coletadas do prontuario. As
variaveis: renda familiar per capita, local de residéncia e condi¢bes de saneamento, foram
coletadas em entrevista com o responsavel pela crianga/adolescente.

Avaliacéo do consumo alimentar

O consumo alimentar foi avaliado por meio de um Recordatorio Alimentar de 24 horas
(R24h), aplicado uma Unica vez, realizado em sala individual reservada para esta finalidade.
A equipe de pesquisadores foi previamente treinada, a fim de evitar vieses relacionados a
aplicacdo dos inquéritos como preenchimento inadequado, influéncia do entrevistador e do
local de aplicacdo [14].

Utilizou-se 0 método 5-Step Multiple-Pass para aplicacdo do R24h. Essa técnica tem
consiste em incentivar o entrevistado a relembrar os alimentos consumidos por meio de 5
etapas: listagem ininterrupta de alimentos e bebidas consumidos, questionamentos sobre
alimentos que sdo frequentemente omitidos, horario e ocasido em que o alimento foi
consumido, descri¢do detalhada das quantidades e outras caracteristicas dos alimentos citados,
e revisdo final das informac6es fornecidas para certificar-se que ndo houve omisséo de algum
alimento [15].

Para facilitar a descricdo dos tamanhos de porc6es e medidas caseiras foi utilizado o
livro “Album fotografico de por¢des alimentares” [16]. No R24h os produtos alimenticios
consumidos foram descritos incluindo a marca, especificagdes (convencional, diet, light,
“zero”) e outras caracteristicas. As medidas caseiras foram convertidas em unidades de massa
e volume por meio da Tabela de Avaliagdo de Consumo Alimentar em Medidas Caseiras [17]
e tiveram sua andlise centesimal e de energia realizadas a partir da Tabela Brasileira de

Composicédo de Alimentos [18].
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Os alimentos relatados foram classificados segundo grau de processamento, conforme
descrito na classificacdo NOVA: “grupo 1 - alimentos in natura ou minimamente
processados” (frutas, verduras, legumes e tubérculos, arroz, leguminosas, frutas secas, sucos
de fruta sem adicdo de agUcar, especiarias em geral, carnes resfriadas ou congeladas, ovos,
legumes, café, agua e as preparagdes culinarias com um ou mais alimentos in natura ou
minimamente processados também foram incluidas nesse grupo), “grupo 3 - alimentos
processados” (AP) (conservas, carnes salgadas, frutas em calda, pées e queijos) e “grupo 4 -
alimentos ultraprocessados” (AUP) (refrigerantes, salgadinhos de pacote, balas e guloseimas
em geral, biscoitos, bolos e misturas para bolo, achocolatados e bebidas com sabor de frutas;
empanados do tipo “nuggets”, salsicha, hamburguer, macarrdo instantaneo e outros produtos
industrializados feitos com 5 ou mais ingredientes). O "grupo 2 - ingredientes culinarios
processados™ (sal, acucar, melado, mel, 6leos e gorduras) ndo pode ser contabilizado para fins
de anélise devido a imprecisdo das quantidades relatadas [19].

Foi quantificada ingestdo de energia total diaria e calculada a contribuicdo em valores
percentuais provenientes das trés categorias de processamento sobre o valor energético total.
Também foram quantificados os macronutrientes (carboidratos, proteinas, lipidios) e
calculado a sua distribuicdo percentual sobre o valor energético total consumido, além do
calculo da razdo lipidio/carboidrato.

Avaliacao antropométrica

Para a obtencdo da medida da massa corporal, foi utilizada balanca digital
FILIZOLA® PL 180, digital, com capacidade maxima de 150 kg e precisdo de 0,1 kg. A
medida da estatura (em metros) foi obtida em estadiometro de parede da marca TONELLI®
com precisdo de 0,1 cm. Para a avaliacdo do estado nutricional das criancas e adolescentes,
foi utilizado o indice de Massa Corporal segundo a idade (IMC/idade) em escore-z [20]. O
IMC foi calculado a partir do peso, em quilogramas, dividido pelo quadrado da estatura, em
metros.

Avaliagéo sociodemografica

Foram coletadas as variaveis: idade (anos), sexo (feminino ou masculino), renda
familiar per capita (reais), classificacdo etaria (escolar ou adolescente), local de residéncia
(regido metropolitana do RJ/ outras regides e estados), escolaridade dos responsaveis (ensino
fundamental incompleto, ensino médio incompleto, ensino superior incompleto) e condigdes
de saneamento da moradia (adequadas — agua encanada, tratamento de esgoto e coleta de lixo,

inadequadas — sem alguma dessas condicdes) [21].
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Avaliacao clinica e paradmetros bioquimicos

Foram analisadas as varidveis: tempo de diagnostico do DM 1 (anos), dose de insulina
por kg de peso/dia, tipo de planejamento dietético (método de contagem de carboidratos ou
método tradicional por porcées), colesterol ndo-HDL (mg/dL), CT (mg/dL), LDL-c (mg/dL)
TG (mg/dL) e HDL-c (mg/dL). O controle glicémico foi avaliado por meio da média das
concentragOes de HbAlc (%) dos ultimos 6 meses. As analises bioquimicas foram realizadas
no Laboratorio de Andlises Clinicas do Instituto de Puericultura e Pediatria Martagdo Gesteira
(LAC — IPPMG). Para a determinacdo do percentual de hemoglobina glicada (HbA1c%)
utilizou-se o teste Endpoint, Sistema VITROS 5600, 4600, 5,1, FS. Para a andlise das
concentracdes dos lipidios séricos foi realizado o teste colorimétrico, Sistema VITROS 5600,
5,1 FS, 950, 250/350. A fracdo LDL-c foi estimada por meio de férmula de Friedewald. O
colesterol ndo-HDL foi calculado subtraindo o HDL-c do CT.

O colesterol ndo-HDL e demais parametros lipidicos foram avaliados de acordo com
as diretrizes do Expert Panel on Integrated Guidelines for Cardiovascular Health and Risk
Reduction in Children and Adolescents (NCEP Pediatic Panel, 2011), que considera como
valores de referéncia:colesterol ndo-HDL <120 mg/dL, CT <170 mg/dL, LDL-c <100 mg/dL,
HDL-c >45 mg/dL e TG <90 mg/dL, como adequados para criangas e adolescentes com
DM1 [22].

Calculo amostral

A amostra foi composta por 120 participantes. Para o calculo do tamanho amostral
considerou-se que para detectar uma diferenca de 0,2 mmol/L de HDL colesterol,
considerando desvio-padrdo de 0,3, erro alfa de 5% e poder de teste de 80%, o tamanho da

amostra deveria ser de, no minimo, 111 criangas e adolescentes [23].

Anélise estatistica

Foi realizada uma analise descritiva da amostra, sendo as variaveis categoricas
descritas por meio de frequéncias e as continuas através das médias e desvios-padrao.
Adotou-se a regressdo linear bivariada para testar as variaveis independentes relacionadas ao
desfecho, com p<0,20. Com base nos resultados dessa anélise, foi construido o modelo de
regressdo multipla, utilizando o colesterol ndo-HDL como variavel dependente e as variaveis
que apresentaram associagdo significativa na analise inicial (p<0,20), como varidveis
independentes. No modelo final foram consideradas significativas as associagdes com p<0,05,

sendo estimados os coeficientes e seus respectivos intervalos de confianga de 95%. Os
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dados foram digitados e analisados utilizando o software SPSS, versdo 21.0. Quanto ao
consumo alimentar, comparou-se os valores médios de HbA1c (%) com as médias percentuais

de consumo de cada categoria de processamento, por meio do teste de Kruskal-Wallis.

RESULTADOS

A amostra total incluiu 120 criancas e adolescentes. As caracteristicas
sociodemograficas, antropométricas e do acompanhamento ambulatorial sdo descritas na
tabela 1. Os pacientes apresentaram média de idade de 11,47 (+2,88) anos, sendo 53,3%
(n=64) do sexo feminino. A maior parte da amostra foi composta por adolescentes (71,7%,
n=86), residentes na regido metropolitana da cidade do Rio de Janeiro (93,3, n=112). A
maioria dos responsaveis referiu possuir ensino médio incompleto (65,3%, n=77). A renda
familiar per capita foi de R$ 667,54 (+364,83) e 98,3% (n=118) dos participantes relataram
ter condicOes de saneamento adequadas.

Em relacdo as caracteristicas antropométricas, 31,7% (n=38) apresentaram excesso de
peso. O escore-Z de IMC/idade foi de 0,65 (+0,89). Quanto aos dados do acompanhamento
ambulatorial, o tempo médio de duracdo do DM1 foi de 6,68 (+3,33) anos e a dose média de
insulina foi de 1,05 (+0,45) kg de peso/dia. A média de HbAlc foi de 8,13% (+1,25). O
planejamento dietético baseado na contagem de carboidratos foi seguido por 80% (n=96) da
amostra e 0 método tradicional por 20% (n=24) (Tabela 1).

Os valores médios de cada parametro lipidico sdo apresentados na tabela 2. Foram
observadas concentracOes elevadas de colesterol total, colesterol ndo-HDL, LDL-c e TG em
44,2% (n=53), 30% (n=36), 35,8% (n=43), 21% (n=25), respectivamente. Cerca de 12,5%
(n=15) apresentaram valores de HDL-c inadequados.

A caracterizacdo do consumo alimentar da amostra é apresentada na tabela 3. O
consumo energetico total medio referido pelos participantes foi de 1756,38 Kcal (+518,38). O
percentual de energia médio proveniente do consumo de AUP foi de 24,2% +17,9 (285,12
+261 Kcal) e de AP foi de 16,5% 13,8 (285,12 £261,0 Kcal), juntas essas duas categorias
contribuiram com 40,79% da energia ingerida. A razdo lipidio/carboidratos média foi de 0,57
(£0,43).

As variaveis independentes que foram relacionadas ao colesterol ndo-HDL na
regressdo linear bivariada (p<0,20) foram: sexo (p=0,086), renda familiar per capita
(p=0,151), idade em anos (p=0,143), tempo de diagnostico do DM1 (p=0,002), HbAlc média
(p=0,000), tipo de planejamento dietético (p=0,142).
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As outras variaveis testadas que ndo tiveram relacdo com o desfecho foram: faixa
etaria (p=0,922), escolaridade dos responsaveis (p=0,805), IMC/idade (p=0,985), dose de
insulina (p=0,500), percentual de lipidios do VET (p=0,976), percentual de carboidratos do
VET (p=0,759), energia proveniente de alimentos in natura e minimamente processados
(p=0,860), energia proveniente de processados (p=0,302), energia proveniente de
ultraprocessados (p=0,480), energia proveniente de processados e ultraprocessados (p=0,879),
razdo lipidio/carboidrato (p=0,483).

A tabela 4 mostra o melhor modelo de regressdo multipla para colesterol ndo-HDL
ajustado por renda familiar per capita, faixa etaria (escolar ou adolescente) e IMC/idade (z-
escore). Apesar de apresentarem p>0,20, as variaveis a faixa etaria e IMC/idade foram
incluidas no modelo final devido a plausibilidade bioldgica. Verificou-se que para cada
aumento de 1% na HbAlc, o colesterol ndo-HDL aumentou em 8,5 mg/dL ($=8,5, p=0,000,
IC:4,8-12,1), e para cada 1 ano de duragdo do DM1 o colesterol ndo-HDL aumentou em 2,8
mg/dL (B=2,8, p=0,000, IC:1,3-4,3). A variavel sexo também associou-se significativamente
ao desfecho (p=10,1, p=0,032, 1C:0,9-19,4), o sexo feminino apresentou maiores
concentracdes de colesterol ndo-HDL.

Quanto ao consumo alimentar, comparamos os valores médios de HBA1c (%) com as
médias percentuais de consumo de cada categoria de processamento. Os resultados apontam
que a medida que aumenta o consumo de alimentos processados e ultraprocessados,

aumentam as médias de HbAlc (p=0,076).

DISCUSSAO

A HbAlc média (%), o tempo de diagndstico e o sexo feminino foram fatores
preditores das concentracdes de colesterol ndo-HDL, um importante indicador de risco
cardiovascular, independentes da renda, idade e estado nutricional [24].

Um estudo transversal com 1.973 criancas e adolescentes norte-americanos de 10 a 20
anos, participantes de um grande estudo multicéntrico denominado SEARCH for Diabetes in
Youth Study, evidenciou que para cada aumento de 1% na HbAlc houve aumento de 7,6
mg/dL (p<0,001; 1C:6,6-8,6) para o colesterol ndo-HDL, resultados semelhantes aos achados
do presente estudo [25].

Corroborando os resultados encontrados nessa pesquisa, estudo transversal que
analisou dados do estudo German-Austrian Diabetes Documentation and Quality

Management System, com 26.358 criancas e adolescentes com idade até 18 anos, mostrou
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aumento nas concentracOes de colesterol ndo-HDL com o aumento da HbAlc. Em contraste
com os resultados dessa casuistica, foi observado aumento das concentragdes de colesterol
ndo-HDL com aumento do IMC [26].

O colesterol ndo-HDL é considerado superior ao colesterol LDL como preditor de
risco para DCV, pois sua medida engloba todas as lipoproteinas que contém a ApoB:
quilomicrons remanescentes, Liproteina (a), VLDL-c, IDL-c, além do LDL-c [27]. O NCEP
Pediatric Panel recomenda como meta de tratamento para criancas e adolescentes com
Diabetes a manutencdo de concentracGes de colesterol ndo-HDL <120 mg/dL, considerando
que o DML ¢ classificado como uma condicéo clinica de alto risco para desenvolvimento de
aterosclerose precoce.

No presente estudo encontramos associacao positiva entre maior tempo de diagndstico
do DM1 e maiores concentracdes de colesterol ndo-HDL. Estudo de coorte com 229 criangas
e adolescentes ingleses, encontraram que as concentracdes de colesterol ndo-HDL
aumentaram com o tempo de diagnoéstico (r=0,15, P<0,0001), e com as concentracdes de
HbAlc (r=0,23, P<0,0001). Outro estudo longitudinal que investigou fatores de risco
relacionados a progressdo e regressao de dislipidemia, em 1.478 jovens com DM1 do SERCH,
identificou que os participantes que experimentaram aumento nas concentragdes de colesterol
ndo-HDL possuiam HbAlc mais elevada e duragdo mais longa do DM1. Contudo, no modelo
final de regressdo logistica apenas o controle glicémico e relacdo cintura-estatura
apresentaram associacao positiva com as alteracfes nas concentracdes de colesterol ndo-HDL
[28-29].

O sexo feminino foi significativamente associado as concentrac@es de colesterol ndo-
HDL (p=0,032). Evidéncias apontam que meninas apresentam maior percentual de colesterol
total e LDL-c elevados. Nao estd claro na literatura cientifica porque o sexo feminino esta
associado alterac@es lipidicas. Uma possivel hipdtese esta relacionada a maior prevaléncia de
excesso de peso e controle glicEmico inadequado observada entre meninas quando comparado
aos meninos [30,31].

A dislipidemia tem sido um achado comum entre criancas e adolescentes com DML.
Estudo transversal que avaliou o perfil lipidico de 239 criancas e adolescentes com DM1
encontrou concentracfes elevadas de CT, LDL-c e TG, em 56,7%, 44%, 11,8% da amostra,
respectivamente. Foram observadas concentracfes inadequadas de HDL-c em 21,7% dos
individuos estudados, resultados semelhantes aos encontrados no presente estudo [32].

Estudo transversal e multicéntrico com 3.180 pacientes de diferentes faixas etarias da

primeira infancia até a idade adulta, cujo objetivo incluiu avaliar a relacdo entre a adesdo a



56

dieta e controle glicémico e fatores de risco cardiovascular, mostrou que pacientes que
relataram melhor adesdo a dieta apresentaram menor HbAlc, com valores mais proximos a
meta glicémica e menores concentracdes de triglicerideos e LDL-c. Esses resultados reforcam
0 papel da dieta na manutencdo do controle glicémico adequado. Portanto, a HbAlc
representa um importante fator de risco para DCV modificavel pela dieta [33].

Hé& escassez de informacgfes na literatura sobre o consumo de alimentar de criancas e
adolescentes com DM1, mas se observa que essa populacdo tem acompanhado a tendéncia
mundial de aumento no consumo de alimentos industrializados [34].

Pesquisas com criancas e adolescentes sem Diabetes apresentam resultados bastante
semelhantes aos encontrados em nosso estudo, quanto a contribui¢cdo de AP e AUP sobre a
energia ingerida. Estudo longitudinal com 345 criancas brasileiras de baixo nivel
socioeconémico, evidenciougue o percentual energético proveniente de AP e AUP foi de
aproximadamente 42% e 49% na idade pré-escolar e escolar, respectivamente. Estudo
transversal com 32.898 individuos de 10 anos ou mais, cujo objetivo foi avaliaro impacto do
consumo de AUP sobre o perfil nutricional da dieta, mostrou que a fracdo relativa a AP e
AUP representaram, juntas, 30,5% do consumo energético total. Em contraste, estudo
transversal com 784 adolescentes brasileiros encontraram que somente os AUP contribuiram
com 49,23% da ingestdo energética total diaria, o dobro do percentual observado nessa
casuistica [35, 36, 37].

Apesar de o consumo de AP e AUP ndo ter apresentado associacdo significativa com
as concentragdes de colesterol ndo-HDL na presente amostra, foi observado que a medida que
aumentava o consumo dessas categorias de alimento aumentavam as médias de HbAlc. Esses
resultados sugerem quea terapia nutricional para criancas e adolescentes com DM1 deve
contemplar, além da quantidade de carboidratos ingerida e o equilibrio na distribuicdo de
macronutrientes, a qualidade da dieta como estratégia de melhora do controle glicémico e
consequente diminuicdo do risco cardiovascular.

Em relacdo aos macronutrientes, ndo houve associacdo entre 0s percentuais de
carboidratos e lipidios e as concentragBes de colesterol ndo-HDL. Durante muito tempo, as
recomendacdes dietéticas para manutencdo de um perfil lipidico desejavel se concentravam
no percentual de lipidios da dieta. Entretanto, um grande estudo longitudinal apontou que os
carboidratos sdo 0s nutrientes que possuem maior relacdo com o risco cardiovascular. Deve-se
salientar que esses resultados foram encontrados em uma populagéo de adultos com consumo
excessivo de carboidratos (de 60 a 70% do VET) [38]. Enguanto que nessa casuistica 0s

valores médios percentuais estavam adequados para todos os macronutrientes.



57

Deve-se considerar que a populacdo do estudo recebe orientagcdo nutricional de rotina
no ambulatdrio, objetivando o alcance das metas glicémicas e com foco na qualidade da
alimentacéo da familia.

As limitacGes desse estudo incluem: a auséncia de medidas de composicao corporal
relacionadas a adiposidade visceral, como perimetro da cintura e percentual de gordura
corporal (%), devido sua associagdo com o risco cardiovascular e avaliacdo do nivel de
atividade fisica, por sua influéncia no perfil lipidico. Quanto a analise do consumo alimentar,
a aplicacdo de um anico de R24h também é um fator limitante por néo ser capaz de refletir o
consumo habitual.

Como pontos fortes do estudo cabe ressaltar a contemporaneidade da analise,
avaliando a influéncia de fatores sociodemogréficos, clinicos e dietéticos sobre o colesterol
ndo-HDL e o ineditismo na avaliacdo do consumo alimentar utilizando os grupos alimentares
da NOVA, forma de classificacdo que tem sido amplamente utilizada, mas que ainda ndo tinha
sido aplicada em estudos com criancas e adolescentes com DML1.

Os achados destacam a importancia do controle glicémico adequado como principal
preditor modificavel, reforcando o papel estratégico da terapia nutricional no tratamento de
criancas e adolescentes com DM1. A manutencédo das concentracdes de hemoglobina glicada
dentro do preconizado pode contribuir para a reducdo do risco cardiovascular nessa

populacéo.
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Figura 1. Fluxograma da amostra de criangas e adolescentes com Diabetes Mellitus tipo 1

atendidos em um Hospital Pediatrico do Rio de Janeiro, Brasil, 2016 (n=120).
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Tabela 1. Variaveis sociodemogréficas, antropométricas e clinicas de criangas e adolescentes

com DM1 atendidos em um Hospital Pediatrico do Rio de Janeiro, Brasil, 2016 (n=120).

Variaveis continuas Média (DP)
Idade, em anos (n=120) 11,47 (2,88)
Renda familiar per capita (R$) (n=120) 667,54 (364,83)
IMC (kg/m?) (n=120) 19,74 (3,71)
IMClidade (z-escore) (n=120) 0,65 (0,89)
Tempo de diagnostico do DM 1 (anos) (n=119) 6,68 (3,33)
HbAlc (%) (n=120) 8,13 (1,25)
Dose de insulina por kg de peso/dia (n=120) 1,05 (0,45)
\aridveis categoricas n (%)

Sexo (n=120)

Feminino 64 (53,3)

Masculino 56 (46,7)
Faixa etaria (n=120)

Escolar 34 (28,3)

Adolescente 86 (71,7)
Local de residéncia (n=120)

Regido Metropolitana do RJ 112 (93,3)

Outras regides e estados 8 (6,7)
Condic¢oes de saneamento (n=120)

Adequada 118 (98,3)

Inadequada 2(1,7)
Escolaridade dos responsaveis (n=118)

Ensino fundamental incompleto 17 (14,4)

Ensino médio incompleto 77 (65,3)

Ensino superior incompleto 24 (20,3)
Estado Nutricional, segundo IMC/idade (n=120)

Magreza 2(1,7)

Eutrofia 80 (66,7)

Sobrepeso 27 (22,5)

Obesidade 11 (9,2)
Método dietético (n=120)

Método da Contagem de Carboidratos 96 (80)

Método Tradicional (por porgdes) 24 (20)

DML1.: Diabetes Mellitus tipo 1; IMC: indice de massa corporal; HbAlc:

hemoglobina glicada.
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Tabela 2. Perfil lipidico de criangas e adolescentes com DML1 atendidos em um Hospital
Pediatrico do Rio de Janeiro, Brasil, 2016 (n=120).

M (DP) n (%)
Colesterol total (mg/dL) (n=120) 107,4 (32,65)
Adequado - 67 (55,8)
Inadequado - 53 (44,2)
Colesterol ndo-HDL (mg/dL) (n=120) 109,7 (29,62)
Adequado - 84 (70)
Inadequado - 36 (30)
LDL colesterol (mg/dL) (n=120) 93,9 (23,93)
Adequado - 77 (64,2)
Inadequado - 43 (35,8)
HDL colesterol (mg/dL) (n=120) 60,6 (16,03)
Adequado - 105 (87,5)
Inadequado - 15 (12,5)
Triglicerideos (mg/dL) (n=119) 77,4 (47,58)
Adequado - 95 (79)
Inadequado - 25 (21)

M: média; DP: desvio padrdo. LDL:
alta densidade.

lipoproteina de baixa densidade; HDL.: lipoproteina de
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Tabela 3. Varidveis do consumo alimentar de criangas e adolescentes com DM1 atendidos em
um Hospital Pediatrico do Rio de Janeiro, Brasil, 2016 (n=120).

M (DP)
Ingestao energética total diaria 1756,38 Kcal (+518,38)
Proteinas (% de energia) 21,43% (£6,13)
Carboidratos (% de energia) 51,98% (+9,20)
Lipidios (% de energia) 26,57% (£9,98)
Razao lipidio/carboidrato (g) 0,57 (x0,43)
Energia proveniente de AN (Kcal) 1044,86 (x472,01)
Energia proveniente de AN (%) 58,22 (+18,94)
Energia proveniente de AP (Kcal) 285,12 (+261,01)
Energia proveniente de AP (%) 16,53 (+13,78)
Energia proveniente de AUP (Kcal) 425,59 (+£380,15)
Energia proveniente de AUP (%) 24,26 (£17,88)

M: média; DP: desvio padrdo; AN: alimentos in natura e minimamente processado; AP: alimentos
processados; AUP: alimentos ultraprocessados.
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Tabela 4. Modelo de regressdo linear multipla das variaveis associadas ao desfecho colesterol
ndo-HDL de criancas e adolescentes com DM1 atendidos em um Hospital Pediatrico do Rio
de Janeiro, Brasil, 2016 (n=120).

Variaveis Efeitos brutos Efeitos ajustados @
B IC 95% p B IC 95% p
HbAlc média (%) 9,2 (5,0-13,4) 0,000 85 (4,8-12,1) 0,000

Tempo de diagnéstico

2,5 (1,0-41) 0002 28 (1,3-4,3) 0,000
do DM1 (anos)

Sexo feminino 93 (-13-199 008 101 (0,9-194) 0,032

IC: intervalo de confianca; HbAlc: hemoglobina glicada; DM1: Diabetes Mellitus tipo 1.
2 Variaveis controladas no modelo: faixa etaria (escolar e adolescente), renda familiar per
capita e z-escore de IMC por idade.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

O DM1 é uma condicéo de alto risco para o desenvolvimento de aterosclerose precoce.
A prevencdo deve ter inicio na infancia, com estratégias que busquem a promoc¢do de um
perfil lipidico desejavel. Neste contexto, o colesterol ndo-HDL tem emergido como pardmetro
bioquimico com forte capacidade de predicdo do risco cardiovascular na populacdo com
Diabetes, sendo contemplado nas principais diretrizes nacionais e internacionais para manejo
da dislipidemia.

A compreenséo dos fatores relacionados ao aumento das concentragdes de colesterol
ndo-HDL em criancas e adolescentes com DM1 pode ser Util para subsidiar interven¢Ges com
foco na reducdo do risco cardiovascular. Os resultados encontrados evidenciaram que o tempo
de diagndstico, o sexo, e a HbAlc (%) sdo fatores preditores do colesterol ndo-HDL, essa
associacdo independe da renda, idade e estado nutricional.

O controle glicémico, avaliado por meio da HbAlc média, foi o Unico fator preditor
modificavel relacionado as alteracGes no perfil lipidico. Esta associacdo persistiu mesmo apos
ajustes no modelo multiplo incluindo variaveis sociodemograficas, antropométricas, clinicas e
dietéticas, confirmando o seu forte poder de predicdo. A terapia nutricional representa uma
estratégia fundamental para o controle glicémico intensivo e prevencdo de complicacfes
relacionadas ao DM1.

As criancas e adolescentes que compuseram a amostra eram em sua maioria
adolescentes, residentes na regido metropolitana da cidade do Rio de Janeiro. Apresentavam
prevaléncia de excesso de peso semelhante a observada na populacdo em geral e alta
frequéncia de alteragdes lipidicas. Quanto ao controle glicémico, a média de HbAlc estava
um pouco acima do preconizado, entretanto é inferior ao valor médio observado em outros
centros de referéncia do Brasil. A maior parte recebia orientacdo nutricional por meio do
método de contagem de carboidratos.

Quanto ao consumo alimentar, foi observado que o percentual de contribuigdo de AP e
AUP sobre o valor energético diario foi semelhante ao perfil de consumo de criangas e
adolescentes sem Diabetes. Esse dado deve ser considerado para o desenvolvimento de
estudos futuros, visto que este perfil de consumo vem sendo associado a aumento do risco
cardiovascular. O consumo desses alimentos por criangas e adolescentes com DM1 deve ser
evitado pois representa um risco adicional, considerando que esses pacientes sdo mais

propensos ao desenvolvimento de DCV precoce.
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A intervengdo nutricional com foco na reducdo do risco cardiovascular deve abordar
além de aspectos quantitativos, os fatores relacionados a qualidade da alimentacdo como o
consumo de alimentos in natura ou minimamente processados constituindo a base da
alimentacdo, em detrimento do consumo de alimentos processados e ultraprocessados por
criancas e adolescentes com DM 1.
Como sugestdes para estudos futuros, pode-se apontar:
¢ Inclusdo de outras medidas antropomeétricas relacionadas a adiposidade visceral, como
afericdo de dobras cuténeas para estimar o % de gordura e/ou relacdo cintura-estatura;
e Avaliacdo do nivel de atividade fisica;
e Aplicacdo de mais 2 dias de recordatérios a fim de realizar uma estimativa mais
fidedigna do consumo habitual;
e Analisar o consumo de fibras, carboidratos simples, &cidos graxos saturados,

monoinsaturados e poli-insaturados.
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TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

“Qualidade da dieta e sua associagdao com o controle metabdlico de criancas e

adolescentes com Diabetes Mellitus tipo 1”

Ol3, vocé esta sendo convidado a participar da pesquisa que se chama: “Qualidade
da dieta e sua associacdo com o controle metabdlico de criancas e adolescentes com
Diabetes Mellitus tipo 1”. Antes de decidir se ird participar, é importante que vocé
entenda por que o estudo estd sendo feito e o que ele envolvera. Reserve um tempo
para ler com cuidado todas as informagdes da pesquisa e peca ajuda a sua familia, se for
necessario. Vocé pode fazer perguntas se ndo entender alguma parte ou se quiser saber

mais detalhes. Ndo tenha pressa de decidir se quer ou ndo participar deste estudo.

O objetivo dessa pesquisa é avaliar a relacdo entre a qualidade da sua alimentacao
e o controle da sua doenca, ou seja, saber como o que vocé come pode piorar ou ndo o
diabetes. Se vocé decidir que vai participar deste projeto de pesquisa, os pesquisadores
irdo coletar algumas informacgdes do seu prontuario: sua idade, a renda da sua familia, o
bairro onde vocé mora, as condi¢cdes de saneamento (se tem agua encanada, esgoto e
energia elétrica), até qual série seuspais estudaram e quantas pessoas moram na sua
casa, se essas informagdes nao estiverem no prontudrio, vamos perguntar para vocé ou

para os seus pais. Se vocé ndo quiser responder, ndo tem problema.

Vamos pedir que vocé com a ajuda dos seus pais, nos conte o que vocé come ao
longo de um dia inteiro (pode ser de um dia antes da consulta) e quais as quantidades de
cada alimento e bebida. Depois vamos pedir sua participacdo para um Questionario de
Frequéncia Alimentar, onde vocé respondera se ja comeu, se come gquase sempre ou so
as vezes, ou se nunca comeu cada um dos alimentos de uma lista. Também vamos

perguntar quantas vezes vocé come por dia, por semana, por més ou por ano.
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O principal ganho que nds teremos com a sua participagdo é que, no futuro, os
resultados dessa pesquisa irdo nos ajudar a entender como o que vocé come influencia

no controle do Diabetes e outras criangas e adolescentes poderao ser ajudadas.

Essa pesquisa ndo tem riscos fisicos, porque sé vamos perguntar para vocé e para
os seus pais todas aquelas informacdes. Os Unicos riscos que vocé pode correr ao
participar sdo: maior tempo de espera para o atendimento (para responder tudo demora
em torno de 30 minutos) ou alguém que ndo faca parte da pesquisa ficar sabendo de
alguma informagdo. Para que isso n3ao venha a acontecer vamos tomar todos os
cuidados: somente as pesquisadoras terdo acesso aos seus dados e vamos monitorar o
tempo para aplicacdo do questiondrio para que ndo passe do tempo estabelecido. Todas
as informacgdes sobre vocé e sobre a sua familia ficardao em segredo. Vocé sé precisa
participar se quiser e se vocé ndo quiser participar ndo tem problema, ninguém vai brigar

com voceé por causa disso.

Este projeto foi elaborado de acordo com os aspectos éticos previstos na Resolugao
466/2012 do Conselho Nacional de Saude, sendo previamente aprovado pelo Comité de

Etica institucional, com parecer de nimero 1.478.806.

Se em algum momento, vocé ou sua familia ndo quiserem mais participar, nao tem
problema. Se isso acontecer ndo vamos usar mais as informag¢des do prontuario e as
perguntas que fizemos a vocé. Se vocé desistir de participar comunigue aos seus pais,

peca para eles nos avisarem e vocés serdo retirados da pesquisa na mesma hora.

Se ainda ficar alguma duvida ou se quiser fazer qualquer pergunta sobre a
pesquisa, por favor, ligue para os contatos a seguir: Patricia de Carvalho Padilha
(pesquisadora), telefones (21) 3938-6432 / (21) 99996-4771 ou Raquel Nascimento C.
Silvério (pesquisadora), telefones (21) 981062007. Também ha a possibilidade de entrar
em contato com o Comité de Etica em Pesquisa do IPPMG: Rua Bruno Lobo, 50. Ilha do

Funddo- Rio de Janeiro — RJ, telefone (21) 3938-3842.
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Esse documento que vocé acabou de ler serd emitido em duas vias exatamente
iguais, uma via desse documento ficard com vocé e a outra ficara com o responsavel pela

pesquisa.
ASSENTIMENTO
Eu, por intermédio deste, concordo em participar da pesquisa.

Nome do Participante:

Assinatura do Participante

Data:_ / [/

Eu, abaixo assinado, expliquei completamente os detalhes relevantes deste
projeto ao paciente indicado acima e/ou pessoa autorizada para consentir pelo mesmo.
Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Assentimento Livre e Esclarecido

deste participante da pesquisa.

Responsavel pela obten¢do do Termo:

Assinatura do Responsavel pela obtencdo do Termo

Data: __ / /
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APENDICE B — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

“Qualidade da dieta e sua associagao com o controle metabdlico de criancas e

adolescentes com DiabetesMellitus tipo 1”

O(a) senhor(a) estd sendo convidado a participar da pesquisa intitulada “Qualidade da
dieta e sua associacdo com o controle metabdlico de criancas e adolescentes com
DiabetesMellitus tipo 1”. Antes de decidir se participara, é importante que o (a) senhor(a)
entenda porqué o estudo estd sendo feito e o que ele envolverd. Reserve um tempo para
ler cuidadosamente as informagGes a seguir e discuta-as com sua familia, amigos e
colegas profissionais de saude, se desejar. Faca perguntas se algo ndo estiver claro ou se
quiser mais informagdes. Nao tenha pressa de decidir se deseja ou ndo participar deste

estudo.

O objetivo dessa pesquisa é avaliar a relagdo entre qualidade da dieta, estado nutricional
e controle metabdlico em criancas e adolescentes com DM1. Caso o(a) senhor(a)
concorde em participar deste projeto de pesquisa, os pesquisadores irdo coletar algumas
informacgdes do prontudrio: idade da crianca ou adolescente (anos), renda familiar (reais),
local de residéncia, condi¢cdes de saneamento da moradia (adequadas ou ndo adequadas),
escolaridade dos pais e composicdo familiar (nUmero de moradores na residéncia), caso
esses dados ndo estejam disponiveis no prontuario essas informacdes serdo perguntadas
diretamente a vocé, sinta-se livre para ndo responder se quiser. Também lhe sera
solicitado que responda a um recordatérioalimentar de 24h onde vocé ird descrever e
guantificar os alimentos e bebidas consumidos ao longo de um dia e um Questiondrio de
Frequéncia Alimentar onde vocé repondera se consome ou ndo cada um dos alimentos de
uma lista predefinida indicando a frequéncia de consumo (numero de vezes em que

determinado alimento é consumido por dia, semana, més ou ano).
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O beneficio principal de sua participacao é que, no futuro, os resultados alcangcados com
essa pesquisa contribuam para entender melhor qual o papel da qualidade da dieta no
estado nutricional, no controle da glicemia e no perfil lipidico de criancas e adolescentes

com DM1.

Ndo estdo previstos riscos fisicos ao (a) senhor(a) e ao seu filho (a) pela sua participacdo
neste projeto. Os Unicos riscos previstos da sua participacao nessa pesquisa sdao: quebra
do sigilo da sua identidade ou dos dados fornecidos na pesquisa e atraso no atendimento
caso o tempo de aplicacdo do questiondrio e recordatdrio seja excedido. O tempo médio
para preenchimento do questionario e do recordatdrio é de 30 minutos, esse tempo serd
controlado para evitar possiveis atrasos no atendimento. Todas as informagdes a seu
respeito e de seu filho (a) serdo confidenciais e o(a) senhor(a) ndo serd identificado em
nenhum momento, de tal forma que sua privacidade e identidade sejam preservadas. E
necessario esclarecer também que ndo haverd para o(a) senhor(a) quaisquer custos ou
forma de pagamento pela participacdo na pesquisa. A participacdo no projeto/estudo é
voluntdria e o(a) senhor(a) ndo sofrerd nenhuma penalidade caso ndo concorde em

participar.

Este projeto foi elaborado de acordo com os aspectos éticos previstos na Resolucdo
466/2012 do Conselho Nacional de Saude, sendo previamente aprovado pelo Comité de

Etica institucional, com parecer de nimero 1.478.806.

E importante que o (a) senhor(a) saiba que sua participacdo nessa pesquisa é
completamente voluntdria e que poderd recusar-se a autorizar o uso das informacoes
oferecidas pelo(a) senhor(a) a essa pesquisa, e interromper sua participacdo a qualquer
momento sem penalidades. Em caso de o (a) senhor(a) decidir interromper sua
participacdo na pesquisa, a equipe de pesquisadores envolvidos nesse projeto deve ser
comunicada e a utilizacdo dos seus dados serd imediatamente interrompida, sendo o seu

guestionario desconsiderado.

A pessoa responsavel por obter este Termo de Consentimento |he explicou claramente o
conteudo destas informacgdes e se colocou a disposicdo para responder as suas perguntas
sempre que tiver novas duvidas. O (a) senhor(a) também tem a liberdade de consultar

outros investigadores envolvidos neste projeto quando sentir necessario. Neste caso, por
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favor, ligue para os contatos a seguir: Patricia de Carvalho Padilha (pesquisadora),
telefones (21) 3938-6432 / (21) 99996-4771 ou Raquel Nascimento C. Silvério
(pesquisadora), telefones (21) 981062007. Também ha a possibilidade de entrar em
contato com o Comité de Etica em Pesquisa do IPPMG: Rua Bruno Lobo, 50. llha do
Funddo- Rio de Janeiro — RJ, telefone (21) 3938-3842.

Esse documento que vocé acabou de ler serd emitido em duas vias exatamente iguais,
uma via desse documento ficarda com vocé e a outra ficard com o responsavel pela
pesquisa.

CONSENTIMENTO

Li as informagGes acima e entendi o propdsito deste projeto/estudo, assim como os
beneficios e riscos potenciais da minha participacdo no mesmo. Ficou claro que minha
participacdo é isenta de despesas. Tive a oportunidade de fazer perguntas e todas foram
respondidas. Eu, por intermédio deste, dou livremente meu consentimento para minha

participacdo nesta pesquisa.

Nome do Participante:

Assinatura do Participante

Data:__ / /

Eu, abaixo assinado, expliquei completamente os detalhes relevantes deste projeto ao
paciente indicado acima e/ou pessoa autorizada para consentir pelo mesmo. Declaro que
obtive de forma apropriada e voluntdria o Consentimento Livre e Esclarecido deste
participante da pesquisa.

Responsavel pela obtencdo do Termo:

Assinatura do Responsavel pela obtencdo do Termo

Data: __ / /
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APENDICE C-Formulario de coleta de dados

UNIVERSIDADE

2 DO BRASIL
A UFR]

Numero de registro na pesquisa: Data da coleta: / /

1) Dados de identificacdo e sociodemograficos:

Datadenasc:__/___/ Idade: anos___mesessexo:F M

Bairro: Cidade:

n? de pessoas da familia:

Composicao familiar:

Situacdo marital dos responsaveis: (1) Casado (a)/vive com o companheiro

(2) Vive sem o companheiro

Nivel de Instrucao dos responsaveis: (1) Analfabeto (2) Ensino fundamental incompleto
(3) Ensino fundamental completo(4) Ensino médio incompleto

(5) Ensino médio completo (6) Superior

Condicoes de Saneamento da moradia:(1 ) adequada (2 ) inadequada

Renda familiar aproximada (reais):

2)Dados do acompanhamento ambulatorial:

Tempo de diagnodstico do DM1: ____anos ___meses

Est. de Maturagdo Sexual(Tanner):

Regime de insulina: (1)ultra-rapida(Novorapid, Humalog ou Apidra) (2)rapida (Regular)
(3) intermediaria (NPH) (4) ultra-lenta (Lantus, Levemir)

HbA1C (2 valores dos tltimos 6 meses): (—/_/_) (—/ /)

Dose de insulina por kg de peso ideal:

Método Dietético: (1) por por¢des(2) contagem de carboidratos VET calculado: kcal

Perfil lipidico:CT: LDL-c: HDL-c: TG: (data:__/__/ )

3)Dados antropométricos:

Peso: kg Estatura: cm

IMC: IMC/I: escore-Z

Diagnostico nutricional:




APENDICE D - Recordatorio de 24 horas
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Horario

Tipo de
refeicao

Alimentos

consumidos
(inclui especificacoes,
marca, diet ou
convencional e outras
caracteristicas)

Quantidades
(em porgoes ou
medidas caseiras)

Categoria de

processamento
(N =in natura ou
minimamente
processado;
P = processado;
U = ultraprocessado,
1= 6leo, aglcar,
gordura, sal)

N|P|U]I




88

Total =

OBS:




ANEXO A — DOCUMENTO DE APROVAGAO PELO COMITE DE ETICA EM
PESQUISA (CEP)

INSTITUTO DE

PUERICULTURA E PEDIATRIA %M':"““‘ —
MARTAGAO GESTEIRA - RJ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUI5A

Titule da Pesquisa: Qualidede de dieta e sus associag8o com o estado nutricional e controle metabdlico de
criancas e adolescentes com Diabettes Mellitus tipo 1

Pesquisador: Raguel Mascimanto Chanca Silveric

Area Tematica:

Versao: 3

CARE: 52560215.8.0000 5264

Instituigao Proponente: Instituto de Puencultura & Padistria Martagso Gesteira - RJ
Patrocinador Principal: Financiamento Propnio

0ADO S DO PARECER

Mumero do Parecer: 1.473. 508

Apresentagac do Projeto:

Estudo observacional transversal analitico a ser desenvolvido no Ambulatario de Diabetes Mellitus de
Institute de Puericultura & Pediatria Martagio Gesteira (IPFMG) para verificar a associagdo entre & dieta & o
controle metabdlico de criancas e adolescentes com Diabetes Mellitus. Os critérios de inclusdo sdo: (1)
idade entre 7 & 18 anos; (2) ter diagndstico de DM1 ha pelo menos 1 ano: (3) auséncia de outras doengas
autoimunes, como doenca celiaca; (4) suterizegdo pera participagdo no estudo e assinatura do Termo de
Aszsentimento e do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. Serdo excluidas as eriangas/adolescentes
que se recusarem a fazer o Recordatorio Alimentar 24h efou Questionano de Frequéncia Alimentar. Para a
avaliagdo do estado nutricional das criancas e adolescentes, serd utilizado o indice de Massa Carporal
segundo a iade (IMC-idade). O controle da glicemia sera avaliade segundo o valor da hamoglobina glicada
[Hb&12).0 perfil lipidice sera avaliado considerando of valores de referéncia propostos na W Direfriz
Brasileira de Dislipidemias & Prevengdo da Alerosclerose de 2013, O consumo alimentar serd avaliado por
meic da aplicacdo de um Recordatdrio Alimentar de 24 horas e um Questicnario de Freqléncia Alimentar

adaptado realizado antes do paciente entrar para a consulta.

Endarego:  Hua Bruno Labo 50 - liha da Fundao

Balrra: Cidada Uiniversitdns CEP. 24941012

UF: R Municlplo: RO DE JANEIRD

Talafane: (21250030432 Fawl {21 12563-R150 E-mall: pezquissdliopmg ufr) be
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INSTITUTO DE
PUERICULTURA E PEDIATRIA W"‘“
MARTAGAO GESTEIRA - RJ
Objetivo da Pesguisa:

Garal : Avalisr  relagio antre qualidade da diais, estado nutricional & controle matabélice am criancas
adolesoentes com DM |

Especificos: (1) Descrever o parfil sociodemogrifios & do scompanhamento ambulstorial da amostre; (2)
Descravar astade nutricional & hemeglokina glicads em criangas ¢ adolescentes com D1, (3) Descraver o
consume da alimenios processados & ulireprocessados, segundo frequiéncia de consumo & percantusl do
consume anergétics da diets; (4) Avallar a pssociagdo da qualidade da dista com o estade nutricional, som
o hamoglobine glicads & com o perll ipidico em oriangas & adolescantes com DM

Avaliagio dos Riscos ¢ Beneficios:

Segunde o autores:

Riscos: Os risoos previstos siio; quebra do sigile da identidede do paricipante ou dos dados formecidos ne
pasquiss & airase no standiments caso o tempo de splicagdo do questioniro & recordatérie sejn axcedide,
Beneficies: O benaficio principal & & contribulplio pars o melher antendimento do papal da qualidade da
diats no estade nutricional, ne contrale metabdlioo da

crimngas @ adolescentes com D1,

Comentarios ¢ Consideragies sobre a Pesquisa;
Fasquissdanes respondaram adequadaments ds pendéncias listadas nos paraceres Bntenores,

Considerages sobre os Termos de apresentagiio obrigatéria:
Adeguadas

Recomendagdes:

Conglusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

Fendiéncis do segundo pareoar . 1,451,538, da 11603718

Faver ciloulo amosiral

Rasposts; Realizads cilouls amaostral, o tamanho smostral sens de 111
Fandincis stendida,

Consideragdes Finais a eritério do CEF;
Avaliado em & de abril de 20108,

Endoraga:  Hua Brane Labe 00 - lika da Fundie

Balrro:  Cidada Linivoriidns CEP: 24 041012

UF: 1y Hlllllﬂplﬂ: RIO DE JANEIRD

Teletane {21 1203042 FaE: (2120080100 E-mall:  posquinsi@ippmg ulr b

Prdsnaa (13 000



INSTITUTO DE
PUERICULTURA E PEDIATRIA

MARTAGAO GESTEIRA - RJ

continuacano do Fareos:; 1 478 BOE

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Q™

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagio da CONEP:

Méo

RIC DE JANEIRO, 05 de Abril de 2018

Tipo Documento Arguive Fostagem Autor Situagdo
Informagdes Basicas| PE_INFORMACOES_BASICAS_DO_F | Z8/03/2018 Aceito
do Projeta ROJETO 852626 pdf 17:53:47
Cutros carta_respostal docx ZB/03/20168 | Raguel Mascimeanto Aceito
17:42:17 | Chanca Silverio

Frojeto Detalhado / | projeto TOC_oficial_versao3 docx ZB/03/20168 | Raguel Mascimeanto Aceito

Brochura 17:38:41 Chanca Silverio

|nyestioadar

Outres carta_resposta.docx 2210212018 |Raguel Mascimento Aceito
00:53:53 | Chanca Silverio

TCLE ! Termos de | TCLE_E_TALE docx 2210212018 |Raguel Mascimento Aceito

Assenfimento / 00:50:47 | Chanca Silverio

Justificativa de

Auséncia

Cutros anuencia_ambu_diabetes pdf 18/01/2016 |Raguel Mascimento Aceito
09:45:18 | Chanca Silverio

Cutros anuencia_servicodenutricao, pdf 18/01/2016 |Raguel Mascimento Aceito
08:43:21 Chanca Silverio

Folha de Rosto falha_de_rosto.pdf 18/01/2018 |Raguel Mascimento Aceito
08:38:41 Chanca Silverio

Alexandra Prufer de Queiroz Campos Araujo

Assinado por:

{Coordenador)
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