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RESUMO

OLIVEIRA, V.P. ERICA: Historia familiar de diabetes e de hipertensao e sua
associacdo com resisténcia a insulina e diabetes em adolescentes.
Dissertacao (Mestrado em Alimentos e Nutricdo), Universidade Federal do Piaui -

UFPI, Teresina-PI, 2019.

INTRODUCAO: Portadores de diabetes mellitus e resistentes & insulina podem
apresentar diversas doencas e distarbios metabdlicos associados. Assim,
conhecer o impacto da histéria familiar de diabetes e de hipertensdo no
surgimento da resisténcia insulinica e do diabetes mellitus nos adolescentes
permite controle metabdlico precoce. OBJETIVO: Avaliar a associacdo entre a
histéria familiar de diabetes e de hipertensdo e a presenca de resisténcia a
insulina e diabetes em adolescentes. METODOLOGIA: Utilizou-se dados do
Estudo de Riscos Cardiovasculares em Adolescentes, inquérito de base escolar
que avaliou adolescentes de 12 a 17 anos, entre fevereiro de 2013 e novembro de
2014. Analisou-se a historia familiar de diabetes e de hipertensao de adolescentes
eutroficos e com excesso de peso, com e sem resisténcia a insulina (indice
HOMA-IR) e diabetes mellitus (glicemia de jejum). Foi utilizado o software Stata
15.1 e regressédo logistica para estimar a razdo de chance (OR), e Teste Qui-
Quadrado de Pearson, considerando p<0,05. As associacdes foram ajustadas por
sexo, estado de peso, tipo de escola e idade. Os participantes assinaram o Termo
de Assentimento, e 0s responsaveis assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido. RESULTADOS: Participaram da pesquisa 37.892 adolescentes;
15,4% tinham histéria familiar de diabetes e 44,9% de hipertensédo arterial.
Adolescentes do sexo feminino apresentaram maiores médias de indice HOMA-
IR. Entre os meninos foram observadas maiores medias nas concentracoes
plasmaticas de glicose. Médias mais elevadas de glicose plasmatica e indice
HOMA-IR foram encontradas nos adolescentes com excesso de peso. A historia
familiar de diabetes foi associada a presenca de diabetes mellitus (ORpn0=2,57;
ORajustado=2,36) nas adolescentes. Em adolescentes com excesso de peso, a
histéria familiar de diabetes esteve associada com diabetes mellitus (ORpu0o=3,20;
ORajustado=3,29) e resisténcia a insulina (ORpruo=1,57; ORgjustado=1,53). Da mesma
forma, a historia familiar de hipertensdo se associou ao diabetes mellitus
(ORgjustado=1,64) e resisténcia a insulina (ORgjustado=1,65). CONCLUSAO:
Adolescentes com histdria familiar de diabetes, classificados com excesso de
peso, apresentaram maior prevaléncia de diabetes mellitus.

Palavras-chave: Adolescente; Historia familiar; Resistencia a insulina; Diabetes
Mellitus; Hipertensao Arterial.



ABSTRACT

OLIVEIRA, V.P. ERICA: Family history of diabetes and hypertension and its
association with insulin resistance and diabetes in adolescents. Dissertation
(Master in Food and Nutrition), Universidade Federal do Piaui - UFPI, Teresina-
Pl, 20109.

INTRODUCTION: Patients with diabetes mellitus and insulin resistance may
present several diseases and associated metabolic disorders. Thus, knowing the
impact of family history of diabetes and hypertension on the onset of insulin
resistance and diabetes mellitus in adolescents allows early metabolic control.
OBJECTIVE: To evaluate the association between family history of diabetes and
hypertension and the presence of insulin resistance and diabetes in adolescents.
METHODS: Data from the Study of Cardiovascular Risks in Adolescents were
used, a school-based survey that evaluated adolescents between the ages of 12
and 17 between February 2013 and November 2014. The family history of diabetes
and hypertension of eutrophic and overweight adolescents with and without insulin
resistance (HOMA-IR index) and diabetes mellitus (fasting glycemia) were
analyzed. Stata 15.1 software and logistic regression were used to estimate the
odds ratio (OR), and Pearson's Chi-square test, considering p <0.05. Associations
were adjusted by sex, weight status, school type, and age. Participants signed the
Term of Assent, and those responsible signed the Term of Free and Informed
Consent. RESULTS: A total of 37,892 adolescents participated in the study; 15.4%
had a family history of diabetes and 44.9% had hypertension. Female adolescents
presented higher HOMA-IR index means. Among the boys, higher mean values of
plasma concentrations of glucose were observed. Higher plasma glucose and
HOMA-IR levels were found in overweight adolescents. The family history of
diabetes was associated with the presence of diabetes mellitus (ORprue= 2.57,
ORudjustea= 2.36) in adolescents. In overweight adolescents, the family history of
diabetes was associated with diabetes mellitus (ORprye= 3.20, ORadjusted = 3.29)
and insulin resistance (ORprye= 1.57, ORagjusted= 1.53). Similarly, the family history
of hypertension was associated with diabetes mellitus (ORagjustea= 1.64) and insulin
resistance (ORagjusted = 1.65). CONCLUSION: Adolescents with a family history of
diabetes, classified as overweight, had a higher prevalence of diabetes mellitus.

Keywords: Adolescent; Family history; Insulin resistance; Diabetes Mellitus;
Arterial hypertension.
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1 INTRODUCAO

Tradicionalmente, o diabetes mellitus (DM) tem sido descrito como proéprio da
maturidade, com incidéncia apos a terceira década (SBD, 2017). Porém, o
aumento na prevaléncia de excesso de peso e obesidade em criangcas e
adolescentes tem sido acompanhada por um aumento na prevaléncia de diabetes
mellitus (DE ONIS, 2007), geralmente associada a historia familiar, excesso de
peso e sinais de resisténcia insulinica (MAYER-DAVIS et. al., 2017).

De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), estima-se que o
namero total de pessoas com DM2 no mundo ira aumentar de 171 milhdes no ano
de 2000 para 380 milhdes em 2030 (VAN et al., 2010). O Brasil ocupava no ano
de 2000 a 82 posicao no ranking de prevaléncia do DM2 na populagéo adulta
(4,6%), é estimado que em 2030, o pais figue na 62 posi¢cdo, com prevaléncia de
11,3% (BRASIL, 2013).

Os portadores de DM e resistentes a insulina (RI) podem apresentar
concomitantemente, um perfil lipidico aterogénico, com elevacgéo de triglicerideos,
colesterol total, LDL-c, além de baixas concentra¢g6es de HDL-c (ROMUALDO, DE
NOBREGA, ESCRIVAO, 2014; LEAL et. al., 2016). Além disso, também est&o
relacionadas com diversas doencas e distarbios metabdlicos, como obesidade
(LEAL et. al., 2016), sindrome dos ovarios policisticos (BARBER et. al., 2016),
hipertensédo (MORAIS et. al., 2016), sindromes de resisténcia a insulina severas
de etiologia autoimune (CHURCH, HAINES, 2016), quadros de estresse fisioldgico
(JESCHKE, BOEHNING, 2012) e infec¢do (BALLONI, LARI, GIOSTRA 2017).

Os casos em que a Rl e o DM se manifestam ainda na adolescéncia trazem
preocupacdo no ambito da salude publica, & medida que existe, em ambas as
situacdes, a tendéncia da permanéncia no perfil de risco durante a vida adulta.
Tais preocupacdes sdo agravadas pelas limitagdes no tratamento em jovens,
devido as condi¢cdes exclusivas da adolescéncia, como a influéncia dos hormoénios
na mobilizagdo da gordura corporal durante a puberdade (COPELAND et. al.,
2011).
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Assim, considerando principalmente as possiveis complicacfes decorrentes
do diabetes mellitus, a deteccédo de individuos resistentes a insulina ou com risco
aumentado para o desenvolvimento de doencas crbnicas nao-transmissiveis
(DCNT’s) é essencial para controle metabdlico precoce (RODRIGUES et. al,
2015).

Tendo em vista que a hiperinsulinemia e a resisténcia a insulina, ainda na
infancia e adolescéncia, estdo fortemente associadas ao desenvolvimento do DM
na fase adulta (ASSUNCAO et al., 2018), conhecer o impacto da histéria familiar
de diabetes e de hipertensao no surgimento da resisténcia insulinica e do diabetes
mellitus nos adolescentes permite focar a pratica clinica na identificacdo de tais
individuos, disponibilizando aos mesmos exames apropriados e aconselhamentos
preventivos sobre nutricdo, atividade fisica, etc.

Neste contexto, 0 estudo teve como objetivo investigar a relacdo da histéria
familiar de diabetes e de hipertensdo com a presenca de resisténcia a insulina e

de diabetes mellitus em adolescentes brasileiros que participaram do ERICA.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Resisténcia a insulina e diabetes mellitus na adolescéncia

A puberdade é um periodo transitério e fisiolégico de resisténcia a insulina,
parcialmente explicado pelo aumento dos horménios esteroides sexuais e do
hormonio de crescimento, responsaveis pelo desenvolvimento das caracteristicas
sexuais secundarias, pelo aumento acentuado da estatura e pela mudanca da
composicao corporal (HANNON, JANOSKY, ARSLANIAN, 2006).

Nos adolescentes ocorrem importantes mudancas biol6égicas, cognitivas,
emocionais e sociais, principalmente na composicdo corporal e no perfil
bioquimico, com diferencas significativas entre os sexos, uma vez que 0S meninos
apresentam maior propor¢cdo de massa livre de gordura e as meninas maior
guantidade de massa de gordura. Isso ocorre devido as modificacbes nos niveis
de estrogénio e testosterona durante a puberdade (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2005).

Além disso, nessa fase da vida desenvolvem-se atitudes e préticas
comportamentais relacionadas a saude associadas ao desenvolvimento da
maioria das doencas cronicas nao transmissiveis (OLIVEIRA-CAMPOS et. al.,
2014) e que apresentam grande chance de permanecer ao longo da vida,
determinando assim seu estado de saude na idade adulta (FRANKLIN et. al.,
2018).

Os resultados da Pesquisa de Orcamentos Familiares (POF) 2008-2009
foram comparados com os dados do Estudo Nacional da Despesa Familiar
(ENDEF), 1974-75 e a Pesquisa Nacional sobre Saude e Nutricdo (PNSN), 1989,
e revelaram aumento continuo no numero de adolescentes com excesso de peso
ao longo de 34 anos, com prevaléncias que variaram de 3,7% para 21,7% entre 0s
meninos, e de 7,6% para 19,4% entre as meninas (IBGE, 2010).

Apesar do DM acometer, principalmente, individuos a partir da quarta década
de vida, tem sido descrito, em alguns paises, 0 aumento de sua incidéncia em

criangas e jovens (RAO, 2015). A interagdo de fatores genéticos associados ao
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DM e outros relacionados ao estilo de vida caracteristico da adolescéncia, como
alimentacéo rica em gorduras e acucares refinados, além do sedentarismo, séao
apontados como responsaveis pelo aparecimento da resisténcia a insulina e do
diabetes mellitus nesta populacdo (ROMUALDO, DE NOBREGA, ESCRIVAO,
2014; GOBATO et. al., 2014; SBD, 2016). Estudo realizado por MAYER-DAVIS et.
al. (2017), em estados americanos entre 2002 e 2012, encontrou aumento de 7%
ao ano na predominancia de diabetes mellitus em jovens.

Assim como em adultos, o diabetes mellitus em jovens sera diagnosticado
guando houver faléncia das células B3, resisténcia hepatica a insulina e alteragcédo
nas incretinas e na funcédo da célula 3, com aumento da producdo hepatica de
glicose, da filtracdo renal e da lipélise (DEFRONZO, TRIPATHY, 2009).

Da mesma forma, os fatores de risco para DM tipo 2 s&o iguais entre a
populacdo jovem e a adulta, sdo eles: historia familiar da doenca, obesidade,
sedentarismo, diagnostico prévio de pré-diabetes ou diabetes mellitus gestacional
(DMG) e presenca de componentes da sindrome metabdlica, tais como
hipertensao arterial, dislipidemia, além da resisténcia a insulina (SBD, 2017).

E importante ressaltar que a resisténcia a acdo da insulina ndo é sinénimo
de pré-diabetes, uma vez que para desenvolver esta doenca, além do quadro de
RI instalado, necessita-se de deficiéncia na secrecdo pancreatica de insulina.
Porém, a Associacao Americana de Diabetes (2015) aponta que 1/3 dos pacientes
com RI desenvolvem DM. Individuos com histéria familiar de primeiro grau e / ou
obesidade sdo expostos ao maior risco (ADA, 2015).

Estudos realizados em cidades brasileiras apresentam resultados
divergentes acerca da prevaléncia de RI entre os adolescentes, com valores que
variam de 42,5% em estudo realizado em Picos, Piaui (LEAL et. al., 2016), a
10,3% em Vigosa, Minas Gerais (FARIA et. al., 2014).

Deste modo, considerando as mudancas fisiolégicas que ocorrem durante a
adolescéncia, fica evidente que a conduta ideal seria direcionar acdes
(campanhas, orientacdo para pediatras etc.) para prevenir a obesidade na
infancia, especialmente nos grupos de risco e assim evitar o surgimento das

doencas e agravos relacionados ao acumulo de gordura corporal (SBD, 2017).
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Neste sentido, o nivel de resisténcia a insulina deve ser monitorado em todos
0s adolescentes, em especial aqueles com excesso de peso e/ou de gordura
corporal, pois parece que, quanto maiores 0s niveis de Homeostasis Model
Assessment-Insulin Resistance (HOMA-IR), maior a frequéncia de fatores de risco
cardiovascular. (LEAL et. al., 2016).

2.2 Fisiopatologia da resisténcia a insulina

A insulina € um horménio anabodlico secretado pelas células beta do
pancreas, sua sintese é estimulada pelo aumento da glicose sanguinea apos as
refeicdes, tendo fungcbes metabdlicas que incluem captacédo de glicose, aumento
da sintese de proteinas, &cidos graxos e glicogénio, levando a reducdo na
producdo hepatica de glicose e inibicdo da lipdlise, atuando no muasculo
esquelético, figado e tecido adiposo (LIN et. al., 2011).

Esse horménio também é responsavel pela inibicdo da gliconeogénese
hepatica, da lipdlise do tecido adiposo e da sintese de lipoproteinas de muito baixa
densidade. Adicionalmente, diminui o apetite, por sua sinalizacdo no cérebro,
através de sinais neurais no hipotalamo, prevenindo a producdo de glicose pelo
figado (SANTOS, ANDRADE, 2014).

A sinalizacdo da insulina ocorre quando esta se liga ao receptor de insulina
na regido extracelular da subunidade a, ocasionando a ativacdo da tirosina
quinase da subunidade B e ativando, através de fosforilagdo, diversas proteinas
substratos intracelulares do receptor de insulina, ativando cascatas de sinalizacéao
como fosfatidilinositol 3-quinase (P13q) (ABBAS, FAUSTO, KUMAR, 2010). A
ativacdo da PI3q eleva a fosforilagdo em serina da proteina quinase B, permitindo
o transporte de glicose no musculo e no tecido adiposo, através da translocagéo
da proteina Glut-4 para a membrana celular (CZECH, CORVERA, 1999).

A insulina, ao se ligar ao seu receptor, via PI3q, promove producéo de oxido
nitrico no endotélio e aumento da captacdo de glicose em tecidos sensiveis a
insulina (ZHOU; SCHULMAN; ZENG, 2012). Além disso, o sinal transmitido pela
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PI13g ativa a sintese de glicogénio no figado e no musculo, e da lipogénese no
tecido adiposo (PESSIN, SALTIEL, 2000).

Na obesidade ocorre ativagdo exacerbada do sistema renina-angiotensina no
tecido adiposo, levando a um comprometimento na sinalizagdo da insulina, uma
vez que a angiotensina Il (AGN II) bloqueia a via PI3q e dessa forma prejudica a
producao de 6xido nitrico e translocacdo de GLUT-4, conduzindo a um estado de
resisténcia a insulina (ZHOU; SCHULMAN; ZENG, 2012), que pode levar a um
estado de hipertensdo por afetar a vasodilatacdo induzida por Oxido nitrico
(SANTOS; ANDRADE, 2014).

A capacidade da insulina de estimular a utilizacdo da glicose pelo masculo e
pelo proprio tecido adiposo fica comprometida na obesidade, isto faz com que a
GLUT-4 nao seja ativada na membrana da célula, causando prejuizos a supressao
da lipdlise e, consequentemente, elevando a circulagdo de acidos graxos livres
gue, ao alcancarem os tecidos sensiveis a insulina inibem sua ac¢éo, ligando-se
aos receptores e modificando a sinalizacdo celular, o que altera ainda mais o
transporte de glicose para os tecidos-alvo (HOLLAND, 2011; ROMUALDO, DE
NOBREGA, ESCRIVAO, 2014).

Associado a isso, 0s niveis elevados de &cidos graxos livres ativam a
liberacdo de citocinas proé-inflamatérias como TNF-a e IL-6, gerando um estado
cronico de inflamacéo sistémica de baixo grau, levando a um recrutamento de
macréfagos aos adipdcitos e liberando adipocinas proé-inflamatérias que séo
capazes de induzir alteragcbes intracelulares influenciando diretamente na
fosforilagdo dos substratos do receptor da insulina (IKEOKA, MADER, PIEBER,
2010; LE et. al., 2011; SOLTANI et. al., 2015).

A massa adiposa corporal também esta relacionada a intensas modificacdes
nas funcdes fisioldgicas, desde alteracdes na homeostase do volume sanguineo,
até mudancas na funcao ventricular esquerda e pode se tornar um importante elo
causal de risco de hipertenséo arterial, diabetes mellitus e resisténcia a insulina,
dentre outras alteracdes metabolicas (CHORIN et. al., 2015).

Alteragdes na funcédo da insulina podem estar relacionadas a diversos fatores

extrinsecos como mudangcas nos habitos alimentares e sedentarismo, e
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intrinsecos como, obesidade (PAULINO, MALDONADO, 2014). A Rl é uma das
mais importantes repercussfes encontradas em portadores de obesidade,
indicando ser o fator que propicia 0 desencadeamento das demais alteracdes
metabdlicas (ROMUALDO, DE NOBREGA, ESCRIVAO, 2014).

2.3 Fatores de risco pararesisténcia a insulina

Neste item da revisdo serdo descritas as influéncias da obesidade, historia
familiar de diabetes mellitus e de hipertensédo arterial como fatores de risco para o
desenvolvimento de resisténcia a insulina.

Sabe-se que a RI pode ser fisiologica (gravidez, puberdade, idosos) ou
patolégica (SBD, 2017). Essa ultima envolve a interagdo de mudltiplos fatores,
incluindo genéticos, sexo, idade, sedentarismo, habitos alimentares inadequados,
tabagismo, etilismo, excesso de peso e/ou de gordura corporal e presenca de
alteracdes como dislipidemias e hipertensdo (DESPRES, 2012).

Além disso, em situa¢des onde a etiologia da resisténcia insulinica primaria
€ genética, esta apresenta grande gravidade e variadas manifestacdes desde uma
idade precoce (KHARROUBI, DARWISH, 2015). Indicando que, na auséncia de
medidas de combate aos fatores de risco modificaveis, a Rl evolui frequentemente
para a doenga clinicamente manifesta (SBD, 2017).

2.3.1 Obesidade

A obesidade representa importante fator de risco para desenvolvimento de RI
e DM em criancas e adolescentes, e a presenca de alteracdes metabdlicas ainda
na infancia € preocupante, jA que a resisténcia a insulina e as complicacbes
relacionadas podem ser agravadas durante a adolescéncia, devido a diminuicao
fisiolégica da sensibilidade a insulina, que esta associada ao desenvolvimento
puberal (FARIA et. al, 2014; SILVA et. al., 2018).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kharroubi%20AT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26131326
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Darwish%20HM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26131326
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O acumulo excessivo de gordura corporal, principalmente aquela localizada
em regido central ou visceral, favorece a elevacdo de acidos graxos livres (AGL)
na corrente sanguinea, os quais podem prejudicar a sinalizacdo da insulina,
diminuir a sensibilidade dos receptores nas membranas celulares e criar o quadro
de RI, que poderé levar ao surgimento de diabetes mellitus (VAZQUEZ-JIMENEZ
et. al., 2017).

Pesquisas tem demonstrado a relacdo entre variaveis associadas ao
excesso de peso, como o indice de massa corporal (IMC), circunferéncia da
cintura (CC) e circunferéncia do pescoco (CP), e a resisténcia a insulina, diabetes
mellitus e sindrome metabdlica em adolescentes (ROMUALDO, DE NOBREGA,
ESCRIVAO, 2014; GOBATO et. al., 2014; RODRIGUES et. al., 2015; LEAL et. al.,
2016).

Serrano et al. (2010) observaram que adolescentes com excesso de peso
apresentavam chance 4,5 vezes maior de ter o indice HOMA-IR alterado, e que 0s
seus valores eram maiores nas adolescentes com maior percentual de gordura.

Lavrador et al. (2011) observaram, em amostras de 80 adolescentes obesos
pds-puberes, divididos em obesos com menor e maior grau de obesidade, que
agueles com maior grau de obesidade apresentavam maiores frequéncias de
alteracbes para glicemia, HOMA-IR e presséo arterial, demonstrando que o grau
de obesidade influenciou no aparecimento de alteracdes clinicas e metabdlicas.

Além disso, a resisténcia a insulina esteve presente em 41% dos
adolescentes obesos atendidos pelo Sistema Unico de Salde em Campina
Grande-PB (ROMUALDO, DE NOBREGA, ESCRIVAO, 2014), e em 29,1% dos
adolescentes atendidos no Ambulatério de Obesidade na Crianga e no
Adolescente, do Hospital de Clinicas da Faculdade de Ciéncias Médicas, da
Universidade Estadual de Campinas (GOBATO et. al., 2014).

No Brasil, foram encontrados 49,2%, 58,3% e 70,6% de diabetes mellitus no
sexo feminino, atribuiveis ao sobrepeso, a obesidade e ao excesso de peso,
respectivamente. Entre os homens, esses percentuais foram 40,5%, 45,4% e
60,3%, respectivamente (FLOR et. al., 2015).
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Durante a puberdade, a relacédo entre IMC e HOMA-IR pode estar ligada com
um mecanismo que aumenta o efeito anabolico da insulina e do hormdnio do
crescimento durante o rapido crescimento soméatico que ocorre neste periodo,
levando a alteragGes na distribuicdo de gordura (KURTOGLU et. al., 2010; SINGH,
et. al., 2013).

Essa redistribuicdo da gordura corporal difere entre 0os sexos, pois estdo
relacionadas aos niveis de estrogénio e de testosterona. Entre as meninas esta
mobilizacdo de gordura ocorre das extremidades para o tronco, e os depésitos de
gordura abdominal criados se associam mais fortemente a um perfil metabdlico
adverso, comparativamente aos meninos, ja que apresentam maior mobilizacdo
de acidos graxos provenientes do tecido adiposo visceral e maior tendéncia ao
acumulo de gordura ectopica (MARCADENTI et.al., 2013), podendo se associar a
medidas significativamente mais elevadas do indice HOMA-IR (GOBALO et. al.,
2014; FARIA et. al., 2014).

Assim, existe concordancia no meio cientifico que a obesidade,
especialmente em criangcas e adolescentes, pode favorecer a identificacdo
precoce de fatores que influenciam o surgimento de sindrome metabdlica e
diabetes mellitus (ROMUALDO, DE NOBREGA, ESCRIVAO, 2014; FLOR et. al.,
2015).

2.3.2 Histodria familiar de diabetes

O diabetes mellitus (DM) consiste em um distarbio metabdlico com forte
heranca familiar, caracterizado por hiperglicemia persistente decorrente de
deficiéncia na producdo de insulina ou na sua acdo, ou em ambos os
mecanismos, ocasionando complicagées em longo prazo (SBD, 2017).

Estudo realizado com criancas e adolescentes com diabetes mellitus tipo 1
atendidos na atencdo secundaria em Blumenau —SC, mostrou que 59,3% destes
tinham histérico familiar de diabetes, sendo 44,4% de DM2 e 7,4% de DM tipol e
2, mostrando a importancia de serem desenvolvidas estratégias de prevencéo
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primaria e secundaria mais eficazes possiveis (VARGAS, ANDRADE, BORK,
2016).

Estudos realizados com adultos demostraram que a histéria familiar tem
peso significativo para o risco de desenvolver diabetes mellitus, apontando que
esse risco é de, aproximadamente, 50% quando existem dois progenitores com a
patologia (WEIRES et.al., 2007; VIVEIROS et. al., 2015).

Estudo desenvolvido por Copeland et.al. (2011), Treatment Options for
Type 2 Diabetes in Adolescents and Youth (TODAY),mostra que 89,4% dos
pacientes com diabetes tinham antecedente familiar para a patologia.

A importancia da hereditariedade no DM2 se apoia em varios fatos, entre o
guais tem-se: a) concordancia entre gémeos monozigoticos para o DM2 é de 40 a
80%, sendo muito superior a observada entre gémeos dizigéticos (menos de 20
%); b) grande variacdo na prevaléncia do DM2 em diferentes grupos étnicos, por
exemplo, os indigenas norte-americanos apresentam 2,7 vezes mais diabetes do
gue a populacédo nao indigena (HYTTINEN et. al., 2003; SBD, 2017).

2.3.3 Histéria familiar de hipertenséo

A hipertensao arterial (HA) apresenta etiologia multifatorial e se caracteriza
pela elevacdo persistente da pressdo arterial e por alteracbes metabdlicas,
levando ao risco de complica¢des cardiovasculares (WHO, 2013).

Estudo realizado por Jardim et.al. (2015) encontrou que individuos jovens
normotensos e ndo obesos com predisposicao hereditaria para HA apresentam
algumas alteracGes sistémicas precoces, como tendéncia a maiores niveis de
insulina (p=0,019) e maior indice HOMA-IR (p=0,006), sugerindo, assim, relacao
entre a hipertensao arterial e resisténcia a insulina.

Estudos que avaliam a relacdo entre a histéria familiar de hipertensédo e o
desenvolvimento de resisténcia a insulina e diabetes, principalmente entre os
adolescentes, sdo escassos, porém a relacédo entre estas patologias € confirmada
em diversas pesquisas, como de Moura et. al. (2015), a qual apontou que

adolescentes com hipertensdo arterial sistémica estiveram significativamente
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associados com maiores valores médios do indice de HOMA-IR (p < 0,001),
indicando que pacientes com HA apresentam risco para desenvolvimento de
comorbidades, como o diabetes mellitus e a resisténcia a insulina.

Torrance et. al. (2007) encontrou em seu estudo que, no caso de
adolescentes, a alteracéo da presséo arterial esteve fortemente relacionada com a
resisténcia a insulina. Além disso, as doencas associadas a RI (diabetes,
hipertensdo e obesidade) foram observadas em gémeos, sugerindo um
componente genético para as associagdes fenotipicas (HONG,1997).

Em investigacdo com 61 criancas e adolescentes obesos realizada em
Cochabamba, Bolivia, encontrou prevaléncia maior de Rl em criancas e
adolescentes cuja PA sistdlica encontrava-se elevada (p < 0,05) (CACERES et.
al., 2008). Estudo longitudinal realizado por Ramachandran et. al. (2007) com
acompanhamento por oito anos, realizado em San Antbnio, Texas, encontrou que
a hiperinsulinemia precedeu e foi capaz de predizer o desenvolvimento de
hipertenséo.

Uma explicacdo para esta associacdo estd no fato de que em individuos
resistentes a insulina, principalmente aqueles que apresentam excesso de gordura
na regido do tronco, ocorre ativacdo do sistema nervoso simpatico, promoc¢ao da
retencdo de sédio por alteracbes no funcionamento da medula renal, ativacdo do
sistema renina angiotensina aldosterona e reabsorcao tubular de sédio, que é
apontada como mecanismo inicial basico para o aumento da pressao arterial em
obesos, muitos destes caracterizados como individuos sensiveis ao sodio
(CARVALHO et. al., 2010; RODRIGUES et. al., 2015).
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Avaliar a associacao entre a historia familiar de diabetes e de hipertensao

com a presenca de resisténcia a insulina e diabetes em adolescentes.

3.2 Especificos

Caracterizar os adolescentes segundo sexo, presenca de diabetes,
resisténcia a insulina, historia familiar para diabetes e hipertensédo e estado
de peso.

Identificar as médias de concentracdes glicose plasmatica e indice HOMA-IR
de adolescentes brasileiros, segundo o sexo e estado de peso;

Estimar a associacdo entre diabetes, resisténcia a insulina, histéria familiar
de diabetes e de hipertensdo com o estado de peso de adolescentes
brasileiros, estratificados por sexo.

Analisar a associacao entre a historia familiar de diabetes e hipertensdo com
a presenca de resisténcia a insulina e diabetes em adolescentes brasileiros,
segundo sexo.

Estimar a associagdo entre a historia familiar de diabetes e hipertensdo com
a presenca de resisténcia a insulina e diabetes em adolescentes brasileiros,

segundo estado de peso.
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4 HIPOTESE

Adolescentes com histéria familiar de diabetes e de hipertensdo apresentam

maiores chances de desenvolver resisténcia a insulina e diabetes.
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5 METODOLOGIA

5.1 Caracterizacdo do estudo

Trata-se de um projeto complementar utilizando-se dados do Estudo de
Riscos Cardiovasculares em Adolescentes (ERICA). O ERICA foi um estudo
multicéntrico, de ambito nacional e de base escolar, que teve como objetivo
estimar a prevaléncia de diabetes mellitus, obesidade, fatores de risco
cardiovascular, de marcadores inflamatorios e de resisténcia a insulina em
adolescentes brasileiros conduzido no periodo de fevereiro de 2013 a novembro
de 2014.

A amostra foi dividida em 32 estratos constituidos por 27 capitais e cinco
conjuntos de municipios com mais de 100 mil habitantes em cada uma das cinco
macrorregides geogréficas do Pais e por conglomerados de escolas e turmas,
sendo representativa da populacdo de adolescentes escolares, em ambito
nacional, regional e para as capitais (BLOCH et al.,2015; VASCONCELLOS et al.,
2015).

5.2 Populacéo de interesse

A populacdo estudada foi composta por 37.722 adolescentes, estudantes de

escolas publicas e particulares nas diferentes regiées do Brasil.

5.3 Critérios de elegibilidade e inelegibilidade

Todos os adolescentes que assinaram o Termo de Assentimento livre e
esclarecido (TALE) (ANEXO A) e entregaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) (ANEXO B) assinado pelos pais ou responsaveis participaram
da coleta de dados.

Porém, para a analise dos dados, foram considerados elegiveis o0s

adolescentes de ambos os sexos, na faixa etéria entre 12 e 17 anos, que
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estivessem cursando um dos trés ultimos anos do Ensino Fundamental ou um dos

trés anos do Ensino Médio.

Foram excluidos das andlises, os portadores de deficiéncia fisica, que
impossibilitasse a avaliacdo antropométrica, enfermidades cronicas, exceto
obesidade, individuos em uso regular de medicamentos com efeitos adversos sob
a pressao arterial, glicemia, adolescentes gravidas e portadores de obesidade

enddgena ou secundaria.

5.4 Plano amostral

A amostra foi do tipo estratificada com trés estagios de selecdo: escola,
turma e alunos, selecionadas com probabilidade proporcional ao tamanho. Nas
escolas foi realizado o levantamento das turmas e alunos das séries consideradas,
para permitir a incluséo de trés turmas por escola. Nas turmas selecionadas, todos
os alunos foram convidados a participar do estudo (BLOCK et al., 2015).

Para o calculo amostral nacional, foi considerada a prevaléncia da
sindrome metabdlica em adolescentes de 4%, com erro maximo de 0,9% e com
nivel de 95% de confianca. Assim, o tamanho requerido para uma amostra
aleatéria simples seria de 1.821 alunos. Considerando que a amostra é
conglomerada por escola, turno, turma e ano, foi calculado um efeito de desenho
de 2,97 para a média de massa corporal. Houve o acréscimo de 15% para
compensar as perdas esperadas de ndo resposta e outras. Como a pesquisa
deveria produzir estimativas com a precisdo especificada para cada um de 12
dominios (= 6 idades x 2 sexos), o tamanho da amostra foi de 74.628
adolescentes, que, ap6s alocacédo, foi arredondado para 75.060 adolescentes,
pois tamanhos mdltiplos de 60 eram necessarios em cada estrato
(VASCONCELLOS et al., 2015).

Vale reforcar que os dados do ERICA foram agrupados em subconjuntos de
dados de acordo com grau de completitude das informagdes coletadas. Logo,

foram estruturados subconjuntos de adolescentes em funcdo do conjunto de
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informacdes obtidas, a fim de viabilizar o célculo dos pesos amostrais (SILVA et
al., 2016).

Foram considerados elegiveis 72.508 alunos matriculados no turno da
manhé& nas 1.247 escolas que aceitaram participar da pesquisa, destes, 52,3%
participaram da antropometria, da coleta de sangue e responderam ao
guestionario. Assim, a amostra final foi composta por 37.892 adolescentes (Figura
1).

Figura 1 - Fluxograma dos adolescentes elegiveis e completude da amostra em
relacdo aos blocos de informacdes e subconjuntos de informacdes.

______________________________________ Alunos matriculados nas 1.247 escolas
Néo elegiveis (10,4%) 5 avaliadas pelo ERICA (n=114.162)
Gravidas (n=215) |
Deficientes (n=364) |
' Fora da faixa etaria (n=11.256) ;
------------------------------- Elegiveis (n=102.327)

Turno da manhd 70,9% : Turno da tarde 29,1%
(n=72.508) 5 (n=29.819) ,
LTI
[ | |
Antropometria Coleta de sangue 56,2% Questionario 73,6%
72,8% (n=52.802) (n=40,732 ) (n=53.353)

Adolescentes com dados sobre antropometria, guestionario e coleta de sangue
52,3% (n=37,892)

Adolescentes com histdria familiar Adolescentes com resisténcia a
de hipertenséo (n=10.181) insulina (n=9.325)
Adolescentes com histéria familiar Adolescentes com diabetes
de diabetes (n=3.299) (n=1.547)

Fonte: ERICA, Brasil, 2013-2014. Adaptado de Silva et al., (2016).

5.5 Coleta de dados

A coleta de dados ocorreu entre os meses de marco de 2013 e dezembro de
2014 e foi realizada por uma equipe de avaliadores previamente treinados
utiizando técnicas padronizadas. Foi realizada avaliacdo antropométrica e

realizados exames laboratoriais de sangue (BLOCH et al., 2015).
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Para a aquisicdo das variaveis de estudo foram aplicados questiondrios a
partir de um coletor eletrénico de dados autopreenchivel Personal Digital Assistant
(PDA), englobando perguntas referentes a varidveis demogréficas,
socioecondmicas e comportamentais dos adolescentes.

Foi encaminhado aos pais ou responsaveis, pelos adolescentes, um
guestionario na forma impressa com o intuito de coletar informacdes acerca da
histdria familiar associada ao diabetes e de hipertensdo (ANEXO C) (BLOCH et
al., 2015).

O peso foi aferido usando balanca digital (modelo P150m, 200 kg de
capacidade e 50 g de preciséo, Lider®, Sdo Paulo, Brasil); a altura foi aferida com
estadiometro calibrado (estadibmetro portéatil Alturexata®, Minas Gerais, Brasil)
com resolugcdo milimétrica e altura até 213 cm (BLOCH et al., 2015). As medidas
foram feitas em duplicata para controle de qualidade. Foi permitida uma variagao
maxima de 0,5 cm entre as duas medidas.

O indice de Massa Corporal (IMC) foi definido como o resultado da divisdo do
peso (Kg) pelo quadrado de altura (metros), e sua classificagdo pelas curvas de
IMC propostas pela Organizagdo Mundial da Saude (OMS) especificas por idade e
sexo, de acordo com o escore Z.

O registro dos dados antropométricos pela equipe de pesquisadores foi feito
no mesmo dispositivo utilizado previamente pelos adolescentes, o Personal Digital
Assistant. Ap6s o preenchimento dos dados, todas as informacbes eram
transferidas simultaneamente para o servidor central do ERICA para composicéo
do banco de dados.

A coleta de sangue foi de responsabilidade do laboratorio de analises
clinicas, com técnicos devidamente treinados, nas préprias escolas participantes
do estudo (SILVA et al., 2016). Em virtude da coleta de material bioquimico exigir
jejum de 12 horas, tal avaliacdo foi realizada exclusivamente com os estudantes
matriculados no turno matutino.

Antes da realizacdo do exame, os adolescentes foram entrevistados para

verificagdo da conformidade do jejum. A coleta foi realizada nas escolas de forma
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padronizada. O sangue foi colhido por venopuncao usando material descartavel e
tubo soro com gel 5mL.

A glicose plasmatica foi avaliada através do método enzimatico GOD-PAP no
equipamento Roche modular analitico. Para avaliagdo da insulina plasmética,
foram utilizados os métodos imunométricos, pela maior sensibilidade e
especificidade. Com os valores de glicemia e insulinemia de jejum foi calculado o
indice  HOMA-IR, obtido através de formula pré-estabelecida: HOMA-IR =
(Insulinemia de jejum x Glicemia de jejum)/22,5.

Os exames adquiridos na avaliacdo bioquimica foram registrados em
planilhas sob os cuidados técnicos do laboratério de analises clinicas e
encaminhados ao servidor central do ERICA em sistema informatizado elaborado

especialmente para o estudo.

5.6 Variaveis do estudo

5.6.1 Variaveis independentes
e Historia familiar de diabetes

e Histéria familiar de hipertensao

Questionario destinado aos responsaveis apresentava, em seu bloco 3
(Ocorréncia de doencas na familia do/da estudante), perguntas relacionadas a
doencas nos pais, irmaos ou outros parentes. Para determinar a historia familiar
para diabetes e hipertenséo foram utilizadas as seguintes perguntas:

1 O médico ja disse que os seguintes parentes do/da estudante tém ou
tiveram DIABETES (acucar alto no sangue)?

1 O médico ja disse que os seguintes parentes do/da estudante tém ou
tiveram PRESSAO ALTA (hipertens&o arterial)?

5.6.2 Variaveis dependentes

e Glicemia de jejum
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Foi considerado valores normais de glicemia os que variaram entre 70 e 99
mg/dL; apresentaram risco aumentado para o desenvolvimento de diabetes,
valores entre 100 e 125 mg/dL e, foram considerados diabéticos os adolescentes

com valores de glicose em jejum =126 mg/dL (SBD,2017).

e indice HOMA-IR

Em virtude da auséncia de padronizacdao no que diz respeito aos pontos de
corte para determinagdo da RI, segundo o indice HOMA-IR, em adolescentes,
optou-se por utilizar, como ponto de corte, o valor > 2,50 para ambos 0S sexos,
recomendado por estudo de revisao realizado por Andrade et. al. (2015) com o
objetivo de identificar os pontos de corte do indice HOMA-IR estabelecidos para
adolescentes e sua aplicabilidade para o diagnéstico da Rl em adolescentes

brasileiros.

5.6.3 Covariaveis
e Sexo (masculino e feminino);
e Faixa etéria (12 a 14 anos e 15 a 17 anos);
e Tipo de escola (Publica municipal e estadual; Privada).
e Estado de peso
e Baixo peso e eutrofia incluidos na categoria “Eutréficos”;

e Sobrepeso e obesidade incluidos na categoria “Excesso de peso”.

O estado de peso foi baseado nas classificagcdes do indice de Massa
Corporal por idade (IMC/1), que estabelece pelo Escore-Z:

e Sobrepeso (>Escore-z +1 e < Escore-z +2);

Obesidade (>Escore-z +2);

Eutrofia (=Escore-z -2 e <Escore-z +1);

Baixo peso (= Escore-z -3 < Escore-z -2);

Muito baixo peso (< Escore-z -3).
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5.7 Tratamento estatistico

As analises dos dados foram realizadas no software Stata® (Statacorp,
College Station, Texas, USA) versdo 15.1, utilizando-se o0 modulo survey
considerando andlise de dados de amostra complexa.

Foi utilizado o teste qui-quadrado Pearson para avaliar a existéncia de
associagao entre as variaveis de diabetes (glicose), resisténcia insulinica (HOMA-
IR), histdria familiar de diabetes e hipertensdo com o estado de peso, segundo o
sexo. Foram estimadas as médias das variaveis da glicose e indice HOMA-IR,
com os respectivos intervalos de confianca de 95% (IC95%).

Foi calculada a Razdo de Chance - RC, (Odds ratio — OR), com intervalo de
confianca de 95%, estimada pelo modelo de regressao logistica, para medir a
forca de associacdo entre as variaveis independentes (histéria familiar de diabetes
e hipertensao) e as variaveis dependentes (glicose e HOMA-IR). Foram estimadas
as RCs brutas e ajustadas por sexo, idade, tipo de escola e estado de peso. O
nivel de significAncia adotado foi de 5%.

5.8 Aspectos Eticos

O ERICA foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de
Estudos em Saude Coletiva da Universidade Federal do Rio de Janeiro (Parecer
01/2009, Processo 45/2008) (ANEXO D) e de cada uma das instituicoes
participantes, uma em cada unidade da federacao brasileira e no Distrito Federal,
em obediéncia a Resolucdo do Conselho Nacional de Saude n°466/12 sobre -
Pesquisa envolvendo Seres Humanos.

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Pesquisa e Publicagbes do
ERICA, que é composto por um Corpo Editorial denominado Editores Temaéticos,
representantes de diferentes centros de investigacdo, nas diversas areas de
interesse relacionadas ao ERICA e tem como finalidade produzir evidéncias
cientificas de qualidade, de forma a aumentar a probabilidade de que seus
resultados possam ser publicados em periédicos de qualidade e em eventos

cientificos reconhecidos.
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Todos os adolescentes que aceitaram participar do estudo assinaram o
Termo de Assentimento Livre e Esclarecido (TALE), bem como entregaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) assinado por responsavel,

obrigatério para todos que participaram da coleta de sangue (BLOCH et al., 2015).
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6 RESULTADOS

A amostra final foi composta por 37.892 adolescentes brasileiros de ambos
0s sexos. Deste grupo, 50,2% dos adolescentes eram do sexo feminino. Embora a
maioria estivesse em condi¢cdo de eutrofia, 26,7% encontravam-se com excesso
de peso (Tabela 1).

A prevaléncia de resisténcia a insulina (HOMA-IR) foi de 24,8% e 4,1% dos
adolescentes apresentaram valores elevados de glicemia de jejum. Além disso,
15,5% e 44,9% dos adolescentes tinham pelo menos um dos progenitores com

diabetes e com hipertensao arterial, respectivamente (Tabela 1).

Tabela 1 - Caracteristicas sociodemograficas, prevaléncia de resisténcia a insulina
(HOMA-IR), glicose elevada, historia familiar de diabetes e de hipertensdo em
adolescentes brasileiros. ERICA, 2013-2014.

Variaveis %

Sexo (n=37892)

Feminino 50,2

Masculino 49,8
Estado de peso (n=37892)

Eutroéficos 73,3

Excesso de peso 26,7
Glicose (n=37729)

Adequado 95,9

Excessivo 4,1
HOMA-IR (n=37602)

Adequado 75,2

Excessivo 24,8
HF diabetes (n=21420)

N&o 84,6

Sim 15,4
HF hipertenséo (n=22675)

N&o 55,1

Sim 449

HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment for Insulin Resistance. HF: Histoéria familiar.
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Tabela 2 - Comparagédo de médias de concentragdes de glicose e indice HOMA-

IR de adolescentes brasileiros, estratificados por sexo e por estado de peso.
ERICA, 2013-2014.

Variaveis Feminino Masculino
Média IC 95% Média IC 95%
Glicose' 85,10 84,62-85,59 87,61 87,17-88,06
HOMA-IR? 2,21 2,11-2,31 1,89 1,82-1,95
Eutréficos Excesso de peso
Glicose® 85,95 85,48-86,46 87,46 86,98-87,95
HOMA-IR* 1,75 1,70-1,79 2,88 2,75-1,79

HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment for Insulin Resistance. IC: Intervalo de confianca. 'Sexo feminino: n=22634;
Sexo masculino: n=15095 . 2Sexo feminino: n= 22559; Sexo masculino: n= 15043. *Eutréficos: n= 28012 ; Excesso de peso:
n=9717 . *Eutréficos: n= 27913. “Excesso de peso: n=9689.

Observou-se, de acordo com a Tabela 2, que os adolescentes do sexo
feminino apresentaram maiores médias de indice HOMA-IR, quando comparadas
aos adolescentes do sexo masculino, em contrapartida, este grupo mostrou
maiores medias nas concentracfes plasmaticas de glicose. Notou-se ainda
médias mais elevadas de glicose plasméatica e indice HOMA-IR entre
adolescentes com excesso de peso.

Tabela 3 — Prevaléncia de glicemia elevada, resisténcia a insulina, HF diabetes e
hipertenséo segundo sexo e estado de peso. ERICA, 2013-2014.

Feminino Valor de Masculino Valor de
Variaveis . Excesso * . Excesso de %
Eutrofia d p Eutrofia p
€ peso peso
Glicose’ 2,2 4,1 0,002 5,5 5,6 0,934
HOMA-IR? 20,6 51,3 <0,001 12,2 44,2 <0,001
HF diabetes® 14,2 20,9 <0,001 14,2 16,6 0,265
HF hipertens&o4 43,9 51,4 0,003 41,1 51,2 <0,001

HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment for Insulin Resistance. HF: Histéria familiar. *Teste Qui-Quadrado de Pearson.
p<0,05. 'Sexo feminino: n=22634; Sexo masculino: n=15095. *Sexo feminino: n=22559; Sexo masculino: n=15.043. *Sexo
feminino: n=13046; Sexo masculino: n=8374. *Sexo feminino: n= 13795; Sexo masculino: n=8880.
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Nesse estudo, 0 excesso de peso nas adolescentes associou-se com
presenca de resisténcia a insulina (HOMA-IR) (p<0,001) e com maior
concentracdo plasmética de glicose (p=0,002). Encontrou-se também maior
namero de casos de parentes de primeiro grau com DM (p<0,001) e HA (p=0,003)
no grupo das adolescentes com excesso de peso (Tabela 3).

Entre os adolescentes do sexo masculino, o excesso de peso esteve
associado com a presenca de resisténcia a insulina (p<0,001). Encontrou-se,
ainda, maior prevaléncia de casos de histéria familiar de hipertensdo arterial nos
adolescentes com acumulo excessivo de gordura corporal (p<0,001) (Tabela 3).

Analisando-se o0s resultados apresentados na Tabela 4, nota-se que
adolescentes do sexo feminino com parentes de primeiro grau com diabetes
tiveram, aproximadamente, 2,6 (IC 95%) vezes mais chances de ter diabetes
mellitus do que os adolescentes sem historia familiar para esta comorbidade.

Tabela 4 — Associacdo entre a histéria familiar de diabetes e hipertensédo e
prevaléncia de glicemia elevada e resisténcia a insulina (HOMA-IR) em
adolescentes brasileiros, estratificado por sexo. ERICA, 2013-2014.

Feminino Masculino

Histdria Familiar Glicose HOMA-IR Glicose HOMA-IR
OR IC95% OR IC9% OR IC95% OR  IC95%

Diabetes
OR bruto 2,57* 1,03-6,48 1,46* 1,05-2,02 1,37 0,62-3,01 1,45 0,82-2,55
OR ajustado

Presenca de HF 2,36* 103542 129 0,90-1,85 1,45 0,69-3,05 1,42 0,82-2,45

Hipertensao

OR bruta 1,65 0,90-3,05 1,21 0,92-1,59 1,35 0,74-2,47  1,60* 1,05-2,43
OR ajustado
Presenca de HF 1,59 0,87-292 1,12 0,84-1,50 1,35 0,74-2,46 1,47 0,96-2,19

HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment for Insulin Resistance. IC: Intervalo de confianca. HF: Histéria familiar. *Teste Qui-
Quadrado de Pearson. p<0,05.
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Da mesma forma, a historia familiar de diabetes associou-se com a presenca
de resisténcia a insulina para o sexo feminino, em analise bruta (ORput=1,46 - IC
95%), ndo sendo significativa apos ajustes. A histéria familiar de diabetes nao
mostrou relagdo com diabetes e resisténcia a insulina nos adolescentes do sexo
masculino (Tabela 4).

N&o foram encontradas associacdes entre a historia familiar de hipertenséo
arterial e a presengca de DM e RI nas adolescentes. Para 0 sexo masculino, a
histéria familiar de HA associou-se com a resisténcia insulinica (ORprut0=1,60 - IC
95%), ndo sendo significativa apés ajustes (Tabela 4).

A historia familiar de diabetes ndo mostrou relagdo com a presenca de DM e
RI em adolescentes eutrdficos. Ja em adolescentes com excesso de peso, a
historia familiar de diabetes esteve associada com o diabetes mellitus
(ORprio=3,20 - IC 95%; ORyjustado=3,29 - IC 95%) e resisténcia a insulina
(ORbruto=1,57 - IC 95%; ORgjustado=1,53 - IC 95%), mesmo apoés ajustes ( Tabela 5).

Tabela 5 — Associacdo entre a historia familiar de diabetes e hipertenséo e
prevaléncia de glicemia elevada e resisténcia a insulina (HOMA-IR) em
adolescentes brasileiros segundo estado de peso. ERICA, 2013-2014.

Eutréficos Excesso de peso

Histéria Familiar Glicose Homa-ir Glicose Homa-ir
OR IC 95% OR IC 95% OR IC 95% OR IC 95%

Diabetes
OR bruto 1,10 0,60-2,03 1,22 0,81-1,84 3,20* 1,67-6,13 1,57* 1,21-2,04
OR ajustada

Presenca de HF 1,16 0,66-2,06 1,21 0.80-1,82 3,29* 1,83-5,93 1,53* 1,19-1,96

Hipertenséo

OR bruta 1,33 0,80-220 1,14 0,89-1,45 1,64 1,06-2,55 1,46 1,08-1,98
OR ajustada
Presenca de HF 1,35 0,82-2,21 1,11 0,85-1,44 1,64* 1,05-2,56 1,65* 1,04-2,60

HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment for Insulin Resistance. IC: Intervalo de confianga. HF: Histéria familiar. *Teste
Qui-Quadrado de Pearson. p<0,05.
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A histéria familiar de hipertensdo ndo se associou com DM e RI entre os

adolescentes eutroficos. Porém, entre os adolescentes com excesso de peso, ter

pelo menos um dos progenitores com hipertensao elevou em 1,64 (IC 95%) e 1,46

(IC 95%) vezes a chance de esse adolescente ter DM e RI, respectivamente,

mantendo-se o0 risco apos ajustes (ORgjustado=1,64 para DM -

ORajustado=1,65 para RI - IC 95%), como apresentado na Tabela 5.

IC 95%;

Tabela 6 — Associacdo entre a historia familiar de diabetes e hipertenséo e
resisténcia a insulina (HOMA-IR) em
adolescentes brasileiros segundo estado de peso, estratificados por sexo. ERICA,

prevaléncia de glicemia elevada e

2013-2014.
Eutréficos Excesso de peso
Histéria Familiar Glicose HOMA-IR Glicose HOMA-IR
OR IC 95% OR IC 95% OR IC 95% OR IC 95%

FEMININO
Diabetes
OR bruto 1,26 0,42-3,72 1,10 0,68-1,74 4,81* 1,81-12,80 1,66* 1,15-2,40
OR ajustada

Presenca de HF 1,22 0,40-3,71 1,08 0.67-1,73 5,22 2,08-13,09 1,69* 1,18-2,42
Hipertensédo

OR bruta 1,61 0,77-3,38 1,05 0,78-1,42 1,66 0,76-3,62 1,28 0,93-1,75
OR ajustada

Presenca de HF 1,59 0,80-3,17 1,05 0,74-1,47 1,72 0,80-3,68 1,28 0,93-1,76
MASCULINO
Diabetes
OR bruto 1,02 0,47-2,22 1,45 0,75-2,83 2,28* 1,12-4,64 1,40 0,93-2,09
OR ajustada

Presenca de HF 1,13 0,54-2,40 1,45 0.74-2,83 2,41* 1,20-4,85 1,35 0,87-2,09
Hipertenséo

OR bruta 1,22 0,63-2,32 1,23 0,81-1,88 1,63 0,94-2,84 1,69* 1,05-2,72
OR ajustada

Presenca de HF 1,23 0,64-2,36 1,23 0,82-1,86 1,56 0,88-2,77 1,76* 1,14-2,72

HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment for Insulin Resistance. IC: Intervalo de confian¢a. HF: Histéria familiar. *Teste

Qui-Quadrado de Pearson. p<0,05.

Entre os adolescentes eutroficos, independentemente do sexo, a historia

familiar de diabetes e de hipertensdo arterial ndo demostraram relacdo com a

resisténcia a insulina e com alteracdes na glicemia de jejum (Tabela 6).
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Em contrapartida, adolescentes com excesso de peso que tinham pelo
menos um dos progenitores com diabetes apresentaram maiores chances de
alteracées na glicemia (ORajustado=5,22 para sexo feminino - IC 95%;
ORgjustado=2,41 para sexo masculino - IC 95%). A histéria familiar de diabetes
também esteve associada a Rl entre as adolescentes com excesso de peso
(ORprito=1,66 - IC 95%; ORgjustado=1,69 - IC 95%) (Tabela 6).

A presenca de casos de hipertensédo arterial entre parentes de primeiro grau
elevou a chance dos adolescentes do sexo masculino, com excesso de peso,
apresentarem resisténcia insulinica (ORpruo=1,69 - IC 95%; ORgjustado=1,76 - IC
95%). A historia familiar de hipertenséo arterial ndo demonstrou associacdo com a

glicemia de jejum e RI entre as adolescentes (Tabela 6).
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7 DISCUSSAO

No presente estudo, verificou-se associacdo entre a histdria familiar de
diabetes em parentes de primeiro grau com a presenca da doenca em
adolescentes brasileiros com excesso de peso, independentemente do sexo.
Observou-se ainda relacdo entre a presenca de diabetes em pelo menos um dos
progenitores com resisténcia insulinica nas adolescentes com excesso de peso.

Entre as adolescentes, os valores de HOMA-IR apresentam maiores médias,
quando comparadas aos adolescentes do sexo masculino. Corroborando com 0s
resultados encontrados por Viloria e Stepenka (2010), que observaram maior risco
de pré-diabetes em adolescentes do sexo feminino com excesso de peso ou
obesidade, com antecedente familiar de diabetes.

Estudo realizado por Staiano, Grupta e Katzmarzyk (2014) também
demonstrou maiores inadequacdes de resisténcia a insulina, de insulina alterada e
de excesso de gordura corporal no sexo feminino. Do mesmo modo, estudo
realizado no municipio de Guabiruba - Santa Catarina, mostrou maior prevaléncia
de RI entre as adolescentes (ROSINI et. al., 2015).

Confirmando tais achados, o estudo de coorte sobre DM, realizado com
adolescentes americanos (Treatment Option for Type 2 Diabetes in Adolescents
and Youth, TODAY), apontou que 65% dos pacientes com a patologia eram do
sexo feminino (COPELAND et. al., 2011). Além disso, segundo as Diretrizes da
Sociedade Brasileira de Diabetes 2017-2018 (SBD, 2017), a propor¢cao de casos
de DM entre adolescentes € de 2:1 (meninas em relacdo a meninos).

Os resultados desse estudo mostraram maiores medias nos valores de
glicemia plasmética de jejum e indice HOMA-IR em adolescentes com excesso de
peso. Para Galvao et. al. (2012), a resisténcia a insulina foi descrita como a
principal alteracdo metabdlica da obesidade, sendo esta relacionada
majoritariamente com o acumulo de gordura abdominal.

Nesse estudo, independentemente do sexo, os adolescentes com excesso
de peso que tinham pelo menos um dos progenitores com diabetes apresentaram

maiores chances de alteragdes na glicemia de jejum.
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Reforcando estes achados, Viloria e Stepenka (2010) observaram que
adolescentes obesos com historico familiar de DM apresentaram maiores valores
de glicemia de jejum, quando comparados ao grupo de adolescentes obesos sem
antecedentes familiares desta patologia, concluindo que a histéria familiar de
diabetes apresentou-se como um fator de risco dependente, que necessitou da
presenca de transtornos nutricionais, como 0 sobrepeso e a obesidade, para
exercer sua acao predisponente ao desenvolvimento do pré-diabetes.

Estudo realizado por Copeland et. al. (2011) mostrou que o impacto da
obesidade no risco de desenvolver diabetes entre criancas e adolescentes foi
maior na presenca de historia familiar positiva para essa doenca. Resultado similar
ao estudo de Cesarini (2001), realizado com criangcas e adolescentes de S&o
Paulo, Brasil, que evidenciou elevacdo da Rl em individuos com excesso de peso
gue tinham antecedentes familiares de DM2.

Da mesma forma, Fernandez, Rode e Gil (2011) observaram que a presenca
de obesidade e de historia familiar de DM2 de criancas e adolescentes esteve
relacionada com maior incidéncia de resisténcia a insulina.

Segundo a Associacdo Americana de Diabetes (ADA, 2015), um a cada trés
pacientes com RI, em média, desenvolve diabetes mellitus, sendo que o maior
risco para o desenvolvimento desta doenca é observado entre individuos com
histdria familiar de primeiro grau e/ou obesidade.

A prevaléncia de adolescentes com historico familiar de diabetes neste
estudo foi de 15,4%. Ja& em estudo realizado com adolescentes venezuelanos, a
prevaléncia de histéria familiar de DM foi de 28% (VILORIA E STEPENKA, 2010).

Copeland et. al. (2011), ao avaliarem adolescentes diabéticos, encontraram
89,4% destes com presenca de pelo menos um dos seus progenitores com
diabetes mellitus. Da mesma forma, Rosemloom, Joe e Winter (1999),
demostraram que 65% dos jovens com DM apresentaram pelo menos um familiar
de primeiro grau com a patologia.

Estudo de coorte de 12 anos realizado por Zhang et. al. (2017), observou a
influéncia da historia familiar de diabetes em parentes de primeiro grau no

desenvolvimento dessa patologia em adultos, encontrando alta taxa de conversao
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de ndo-diabéticos para diabéticos em individuos com histéria familiar de DM2,
sendo que, neste grupo, esta se manifestou em idades mais jovens.

Em relacdo a histéria familiar de hipertensdo arterial, observou-se neste
estudo associagdo com resisténcia insulinica em adolescentes do sexo masculino
com excesso de peso. Estes achados corroboram com o estudo de Jardim et. al.
(2015), que encontrou aumento dos niveis plasmaticos de insulina e de HOMA-IR
para individuos jovens com predisposicao hereditaria para a hipertensao arterial.

Apesar de néo terem sido encontrados outros trabalhos que investigaram a
associagdo entre a histéria familiar de hipertensdo e a presenca de resisténcia a
insulina e diabetes, a relacdo entre estas patologias € conhecida. Dados da
Sociedade Brasileira de Diabetes (2017) apontam que a hipertenséo arterial € 2,4
vezes mais frequente nos individuos com diabetes, chegando a ser 3,8 vezes
maior nos individuos com menos de 44 anos de idade.

Estudo realizado por Rodrigues et. al. (2015) encontrou maior nimero de
hipertensos entre os diabéticos. JA Morais et. al. (2016), ao investigarem a relacao
da resisténcia insulinica com a hipertensao arterial, constataram que adolescentes
com indice HOMA-IR alterado possuem duas vezes mais chances de apresentar
alteracéo na presséo arterial. Da mesma forma, estudo realizado por Leal et. al.
(2016) verificou aumento das medianas de pressao arterial sistélica (p=0,023) a
medida que os valores do HOMA-IR elevavam.

Neste estudo encontrou-se, ainda, maior prevaléncia de histéria familiar de
DM e HA em parentes de primeiro grau nos adolescentes com acimulo excessivo
de gordura corporal, o que pode ser explicado pela influéncia do ambiente familiar
favoravel ao desenvolvimento de comportamentos que levam ao ganho de peso
corporal.

Estudos confirmam que o ambiente familiar é determinante para o
desenvolvimento e manutencdo dos comportamentos alimentares saudaveis
nessa faixa etaria, uma vez que o padrao alimentar praticado no ambiente familiar
influencia na postura do adolescente frente a sua saude (CARDOSO et. al., 2015;
KRAL, RAUH, 2010).
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Embora os estudos supracitados confirmem a importancia da histéria familiar
de diabetes e de hipertensdo no desenvolvimento da DM e RI, bem como ratificam
a relacdo entre os componentes da sindrome metabdlica com a resisténcia a
insulina, estudos que determinem a influéncia do fator hereditario no surgimento
da resisténcia a insulina e do diabetes mellitus, sobretudo longitudinais, nos
adolescentes, sdo escassos.

Isto dificulta a identificacdo dos individuos com risco aumentado para o
desenvolvimento destas patologias, além de impossibilitar a realizacdo de
intervencdes para alterar fatores de risco modificaveis e reduzir a prevaléncia
destas doencas, levando ao retardo no diagndstico e aumento no numero de
complicacoes.

Devido ao delineamento transversal, este estudo € Ilimitado pela
impossibilidade de definir uma relagao temporal de causalidade. Outras limitagbes
incluem: a ndo realizacdo das medidas laboratoriais para confirmar as informacdes
acerca da historia familiar referidas pelos pais ou responsaveis pelos
adolescentes, a falta de avaliacdo mais completa da composi¢céao corporal destes
adolescentes, como o uso de dobras cutaneas ou bioimpedancia, a falta de
avaliacdo dos seus habitos alimentares, nivel de atividade fisica e medida de
maturacao puberal.

Outrossim, mesmo o indice HOMA-IR sendo preconizado como o método
mais sensivel e especifico para avaliar sensibilidade insulinica em criangas e
adolescentes (BARSEEM, HELWA, 2015), a falta de padronizacdo nos pontos de
corte para determinar a Rl por este indice entre os adolescentes brasileiros deve
ser considerada como fator limitante na comparacdo dos resultados encontrados
com os apresentados na literatura.

Embora ndo se possa afirmar que os descendentes de hipertensos e
diabéticos, avaliados pelo presente estudo, desenvolveréo estas doencas e outros
agravos metabalicos relacionados, o estudo contribuiu para melhor entendimento
da relagéo entre a historia familiar de diabetes e de hipertensdo com Rl e DM, em
adolescentes brasileiros, mostrando resultados representativos e inéditos na
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literatura associados a essa populacédo, abrem-se novas linhas de estudo sobre a
tematica.

Logo, a Sociedade Brasileira de Diabetes (2017), afirma que, para se obter
sucesso no controle do diabetes e da resisténcia a insulina, € necessario
estabelecer e desenvolver novas e mais fortes parcerias entre 0Orgaos
governamentais e sociedade civil, para maior corresponsabilidade em ac0bes
orientadas para prevencéao, deteccao e controle destas comorbidades.

Essas novas estratégias devem basear-se nos fatores de risco modificaveis,
em especial o excesso de peso, promovendo um estilo de vida saudavel e
mudancas de habitos em relacdo ao consumo de certos alimentos, como bebidas
acucaradas, bem como estimular a préatica de atividade fisica (FERNANDES et.
al., 2016).

Logo, as estratégias educativas voltadas para a prevengdo devem abranger
essas multiplas anormalidades metabdlicas, o que, além de evitar o surgimento do
diabetes, também teria efeito protetivo nas doencas cardiovasculares, levando a
uma reducdo na mortalidade (SBD, 2017). Nesta perspectiva, a escola surge
como espago privilegiado para promocdo destas acles, prioritariamente na
populacdo de criancas e adolescentes (FERNANDES et. al., 2016).
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8 CONCLUSOES

Os resultados deste estudo apontaram adolescentes com histéria familiar de
diabetes, classificados com excesso de peso, apresentaram maior prevaléncia de
diabetes mellitus. Associado a isso, entre as adolescentes com excesso de peso,
a histéria familiar de DM também apresentou associacdo com resisténcia
insulinica.

No grupo dos adolescentes do sexo masculino com excesso de peso, a
histéria familiar de hipertenséo arterial aumentou a chance desse adolescente ter
resisténcia a insulina.

A indicacdo de que o fator hereditario eleva as chances destes
adolescentes terem Rl e DM, sugere que medidas de prevencdo primaria, que
considerem a influéncia genética, bem como a ambiental, devem ser
implementadas desde a infancia e adolescéncia.

Recomenda-se, assim, a criacdo de programas estratégicos de prevencao
para os mais vulneraveis a essas doengas, destinados ao controle dos fatores de
risco modificaveis, dedicando atencgdo prioritaria ao controle do peso corporal.

Ademais, sugere-se que estudos de longo prazo, com reavaliacGes
periddicas dos parametros analisados, sejam realizados, a fim de conhecer o
impacto da historia familiar de diabetes e de hipertensédo arterial em diferentes
grupos populacionais.
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Municipio/Estado: / ANEXOS
Escola:
Turma:
ESTUDO DE RISCOS CARDIOVASCULARES
Cédigo: AN EXO A EM ADOLESCENTES

Termo de Assentimento

A pesquisa Estudo de Riscos Cardiovasculares em Adolescentes — ERICA serd
realizada com adolescentes de todo o Brasil. O principal objetivo do estudo é saber quantos
adolescentes tém alteracGes do acucar ou das gorduras no sangue, excesso de peso ou
pressdo arterial elevada e assim avaliar algumas condi¢cfes de salde importantes na
populacdo de estudo. A compreensdo dos problemas de salde investigados nesta pesquisa
pode auxiliar a prevencdo de doencas na populacdo geral do Brasil. O ERICA esta sendo
coordenado pelo Instituto de Estudos em Salde Coletiva (IESC) da Universidade Federal
do Rio de Janeiro (UFRJ), conta com a participacdo de vérias instituicdes de pesquisa e
ensino do pais e esta sob a coordenacdo geral do Prof. Dr. Moyseés Szklo.

Nesta pesquisa, serdo realizadas medidas de peso, circunferéncia da cintura, altura e
pressdo arterial, aléem de exames de sangue para avaliar colesterol (total, triglicerideos e
HDL), glicose (agucar), insulina e hemoglobina glicada. Uma parte da amostra de sangue
sera armazenada para possiveis futuras analises de: marcadores anti-inflamatérios,
hormonais, micronutrientes e xenobio6ticos (substancias ndo produzidas no nosso
organismo) na dependéncia de disponibilidade de recursos e dos resultados do estudo.

O adolescente que participar do estudo também respondera a um questionario sobre
habitos de vida, tais como alimentacdo, pratica de atividade fisica, tabagismo e sobre
participacdo no mercado de trabalho. Essa entrevista levard cerca de trinta minutos.
Precisaremos também da participacdo do responsavel, que deverd responder a um
questionario sobre o histérico de doencas na familia, assim como dados de infancia do
adolescente. As informacdes contidas neste Termo de Assentimento estdo de acordo com
as normas éticas destinadas a pesquisa envolvendo seres humanos da Comisséo Nacional de
Etica em Pesquisa (CONEP) do Ministério da Salide. Em caso de ddvidas, entrar em
contato com o pesquisador responsavel na sua cidade ou com o Comité de Etica em
Pesquisa (CEP):

Nome do pesquisador responsével: ClEF 2o Camit CEImirm o CEP Local
— IESC/UFRJ
Av.Brigadeiro Trompowsky-s/n°-
Telefone: Pca da Prefeitura, Ilha do Fundéo,

Rio de Janeiro. Tel: (21) 2598-9276
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Todas as informacdes que serdo obtidas sdo confidenciais, ou seja, 0 nome do
adolescente ndo aparecerd em nenhuma andlise. Os resultados das avaliacbes de peso,
pressdo arterial e exames laboratoriais estardo disponiveis para o adolescente e seu
responsdvel. Se for detectada alguma alteracdo que necessite de avaliacdo e
acompanhamento médico, o adolescente e seu responsavel serdo informados e receberdo
um encaminhamento para uma Unidade de Salde da cidade, que estara a par do estudo e
preparada para recebé-los.

N&o hé despesas pessoais para 0 adolescente que participar da pesquisa. Também nédo
havera compensacdo financeira relacionada a participacdo. Os dados coletados nesta
pesquisa serdo utilizados especificamente para este estudo e para artigos relacionados a
propria pesquisa, ndo podendo ser utilizados para nenhuma outra pesquisa de outra ordem
sem seu consentimento.

E garantida a liberdade de ndo querer participar da pesquisa, parcialmente ou
integralmente. A recusa ndao causara nenhum prejuizo na relagdo com os pesquisadores ou
com a escola.

Para o adolescente:
Vocé entendeu e se sente perfeitamente esclarecido(a) quanto 1Sim 1 Nzo

aos objetivos da pesquisa?

Vocé entendeu e se sente perfeitamente esclarecido(a) quanto a

i R ) ] Sim ] Nao
como seré a participacdo dos adolescentes na pesquisa?

Vocé concorda em participar da pesquisa respondendo ao

questionario e fazendo avaliacdo de peso, altura, cintura e pressdo [ Sim L] Nao
arterial?

Confirmo ter recebido cdpia assinada deste Termo de Assentimento.

Data: de de 20

Nome do adolescente:

Assinatura do adolescente:




Municipio/Estado: /
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Escola:

Turma:
- ANEXO B
Codigo:
ESTUDO DE RISCO$ CARDIOVASCULARES
EM ADOLESCENTES

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

A pesquisa Estudo de Riscos Cardiovasculares em Adolescentes — ERICA sera
realizada com adolescentes de todo o Brasil. O principal objetivo do estudo € saber quantos
adolescentes tém alteracGes do acucar ou das gorduras no sangue, excesso de peso ou
pressdo arterial elevada e, assim, avaliar algumas condi¢cdes de saude importantes na
populacdo de estudo. A compreensdo dos problemas de saude investigados nesta pesquisa
pode auxiliar a prevencdo de doencas na populacdo geral do Brasil. O ERICA esta sendo
coordenado pelo Instituto de Estudos em Salde Coletiva (IESC) da Universidade Federal
do Rio de Janeiro (UFRJ), conta com a participacdo de varias instituicbes de pesquisa e
ensino do pais e estd sob a coordenacdo geral do Prof. Dr. Moyses Szklo.

Nesta pesquisa, serdo realizadas medidas de peso, circunferéncia da cintura, altura e
pressao arterial, além de exames de sangue para avaliar colesterol (total, triglicerideos e
HDL), glicose (acucar), insulina e hemoglobina glicada. Uma parte da amostra de sangue
ser4d armazenada para possiveis futuras analises de: marcadores anti-inflamatorios,
infecciosos, hormonais, tumorais, micronutrientes (vitaminas, minerais e outros) e
xenobioticos (substdncias ndo produzidas no nosso organismo) na dependéncia de
disponibilidade de recursos adicionais para complementar as informacdes obtidas.

O adolescente que participar do estudo também respondera a um questionario sobre
habitos de vida, tais como alimentacdo, pratica de atividade fisica, tabagismo e sobre
participacdo no mercado de trabalho. Essa entrevista levara cerca de trinta minutos.
Precisaremos também da participacdo do responsavel, que deverd responder a um
questionario sobre o histérico de doencas na familia, assim como dados de infancia do
adolescente. As informacdes contidas neste Termo de Consentimento estdo de acordo com
as normas éticas destinadas a pesquisa envolvendo seres humanos da Comissao Nacional de
Etica em Pesquisa (CONEP) do Ministério da Saude. Em caso de dlvidas, entrar em
contato com o pesquisador responsavel na sua cidade ou com o Comité de Etica em
Pesquisa (CEP):

Todas as informacdes que serdo obtidas sdo confidenciais, ou seja, 0 nome do
adolescente ndo aparecerd em nenhuma analise. Os resultados das avaliacbes de peso,
pressao arterial e exames laboratoriais estardo disponiveis para o adolescente e seu
responsdvel. Se for detectada alguma alteracdo que necessite de avaliacdo e
acompanhamento medico, o adolescente e seu responsavel serdo informados e receberédo
um encaminhamento para uma Unidade de Salde da cidade, que estara a par do estudo e
preparada para recebé-los.

N&do ha despesas pessoais para o adolescente que participar da pesquisa. Também
ndo havera compensacdo financeira relacionada a participacdo. Os dados coletados nesta
pesquisa serdo utilizados especificamente para este estudo e para artigos relacionados a
propria pesquisa, ndo podendo ser utilizados para nenhuma outra pesquisa de outra ordem
sem seu consentimento.

E garantida a liberdade de ndo querer participar da pesquisa, parcialmente ou
integralmente. A recusa ndo causara nenhum prejuizo na relagdo com os pesquisadores ou
com a escola.



55

Para o adolescente:

Vocé entendeu e se sente perfeitamente esclarecido(a) quanto aos objetivos da pesquisa? )
L] Sim [ Néo

Vocé entendeu e se sente perfeitamente esclarecido(a) quanto a como sera a participagdo  [] Sim [ Néo
dos adolescentes na pesquisa?

Vocé concorda em fazer exame de sangue para as andalises laboratoriais? ) )
1 Sim 1 Néo
Vocé autoriza 0 armazenamento do sangue coletado para futuras analises de marcadores

bioldgicos? OSim [0 Nao
Gostaria de receber o resultado desses exames? )

Endereco: 0Sim [ Nao
Tel 1. Tel.2: Cel:

E-mail:

Confirmo ter recebido cdpia assinada deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.
Nome do Adolescente:
Assinatura do Adolescente:

Para o responsavel:

O(a) Sr.(a) entendeu e se sente perfeitamente esclarecido(a) quanto aos objetivos da pesquisa? 7 Sim [ Nio
O(a) Sr.(a) entendeu e se sente perfeitamente esclarecido(a) quanto a como sera a participagdo
do adolescente na pesquisa?

O(a) Sr.(a) autoriza a coleta de sangue de seu filho ou adolescente por quem é responsavel para
analises laboratoriais? L] Sim [J Néo

L] Sim [1 Néo

O(a) Sr.(a) autoriza o0 armazenamento do sangue coletado do seu filho ou adolescente por quem é

) . e 01 Sim 01 Néo
responsavel para futuras analises de marcadores biol6gicos?

Gostaria de receber o resultado desses exames?

Endereco: L1 Sim L1 Néo
Tel . 1: Tel.2: Cel:

E-mail:

Confirmo ter recebido cdpia assinada deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.
Data: de de20 .
Nome do Responséavel:
Assinatura do Responsavel:

Assinatura do Pesquisador:

CEP Local
Nome do pesquisador responsavel: CEP do Centro Coordenador:

IESC/UFRJ
Av.Brigadeiro Trompowsky-s/n°-
Pca da Prefeitura, 1lha do Fundao,

Rio de Janeiro. Tel: (21) 2598-9276

Telefone:
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ANEXO C

ERICA

| | EBNTUD{D DE HSLALI!- AR SRE

MOOLEACENTES

QUESTIONARIO DO RESPONSAVEL

Bloco 1: Perguntas sobre quem estd preenchendo esse formulirio

Sria) responsdvel, para complementar as informagies sobre a saide dos escolarves, gostariamos da
sua participagdo preenchendo esye guestiondrio. Assinale com wm X no guadro ao lado da resposta

correli.
P]‘l:l:l'lch:i_ﬂ'l:ﬂ to meservado,
FAVOR NAO PEEENCHA.

L. Qual o SEU sexo? |:|

L Masculino || 2, Feminino
2. Qual sen parentesco com o/a estudante? I:I

I__I'l. Pai/ mie

|12, Irméo f irmi

|13, Padmsto f Madrsta
4 Avidfavi

I__I'5. Outm parente. Qual?

I__ 6 Outmo nio parente. (uaal ?

Bloco 2: Perguntas sobre a MAE do/da estudante

MNormwe da Mae: [0 0 0 0 0

J. Quantos anos a mae tem? ||| anos [ 199, Mo se |:|:|

4. Qual a data de nascimento da mae?

N T O . I I L[99, Nao sei
5. Qual a cor da pele da mie? |:|
| I'l. Branca [ I5 Indigena
| 2 Negra/preta [__l6. Outra
| 3. Mulatafparda’morenacaboclal |19, Mao ser S niao lembro S
cafuza/mameluca prefiro nao esponder

14 Amarela (oriental)
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ESTLERD D RGOS CARDERLOULARTS
1 ADOLERCINTRE

6. Até que grau escolar a mae estudoun festd estudando? I:I
||l Naoestudon

12 Cursou até trés anos do ensino fundamental ou primeiro grau (primino)

| 3. Cursou mais de rés anos do ensino hundamental ou primero graw, mas nao wrminou

|14 Terminou o ensino fundamental ou primeim grau (gindsio)

15 Cursou o ensino médio ou segundo grau (centilico), mas nio terminou
[__I6 Terminou o ensino médio ou segundo grau (cientifico)

|17 Cursou alguns anos de faculdade, mas néo erminou (superior incompleto)
|18 Terminou a faculdade (superior comple to)

19 Niio sei/ nio kembro / prefiro nio responder

7. A mibe dofda estudante trabalha? I:I
|11, Forade casa
|12, Em casa, sem considerar os alazeres domé sticos
|13, Emcasa, s com os afazeres doméstioos (Do lar)
14 Nao trabalha

19 Mao sei
8 OQual € a altura da MAE dova estudanie? mictros de altura 11999 Nio sei
9. Qual ¢ o peso atual da MAE do/a estudante? gquilos || 999, Nio sei

Bloco 3: Ocorréncia de doencas na FAMILIA do/da estudante

10, O médico ja disse que os seguinies parenies do'da estudante tem ou tiveram PRESSAQ
ALTA (hipertensio arterial)?

Pai 10 N 1L Sim |9 Nao se

Miie [0 Mao 1L Sim |9 Nao sei

Irmoownirma |10 Nio |11 Sim || 9 MNio sei

Outro parente L T0CNao | 1L Sim | 19 Nao sei

11, O médico ji disse que os seguintes parentes do/da estudante tem ou tiveram PROBLEMAS

NO CORACAO (angina, isquemia, infarto do miocardio, “problemas™ nas corongrias)?

Pai [T Mao L L Sim L 19 MNao sei
M [T Mao | L Sim 19 Nao sei

Immaoownirmia |10 Nao |11 Sim || 9 MNao sei

Dhutro parente 10 MNas L1 Sim |9 Mo sel
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EFTUCNG D AIOOH R RONELARTS
P ASOLTCINTS

12. O médico ja disse que os seguintes parentes do/da estudante tem ou tiveram DERRAME
CEREBRAL {(embolia, isquemia ou infarto cerebral, hemorragia cerebral, atague isquémico
transitorio, AVC, AVE)?

Pai L0 Mao L1 L Sim |9 Nao se
Mie |10 Mao 1L Sim || 9.N&o sei
Irmio ow immi LT Nao L1 Sim o |19 NEo sel
Outro parente L0 Niao L Sim | [9.Nio sei

13. O médico ja disse que os seguintes parentes do/da estudante tem ou tiveram DIABETES

acicar alto no sanguoe)?

Pai L0 Nae 111 Sim |1 9.Nao sei
Mie 1O Mao L Sm |19 Mo sei
Irmio ou irmé [0 Mao LT L Sim |9 Mo sei
Outro parente L0 Maoe LI L Sim | BNao sei

4. O médico ji disse que os seguintes parentes do/da estudante tem ou tiveram COLESTEROL

AUMENTADO  gorduras elevadas no sanguoe)?

Pai L0 Mao LI L Sim | I9Nao sei
M T MNao | 1L Sm |19 MNao sei
Imio ouimmi [ 10 Nao | L Sim | 9 Mo sel
Dhuiro parente |10 Nao | TL Sim | 9MNEo sel

15, Qual é a altura do PAT dofa estudante ?

metros de altura | 1999, Nao sei I:l:l:l

16. Qual é o peso atual do PAL do/a estudante? [ 1999, Mao sei I:I:I:I

guilos

Bloco 4 Sobre o nnscimento dodda ESTUDANTE

17, Quoante tempo doroo a gestacio doda) estodante?!

18, Qual foi o peso do(a) estudanite no nascimento?
I

meses || 99, Niio sei |:|:|

quilos | | | | |
[ 9999, Nio sei

1%, Qual Foi o comprimento dofa) estudante ao nascimento? centimetros I:I:I:I

[ 1999, MNao sel / nao lembro
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ENTLE [ AR CAADMRRLCLLAAT
P ASRDLERCTRTRS

20, Foi amamen tado no peito? || 1.5im [ 12 Nao I 19.Mao sei / nao lembro

21, Por quanto tempo foi amamentado no peito?
A || I meses (810 At | lanos

22, Por gquanto tempo foi amamentado s no peito (sem nenhuma comple mentagio como

ilils

dgua, cha, leite, papinhas e outros alimentos infantis)?
Al || meses OU  Aé |l anos

Bloco 5: Sobre a sadde do/da ESTUDANTE

23, Elela) tem alguma das doencas a seguir:

Asma f Bronguite [ 10 Nao L 1L Sim |9 Nio sel
Digbetes 10 Mao L IL Sim  1__| 9MN&o sei
Febre reumitica [ 10 Nao L L Sim |9 Niosei
Problema de coragio IO Maoe LI L Sim 9. Nao sei
Problema wenal L0 Mae | TL Sim |19 Nao sei
Oura deenga crimica [ 10 Nao L 1L Sm |19 Niosei Qual?

M. Quantas vezes ele(a) foi internado por llgum proble ma de saude no altimo ano?

[ 10OMenhuma | [ Iwvee || 2veres |13 oumas veees |19 Nao sei I:I
25, Quantas vezes ele(a) foi atendido em servico de emergéncia por algum problema de sainde no
iltimo ano?

| 10OMemhuma |11 wvee || 2veres |13 oumais veees |19 Nio sal I:I

26. Em gque cidade ofaestodanie nascew:

27. Em que Estado (UF) o/a estudante nascew:
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IR EM UM IMA DE SEMANA COMUM,
a que horas o'a estudante costuma
DOEMIR? Margue com um X a hora
correspondente no quadrado. ASSINALE
APENAS UMA OPCAO:

& horas da noite
7 horas da noie

E horas da noie
9 horas da noie
10 horas da noire
1 homs da noite
Meia noite

| hora da manhi
2 horas da manha
3 horas da manha
4 horas da manha

& horas da manhi
7 horas da manhi
& horas da manhi
9 horas da manhi
10 horas da manha
11 horas da manhi
Meio dia

| hora da tarde

2 horas datarde

3 horas da tarde

4 horas da tarde

O000000000oO

5 horas da manha 5 horas da tarde

JEM UM FIM DE SEMANA, a que
horas wa estudanie costuma DORMIRY
Margue com um X a hora correspondente
na qlindr.udn. ASSINALE APENAS UMA
OPCAO:

& horas da nodie

7 horas da noite

& horas da noite

9 horas da noite
10 homs da noite
11 hormas da noite
Me ia noie

| hora da manha
2 horas da manhia
3 horas da manhi
4 horas da manha
5 horas da manhi

O0000000O000O0

& horas da manhi
7 horas da manhi
8 horas da manhi
9 horas da manha
10 horas da manhi
11 horas da manha
Meio dia

| hora datarde

2 horas da tarde

3 horas da tarde

4 horas da tarde

5 horas da tarde

ICA

11 AR L B |

AERAHANTI

OOo0ooOooooood

OOoO0OOooooOoOonod

9. EM UM DIA DE SEMANA OOMUM,
a que horas oa estudante costumea
ACORDART Margue com um X a hora
correspondente no guadrado. ASSINALE
APENAS UMA OPCAO:

2 horas datarde

2 horas da manha

4 horas da manhd [ 4 homs da tarde
5 horas da manhi [1 5 horas da tarde
6 horms da manhi [ 6 horas da noite
7 horas da manha [0 7 horas da noite
B horms da manhii [ 8 horas da noite
9 horas da manhi (1 9 horas da noite
[0 horas damanhd [ 10 horas da noite
1 horas damanhi [ 11 horas da noite
Meio dia [ Meianoite
| hora da tarde L1 1 hora da manha
]
]

3 horas da tarde 3 horas da manha

M. EM UM FIM DE SEMANA, a que
horas wa estudante costuma A CORDA R?
Margoe com um X a hora correspondenie
(IT1] qli.udrndn. ASSINALE APENAS UMA
O CAO:

4 horas da manhi
5 horas da manhia
& horas da manhi
7 horas da manha
% horas da manhi
9 horas da manha

100 hovras da manhi
11 horas da manhi

Meio dia

| hora da tarde
2 horas da tarde
3 horas da tarde

O0000000O000O0

Fim do Questiondrio. Multo Obrigada pela sua Participagio!

4 horas da tarde
5 horas da tarde
& horas da nooe
7 horas da noie

E horas da nodte
9 horas da noie
10 horas da moie
11 horas da noite
Meia noite

| hora da manhi
2 horas da manha
3 hioras da manhi
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ANEXO D

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO
INSTITUTO DE ESTUDOS DE SAUDE COLETIVA
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

PARECER N° 01/2009
PROCESSO N©° 45/2008

Projeto de pesquisa: Estudo de Risco cardiovascular em adolescentes.

Pesquisador: Moyses Szklo

O Comité de Etica em Pesquisa, tendo em vista o que dispde a Resolugdo 196/96
do Conselho Nacional de Saude, resolveu APROVAR o presente projeto.

Entretanto como o projeto serd realizado em varios estados brasileiros solicitamos
que em cada estado haja pelo menos um CEP responsavel pelo acompanhamento do
projeto. Como o projeto deu entrada neste CEP como muiticentrico, com cddigo ERICA,
cada CEP devera apreciar com independéncia.

Informamos que o CEP estd a disposigdo do pesquisador para quaisquer
esclarecimento ou orientacdo que se fagam necessarios no decorrer da pesquisa.

tembramos que o pesquisador devera apresentar relatorio da pesquisa no prazo

de um ano a partir desta data.

Cidade Universitaria, 11 de fevereiro de 2009.

Marisa’PAlacios MC)ZRISA PALACIOS

Coordenadora CEP/NESC Coordenadora

Comité de Etica em Pesquisa
IESC - UFRI
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inslituto de Estudos te Saude Coletiva CCSiUFRI
Praga Jorge Machado Moreira, 100

Cidade Lniversitaria -+ Hha do Fundac

CEP 21 341-588 Riode Sanewa

Tel:(02 i) 2588 4328 Telifax (D21} 2270 0097
g-mail: cep@iesc.ufr|. i



ANEXO E

FICHA DE SOLICITACAO DO BANCO DE DADOS DO ERICA

Identificacio ¢ informacio do projeto

Mome: Marize Melo dos Santos
E-mail: marizesantos@ufpi.edu.br
Telefone: . Celular:
{DODy u° { 86 ) 32155803 Ramal: (DD e (86 988313310
Instituigio: Universidade Federal do Tocantins

) B Professor 1 Aluno de mesrrado [ Aluno de doutorado
Fungdio: ] Outro:
W de N de
Protocolo do 1502812118 Identificagfio 170
Projeto do Projeto
Titulo do Suscetibilidade genética relacionada a resisténcia i insulina em adolescentes
projeto:

Solicitagio dos dados

ATENCAL: Os dados do ERICA siio derivados da aplicagiio de um plano amostral complexo, que
compreende estratificagfio e conglomeragio em seus estagios de selegiio. Os pesos naturais levam em
consideraciio as probabilidades de selecfio dos individuos, enquanto que os pesos pos-estratificados
calibram a amostra de modo a refletir a distribuigio da populagiio de estudantes por sexo ¢ idade em
cada um dos estratos formados pelas capitais e regidies do Brasil. Vale lembrar que s0 ¢ possivel Fazer
inferéncia para os conjuntos de adolescentes que frequentam as escolas de municipios de mais de 100
mil habitantes no nivel das capitais, das regides geoecondmicas ou nacional. No caso das variaveis
obtidas pelas dosagens do sangue a inferéncia se refere apenas aos estudantes do tumo da manhi.

Assinale a(s) opgio(Ges)de abrangéncia geografica desejada de acordo com o seu projeto.

MNacional () Brasil { ) Capitais das 27 UF
Regiies do { ) Regifio Norte { ) Regifio Nordeste { )Regifio Centro-Oeste
Brasil ( )Regifio Sudeste ( )Regido Sul
( ) Capitais da Regifio { ) Capitais da Regifio ( ) Capitais da Regifio
Capitais das MNorte Mordeste Centro-Oeste
Regites { ) Capitais da Regifio { ) Capitais da Regifio
Sudeste Sul
{ JBelém — PA { JBoa Vista— RR ( )Macapi — AP
I
{ ) Manaus — AM { )YPalmas - TO { YPorto Velho — RO
L ( JRio Branco— AC
Capitais . _ . .
{ ) Aracaju - SI { )Fortaleza — CF { )Jofio Pessoa — PB
( JMaceid — Al { )Matal - RN ( JRecife — Pl
{ ) Salvador—BA { }Sfo Luis - MA { ) Teresina — PI
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{ ) Campo Grande

{ ) Brasilia - DF o ( ) Cuiabd — MT
( ) Goidnia — GO

( }}11!:':“ Horizonte ( JRio de Janeiro — RJ ( ) S0 Paulo— SP

{ ) Vitdria — ES

l: }l..UIilill:l PR l: }|-‘|||| i;||1|'||||||i~-,I |SC I: }P"l'll' Alegre— RS

ATENCAC: O ERICA gerou subamostras de acordo com a completude de preenchimento das
informagoes desejadas. Assim, existe uma subamostra referente ao pdacompleto, ds combinagies pda
e sangue, pda e recordatorio, pda e antropometria, pda, antropometria ¢ recordatorio, e pda,
antropometria ¢ pressio arterial, e, por fim, uma subamostra com todas as informagfes obtidas em
cada segmento da pesquisa. Para cada uma destas subamostras foi criado o arguivo com o0s pesos
naturais correspondentes.

Deste modo, um subconjunto de dados € formado pela combinagiio de cada bloco de informacio: pda;
antropometria; pressio arterial; sangue e recordatdrio. Os critérios para considerar cada bloco como
completo foram:

=  PDA: todas as informagtes do guestiondrio do alune preenchida, independente do tanner e
questiondrio do responsavel.
Antropometria: pese e estatura preenchidos, independente da circunferéncia de cintura.
Pressio Arterial: minime uma aferigido de PA vdlide entre as trés previstas,
Sangue: Realizagio de no munime um exame entre os seis previstos (triglicerideos efou
colesterol total e/ou HDL e/ou glicemia efou insulina e/ou hemoglobina glicada).

=  Recordatorio: preenchimento do recordatdrio de 24 horas valido.

Portanto, os pesos naturais sio diferentes para cada subamostra de dados, enquanto que os pesos pos-
estratificagfio s0 diferem quando o subconjunto incluir varidveis do sangue, uma vez que estes s0 se
referem aos estudantes da manhd. Portanto, recorda-se mais uma vez que os blocos que incluem as
varidveis do sangue 0 podem ser utilizados para inferéncia a respeito dos escolares do turno da manhd,
de acordo com a abrangéncia geogrifica selecionada.

Assinale as variaveis que estiio contempladas no seu projeto.

ATENCAQ: O banco de dados serd entregue sem as informacaes do cddigo original do aluno no
ERICA, nome do aluno ¢ nome da escola

Estrato geografico Rede da escola (Federal /
Varikveis permanentes. Regifo Estadual / Municipal / Privada)
inclusas no banco, , e erd] Tumo_da tu_rma
Municipio N° de identificagiio do aluno

e R L Regifio da escola (Rural / Urbana)  Sexo

Tipo de escola (Publica/ Privada)  Idade
{ )Bloco 1 - Aspectos Sociodemogrificas (cor de pele, moradia,
bens de consumo e escolandade)
{ )Bloco 2; Trabalho
B 1. PDA { JBloco 3: Atividade Fisica
{ YBloco 4: Alimentaciio
( )Bloco 5: Tabagismo

{ )YBloco 6: Uso de Bebidas Alcodlicas
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( ) Bloco 7: Satide Reprodutiva
() Bloco 8: Saiide Bucal
(x) Bloco 9: Morbidade Referida
( ) Bloco 10: Sono
( ) Bloco 11: Animo/Disposicio
| () Tanner
Estatura Estado nutricional
Percentil de estatura. Circunferéncia de cintura
MC
Pressiio Arterial Sistolica (PAS) Percentil de PAS

D, vitamina E, vitamina B12,

Pressdo  Arterial Diastdlica Percentil de PAD

(PAD) Classificaglio de PA
Triglicerideos Hemoglobina glicosilada
Colesterol total LDL

HDL Homa-IR |
Glicose Classificagio ~ dos  exames
Insulina bioquimicos

Energia N 2 2
Micronutrientes: célcio, ::m’ folato, ‘yitumins. “A- ¢
o o staio de aagay, Macronutrientes:  protena
potéssio, cobre, zinco, retinol, Ioio,ligo;rol. mdl:"’ lm“’r
tiamina, riboflayina, piridoxina, AP ST :
raci, viamina G, B e e
linoleico linoiénico, vitamina do adioko & gordairs traas

( ) Classe econdmica (ABEP, 2013)
( ) Pré-exame (apenas se solicitou sangue)
( ) Sindrome metabdlica (apenas se solicitou antropometria, PA e

sangue)
( ) Proteina C reativa

Obs.: Foi realizada apenas no AM, DF, CE, PB, RJ e RS,

( ) Vitamina D

Obs.: Foi realizada apenas nas amostras plasmiticas que fornm
armazenas no DF, CE, RJ ¢ RS.

( ) Adiponectina

Obs.: Foi realizada apenas nas amostras plasmiticas que foram
armazenas no DF, CE, RJ ¢ RS,
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(%) Questiondrio do responsivel
{ x) Banco vinculado ao namero
de identificagiio do aluno,
(x) Questiondrio da escola B

( ) Banco & parte, contendo a
L"'\L'Illil Como I,JI'Iil.lill,lL' |||i|'||i|| iil.

H Banm mmplemenmms SEm estar v il'l'._'l.]lill,lll a0 aluno

(x ) Recordatorio com alimentos
Ohsi: A formatagio deste banco apresenta cada alimento e suas
respectivas preparagdes e quantificagtes em cada linha por aluno.
Obsz: Este banco serd disponibilizado 4 parte, contendo todos os
alimentos consumidos por cada aluno que tiveram o recordatério
vilido e responderam o questionario do aluno completamente,
conforme a abrangéncia geogrifica selecionada 4 cima.
Justificativa do uso de algum banco complementar: Irei realizar andlise de padriio alimentar e
classificagfio conforme o grau de processamento dos alimentos, para isso & necessirio ter acesso aos
alimentos consumidos.

Solicitagio extra (varidveis niio listadas nesta ficha). Justifique:

ATENCAQ: O ERICA é um estudo seccional com delineamento amostral com seleciio em trés
estagios em 32 estratos geograficos (27 capitais e cinco conjuntos com os demais municipios de mais
de 100 mil habitantes de cada macromegifio do pais). Mo primeiro estigio foram selecionadas 1251
escolas com probabilidades proporcionais ao tamanho. Em cada escola foram selecionadas trés
combinagfies de tumo (manhi ¢ da tarde) e ano (série), ¢ em cada uma destas combinagtes foi
selecionada uma turma. Todos os alunos elegiveis das turmas selecionadas foram sujeitos da pesquisa,
isto &, unidades finais de amostragem.
s pesos amostrais do desenho foram calculados pelo produto dos inversos das probabilidades de
inclusfio em cada estigio da amostra ( pesos naturais) e foram calibrados considerando as projegies do
niumero de adolescentes matriculados em escolas localizadas nos estratos geogrificos considerados
por sexo e idade (pesos de pos-estratificagiio).
Contudo, para que estes pesos reflitam a probabilidade de sele¢lio e a distribuigio da populago de
escolares por sexo e idade € necessdrio que o programa de andlise estatistica seja capaz de gerar as
estimativas ponderadas baseado em rotinas especiais para amostras complexas, inclusive de calibragfio
por pos-estratificagiio.
A coordenacio central, apas algumas revisies e consultorias, recomenda fortemente o uso dos
programas Stata (versies 12 ou superior) ou R justamente por demostrarem capacidade de gerar
estimativas complexas e calibradas, de acordo com o projeto do ERICA. Serd fomecido um roteiro
sumdrio para analises complexas junto com o banco de dados.

F“rh'“;‘::‘:‘::f:n‘;‘ - ( )Stata(dta) (%) R(.dta)



Declaro que todas as informagdes solicitadas serdo utilizadas
exclusivamente para o meu projeto submetido ao ERICA. Fui alertado e
concordo com todas as recomendagdes prestadas neste documento.

Rio de Janeiro, 26 de setembro de 2017.

Assinatura do pesquisador

ERICA

D00 OF FRC0s CRITIDNNGCLARTS
£ AOOLESCENTES

Recebido em: 26/09/2017 Liberado em: 14/05/2018

Abrangéncia geografica: Brasil

Subconjunto de dados:

1. PDA M 2. Antropometria 4. Sangue
Variavel: pda_antrop_sang

Obs.: Foram incluidos as varidveis do questiondrio do aluno e da escola.
Nome do banco:
erical70
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NOTA TECNICA:

| — Foram aplicadas as comregies e atualizagdes a partir dos arquivos enviados em anexo ao
banco de dados, caso pretenda trabalhar com as variaveis do bloco de atividade fisica, alcool,
franstorno mental comum ou sono. Ver dicionario das novas variaveis criadas dentro da pasta
IMPORTANTE.

2 — Foi incluido o banco de dados contendo as variaveis de referéncia para a criagiio do objeto
de pos-estratificagfio no programa estatistico R, conforme orientagiio do Roteiro para anilise
de amostra complexa do ERICA,

3 — A perda de informagdes do questionario do responsével foi elevada (cerca de 24,9% ¢
variande de acorde com cada guestiosvaridvel) ¢ o uso dessas varidaveis deveriio ser
avaliadas criteriosamente, pois podem influenciar nas andalises com o banco ponderado.
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