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RESUMO

A razdo cintura-quadril é reconhecida como um importante fator de risco
independente para o diabetes tipo 1I, o qual compartilha caracteristicas etiologicas e
fisiopatogénicas com o diabetes gestacional. Entretanto, ha escassos estudos sobre o
comportamento da razdo cintura-quadril durante a gravidez e, menos ainda, sobre sua
possivel relagdo com os niveis gestacionais de tolerancia a glicose.

OBJETIVO - Estudar a relagdo entre a razdo cintura-quadril e a glicemia duas
horas apos ingestdo de 75g de glicose em gestantes ao redor de 21 a 28 semanas de
gestagdo, controlando o efeito da idade, obesidade, historia familiar de diabetes, além de
outros potenciais confundidores.

METODOLOGIA — Um estudo transversal em gestantes consecutivas com 20 ou
mais anos de idade, sem diabetes prévio fora da gravidez, ao redor de 21 a 28 semanas
de gestagao foi conduzido em dois servigos de pré-natal geral de 1991 a 1993, em Porto
Alegre. Foi aplicado um questionério padronizado, e obtidas medidas antropométricas
(peso, altura, circunferéncias e pregas cutaneas) e glicemias em um teste de tolerancia de
2 horas com ingestdo de 75g de glicose. Foi registrada também a temperatura ambiente
na manha do teste. Os dados foram analisados através de regressao linear multipla.

RESULTADOS - Das 1113 gestantes arroladas, 15 foram excluidas por se
tratarem de gestagdes gemelares ou da segunda gravidez da mesma paciente durante o
periodo do estudo, e 73 foram consideradas como perdas por ndo terem completado o
protocolo do estudo. Dentre as 1025 restantes, a média de idade foi 27,8 anos; dos
indices de massa corporal prévio a gravidez e no arrolamento, 23,9 e 26,7 kg/m” |
respectivamente; e da altura uterina, 21,9 cm. Do total de gestantes, 66% eram brancas;
16%, negras; e 17%, pardas. Quinze por cento tinham historia familiar de diabetes. A
analise das distribui¢des da razdo cintura-quadril e da glicemia de duas horas mostrou
curvas aproximadamente normais. At¢ a altura uterina de 26 cm, a razdo cintura-quadril
aumentou apenas 0,0015 para cada cm de altura adicional; apos esse limite, a associagao
foi mais evidente, com um aumento de 0,007 por cm. Houve uma associagdo positiva

entre razio cintura-quadril e glicemia de duas horas, independente da idade, obesidade
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global, paridade, historia familiar de diabetes, antecedentes obstétricos, altura uterina,
cor da pele ou escolaridade. A glicemia de duas horas aumentou 2,6 mg/dl para cada
desvio-padrdo da razdo cintura-quadril (0,06), em comparagdo com 6,1 e 3,7 mg/dl para
o somatorio de pregas e a idade da gestante, respectivamente. Temperatura ambiente,
centro de arrolamento e nimero de gestagdes também se associaram com a glicemia,
sendo que este Ultimo negativamente.

CONCLUSOES — A medida da razio cintura-quadril pode ser utilizada como
pardmetro da distribui¢do da gordura corporal durante a gestagdo, a0 menos até uma
altura uterina de 26 cm. Existe uma associagdo positiva e independente entre a
distribui¢do central da gordura corporal e o grau de tolerdncia a glicose gestacional. As
implicagdes desses achados na identificagio das mulheres com maior risco de

desenvolver diabetes gestacional merecem investigagdo adicional.
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1 - INTRODUCAO

Nas ultimas duas décadas, a distribui¢do da gordura corporal vem ganhando
crescente interesse na explicagdo fisiopatogénica de diversas doengas, dentre elas, o
diabetes tipo 1I. A razdo cintura-quadril consolidou-se como uma medida simples e
barata, amplamente utilizada como parametro da distribuigdo central da gordura
corporal, especialmente em estudos epidemiologicos. Sua associagao com diabetes tipo
II foi extensamente confirmada por estudos transversais e de coorte, estando entre os
principais determinantes biologicos desta doenga, ao lado da idade e da obesidade.

O diabetes gestacional compartilha os mesmos fatores de risco e mecanismos
fisiopatogénicos com o diabetes tipo 11, a ponto de ter sido levantada a hipotese de que
ele seja, na realidade, a descoberta clinica de uma intolerdancia a glicose que precede a
gestagao (HARRIS, 1988).

As relagdes entre a distribui¢do da gordura corporal e o diabetes gestacional nao
tém sido estudadas. Sabe-se, no entanto, que a deposi¢do central de gordura aumenta
durante a gestagdo, especialmente até a 30" semana, periodo em que costuma
desenvolver-se o diabetes gestacional (TAGGART, 1967, VILLAR, 1992). Ha também
um aumento da razdo cintura-quadril relacionado ao numero de gestagdes (RODIN,
1990; TONKELAAR, 1990; SMITH,1994), refor¢ando a evidéncia de que a gravidez
acentua o processo de centralizagdo da gordura corporal.

Desse modo, pode-se levantar a hipotese de que a distribuigdo central da gordura
corporal represente um risco independente para o aparecimento de diabetes gestacional,

de forma analoga ao risco para diabetes tipo II que ocorre fora da gravidez. Se isso for
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correto, € logico esperar que exista uma associag@o positiva durante a gestagao entre a
razdo cintura-quadril e a glicemia apds sobrecarga de glicose, principal procedimento
usado no diagnostico do diabetes gestacional. .

O objetivo do presente trabalho € estudar a relagdo entre razdo cintura-quadril e
glicemia duas horas apos a ingestdo de 75g de glicose em mulheres ao redor de 21 a 28
semanas de gestagdo, controlando o efeito da idade, obesidade e outros potenciais
fatores de confus@o.

A identificagdo de tal correlagdo podera ter utilidade clinica na detecg¢do das
mulheres predispostas a desenvolver diabetes gestacional, com potenciais reflexos no seu
seguimento de pré-natal, além de permitir uma maior compreensdo da etiologia dessa

doenga.
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2 - REVISAO DA LITERATURA

2.1 - DISTRIBUICAO DA GORDURA CORPORAL COMO FATOR DE

RISCO PARA DIABETES TIPO 11

A importancia da distribuigdo da gordura corporal como um determinante de
diversas desordens metabdlicas tem sido reconhecida ha varias décadas. Os primeiros
estudos a abordarem esse tema foram realizados por Jean Vague, na Franga, nas décadas
de 40 e 50 (VAGUE, 1956), quando ele propds uma classifica¢do dos individuos de
acordo com a distribuigdo da gordura corporal. Para tal, Vague usou como parametros a
razao entre as pregas cutdneas da nuca e do sacro, e 0 que ele denbminou de “razao
adipo-muscular braquio-femoral”, calculada a partir das medidas das pregas cutaneas e
circunferéncias de bragos e coxas. Uma média dessas duas razdes fornecia o “indice de
diferenciagdo masculina”. De acordo com esse indice, as pessoas foram classificadas em
5 grupos: hiperandroide, androide, intermediario, ginoide e hiperginoide.

Vague observou que as criangas de ambos os sexos tém uma distribuigdo da
gordura corporal de tipo ginoide até ao redor dos 15 anos, quando o “indice de
diferenciagdo masculina” dos meninos comega a aumentar até chegar a uma distribui¢do
androide, ao redor dos 30 anos. Vague percebeu também a ocorréncia de uma elevada
sobreposigdo dos tipos de distribuigdo entre os dois sexos, chegando a haver 12% de
mulheres com distribui¢io androide ou hiperandroide apos os 50 anos de idade.

A partir de uma série de observagdes clinicas, Vague encontrou associagdes entre

a distribui¢io de tipo androide ou hiperandroide com diversas entidades clinicas
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independentemente do grau de obesidade global: diabetes “do adulto”, aterosclerose,
gota e calculos de acido uUrico. Em um estudo com 600 pacientes, ele relatou os
seguintes percentuais de diabetes apos os 20 anos de idade nos grupos hiperandroide,
androide, intermediario, gindide e hiperginoide, respectivamente: 60, 33, 4, 0 ¢ 0, em
homens; e 35, 25, 7, 2 e 1 em mulheres (VAGUE, 1956).

Durante cerca de duas décadas, esse tema foi muito pouco pesquisado, com
exce¢do de trabalhos como o de Feldman et al. (FELDMAN, 1969), que comparou 360
individuos com diabetes e 934 controles sem diabetes emparelhados pelos fatores raga,
sexo, idade, altura e peso, através da medida de 10 pregas cutaneas. Utilizando a razio
entre cada prega e as pregas tricipital e subescapular, os autores observaram que o0s
individuos com diabetes mostravam uma distribui¢do centripeta da gordura oorporal
comparados com os controles; ou seja, a maioria das razdes que usavam como
denominador a prega tricipital era maior nos primeiros, enquanto aquelas com- a prega
subescapular eram menores.

A partir da década de 80, o estudo da distribuigdo da gordura corporal como
fator de risco adquiriu crescente interesse. Inimeros estudos transversais e de coorte
foram realizados (HARTZ, 1983; KROTKIEWSKI, 1983; HARTZ, 1984, LAPIDUS,
1984; LARSSON, 1984, OHLSON, 1985; STOKES, 1985, HAFFNER, 1986;
GILLUM, 1987; HAFFNER, 1987, DONAHUE, 1987, RIMM, 1988; DUCIMETIERE,
1989; OSTLUND, 1990; DOWSE, 1991, SCHMIDT, 1992), acumulando-se evidéncias
de que a forma de distribuigdo da gordura corporal (androide, superior ou central)
apresenta-se como fator de risco, independentemente da obesidade total, 'para as
seguintes anormalidades clinicas: diabetes tipo II (FELDMAN, 1969, HARTZ, 1983,

KROTK]EWSKI, 1983; HARTZ, 1984; OHLSON, 1985; HAFFNER, 1986; GILLUM,
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1986, HAFFNER, 1987, RIMM, 1987, DOWSE, 1991, SCHMIDT, 1992),
DISLIPIDEMIA (KROTKIEWSKI, 1983; GILLUM, 1986; HAFFNER, 1987
OSTLUND, 1990), hiperinsulinismo (KROTKIEWSKI, 1983), hipertensdo artertal
(HARTZ, 1984; GILLUM, 1986; RIMM, 1987), cardiopatia isquémica (LAPIDUS,
1984, LARSSON, 1984; STOKES, 1985, GILLUM, 1986, DONAHUE, 1987;
DUCIMETIERE, 1989), acidente vascular cerebral (LAPIDUS, 1984, LARSSON,
1984), doengas biliares (HARTZ, 1984; RIMM, 1987) e mortalidade geral (LAPIDUS,
1984).

A partir desses estudos, consagrou-se a razdo entre as circunferéncias da cintura
e do quadril — razdo cintura-quadril — como o principal indice de avaliagdo da
distribuigdo da gordura corporal. Embora Vague tenha enfatizado a dicotomja entre
gordura superior e inferior, alguns trabalhos subseqiientes (ALBRINK, 1964;
FELDMAN, 1969; STERN, 1974; SIMS, 1979) salienteram a dicotomia entre obesidade
central (do tronco) e periférica (de extremidades). Desde a introdugdo da razio cintura-
quadril, um indice relativamente simples (ASHWELL, 1982; HARTZ, 1983; HARTZ,
1984), vém sendo utilizados na literatura tanto os termos superior e central, como
abdominal, para caracterizar a distribui¢do da gordura corporal nessa regiao (BLAIR,
1984; LARSSON, 1984; DONAHUE, 1987, HAFFNER, 1987, BJIORNTORP, 1988;
DUCIMETIERE, 1989; DOWSE, 1991; McKEIGUE, 1991; DOWLING, 1993).

A maioria dos estudos realizados utilizou apenas um indice de distribuigio da
gordura corporal. Assim, torna-se dificil avaliar se algum deles expressa melhor que os
outros a associa¢do com os disturbios metabolicos. Kissebah et al. (KISSEBAH, 1985)
compararam a razao cintura-quadril com diversos outros indices comumente utilizados e

chegaram a conclusdo de que essa medida € inferior apenas a razdo entre a gordura
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intra-abdominal e abdominal subcutinea com respeito a associagdo com o perfil
metabolico do individuo. Entretanto, a maior complexidade deste ultimo indice
inviabiliza o seu uso em estudos epidemiologicos e mesmo na clinica cotidiana.

Desse modo, a razio cintura-quadril vem sendo a medida mais largamente
utilizada para avaliar a distribuigdo da gordura corporal, especialmente em estudos
epidemiologicos (DOWSE, 1991; McKEIGUE, 1991; SCHMIDT, 1992; DOWLING,
1993; HAUTANEN, 1993). Especificamente com relagio ao diabetes tipo I, a razdo
cintura-quadril foi extensamente estudada, ficando evidente a associagdo entre ambos,
em um primeiro momento a partir de estudos transversais (HARTZ, 1983;
KROTKIEWSKI, 1983, HARTZ, 1984; GILLUM, 1987, HAFFNER, 1987; RIMM,
1988) (Tabela 1), que posteriormente foram confirmados por estudos de rcoorte
(OHLSON, 1985; LARSSON, 1988; OHLSON, 1988; LUNDGREN, 1989,

CASSANO, 1992) (Tabela 2).
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Tabela 1: Principais estudos transversais que avaliaram a relagio entre

razio cintura-quadril (RCQ) e diabetes.

Artigo (ano) Amostra Categorias de Magnitude da Confundidores
RCQ Associagido Controlados
Hartz (1983) 15.532 mulheres 4°x 1° quartis RC = 3,2 obesidade
Krotkiewski (1983) 670 mulheres variavel r=0,32 sem controle
260 homens continua r=0,33
Hartz (1984) 32.856 mulheres 4°x 1° quartis RC = 3,1 idade e obesidade
Gillum (1987)* 3.027 mulheres  4°x 1° quartis =54 idade, raga e
3.379 homens B=06,1 obesidade
Hafther (1987) 441 mulheres  4°x 1° quartis RC = 1,8 idade, obesidade e
293 homens RC=1,8 RST
Rimm (1988) 44.820 mulheres diferenga de RC=2,6 idade e obesidade
0,15
Dowse (1991) 2.669 mulheres 3°x 1°tertis RC =43 idade, obesidade,
2.362 homens RC=1,7 HFDM, raga e
atividade fisica
Schmidt (1992)** 286 mulheres  2"x 1 RC=4,7 idade, obesidade e
166 homens metades RC =22 HFDM

* utilizou estimativa do quadril para calculo da RCQ

** caso-controle aninhado em um estudo populacional transversal
RC = razdo de chances

r = coeficiente de correlagdo

B = coeficiente de regressio logistica multipla

RST = razdo subescapular-tricipital

HFDM = historia familiar de diabetes mellitus
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Tabela 2: Principais estudos de coorte que avaliaram a relaciio entre razio

cintura-quadril (RCQ) e diabetes.

Artigo (ano) Amostra  Acompanha- Categorias de Magnitude da Confundidores

mento RCQ Associagdo Controlados
Ohlson 792 13,5 anos variavel B=6,6 idade, obesidade,
(1988)  homens continua HFDM e PA
Larsson 792 13,5 anos 5°x 1° quintis RR =135 idade e obesidade
(1989)  homens
Lundgren 1.462 12 anos 5°x 1° quintis RR =125 idade e obesidade
(1989) mulheres
Cassano 1.972 18 anos 3°x 1°tertis HR =34 idade, obesidade
(1992)  homens e fumo

3 = coeficiente de regressio logistica multipla
HFDM = historia familiar de diabetes mellitus
PA = pressao arterial

RR = risco relativo

HR = hazard ratio (modelo de Cox)

A medida da forga dessa associagdo varia muito, em fungdo das diferentes
metodologias aplicadas na analise dos varios trabalhos. Em mulheres, Hartz et al.
encontraram uma razdo de chances de 3,2 para a existéncia de diabetes, compararando o
4° quartil com o 1° quartil de distribui¢@o da razao cintura-quadril, e controlando o efeito
da obesidade total (HARTZ, 1983). Quando, além da obesidade, esses autores incluiram
a idade das pacientes no modelo, usando um nimero maior de mulheres, encontraram
uma razio de chances de 3,1 (HARTZ, 1984). A associag@o entre razdo cintura-quadril e
diabetes tipo 1I em mulheres também foi controlada por raga — branca versus negra —,
além da idade e obesidade global, em um estudo transversal com dados coletados entre

f

1960 e 1962 (GILLUM, 1987). Nesse estudo, o autor utilizou uma estimativa da razdo
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cintura-quadril, a partir da medida da cintura, coxas e nadegas. A menor razio de
chances encontrada em mulheres foi de 1,8 (HAFFNER, 1987), quando, além da idade e
obesidade, foi também incluido no modelo outro indice de distribuicdo da gordurzi
corporal: a razdo subescapular-tricipital. Em um modelo de regressio logistica incluindo
idade, obesidade, historia familiar de diabetes, raga e atividade fisica, Dowse et al.
observaram uma razio de chances de 4,3 entre 0 3° e o 1° tertis de distribui¢do da razio
cintura-quadril (DOWSE, 1991).

Com um delineamento do tipo caso-controle aninhado em um estudo
populacional transversal, Schmidt et al. confirmaram a associacdo, tendo encontrado
uma razdo de chances de 4,7 entre as mulheres com razio cintura-quadril acima e abaixo
da média, controlando por historia familiar de diabetes, além de idade e obésidade
(SCHMIDT, 1992). Em uma coorte de 1.462 mulheres corﬁ 12 anos de
acompanhamento, Lundgren et al. confirmaram os resultados dos estudos transversais,
observando um risco relativo para diabetes de 12,5, quando comparados os quintis
superior e inferior da distribuicio da razio cintura-quadril (LUNDGREN, 1989). A
associa¢do se manteve quando controlada por idade e indice de massa corporal,

Em homens, a for¢a da associagdo entre razio cintura-quadril e diabetes tipo 11
parece ser semelhante & encontrada nas mulheres, apesar de sua medida também ter
enorme variagdo, dependendo da metodologia empregada. Novamente, uma das menores
associagdes foi encontrada por Haffner et al. — razio de chances de 1,8 entre 0 4°¢ o 1°
quartis de distribui¢do da razdo cintura-quadril (HAFFNER, 1987). Essa pequena razao
de chances € explicada pelo fato de o resultado ter sido controlado também pela razdo
subescapular-tricipital, conforme ja discutido acima. Utilizando um modelo de regressao

logistica incluindo idade, obesidade e raga, Gillum chegou a um coeficiente 3 maior para
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homens que para mulheres — 6,1 versus 5,4 (GILLUM, 1987). Por outro lado, Dowse et
al. encontraram em homens uma associagdo cerca de 2,5 vezes menor que aquela em
mulheres — razdo de chances de 1,7 (DOWSE, 1991). Outro estudo que encontrou uma
razao de chances menor nos homens foi o de Schmidt et al. — 2,2 (SCHMIDT, 1992).
Tais achados sao explicados por um provavel vicio de sobrevivéncia, devido a natureza
transversal da sele¢do dessas amostras: os homens com distribuigio superior de gordura
corporal, tendo um maior risco para o desenvolvimento de diabetes em relagio as
mulheres, teriam sobrevivido em menor nimero até o momento da selegdo, fazendo
diminuir falsamente o efeito da associagao.

Tal raciocinio fica fortalecido ao analisar-se os resultados dos estudos de coorte
realizados em homens, ja que esse tipo de delineamento ndo ¢ suscetivel ao vitio de
sobrevivéncia quando os individuos sdo arrolados em idade anterior ao aumento da
incidéncia da doenga. Em sucessivas publicacdes, avaliando os resultados de uma coorte
de homens suecos nascidos no mesmo ano, foi encontrada uma forte associagdo: risco
relativo para diabetes tipo 1I de 13,5 entre 0 5° e o 1° quintis de distribuigdo da razio
cintura-quadril (LARSSON, 1989), controlando por obesidade global; e coeficiente B de
6,6 em um modelo de regressdo logistica, incluindo obesidade, pressdo arterial e historia
familiar de diabetes (OHLSON, 1988). Em outro estudo de coorte, conduzido entre
homens norte-americanos, a for¢a da associagdo ndo se mostrou tio grande como entre
0s suecos: hazard ratio de 3,4 para o aparecimento de diabetes tipo II, comparando-se o
3% e 0 1° tertis de distribui¢do da razdo cintura-quadril, em um modelo de Cox, incluindo
idade, obesidade global e fumo (CASSANO, 1992).

Assim, a distribui¢do central da gordura corporal é um fator de risco

independente para diabetes tipo 1I em homens e mulheres, com evidéncias colhidas em
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estudos transversais e de coorte. A magnitude da associagdo varia de acordo com a
constitui¢io da amostra, controle de variaveis confundidoras e diferentes pontos de corte

avaliados; entretanto, ela se mantém sempre clinicamente.

2.2 - OUTROS FATORES DE RISCO PARA DIABETES TIPO 11

Além da forma de distribuigio da gordura corporal, existem diversos outros
fatores de risco conhecidos para o desenvolvimento de diabetes tipo II. Em um estudo
transversal multicéntrico realizado recentemente no Brasil, foram avaliados 21.847
individuos entre 30 e 69 anos de idade em 9 centros urbanos, com o objetivo de
descrever a prevaléncia e os fatores de risco para diabetes em nosso meio (MALERBI,
1992). Os resultados mostraram uma razio de chances de 6,4 entre o grupo com idade
de 60 a 69 anos e aquele de 30 a 39 anos. A presenga de historia familiar de diabetes foi
associada a uma razdo de chances para diabetes de 2,2, enquanto que a presenga de

obesidade — indice de massa corporal maior ou igual a 27 kg/m* em homens, ou a 25
kg/m® em mulheres — teve uma razdo de chances de 1,9. Nesse estudo, ndo houve
diferenga significativa na prevaléncia de diabetes entre os sexos, ragas — brancos versus
ndo-brancos —, € graus de escolaridade — abaixo de 2° grau versus 2° grau ou mais.

Todas as analises foram ajustadas por idade.

Com os dados coletados no Centro de Porto Alegre, foi realizada uma analise de
regressio logistica, incluindo-se a razdo cintura-quadril no modelo, além dla idade,
historia familiar e indice de massa corporal, sendo diabetes a variavel dependente

(SCHMIDT, 1992). Homens e mulheres foram analisados separadamente. Todos os
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fatores de risco avaliados no modelo mantiveram razdes de chance com significado

clinico-epidemiologico, variando de 2,0 a 4,7 (Tabela 3).

Tabela 3: Razdes de chances (RC) para diabetes derivadas de anilise de

regressio logistica* (adaptado de SCHMIDT, 1992):

Mulheres Homens
Variavel RC IC 95%** RC 1C 95%
Idade (anos) 4,1 22-76 2,7 1,3-5,5
Historia Familiar 3,4 1,8-6,4 3,1 1,4 - 6,6
indice de Massa Corporal 2,5 1,3-4,8 2,0 0,9 -43
(kg/m®) ,
Razdo cintura-quadril 4,7 2,4-93 22 1,0-4,6

* Pontos de corte: idade > 50 anos, IMC > 27,3 kg/m” para mulheres e > 27,8 kg,/m

para homens, RCQ > 0,83 para mulheres e > 0,93 para homens.
** 1C 95% = intervalo de confianca de 95%.

Em um estudo transversal com 15.357 norte-americanos entre 20 e 74 anos,
foram encontrados resultados semelhantes aos brasileiros: idade, historia familiar de
diabetes e obesidade, bem como o sedentarismo, mostraram estar associados ao grau de
tolerancia a glicose (HARLAN, 1987, HARRIS, 1989). Morris et al. avaliaram 32.662
mulheres adultas norte-americanas e canadenses com relagdo aos fatores de risco para
diabetes tipo II, encontrando associag¢@o positiva para historia familiar, obesidade e idade
(MORRIS, 1989) (Tabela 4). De fato, os fatores de risco citados acima, bem.como a

distribuigio da gordura corporal, vém tendo sua associagdio com diabetes tipo 1l

i
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confirmada nas mais diversas populagdes e etnias (OHLSON, 1988; ZIMMET, 1992,

KNOWLER, 1993).

Tabela 4: Razdes de chances (RC) para diabetes em mulheres, derivados de

analise de regressiio logistica* (adaptado de MORRIS, 1989):

Variavel RC 1C 95% **
Historia Familiar 1,7 1,4-20

Peso Relativo (peso/peso ideal) 6,7 52-8,5

Idade (anos) 1,03 1,02 - 1,04

Peso Relativo x Historia Familiar 0,9 0,8-1,1 ;

(termo de interagdo)

* RC associadas com um aumento de uma unidade na variavel independente.
** Intervalo de confianga de 95%.

Outros fatores investigados ainda permanecem controversos em sua associagao
com diabetes tipo 1I, como € o caso da paridade. Em um estudo transversal que avaliou
1.186 mulheres norte-americanas a partir de 40 anos de idade, encontrou-se associagao
entre paridade e esse tipo de diabetes com uma razdo de chances de 1,2 por gestagdo,
controlando-se por idade, historia familiar de diabetes, indice de massa corporal e,
inclusive, razdo cintura-quadril (KRITZ-SILVERSTEIN, 1989). Por outro lado, Collins
et al. ndo encontraram associag¢do entre paridade e diabetes tipo 1I em cinco populagdes
estudadas, controlando-se para idade, obesidade e historia familiar (COLLINS, 1991).

Em uma coorte de 113.606 mulheres acompanhadas por 12 anos, Manson et al
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detectaram uma aparente associagdo entre paridade e diabetes tipo II, que foi
completamente abolida apés ajuste para idade e indice de massa corporal (MANSON,
1992).

Da mesma forma, a raga, que ndo teve associagdo com diabetes no estudo
brasileiro (MALERBI, 1992), vem sendo apontada como fator de risco nos Estados
Unidos. A prevaléncia de diabetes diagnosticado em norte-americanos entre 1980 e 1987
foi quase o dobro em negros em relagdo aos brancos (WETTERHALL, 1992). Harris
descreve uma razdo de chances para diabetes tipo 1I dos negros em relagao aos brancos
de 1,7 em homens e 1,5 em mulheres. A associagdo permanece, mesmo quando
controlada por idade e obesidade (HARRIS, 1990).

A importancia especifica da heranga materna vem sendo salientada nos ultimos
anos, levantando a possibilidade de que o ambiente intra-uterino possa contribuir no
desenvolvimento de diabetes tipo II dos filhos, além da propria transmissdo genética
(PETTITT, 1988). Um estudo realizado na Franga recentemente encontrou um risco
quase trés vezes maior de diabetes tipo II em filhos de maes com diabetes comparados
com filhos de pais com diabetes (THOMAS, 1994). A explicagdo para tal achado

permanece em aberto (COX, 1994).
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2.3 - DIABETES GESTACIONAL: DEFINICAO E CRITERIOS

DIAGNOSTICOS

A existéncia de um tipo de diabetes que ocorre “apenas na gravidez, ausente em
outros periodos” foi descrita por Duncan em 1882 (apud HADDEN, 1985). Mais de um
século depois, tal situagdo clinica, hoje denominada diabetes gestacional, tornou-se mais
conhecida. No entanto, permanecem importantes duvidas acerca do seu diagnostico e
tratamento, bem como das suas relagdes com as demais formas de diabetes (GABBE,
1986; RATNER, 1993).

A definigdo de diabetes gestacional foi reformulada pela 3" Conferéncia
Internacional sobre Diabetes Gestacional como sendo “a intolerdncia aos carbo'}dratos,
de variados graus de intensidade, com inicio ou primeiro reconhecimento durante a
gravidez” (METZGER, 1991). Essa defini¢do independe do uso de insuling ou da
persisténcia da condigdo apos o parto. Do mesmo modo, ela ndo exclui a possibilidade
de que a intolerdncia a glicose ndo reconhecida possa anteceder a gestagdo.

Apesar do relativo consenso internacional em torno da definigdo acima,
permanece a controvérsia em relagdo ao diagnostico do diabetes gestacional, atestada
pela imensa variabilidade de critérios atualmente utilizados. A maioria dos procedimentos
propostos ¢ baseada na utilizagdo de testes orais de tolerancia a glicose (TTG), com
duragdo de 2 ou 3 horas € sobrecarga de 50 a 100g de glicose (O’SULLIVAN, 1964;
ABBEL, 1975; NDDG, 1979; OATS, 1986; LI, 1988; LIND, 1991, WHO, 1994). Os
critérios diagnosticos mais difundidos internacionalmente sdao o do National Diabetes

Data Group (NDDG) e o da Organizagdo Mundial da Saide (OMS) (Tabela 5).
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Tabela 5: Critérios diagnosticos para diabetes gestacional (DG) e
intolerdncia a glicose gestacional (IGG) propostos pelo National Diabetes Data
Group (NDDG) e Organizagio Mundial da Saide (OMS) (adaptado de NDDG,
1979 e WHO, 1994): )

Horarios Glicemias (mg/dl)
NDDG * OMS **
DG 1GG DG
Jejum > 105 < 140 > 140
1 hora > 190 - -
2 horas > 165 140 a 199 =200
3 horas > 145 - -

L3

* sobrecarga de 100g de glicose; no minimo 2 valores alterados para o diagnostico.
** gobrecarga de 75g de glicose; apenas 1 valor alterado é necessario para o diagnostico.

O critério proposto pelo National Diabetes Data Group € baseado nos estudos de
O’Sullivan e colaboradores (WILKERSON, 1963; O’SULLIVAN, 1964), através da
medida das glicemias de jejum, 1, 2 e 3 horas apds a sobrecarga com 100g de glicose
oral. Nesses trabalhos originais, os autores validaram os pontos de corte para o
diagnostico de diabetes gestacional com base na predigdo do desenvolvimento futuro de
diabetes na mae (O’SULLIVAN, 1964). Posteriormente, O’Sullivan et al. publicaram um
estudo sobre mortalidade perinatal, no qual mostraram que gestantes com diabetes
gestacional pelo critério proposto tinham uma incidéncia de mortalidade perinatal 4,3
vezes maior que a de gestantes normais (O’SULLIVAN, 1973). Esse achado, entretanto,

ocorrey somente no grupo com 25 ou mais anos de idade.
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Os valores glicémicos encontrados por O’Sullivan em sangue total nos trabalhos
acima foram convertidos para o seu equivalente no plasma, multiplicando-se cada valor
por 1,14 e arredondando-se a unidade para zero ou cinco (O’SULLIVAN, 1980). Os
valores resultantes foram adotados pelo National Diabetes Data Group para o
diagnostico de diabetes gestacional (NDDG, 1979) (Tabela 5).

Criticas a esse critério tém sido publicadas com base nos conhecimentos atuais
sobre metodologia de pesquisa clinica. A mais importante baseia-se no fato de que o
interesse clinico em diagnosticar diabetes gestacional estd em prever e, com isso,
prevenir risco perinatal. No entanto, os pontos de corte obtidos por O’Sullivan
basearam-se na capacidade de predizer o desenvolvimento futuro de diabetes na mae e
ndo a morbi-mortalidade perinatal (NAYLOR, 1989). Outros problemas descritos, foram:
a selegdo de gestantes com risco elevado para diabetes, independente do resultado do
teste de tolerdncia; a amostra ndo-representativa em termos raciais e socio-econdmicos;
a auséncia de ajuste para os efeitos da idade da mde e da idade gestacional, o fator
utilizado para a conversiao das glicemias de sangue total para plasma; a desconsideragido
de qual o método de dosagem empregado — enzimatico ou ndo (O’SULLIVAN, 73;
CARPENTER, 82; SCHWARTZ, 82; NAYLOR, 89; SAKS, 89, COUSTAN, 92;
MESTMAN, 92; JARRET, 93).

A Organizagdo Mundial da Saude, por sua vez, preconiza para diabetes
gestacional os mesmos procedimentos e critérios diagnosticos utilizados para diabetes
em pessoas ndao gravidas, com a dosagem das glicemias de jejum e 2 horas apds 75g de
glicose oral (WHO, 1980; WHO, 1985, WHO, 1994). Com base nesse resultado, a
gestante pode ser considerada normal, ter intolerdncia a glicose gestacional ou diabetes

gestacional (Tabela 5). A OMS recomenda que as gestantes com intolerancia gestacional
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sejam tratadas da mesma maneira que as com diabetes gestacional. No entanto,
reconhece que os riscos associados a intolerancia a glicose s@o pouco conhecidos na
gravidez e que o critério proposto necessita ser validado, ja que ndo existem estudos
adequados com o uso do teste de tolerdncia com 75g de glicose na gestagao.

Varios estudos foram realizados com o objetivo de avaliar a proposta diagnostica
da OMS para diabetes gestacional com a utilizagdo de um teste de tolerancia com 75g de
glicose (LI, 1988; FAMUYIWA, 1988; NASRAT, 1990, LIND, 1991). Entretanto,
todos esses trabalhos basearam-se em critérios puramente estatisticos para definir
diabetes gestacional, desconsiderando a capacidade de predi¢gdo de morbi-mortalidade
perinatal e chegando a diferentes valores com relagdo aos pontos de corte para o seu
diagnostico. d

Ao lado dos critérios propostos pela OMS e pelo NDDG, existem varios outros
sendo utilizados internacionalmente, baseados no calculo da area sob a curva no teste de
tolerancia a glicose (GILLMER, 1975a; GILLMER, 1975b; BEARD, 1980; HANSON,
1984), no teste com sobrecarga de 50g de glicose (ABELL, 1975; OATS, 1980,
GRANT, 1986), na sobrecarga de acordo com o peso do paciente (WEISS apud
CARPENTER, 1991) ou no tempo de retorno da glicemia aos valores de jejum apos
ingestdo de 100g de glicose (BERKUS, 1993). No nosso meio, o critério mais
comumente empregado ¢ o de O’Sullivan e Mahan modificado pelo National Diabetes
Data Group.

Além da heterogeneidade de critérios para o diagnostico de diabetes gestacional,
existem fatores extrinsecos ao procedimento que podem influir no resultado de festes de
tolerdncia a glicose. Entre eles, destaca-se o efeito da temperatura ambiente. Schmidt et

al., avaliando 1.030 gestantes, relataram a variagdo da glicemia pos-sobrecarga de
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acordo com a temperatura matinal externa no dia do teste (SCHMIDT, 1994). Nesse
estudo, a prevaléncia de tolerdancia anormal a glicose durante a gestagdo dobrou nos dias
com temperatura entre 20 e 31 °C em relagdo aqueles entre 5 ¢ 19 °C. Tais achadds
reforgaram resultados anteriores obtidos em animais ou em pequeno numero de
individuos fora da gesta¢do — tanto em relag@o ao efeito do calor em aumentar a glicemia
pos-sobrecarga (McGUIRE, 1976, AKANIJI, 1987; FRAYN, 1989; AKANIJI, 1991),
como do frio em diminui-la (SMITH, 1982; VALLERAND, 1987, VALLERAND,
1988) -, levantando a questdo da necessidade de climatizagdo das salas de coleta ou de
realizagdio de uma corre¢io matematica dos valores glicémicos poés-sobrecarga em

fun¢do da variagdo da temperatura.

2.4 - FATORES DE RISCO PARA DIABETES GESTACIONAL

Os fatores de risco associados a diabetes gestacional vém sendo extensamente
estudados com o duplo objetivo de identificar as gestantes em risco de desenvolver esse
distarbio e de tentar explicar a etiologia da doenga. Existe um consenso na literatura de
que as pacientes com diabetes gestacional, diagnosticado pelos diferentes critérios
propostos, sdo mais obesas, tém mais idade e apresentam com maior freqiiéncia historia
familiar de diabetes do que as gestantes normais. De fato, ja nos estudos originais de
O’Sullivan pode-se observar a presenga desses fatores de risco, com razdes de chance de
4.9 para idade > 25 anos, 2,8 para peso = 120% do peso ideal (O’SULLIVAN,'IQT?,) e
1,7 para historia familiar de diabetes (O’SULLIVAN, 1964), apesar de ainda nao

ajustadas para o efeito confundidor das outras variaveis em uma analise multivariada. Tal
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controle foi possivel através de novos estudos, realizados principalmente na década de
90. Em uma coorte com 10.187 mulheres, Berkowitz et al. encontraram os seguintes
fatores de risco para diabetes gestacional, em um modelo de analise de regressﬁé
logistica: idade da gestante (razio de chances = 1,6, para cada 5 anos); obesidade,
medida pelo peso pré-gravidico (RC = 1,1, para cada 4,5 kg), historia familiar de
diabetes (RC = 1,4); raga oriental (RC = 2,6); e 1" geragdo de imigrantes hispanicos (RC

= 1,6) (BERKOWITZ, 1992a) (Tabela 6).

Tabela 6: Razdes de chance (RC) para diabetes gestacional derivados de

anilise de regressio logistica (adaptado de BERKOWITZ, 1992a): "
Fatores de Risco RC 1C 95% *
Idade Materna (anos) 1i6:%* 1,5-1,8
Peso Pré-Gravidico (kg) J.] Wk 1,1-14
Historia Familiar de Diabetes 1,4 1,1-1,8
Raga Oriental 2,6 1,6 -4,2
1* Geragdo de Hispanicos 1,6 1,2-22

* 1C 95% = intervalo de confianga de 95%
** para cada aumento de 5 anos
*** para cada aumento de 4,5 kg (10 libras)

Em outra coorte, incluindo apenas mulheres negras, Bell et al. também
encontraram um risco aumentado de diabetes gestacional associado a idade materna, a

obesidade — medida tanto pelo peso pré-gravidico, como pela porcentagem de peso ideal
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ou pelo indice de massa corporal —, a historia familiar de diabetes, e a presenga de
hipertensdo (BELL, 1990), mas ndo a paridade (ROSEMAN, 1991). Em um estudo
realizado no México, Esparza et al. igualmente ndo evidenciaram associagao de diabetes
gestacional com paridade, bem como com idade gestacional, mas sim com idade,
obesidade e historia familiar de diabetes (ESPARZA, 1989).

De fato, tais fatores vém sendo repetidamente confirmados como de risco para
diabetes gestacional nos varios estudos realizados em diversas etnias (MERKATZ, 1980;
PETTITT, 1980; MESTMAN, 1980, McFARLAND, 1985, FORSBACH, 1988,
BERKOWITZ, 1992b; MAGEE, 1993). Entretanto, da mesma forma que no diabetes
tipo 11, observa-se uma diferenga inter-racial na incidéncia de diabetes gestacional. Green
et al. observaram uma associagdo com as ragas chinesa (razdo de chances = 4,6 em
relagdo a branca) e hispanica (RC = 2,6), controlando por idade é indice de massa
corporal (GREEN, 1990). Dooley et al. encontraram um risco aumentado em hispanicas
(risco relativo = 2,5 em relagdo a brancas) e negras (risco relativo = 1,8), também
ajustando o efeito por idade e porcentagem do peso ideal (DOOLEY, 1991a), embora
ndo encontrassem associagdo entre diabetes gestacional e o nivel socio-econdomico
(DOOLEY, 1991b). Nahum e Huffaker observaram a maior incidéncia de diabetes
gestacional em mulheres negras, comparando com brancas, hispanicas, filipinas e
asiaticas, em uma analise de regressdo multipla, incluindo idade e indice ponderal, entre

outros fatores (NAHUM, 1993) (Tabela 7).
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Tabela 7: Prevaléncia de diabetes gestacional (DG) de acordo com a

raca/etnia (adaptado de NAHUM, 1993):

Raga/etnia n prevaléncia de DG

Branca 654 6,0%
hispanica 512 6,3%
nao-hispanica 142 4,9%

Negra 120 1,5%

Filipina 83 3,6%

Asiatica * 64 4, 7%

* inclui as etnias chinesa, japonesa, coreana, vietnamita,
tailandesa, cambojana e laosiana.

Além da idade, obesidade, historia familiar e raga, outros fatores vém sendo
também apontados como de risco para diabetes gestacional, em especial anormalidades
da historia obstétrica, como historia de diabetes gestacional prévio, historia de aborto
prévio, toxemia gravidica, maior incidéncia de cesarea, despropor¢do céfalo-pélvica, ma
apresentacdo do feto, necessidade de reanimagdo do recém-nascido, macrossomia e
mortalidade perinatal (MESTMAN, 1980; PETTITT, 1980; JOVANOVIC-PETERSON,
1991; BERKOWITZ, 1992b; MAGEE, 1993; DORNHORST, 1993). Multiparidade
elevada — a partir de 7 gestagoes — foi também apresentada como fator de risco para
diabetes gestacional (HUGHES, 1993). Entretanto, essa associagdo ndo foi controlada

para o efeito da idade, sabidamente associada com multiparidade.
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2.5 - RELACOES ENTRE DIABETES GESTACIONAL E DIABETES

TIPO 11

Diabetes gestacional e diabetes tipo Il sao entidades clinicas intimamente
relacionadas. Desde os primeiros estudos clinicos realizados por O’Sullivan et al., o
critério diagndstico proposto para diabetes gestacional foi validado com base na predigao
do desenvolvimento futuro de diabetes na mae, presumivelmente diabetes tipo Il
(O’SULLIVAN, 1964). De fato, em uma revisdo de 12 estudos realizados em diversos
paises de 4 continentes, conclui-se que, apesar de ser grande a variabilidade da incidéncia
de diabetes tipo 1I, existe um amplo e geral consenso na natureza preditiva dos niveis
glicémicos gestacionais para o aparecimento futuro de diabetes na. mae,
independentemente do critério diagnostico utilizado durante a gestaq:ﬁd (O’SULLIVAN,
1991).

Em 1988, Harris publicou um estudo em que comparou o teste de tolerancia a
glicose realizado em 817 mulheres americanas em idade fértil ndo-gravidas e sem historia
de diabetes com a prevaléncia de diabetes gestacional de diversos estudos realizados nos
Estados Unidos. A porcentagem de mulheres ndo-gravidas que preenchiam os critérios
para diabetes gestacional ou intolerdncia a glicose gestacional foi semelhante aquelas
encontradas nos estudos com gestantes, utilizando-se tanto os critérios de O’Sullivan e
do National Diabetes Data Group, como o critério da Organizagdo Mundial da Saude,
ajustando-se para idade (HARRIS, 1988). Os fatores associados com testes alterados
nesse estudo foram os mesmos reconhecidos como de risco para diabetes ti;ﬁo Il e
diabetes gestacional: idade, obesidade e historia familiar de diabetes. Para Harris, a

semelhanga das taxas encontradas com as de diabetes e intolerdncia a glicose
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gestacionais, junto com a sua associagdo aos mesmos fatores de risco de diabetes tipo 11,
indicam que o diagnostico dessas entidades na gestagdo ¢ compativel com intolerancia a
glicose prévia descoberta durante a testagem metabolica nos cuidados de pré-natal, ao
invés de uma condigdo relacionada etiologicamente a gravidez (HARRIS, 1988).

Em um artigo de 1993, Jarrett revisa a historia do diabetes gestacional e conclui
que essa entidade se constitui simplesmente em intolerancia a glicose temporariamente
associada a gestagdo, e que sua maior importancia estd em predizer o subseqiiente
aparecimento de diabetes tipo 11 (JARRETT, 1993). Essa posi¢do nd@o € corroborada por
diversos pesquisadores internacionais no assunto, mas ela da uma idéia do grau de
proximidade dessas duas formas de diabetes, a ponto de poderem até ser consideradas
como dois momentos de um tnico processo fisiopatologico. ,

Ratner aborda esse tema, discutindo trés possibilidades para o significado clinico
do diabetes gestacional: 1) uma doenga pré-existente ndo identificada previamente; 2) o
desmascaramento de uma anormalidade metabolica anteriormente compensada, pela
adi¢do do estresse da gestagdo; ou 3) uma conseqiiéncia direta do metabolismo materno
alterado pela modificagio do meio hormonal (RATNER, 1993). Apesar de refutar
parcialmente a primeira possibilidade, o autor manteve em aberto a resposta a essa
questao.

Quando sdo comparados os mecanismos fisiopatogénicos dessas duas formas de
diabetes, as semelhangas aumentam. De fato, as mulheres que desenvolvem intolerancia a
glicose detectada inicialmente durante a gestagdo compartilham as mesmas
anormalidades do metabolismo de carboidratos encontradas em pessoas com diabetes

tipo II; especificamente, defeitos na secregdo de insulina e resisténcia a agao da insulina

(WARD, 1985; CATALANO, 1986). Por outro lado, um estudo utilizando anticorpos
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monoclonais especificos encontrou uma incidéncia de anticorpos anti-ilhota (ICA), que
sio auto-anticorpos freqiientemente encontrados em individuos geneticamente
suscetiveis a desenvolver diabetes tipo I, de apenas 1,6% em mulheres com diabetes
gestacional prévio (CATALANO, 1990), o que foi corroborado por Damm et al.
(DAMM, 1994).

Os niveis basais de insulina estdo geralmente normais ou elevados no diabetes
tipo 1I. Entretanto, deve-se levar em conta também os niveis glicémicos quando se avalia
a adequagdo da fungdo das células beta. Quando individuos normais se tornam
hiperglicémicos através da infusdo de glicose exdgena, os niveis circulantes de insulina
sdo maiores do que no diabetes tipo II (HALTER, 1979, WARD, 1984), tanto em
obesos, como em individuos de peso normal pareados pelo peso (PERLEY,.1966;
PERLEY, 1967). Ou seja, os niveis insulinémicos sdo mantidos normais ou aumentados
no diabetes tipo II em fungio de um estimulo exagerado de hiperglicemia, indicando uma
diminui¢do da resposta da célula beta a concentragdo de glicose, de tal forma que a
quantidade de insulina liberada ¢ sistematicamente inadequada para controlar os niveis
glicémicos. A perda da secre¢do aguda de insulina induzida por glicose, ou secregdo de
1° fase, é uma anormalidade encontrada de forma consistente em pacientes com diabetes
tipo I1 (SELTZER, 1967, BRUNZELL, 1976, PFEIFER, 1981; PORTE, 1991), tendo
sido sugerida até mesmo como um marcador genético para essa doenga (WARD, 1984).

Freinkel et al. avaliaram 199 pacientes com diabetes gestacional, com varios
graus de comprometimento metabolico, comparadas com 148 gestantes normais. Eles
observaram uma diminuigdo na secregdo de insulina durante o teste de tolerancia a
glicose, tanto na fase aguda como na cronica, mesmo nas formas mais leves de diabetes

(FREINKEL, 1985). Em outro estudo, detectou-se que o pico de secregdo de insulina
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em gestantes com diabetes gestacional ¢ mais tardio do que em gestantes normais, bem
como a resposta insulinica por unidade de estimulo glicémico ¢ significativamente menor
(KUHL, 1976a). A diminuigdo da secre¢do de insulina de 1" fase tem sido demonstrada
por diversos investigadores em mulheres que desenvolvem diabetes gestacional (YEN,
1971; FISHER, 1980; BUCHANAN, 1990), analogamente ao que ocorre no diabetes
tipo II.

Outro aspecto da secregdo insulinica que vem adquirindo crescente interesse diz
respeito a importancia da pro-insulina. Em individuos normais, a pro-insulina representa
uma pequena porgio — 3 a 7% — do material “tipo-insulina” secretado pelas células beta.
Em pacientes com diabetes tipo 11, a razdo pro-insulina/insulina € de duas a quatro vezes
maior em rela¢do aos controles (YOSHIKA, 1988; YOSHIKA, 1989; TEMPLE, ,1989),
levando até a hipotese de que a secregdo aumentada de pro-insulina seja um marcador de
disfungdo da célula beta particular a esse tipo de diabetes (PORTE, 1991). Entretanto,
foi observado que a pro-insulina estd elevada em mulheres com diabetes gestacional
prévio em relagio as controles (PERSSON, 1991), bem como durante a gestagdo de
gravidas com diabetes gestacional (KUHL, 1976b; DORNHORST, 1991). Os niveis
séricos de pro-insulina, inclusive, parecem se correlacionar positivamente a severidade
do diabetes gestacional (NICHOLLS, 1994).

Outra condig¢do responsavel pela fisiopatogenia dessas duas formas de diabetes ¢
a resisténcia periférica a agdo da insulina. A resisténcia insulinica € uma caracteristica do
diabetes tipo II, estando presente em essencialmente todos os pacientes com esse
distarbio (BECK-NIELSEN, 1978; OLEFSKY, 1981; RIZZA, 1981; WELCH, 1990). A
obesidade e a intolerdncia a glicose sio condigdes também associadas a resisténcia

insulinica. A técnica do clampe de insulina euglicémico tem sido usada como padrao-
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ouro para a medida da sensibilidade e resisténcia a insulina (DeFRONZO, 1979). Em um
estudo utilizando esta técnica, Ryan et al. observaram uma acentuagdo da resisténcia
insulinica nas pacientes com diabetes gestacional em relagdo as gestantes normais. Essa
resisténcia melhorou apés o parto (RYAN, 1985). Em outro trabalho, o diabetes
gestacional mostrou-se associado a diminuigdo da sensibilidade a insulina, comparado
com gestantes normais emparelhadas por idade, indice de massa corporal pré-gestacional
e idade gestacional (COUSINS, 1989 apud COUSINS, 1991). Em uma coorte utilizando
também a técnica do clampe euglicémico, a sensibilidade a insulina estava diminuida nas
mulheres com diabetes gestacional, sendo a diferenga em relagao as gestantes normais
mais acentuada no final da gravidez (CATALANO, 1994). Nesse momento da gestagdo,
observou-se também uma menor supressibilidade da produgdo de glicose hepétif:a nas
pacientes com diabetes gestacional (CATALANO, 1994), de forma semelhante ao que
ocorre nos pacientes com diabetes tipo II (KIDA, 1990). Assim como fora da g(_estagzﬁo,
a obesidade durante a gravidez esta associada a uma maior resisténcia a a¢do da insulina
e a uma pior tolerdncia a glicose (FARMER, 1992).

Concluindo, diversas evidéncias apontam a co-causalidade dessas duas formas de
diabetes, podendo até mesmo tratar-se de uma mesma entidade, apenas diagnosticada em
momentos diferentes. Essa questdio permanece ainda em aberto, nio havendo um
consenso na literatura atual. Embora a distribu.icﬁo central da gordura corporal seja
reconhecida como um importante fator de risco para diabetes tipo 1I, sua relagdo com
diabetes gestacional ndo foi adequadamente estudada. Assim, a avaliagdo da associagdo
entre razio cintura-quadril e o grau de tolerdncia a glicose gestacional poderia contribuir

para a elucidag@o da questdo acima, somando-se ao quadro conceitual ja conhecido.
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2.6 - DISTRIBUICAO DA GORDURA CORPORAL E GESTACAO

Apesar de a distribuigdo da gordura corporal ter sido extensamente estudada
como fator de risco para diversas entidades clinicas, a quase totalidade dos trabalhos foi
realizada fora da gestagdo. Ha escassas informagdes sobre como se comporta o padrdao
de distribuigdo da gordura corporal durante a gravidez e, menos ainda, se algum padrao
especifico pode representar um fator de risco para o desenvolvimento de complicagdes
proprias da gestagdo, como o diabetes gestacional, por exemplo.

O primeiro pesquisador a levantar essa questdo foi o proprio Jean Vague, que em
artigo de 1956 descreveu que “as mulheres com obesidade androide freqiientemente tém
recém-nascidos excessivamente grandes”, aludindo para o risco de macrossomia,nessas
gestantes (VAGUE, 1956). No entanto, Vague ndo relatou os dados em que se baseou
para fazer tal afirmativa, que permaneceu como uma informagdo isolada por varias
décadas.

Um dos poucos trabalhos realizados na tentativa de descrever como se comporta
a distribuigdo da gordura corporal durante a gestag¢do foi publicado por Taggart et al. em
1967 (TAGGART, 1967). Nesse estudo, os autores acompanharam 84 mulheres,
realizando medidas seriadas de 7 pregas cutdneas desde 10 semanas de gestagdo até¢ 6 a 8
semanas ap0s o parto. Observou-se que todas as pregas aumentaram até 30 semanas de
gestagdo, entretanto os aumentos foram maiores nas regides mais centrais — coxa, supra-
iliaca, escapular e flanco — em relagdo as periféricas — biceps, joelho e triceps —,
independentemente da medida inicial das pregas, o que denota uma tendéncia a

deposi¢do central de gordura durante esse periodo da gravidez. A partir da 30" semana, a
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espessura das pregas se manteve inalterada ou diminuiu, especialmente ao redor do
parto.

Em 1992, Villar et al. confirmaram os achados acima, em um estudo de coorte
com 105 gestantes acompanhadas desde a 16" semana de gravidez até 0 a 8 semanas
apos o parto (VILLAR, 1992). Eles observaram que o periodo de maior deposigdao de
gordura corporal esteve entre 20 e 30 semanas de gestagdo e que as pregas subescapular
e da coxa aumentaram de 3 a 6 vezes mais que a tricipital e a supra-iliaca. Os autores do
trabalho alertaram, entretanto, para uma das limitagdes do uso das pregas cutaneas como
parametro da distribui¢ao da gordura corporal na gestagdo: a precisdo das medidas varia
com a localizagdo e o periodo gestacional. O coeficiente de variagdo situou-se ao redor
de 30% para a maioria das pregas, chegando a 40% para a supra-iliaca, mesmo que todas
as medidas tenham sido realizadas pelo mesmo pesquisador (VILLAR, 1992).

Nos ualtimos anos, comegaram a surgir trabalhos descrevendo a influéncia da
gestagdo sobre a razdo cintura-quadril. Em 1990, dois estudos transversais, realizados
nos Estados Unidos e Holanda, relataram uma associagéo positiva entre o nimero de
gestagdes e a razao cintura-quadril, mesmo controlando para idade e indice de massa
corporal (RODIN, 1990; TONKELAAR, 1990). Em uma coorte com duragio de 5 anos,
observou-se um maior aumento da razdo cintura-quadril nas mulheres que tiveram sua
primeira gesta¢do, em relacio aquelas que se mantiveram nuliparas, tanto em negras — 2
a 3 vezes — como em brancas — cerca de 8 vezes —, controlando para razdo cintura-
quadril basal, idade, educagio, fumo e atividade fisica (SMITH, 1994).

Além do efeito da gestagdo em aumentar a adiposidade central descrito pelos
artigos acima, vém surgindo na literatura algumas evidéncias no sentido de que essa

forma de distribui¢do da gordura corporal poderia ter conseqiiéncias metabolicas durante
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a gestagdo. Em 1985, Ward et al. relataram a ocorréncia de razdo cintura-quadril
significativamente maior em mulheres obesas com diabetes gestacional prévio em relagdo
as controles normais pareadas por idade e porcentagem do peso ideal (WARD, 1985).
Nesse mesmo estudo, foi observada uma correlagdo negativa entre a razdo cintura-
quadril e a sensibilidade a insulina nas mulheres com diabetes gestacional prévio. Landon

et al. acompanharam 23 gestantes — 9 com peso normal, 8 com obesidade central e 6

com obesidade periférica, de acordo com a razdo cintura-quadril —, repetindo testes de
tolerancia a glicose a cada trimestre da gravidez. As gestantes com obesidade central
tiveram maiores valores glicémicos durante os testes de tolerancia, maior insulinemia
basal e razdo insulina/glicose mais elevada, quando comparadas as gestantes com peso
normal ou obesidade periférica (LANDON, 1994). A maior deterioragdo da tolerancia a_
glicose foi observada durante o 2° trimestre de gravidez nas gestantes com obesidade

central.

2.7 - CONCLUSAO

A distribuigdo da gordura corporal esta fortemente relacionada ao aparecimento
de diversas doengas, dentre elas, o diabetes tipo II. A razdo cintura-quadril vem sendo a
medida mais largamente utilizada para avaliar a distribuigdo da gordura corporal,
especialmente em estudos epidemiologicos. Sua associagdo com diabetes tipo II vem
sendo extensamente estudada e confirmada, estando entre os principais determinantes

dessa doenga, juntamente com a idade, obesidade global e historia familiar de diabetes.
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O diabetes gestacional tem importantes semelhangas com o diabetes tipo II,
podendo predizer seu futuro aparecimento e compartilhando os mesmos fatores de risco
e mecanismos fisiopatogénicos, a ponto de poderem até mesmo ser considerados como
dois momentos de um mesmo distirbio metabolico. Além disso, a distribuigdo da
gordura corporal parece sofrer modificagdes durante a gestagdo, com a deposi¢do
central de gordura especialmente até a 30" semana, periodo no qual costuma ser
detectado o aparecimento dos casos de diabetes gestacional.

Desse modo, € possivel que a distribuigdo central da gordura corporal em
gestantes, medida pela razdo cintura-quadril, represente um risco especifico durante a
gestagdo para o aparecimento de diabetes gestacional, de forma anédloga ao risco de
diabetes tipo 11 que se manifesta fora da gravidez. Sendo assim, deve-se esperar que haja
uma correlag@o entre a razdo cintura-quadril em gestantes e a glicemia apos sobrecarga
de glicose, principal procedimento usado no diagnostico do diabetes gestacional. Seria
importante identificar tal correlag@o para posterior avaliagdo da magnitude do risco, com

possiveis implicagdes para a tomada de decisdes clinicas durante a gestagao.
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3 - OBJETIVO

3.1 - OBJETIVO GERAL

Estudar a associagdo entre o padrao de distribuigdo da gordura corporal e o grau

de tolerancia a glicose na gestagéo.

3.2 - OBJETIVO ESPECIFICO

Estudar a relagdo entre razio cintura-quadril e glicemia duas horas apos ingestdo
de 75g de glicose em mulheres ao redor de 21 a 28 semanas de gestagdo, contralando o
efeito da idade, obesidade, historia familiar de diabetes, além de outros potenciais

confundidores.
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4 - HIPOTESE

4.1 - HIPOTESE CONCEITUAL

O padrido de distribuigdo da gordura corporal em gestantes esta associado com o

grau de tolerdncia a glicose gestacional.

4.2 - HIPOTESE OPERACIONAL
’
A razdo cintura-quadril em mulheres ao redor de 21 a 28 semanas de gestagdo
apresenta associag¢do positiva com a glicemia duas horas apos ingestdo de 75g de glicose,
em modelo matematico incluindo idade, obesidade, historia familiar de diabetes, além de

outros potenciais confundidores.
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5- METODOLOGIA

Desde 1989, o Ministério da Saude vem promovendo uma pesquisa em diabetes
gestacional, denominada de Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG). O
estudo esta se desenvolvendo em varias capitais brasileiras e seu centro de coordenagdo
localiza-se em Porto Alegre.

O financiamento da pesquisa estda a cargo do Ministério da Saude, da
Organizagdo Pan Americana da Saude, do Conselho Nacional de Pesquisa (CNPq), da
Fundagdo de Amparo a Pesquisa do Rio Grande do Sul (FAPERGS), tendo recebido
contribuigdes de algumas empresas privadas (Becton-Dickenson, Bayer Diagnostica,
Biobras e Novo-Nordisk). 5

O objetivo geral do projeto € avaliar a intolerancia a glicose gestacional em
gravidas que fazem seu atendimento obstétrico dentro do Sistema Unico de Satde (SUS)
em relagdo a prevaléncia, fatores de risco, incidéncia de complica¢des obsté.tricas e
neonatais, fatores prognosticos e critérios diagnosticos.

O estudo compde-se de 4 fases: Fase I - arrolamento das gestantes, ocasido em
que se realiza uma entrevista, medidas antropométricas e um teste de tolerancia a glicose
de acordo com o procedimento proposto pela Organizagdo Mundial da Saide; Fase Il -
acompanhamento da evolugdo da gravidez, etapa em que sdo registrados os problemas
ocorridos durante a gestagdo, medicagdes utilizadas, além de exames laboratoriais e
pardmetros clinicos; Fase 11l - quando sdo registrados os dados da méde e do recém-
nascido referentes ao parto até a alta de ambos; Fase IV - acompanhamento até 28 dias
apOs o parto.

O projeto € multicéntrico, englobando \10 cidades brasileiras, que sdo Porto
Alegre, Curitiba, Sdo Paulo, Rio de Janeiro, Belo Horizonte, Brasilia, Salvador,

Fortaleza, Recife ¢ Manaus. O trabalho de campo encontra-se em fases diferentes em
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cada centro, sendo que Porto Alegre concluiu a coleta de dados das quatro fases do
estudo em margo de 1994,
Este trabalho restringe-se aos dados coletados em Porto Alegre, na sua maioria

referentes a fase I do Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional.

5.1 - DELINEAMENTO DE PESQUISA

O delineamento do Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional é de uma coorte,

cujos dados basais de Porto Alegre, coletados na primeira fase do estudo, constituem o

principal material desta dissertagio de mestrado. Assim sendo, o delineamento do

presente trabalho ¢ de um estudo transversal, com informagdes provenientes de
'

consultas ambulatoriais de dois servigos de pré-natal geral em Porto Alegre e de um teste

de tolerancia oral a glicose (TTG) com 75g de glicose. As informagdes foram obtidas

durante as consultas através de uma entrevista e de medidas antropométricas.

5.2 - SELECAO DA AMOSTRA

A amostra é formada pelo conjunto de gestantes que consecutivamente
procuraram atendimento em ambulatorio de pré-natal geral ligado ao Sistema Unico de
Saude de dois hospitais de Porto Alegre: Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) e
Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre (SCMPA). Esses centros foram os
escolhidos, entre outros possiveis, com base na demanda de gestantes atendidas e na
factibilidade para a implantagdo do Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional com

acompanhamento de todas as suas fases.



metodologia 41

Na Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre, o arrolamento ocorria no
terceiro turno do ambulatorio de pré-natal geral, que atende gestantes provenientes de
uma populagdo de baixa renda. A assisténcia pré-natal era prestada por dois médicos
obstetras contratados pelo hospital.

No Hospital de Clinicas de Porto Alegre, o arrolamento ocorria no primeiro e
segundo turnos do ambulatorio de pré-natal geral, que, embora atenda basicamente
gestantes provenientes de uma populagdo de baixa renda, recebe também gestantes
provenientes de uma populagio de classe média com melhor padrdo socio-econdmico. A
assisténcia pré-natal era prestada por médicos residentes e alunos do 5° e 6° anos de
medicina orientados por professores de ginecologia e obstetricia.

Os critérios de selegdo da amostra foram os empregados pelo Estudo Brasileiro
de Diabetes Gestacional para todos os centros, ou seja, era arrolada toda gestante com
20 ou mais anos de idade, que estivesse entre a 21" e 28" semanas da gesta¢ao pelos
critérios abaixo descritos e que ndo apresentasse diabeles mellitus fora da gravidez.
Como a Santa Casa de Misericordia atende também um grande nimero de g;aslames
provenientes de cidades satélites de Porto Alegre, o que dificultaria a busca dos partos
para a fase 111 do EBDG, decidiu-se, no caso desse hospital, incluir somente gestantes
que residissem na capital.

Os dados relacionados aos critérios de inclusdo foram obtidos do prontuario da
gestante ou da carteira do pré-natal. Em algumas ocasides, se fosse a primeira consulta
de pré-natal e ndo existissem registros em nenhum desses locais, o supervisor da area
poderia obté-los diretamente com a gestante.

A idade gestacional foi avaliada de acordo com um critério hierarquizado
baseado em trés pardmetros: ecografia obstétrica, data da ultima menstruagdo e a Gltima
altura uterina medida pelo obstetra no dia do arrolamento ou por ocasido da consulta
imediatamente anterior ao arrolamento. Caso a gestante tivesse realizado anteriormente

uma ecografia, a idade gestacional determinada por este exame era utilizada como
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critério de inclusdo (1° nivel hierarquico). Se nao houvesse ecografia, a idade gestacional
era calculada a partir da data da Gltima menstruagdo e da medida da altura uterina.
Quando ambos os resultados estivessem entre 21 e 28 semanas de gestagdo, a paciente
era incluida no estudo (2° nivel hierarquico), com a tentativa de se conseguir ecografia
obstétrica nos casos em que a diferenga entre os dois métodos fosse maior que 14 dias.
Quando apenas um dos resultados estivesse entre 21 e 28 semanas de gestacdo, a
paciente era arrolada (3° nivel hierarquico), com a tentativa de se conseguir ecografia em
todos os casos. A realizagdo de ecografia obstétrica apds o arrolamento tinha como
objetivo possibilitar um calculo mais preciso da idade gestacional dessas gestantes

durante a analise dos dados.

5.3 - AFERICOES REALIZADAS

Uma vez preenchidos os critérios de inclusio, a gestante era entrevistada e
examinada para realizagdo das medidas antropométricas que incluiam peso, altura,
circunferéncias e pregas cutdneas. Nesse momento, a gestante era agendada para o teste
de tolerancia a glicose a ser realizado no laboratorio central de cada area entre a 24 e
28" semanas da gestagdo. As gestantes que nio completassem o teste na data marcada
era novamente solicitado que o realizassem, mesmo que isso ocorresse apos a 28°
semana da gestagio.

Para cada etapa da coleta de dados havia um manual de operagdes com as
instrugdes a serem seguidas pelas equipes de campo. Esses manuais foram desenvolvidos
a partir de estudos-piloto realizados no centro de Porto Alegre.

O manual da equipe de campo continha as instru¢des para a realizagdo do

arrolamento, da entrevista e das medidas antropométricas. As duvidas que ainda

'
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restassem eram discutidas com o supervisor de cada area ou com o centro de
coordenagao.

O manual do laboratorio continha as instrugdes para a coleta da amostra
sangiiinea e para a medida das glicemias, devendo estar presente em todo laboratorio
credenciado para o Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional no momento em que a

coleta de dados fosse iniciada naquela area.
5.3.1 - ENTREVISTA E MEDIDAS ANTROPOMETRICAS

As entrevistas ambulatoriais foram realizadas através de um questionario
padronizado (vide Anexo 1) e as medidas antropométricas a partir de orientagdes
internacionais (CAMERON, 1984, LOHMAN, 1988; NCHS, 1989). ,

O peso foi aferido em quilogramas e a altura em centimetros, em uma balanga
Filizola® que ja existia em cada servigo. Antes de cada medida a balanga era sempre
tarada. .

As pregas bicipital, tricipital, subescapular e supra-iliaca foram aferidas através de
um paquimetro desenvolvido localmente (Cescorf”), que era recalibrado periodicamente.

As medidas das circunferéncias foram realizadas com uma fita flexivel e inelastica
com 6 mm de largura, com a gestante em pé, sobre area desnuda do corpo ou sobre a
“calcinha”, no caso do quadril. A fita ficava justaposta a pele, sem comprimi-la, sempre
ao longo de um plano horizontal.

A circunferéncia da cintura era medida com o abddémen relaxado, no final de uma
expiragio normal, ao nivel da cintura natural da paciente, ou seja, na parte mais estreita
da silhueta vista de frente. Se fosse dificil visualizar qual a parte mais estreita, a medida
era feita um dedo abaixo do rebordo costal.

A circunferéncia do quadril era medida ao nivel da extensdo maxima dos gliteos,

com o examinador abaixado, de frente para o perfil direito da gestante.
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Todas as medidas foram padronizadas de acordo com o manual de operagdes do

projeto e realizadas em duplicata (vide Anexo 2).
5.3.2 - TESTE DE TOLERANCIA ORAL A GLICOSE (TTG)

O teste de tolerancia foi padronizado para todos os centros participantes do
Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional, segundo normas do National Diabetes Data
Group e da Organizagdo Mundial da Satide (NDDG, 1979; WHO, 1980; WHO, 1994).

Apos o término da entrevista e das medidas antropométricas, cada gestante
recebia um folheto com as orientagdes para a realizagdo do teste (vide Anexo 3).

O TTG era realizado pela manhd, tendo inicio entre 7 ¢ 9 horas. A gestante
deveria estar em jejum por um periodo de 10 a 14 horas, sendo permitida somente a
ingestdo de agua. Nos dias que antecediam a realizagdo do teste, a gestante era orientada
para alimentar-se normalmente, com uma dieta irrestrita para carboidratos.

A solugdo empregada continha 75g de glicose anidra em 300 ml de é-g,ua, era
acondicionada em frascos individuais e servida gelada. As salas de coleta ndo eram
climatizadas.

Amostras de sangue foram coletadas em jejum, 1 e 2 horas apds o inicio da
ingestdo da glicose. A sobrecarga era ingerida aos poucos, num tempo maximo de 5
minutos. Caso a gestante vomitasse, o teste era interrompido e remarcado no prazo de
uma semana. Durante a sua realizagdo, as gestantes permaneciam no laboratorio e eram
orientadas a ndo deambular, fumar, comer ou beber, exceto agua.

O sangue venoso para a dosagem das glicemias era coletado em frascos com
fluoreto de sodio e mantido a 4 °C até a centrifugagdo e dosagem. As glicemias
plasmaticas eram dosadas no mesmo dia pelo método enzimatico colorimétrico da

glicose-peroxidase (TRINDER, 1969).
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Os equipamentos utilizados para as dosagens das glicemias foram os Technicon
RA 1000 e 500 automatizados (Bayer™) na Santa Casa de Misericordia, e o Cobas Mira

(Roche®) no Hospital de Clinicas.

5.4 - COLETA DE DADOS E TREINAMENTO DA EQUIPE DE
CAMPO

A coleta dos dados ocorreu entre junho de 1991 e novembro de 1992 na Santa
Casa de Misericordia, e entre dezembro de 1991 e fevereiro de 1993 no Hospital de
Clinicas. As entrevistas e medidas foram feitas por médicos, enfermeiras e alunos do
curso de medicina. O trabalho de campo foi organizado em duas equipes, uma paga cada
area, tendo cada uma delas um supervisor.

Cada entrevistador foi treinado e posteriormente avaliado pelo supervisor de
cada area sobre suas habilidades quanto a aplicagdo do questionario e tomada das
medidas antes de entrar em campo.

Apos a entrevista e medidas antropométricas, que duravam em média 20 a 30
minutos, o entrevistador revisava o questionario e 0 passava ao SUpervisor para revisao
adicional e codificagdo. Quando problemas eram detectados, o entrevistador voltava ao
campo para sua resolug@o.

O treinamento da equipe de campo era feito pelo supervisor. Inicialmente, cada
membro da equipe era orientado a ler individualmente o manual do entrevistador —
Manual da Equipe de Campo —, anotando as duvidas que surgissem. Apos, era feita uma
leitura em grupo para discussdo dessas duvidas. A seguir, era recomendado que os
entrevistadores realizassem dramatizagdes com amigos ou familiares, apos o que eram
encaminhados ao campo. No campo, os entrevistadores observavam a técnica da

entrevista e das medidas antropométricas realizadas pelo supervisor e, entdo, aplicavam a
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entrevista em mais de uma gestante, sendo observados pelo supervisor. As habilidades
da equipe de campo eram avaliadas pelo supervisor que observava a postura, voz,
atitude, dominio do questionario e das medidas antropométricas, liberando o

entrevistador para o inicio do trabalho de campo.

5.5- CONTROLE DE QUALIDADE DAS MEDIDAS

55.1 - ANTROPOMETRICAS

O controle de qualidade das medidas antropométricas era realizado pelo
supervisor com cada entrevistador antes da sua entrada em campo e, ap0s, pelo menos a
cada dois meses. O entrevistador fazia as medidas em uma gestante, observado pelo
supervisor, o qual ndo tinha acesso aos valores encontrados pelo entrevistador.
Posteriormente, o supervisor realizava as medidas na mesma gestante € comparava 0s
valores encontrados com os obtidos pelo entrevistador. A partir dessas aferi¢des,
observou-se que a porcentagem média de variagdo interobservador foi de 3,4% e 1,4%
para as circunferéncias da cintura e do quadril, respectivamente. Através das medidas
realizadas em duplicata em todo o estudo, calculou-se a porcentagem média de variagdo
intra-observador, que foi de 0,5% e 0,4% para a cintura e o quadril, respectivamente. O
coeficiente de variagdo das medidas antropométricas durante o estudo foi de 9,5% para a
circunferéncia da cintura e de 7,9% para o quadril, estando incluida nesses valores a
variabilidade biologica das gestantes.

Problemas encontrados na realizagio das entrevistas eram anotados e resolvidos
pelo supervisor diretamente com o entrevistador ou, quando necessario, no centro de

coordenagao.
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5.5.2 - LABORATORIO

O controle de qualidade do laboratorio foi realizado pelo Comité de Controle de
Qualidade do EBDG, localizado em Sdo Paulo. Antes de qualquer centro iniciar o
estudo, o laboratdrio era avaliado para certificagdo como laboratorio credenciado para o
estudo.

O controle de qualidade sobre os procedimentos de coleta das amostras
sangiiineas era feito diretamente pelo supervisor. Pelo menos duas vezes por més durante
o estudo ele acompanhava a coleta de amostras de sangue em cada hospital, observando
o tempo de coleta, o intervalo entre a coleta e a centrifugagdo do material, os cuidados
de preservagdo da amostra até a centrifugagdo e, ainda, os cuidados na refrigeragao do
plasma até a dosagem laboratorial. %

O controle de qualidade das medidas glicémicas foi feito semanalmente pelo
EBDG, independentemente do controle de qualidade proprio de cada laboratorio e sob a
coordenag¢do do Comité de Controle de Qualidade localizado em Sao Paulo. Para tanto,
4 solugdes de glicose de concentragdes desconhecidas eram enviadas bimestralmente a
cada area para serem incluidas nos ensaios que realizavam as dosagens para o estudo.

Essas solugdes, fornecidas pelo Comité, eram rotuladas como frascos "A", "B",
"C", "D", etc. Os valores de glicemia encontrados em cada dosagem eram anotados em
formulario especifico e enviados a Sdo Paulo mensalmente. O Comité mantinha contato
com o centro de coordenagdo para, caso surgisse algum problema, inclusive interromper
a coleta de dados. Em Porto Alegre esse problema ndo ocorreu e o coeficiente de

variagdo para as glicemias foi de 2,9%.
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5.6 - MEDIDA DA TEMPERATURA MATINAL EXTERIOR

Os valores das temperaturas ambientais exteriores foram obtidos no 8° Distrito
de Meteorologia, 6rgdo oficial do Ministério da Agricultura para o controle estadual da
temperatura ambiente. As medidas eram realizadas diariamente em graus centigrados as

9 horas da manha.

5.7 - QUESTOES ETICAS

Em cada area, Santa Casa de Misericordia e Hospital de Clinicas, o protocolo de
pesquisa foi aprovado pelos respectivos comités de ética. E importante ressaltar que,
exceto pela padronizagio do procedimento diagnostico, o estudo ndo interferia nas

rotinas de pré-natal dos hospitais, visto que era de natureza observacional.

5.8 - DEFINICAO DE VARIAVEIS

A razdo cintura-quadril foi calculada através da divisio da circunferéncia da
cintura pela circunferéncia do quadril, medidas no momento do arrolamento. O indice de
massa corporal gravidico foi avaliado através da divisdo do peso medido pelo quadrado
da altura medida. O mesmo foi realizado para o indice de massa corporal pré-gravidico,
apenas substituindo-se o peso medido no momento do arrolamento pelo peso prévio a
gestagdo referido pela paciente. Esses calculos foram realizados com as médias das

duplicatas das medidas.
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O somatério de pregas foi definido como a soma das duplicatas das quatro
pregas cutdneas medidas — bicipital, tricipital, subescapular e supra-iliaca -, ou seja, 0
somatorio dos oito valores. .

A idade gestacional na analise foi calculada a partir de um critério hierarquizado,
que dava preferéncia aos métodos de avaliagdo com menor potencialidade de produzir
erros grosseiros — ecografia obstétrica realizada até 20 semanas de gestagdo e indice
pediatrico de Capurro (DUBOWITZ, 1970, CAPURRO, 1978) -, bem como a
consisténcia dos valores obtidos pelos varios métodos. A hierarquia estabelecida foi a
seguinte: 1°) ecografia até 20 semanas, independente do resultado dos demais métodos;
2°) ecografia apos 20 semanas, se diferenga inferior a 15 dias em relagdo a data da ultima
menstruagio ou ao Capurro; 3°) data da ultima menstruagdo, se diferenca inferior a 15
dias em relagdo ao Capurro; 4°) Capurro, independente dos demais métodos. O resultado

)
obtido diz respeito a idade gestacional no dia do arrolamento, momento em que eram
realizadas as medidas antropométricas. Nao foi incluida a altura uterina como método de
avaliagdo da idade gestacional nesse critério, ja que ela foi considerada como variavel
independente na analise estatistica.

A escolaridade foi medida em niimero de anos completos. A historia familiar for
considerada positiva se o pai ou a mae da gestante tivessem diabetes. Os antecedentes

obstétricos foram considerados positivos se houvesse historia de diabetes gestacional ou

macrossomia em gestagdes anteriores.
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5.9 - ANALISE DOS DADOS

Inicialmente, as gestantes que ndo completaram o protocolo de pesquisa
consideradas perdas — foram comparadas com aquelas que constituiram a amostra
efetivamente estudada, através do teste t de Student para as médias de variaveis
continuas ou discretas e do teste do qui-quadrado para propor¢des de variaveis
categoricas. As distribuigdes da razdo cintura-quadril, glicemia de duas horas e
potenciais confundidores de sua associagdo foram avaliadas de forma descritiva.

As inter-relagdes bivariadas foram calculadas através de regressio linear simples -
Pearson - para as variaveis continuas ou discretas, e através de razao de chances para as
variaveis dicotomizadas, com o objetivo de avaliar o potencial confundidor dessas
variaveis na associag¢do principal, além da possivel colinearidade entre as variéweis.'

Foram realizados ajustes lineares nos valores da glicemia de duas horas e da
razdo cintura-quadril, para corrigir o efeito da variagdo da temperatura ambiente e da
altura uterina, respectivamente. Esses ajustes foram calculados a partir dos coeficientes B
encontrados em modelos de regressido linear multipla incluindo, além dessas variaveis,
idade, somatorio de pregas (ou indice de massa corporal), nimero de gestagdes
anteriores e centro de arrolamento.

A associagiio entre razio cintura-quadril e glicemia de duas horas foi avaliada, de
forma descritiva, através da média glicémica de acordo com os decis de razdo cintura-
quadril. O teste da associagdo foi realizado a partir de regressao linear maltipla, tendo
como variavel dependente a glicemia de duas horas e independente a razdo cintura-
quadril. Foram incluidas também no modelo: idade, somatério de pregas, centro de
arrolamento, temperatura ambiente, nimero de gestagdes anteriores, historia familiar de
diabetes, antecedentes obstétricos, altura uterina, cor da pele e escolaridade. As vlariéveis
foram adicionadas nessa ordem, observando-se sua influéncia no coeficiente B da razio

cintura-quadril. Aquelas que modificaram o coeficiente foram mantidas no modelo. Um
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processo semelhante foi realizado também para a glicemia de duas horas corrigida pela
temperatura ambiente, nesse caso, a temperatura ndo era incluida como variavel
independente. O modelo final encontrado foi refeito, utilizando-se a razdo cintura-quadril
ajustada pela altura uterina, para fins de comparagdo.

O pacote estatistico utilizado para a entrada e manejo de dados foi o Epi Info

versdo 6 (DEAN, 1994), e para a analise, o SPSS™ (NORUSIS, 1986).



6 - RESULTADOS
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6 - RESULTADOS

6.1 - DESCRICAO DA AMOSTRA

Durante o periodo da coleta de dados foram arroladas 1113  gestantes
consecutivas, que responderam ao questionario padronizado e realizaram as medidas
antropométricas. Trés delas tiveram duas gestagdes no periodo do estudo, sendo
arroladas em dois momentos diferentes; nesses casos, o segundo arrolamento foi
excluido, para manter a amostra constituida por individuos independentes. Doze
gestagdes foram gemelares, tendo sido excluidas da analise. .

Dentre as 1098 mulheres restantes, 71 foram consideradas perdas de teste de
tolerincia a glicose: 5 fizeram o teste incompleto, 2 tiveram interrupgdo da gravidez
antes da data marcada para o exame, 3 vomitaram € 01 ndao compareceram ao exame
apos, no minimo, duas marcagdes. Duas outras gestantes foram perdidas porque ndo
foram realizadas as medidas da cintura e do quadril. As restantes 1025 gestantes (93%)
constituiram o banco de dados para a presente analise.

As Tabelas 8 e 9 mostram uma comparagdo entre a amostra efetivamente
estudada e as gestantes perdidas em relagdo as principais caracteristicas demograficas e
antropométricas. A Tabela 8 descreve médias e desvios-padrdo da idade, indice de massa
corporal prévio a gestagdo e no momento do arrolamento, somatorio de pregas, razao
cintura-quadril, idade gestacional no arrolamento, altura uterina, escolaridade — em anos

completos — e nimero de gestagdes prévias. A Tabela 9 mostra a distribui¢do da amostra

conforme a cor da pele, presenga de historia familiar de diabetes, antecedentes
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obstétricos — macrossomia ou diabetes gestacional no passado — e centro em que a
gestante foi arrolada. Nio houve diferenga entre os dois grupos com relagdo a qualquer
das caracteristicas acima, com exce¢do do nimero de gestagoes anteriores. Desse modo,
as gestantes que entraram nesta analise ndo parecem diferir das que ndo participaram em
relagdo aos principais fatores que podem alterar a relagdo entre a razdo cintura-quadril e

os niveis glicémicos no teste de tolerancia a glicose.
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Tabela 8: Comparaciio entre a amostra estudada e as gestantes perdidas em

relaciio as médias e desvios-padriio (DP) de idade, indice de massa corporal (IMC)

prévio A gestaciio e no arrolamento, somatorio de pregas, raziio cintura-quadril,

idade gestacional no arrolamento, altura uterina, escolaridade e numero de

gestacoes prévias.

Caracteristicas das gestantes

Amostra
média + DP (n)

Perdas
média = DP (n)

teste t
p

Idade (anos)

IMC pré-gravidico (kg/m?)
IMC gravidico (kg/m®)
Somatorio de pregas (mm)
Razdo cintura-quadril

Idade gestacional (dias)

Altura uterina (cm)

Escolaridade (anos completos)

Nuamero de gestagdes

27,8 + 5,5 (1025)
23,9 + 4,0 (994)
26,7 + 4,0 (1022)
77,5 + 24,7 (1024)
0,84 + 0,06 (1025)
163,8 + 22,4 (958)
21,9 + 3,3 (959)
6,4 + 3,5 (1025)

2,1 + 2,1 (1025)

27,6 + 6,0 (73)
23,6 + 4,2 (68)
26,3 + 4,2 (71)
75,2 + 26,4 (72)
0,83 + 0,06 (71)
166,1 + 25,0 (63)
21,5+ 3,8 (63) .
6,2 + 3,4 (73)

2.7 +2,3 (73)

i

NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS

<0,05

NS = ndo significativo (p > 0,05)
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Tabela 9: Comparagiio entre a amostra estudada e as gestantes perdidas em
relacio a cor da pele, histéria familiar de diabetes, antecedentes obstétricos e

centro em ue a gestante foi arrolada.

Caracteristicas das gestantes Amostra Perdas qui-quadrado
n % n % p
Cor da pele
branca 681 66,4 44 60,3
negra 168 16,4 15 20,5 NS
parda 172 16,8 14 19,2
outras 4 04 - -

Historia familiar de diabetes

sim 153 14,9 8 11,0 NS
nao 872 85,1 65 89,0
Antecedentes obstétricos *
sim 123 15,7 12 203 NS
nao 662 8473 47 79,7 !
Centro de arrolamento
SCMPA 736 71,8 58 79,5 NS
HCPA 289 28,2 15 20,5 :

NS = ndo significativo (p > 0,05)

SCMPA = Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre
HCPA = Hospital de Clinicas de Porto Alegre

* excluidas as primiparas

As Figuras 1 a 8 mostram a distribuigdo da amostra quanto a cada uma das
caracteristicas acima.

Em relagio a faixa etaria, 345 gestantes (33,7%) situavam-se entre 20 ¢ 24 anos,
305 (29,7%) entre 25 e 29 anos, 238 (23,2%) entre 30 e 34 anos e 137 (13,4%) tinham

35 ou mais anos de idade (Figura 1).
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idade (anos)

Figura 1: Distribui¢iio da amostra de acordo com a faixa etaria (n =1025).

Considerando os pontos de corte para o peso ideal recomendados pela
Organizagio Mundial da Saide (WHO, 1990) — indice de massa corporal igual ou
superior a 20 kg/m’ e inferior a 25 kg/m” —, 36,4% das gestantes antes da gravidez
encontravam-se nessa categoria. Quinze por cento estavam abaixo da faixa de peso ideal
(IMC < 20 kg/m’), 24,5% tinham sobrepeso (IMC > 25 kg/m’ e < 30 kg/m’) e 9,1%
apresentavam obesidade (IMC > 30 kg/m®). No momento do arrolamento, aumentou a
prevaléncia de gestantes nas duas faixas de indice de massa corporal superiores e

diminuiu na faixa inferior (Figura 2), devido ao aumento de peso proprio da gestagdo.
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até 19,9 20a249 25a29,9 30 ou +
indice de massa corporal (kg/nf)
IMC pré-gravidico (n = 994) O IMC gravidico (n = 1022)

Figura 2: Distribui¢iio da amostra de acordo com o indice de massa corporal

(IMC) prévio a gestaciio e no momento do arrolamento.

O somatorio de pregas apresentou uma curva de distribuigdo semelhante a normal
com um desvio a direita, correspondendo aquelas gestantes com sobrepeso e obesidade
(Figura 3). Essa variavel ndo tem ainda os limites de normalidade estabelecidos na

literatura, ao contrario do indice de massa corporal.
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Figura 3: Distribui¢iio de freqiiéncias do somatério de pregas na amostra (n = 1024).

A idade gestacional no momento do arrolamento situava-se no periodo
pretendido pelo estudo — 20 a 28 semanas — na maioria das gestantes (83,1%). Apenas
6,1% estavam acima e 10,8% abaixo dessa faixa, pelos critérios estabelecidos na analise
para o calculo da idade gestacional (Figura 4).

A curva de distribui¢io da altura uterina mostra que a grande maioria das
gestantes apresentava um valor inferior a 28 c¢m no arrolamento, sendo que apenas 9,0%

da amostra apresentava uma medida acima de 26 cm (Figura 5).
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idade gestacional (semanas)

Figura 4: Distribui¢iio da amostra de acordo com a idade gestacional no

momento do arrolamento (n = 958).
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Figura 5: Distribui¢io de freqiiéncias da altura uterina na amostra

no momento do arrolamento (n =959).
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Somente 34 gestantes ndo tiveram qualquer escolaridade. A maioria — 748
mulheres — cursou até o 1° grau, mas apenas 143 o concluiram. Entre as 188 que
estudaram até o 2° grau, 118 o completaram. Apenas 55 gestantes haviam alcangado a

universidade (Figura 0).

20

escolaridade (anos completos)

Figura 6: Distribui¢fio da amostra de acordo com a escolaridade

em anos completos (n = 1025).

Dois tercos da amostra estudada (66,7%) apresentavam até duas gestagoes
prévias. O tergo restante ¢ constituido por multiparas, variando de 3 até 14 gestagOes

anteriores (Figura 7).
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0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
gestagoes prévias

Figura 7: Distribuigiio da amostra de acordo com o niimero de gestagoes

prévias (n = 1025).

L

Quanto a cor da pele, a maioria das gestantes constituia-se de mulheres brancas
(66,4%), enquanto que 16,4% eram negras e 16,8% eram pardas. Aproximadamente
15% apresentavam pai ou méde com historia de diabetes; e uma porcentagem semelhante,
entre as que tiveram ao menos uma gestagdo prévia, relataram presenga de macrossomia
ou diabetes gestacional no passado. Mais de setenta por cento da amostra foi arrolada na
Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre, enquanto o restante foi proveniente do

Hospital de Clinicas de Porto Alegre (Figura 8).
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66,4% e iad
Historia familiar de
Cor da pele (n = 1024) diabetes (n = 1025)
HCPA
28,2%
sim
15,7%
SCMPA
71,8%
Antecedentes Centro de arrola-
obstétricos (n = 785) mento (n = 1025)

Figura 8: Distribu¢io da amostra de acordo com a cor da pele, historia
familiar de diabetes, antecedentes obstétricos (macrossomia ou diabetes gestacional
no passado), e centro de arrolamento (HCPA = Hospital de Clinicas de Porto Alegre,
SCMPA = Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre).

6.2 - DISTRIBUICAO DAS VARIAVEIS PRINCIPAIS

Nas Figuras 9 e 10 encontram-se as curvas de distribuicdo da razdo cintura-
quadril e da glicemia duas horas apos a ingestdo da sobrecarga de glicose,
respectivamente. Em ambas as curvas, a forma observada ¢ de um sino,
aproximadamente simétrico, mas com um ligeiro desvio a direita, especialmente no caso

da glicemia. Entretanto, ao menos para 0s pressupostos estatisticos das analises

f



resultados 04

empregadas, pode-se considerar que ambas as distribuigdes aproximam-se da

distribui¢do normal.
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frequiéncia (n)

razao cintura-quadril

Figura 9: Distribui¢fio de freqiiéncias da raziio cintura-quadril na amostra

(n = 1025).
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Figura 10: Distribui¢fio de freqiiéncias da glicemia duas horas apos a

L

ingestiio de 75 gramas de glicose (n = 1025).

Na Tabela 10 estdo indicadas algumas caracteristicas da distribui¢do dessas
variaveis. A proximidade das médias, modas e medianas reforga a interpretagao da curva

de distribui¢io dos dados como aproximadamente normal.
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Tabela 10: Caracteristicas da distribui¢io da razio cintura-quadril e da
glicemia duas horas apés a ingestio de 75 gramas de glicose nas gestantes

estudadas (n = 1025).

Caracteristicas da variavel Razdo cintura-quadril Glicemia 2h pos 75g de glicose
Minimo 0,62 35,0
Maximo 1,05 251,0
Amplitude 0,43 216,0
Média 0,84 102,6
Desvio-padrédo 0,06 25,7
Moda 0,82 100,0
Mediana 0,84 100,0

3 - INTER-RELACOES SIMPLES ENTRE AS VARIAVEIS

A Tabela 11 mostra a matriz de correlagio linear — Pearson — entre as variaveis
estudadas. As correlagdes com glicemia de duas horas e com razdo cintura-quadril estdo
ressaltadas para anélise de potencial confundimento das variaveis na associag¢do principal,

de acordo com o esquema abaixo:

Razdo cintura- > Glicemia de duas
quadril horas
Potenciais

confundidores
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A variavel que apresentou maior correlagio com a glicemia foi a temperatura
ambiente (r = 0,26). O somatdrio de pregas obteve uma correlagdo maior que o indice de
massa corporal (r = 0,25 e r = 0,19, respectivamente). Correlagdes de média magnitude
foram observadas em relagio a idade (r = 0,15), razdo cintura-quadril (r = 0,11) e
escolaridade (r = 0,11). As demais associagdes foram de pequena magnitude, sugerindo
que seu potencial de confundimento seja muito baixo.

Com relagdo a razio cintura-quadril, as maiores correlagdes obtidas foram com o
nimero de gestagdes anteriores (r = 0,27) e a idade (r = 0,25). Aqui, 0 indice de massa
corporal apresentou correlagdo maior que o somatorio de pregas (r=022er=0,14,
respectivamente). Outras correlagdes relevantes foram com a altura uterina (r = 0,18),
idade gestacional (r = 0,16), escolaridade (r = -0,16) e glicemia de duas horas (r = 0,11).

Fica evidente as elevadas correlagdes entre as variaveis independentes que
medem o mesmo fendmeno, somatério de pregas e indice de massa corporal com um
coeficiente de 0,76, e idade gestacional e altura uterina de 0,67. Face ao elevado risco de
colinearidade nas analises, essas variaveis ndo foram incluidas simultaneamente no
modelo. Optou-se pela inclusdo do somatério de pregas como medida da obesidade
global, ao invés do indice de massa corporal, e da altura uterina ao invés da idade
gestacional, devido a maior forga de suas associagdes com a glicemia de duas horas.
Além disso, conceitualmente essas variaveis definem melhor os fendmenos de interesse —
adiposidade e presenga de Gtero na regido da cintura, respectivamente.

Cabe ressaltar, ainda, as associagdes da idade e da escolaridade com o numero de

gestagdes anteriores (r = 0,48 e r =-0,33, respectivamente).
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variaveis continuas ou discretas na amostra estudada.

Tabela 11: Coeficientes de correlagiio linear (matriz de correlagdes) entre as

Glizh RCQ Idade IMCg Preg 1G AU  Escol Gesta Temp
Glizh 1,0
RCQ 0,11 1,0
Idade |0,15 0,25 |1,0
IMCg 0,19 022 |022 1,0
Preg 10,25 0,14 0,14 0,70 1,0
IG 004 016 |001 003 -0,08 1,0
AU 0,06 0,18 0,00 022 0,08 067 10
Escol |0,11 -0,16 |-0,01 -0,10 -0,06 0,09 0,08 1,0 ¢
Gesta |-0,02 027 |048 0,17 0,11 -0,02 0,00 -0,33 10
Temp |026 -0,06 [-0,05 -0,05 0,00 002 000 0,11 -0,07 10

Gli2h = glicemia duas horas apos 75 gramas de glicose
RCQ = razio cintura-quadril
IMCg = indice de massa corporal gravidico
Preg = somatorio de pregas
IG = idade gestacional
AU = altura uterina
Escol = escolaridade
Gesta = namero de gestagdes prévias
Temp = temperatura ambiente externa

A Tabela 12 mostra as razoes de chances das associagdes simples entre as

mesmas variaveis acima, além das categoricas, todas elas dicotomizadas .segundo

critérios definidos no seu rodapé. As razdes de chances envolvendo glicemia de duas

horas ou razdo cintura-quadril estdo ressaltadas. Embora a magnitude das associagdes
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seja influenciada pelos pontos de corte utilizados, algumas consideragdes merecem ser
feitas.

As razdes de chances mais elevadas para a glicemia duas horas apos 75g de
glicose igual ou superior a 140 mg/dl — critério da Organizag¢ao Mundial da Saude para
intolerancia a glicose gestacional — foram obtidas com o somatorio de pregas igual ou
superior a 100 mm (RC = 3,0), indice de massa corporal gravidico igual ou superior a 30
kg/m’> (RC = 2,6), temperatura ambiente igual ou superior a 20 ‘C(RC =24 e
pacientes arroladas no Hospital de Clinicas de Porto Alegre (RC = 2,4). Razdes de
chances de média magnitude foram observadas com idade (RC = 1,9), historia familiar de
diabetes (RC = 1,8), escolaridade (RC = 1,6) e razdo cintura-quadril (RC = 1,4).

As maiores razdes de chances para razdo cintura-quadril igual ou superior a 0,88
— 4° quartil da sua distribuigdo nesta amostra — foram observadas com idade igual ou
superior a 30 anos (RC = 2,5), indice de massa corporal gravidico igual ou superior a 30
kg/m’ (RC = 2,4), e nimero de gestagdes anteriores igual ou superior a duas (RC=2,1).

Outras razdes de chances relevantes foram obtidas com idade gestacional (RC = 1,7),

cor da pele (RC = 1,7), altura uterina (RC = 1,6), somatorio de pregas (RC = 1,6),
antecedentes obstétricos (RC = 1,6), raziio cintura-quadril (RC = 1,4) e historia familiar
de diabetes (RC = 1,4).

Nota-se , ainda, a elevada razdo de chances das gestantes arroladas no Hospital
de Clinicas para uma escolaridade maior que 1° grau completo (RC = 7,2), além da
confirmag¢do da provavel colinearidade entre somatorio de pregas e indice de massa

corporal (RC = 22,1), e entre altura uterina e idade gestacional (RC = 12,8).
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Tabela 12: Razoes de chances entre as variaveis dicotomizadas na amostra

estudada.

Glizh RCQ Idade IMCg Preg 1G AU Escol Gesta Temp HFD AO "Cor

RCQ 1,4

t]

Idade | 1.9 2.5

El

IMCg 2,6 24 |23

£l

Preg [3,0

?

Lo 11,y 22,1

? ? ?

IG 09 1.7 (1.0 12 08

AU 1,3 1,6 |09 24 1,6 128

2

Escol 1,6 0,6 |1,1 09 09 1,2 18

> ]

Gesta |10 2,1 |45 1,6 16 08 09 03 «

2 2 ?

Temp |24 09 109 09 09 1,0 1,1

2 3

1,5 0,8

?

HFD [18 14 |11 15 15 1,1

»

L L8 09 1,1

? 2 -] >

AO 1,1 16 |19 15 1,3 09 12 08 33 11 08

2 2 >

cor |06 1,7 (12 1,1 09 13 12 04 19 10 11 14

? - ?

Centr |24 08 |10 10 07 15 21 72 03 29 13 06 03

2 2 2 > > 2 2 2 k]

Gli2h = glicemia 2 horas ap6s 75 gramas de glicose (0: < 140 mg/dl; 1: 2 140 mg/dI)
RCQ = razdo cintura-quadril (0: <0,88; 1: 2 0,88)

Idade = idade da gestante (0: <30 anos; 1: 2 30 anos)

IMCg = indice de massa corporal gravidico(0: < 30 kg/m* 1: > 30 kg/m?)

Preg = somatorio de pregas (0: < 100 mm; 1: = 100 mm)

IG = idade gestacional (0: < 24 semanas; 1: 2 24 semanas)

AU = altura uterina (0: <24 cm; 1. 2 24 cm)

Escol = escolaridade (0: até 1° grau completo; 1: mais que 1° grau)

Gesta = numero de gestagdes prévias (0: até 1 gestagdo; 1: = 2 gestagOes)

Temp = temperatura ambiente externa (0: <20 °C; 1: 2 20 °C)

HFD = historia familiar de diabetes (0: ndo; 1: sim)

AO = antecedentes obstétricos (0: ndo; 1: sim)

Cor = cor da pele (0: branca, 1: preta ou parda)

Centr = centro de arrolamento (0: Santa Casa de Misericordia; 1: Hospital de Clinicas)
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Embora, com base nessa analise bivariada, algumas variaveis ndo parecam
confundir a associagio entre glicemia de duas horas e razdo cintura-quadril, elas serao

também consideradas como potenciais confundidores na analise multivariada.

6.4 - RELACAO ENTRE TEMPERATURA AMBIENTE E GLICEMIA

DE DUAS HORAS: AJUSTE LINEAR

Conceitualmente ¢ dificil assegurar o papel que a temperatura ambiente exerce
sobre a glicemia. Uma possibilidade ¢ a de considera-la como um fator de erro na
medida das glicemias pos-sobrecarga. A Figura 11 ilustra o efeito da variagdo da
temperatura ambiente sobre a glicemia de duas horas apos 75g de glicose neste estudo.
Esse efeito pode ser corrigido matematicamente pela regressdo da glicemia de duas horas
pela temperatura em modelo de regressdo linear maltipla, incluindo idade e somatorio de
pregas. Para criar a variavel glicemia de duas horas corrigida para uma temperatura
ambiente de 22 °C, foi utilizado o coeficiente B encontrado no modelo — 1,22 —, na
seguinte equagao:

glicemia de 2 horas corrigida = glicemia de 2 horas - 1,22 (temperatura ambiente - 22)
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Figura 11: Média da glicemia duas horas apos a ingestio de 75 gramas de

glicose de acordo com a temperatura ambiente (n = 1025).

6.5 - RELACAO ENTRE ALTURA UTERINA E RAZAO CINTURA-

QUADRIL: AJUSTE LINEAR

Como o aumento uterino na gravidez pode prejudicar a aferido da razdo cintura-
quadril, o mesmo procedimento descrito acima foi realizado para corrigir o efeito da
altura uterina sobre essa medida. Na Figura 12, percebe-se que o efeito € discreto até 26
cm de altura uterina, ganhando maior significado a partir de 27 cm. Desse modo, foram
calculados dois fatores de regressdo entre altura uterina e razao cintura-quadril, para as
gestantes com altura uterina abaixo e acima de 26 cm, incluindo-se no modelo idade,
indice de massa corporal, nimero de gestagdes anteriores e centro de arrolamento. Os

coeficientes encontrados — 0,0015 e 0,007, respectivamente — foram utilizados nas
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equagdes abaixo para criar a variavel razdo cintura-quadril corrigida para uma altura
uterina de 26 cm.
Para altura uterina menor que 20:
RCQ corrigida = RCQ - 0,0015 (altura uterina - 26)
Para altura uterina maior que 26:

RCQ corrigida = RCQ - 0,007 (altura uterina - 26)

0,9 ~

0,85 -

cintura-quadril

0,8

razao

0,75 I T I I I T I I I 1 I I I ] I 1
16 18 20 22 24 26 28

altura uterina (cm)

Figura 12: Média da razfio cintura-quadril de acordo com a altura uterina
(n = 1024). Observagdo: foram agrupadas as médias da razdo cintura-quadril das alturas
uterinas de 10 a 15 cm e de 29 a 33 cm, devido ao pequeno niimero de gestantes nos

extremos de altura uterina.
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6.6 - ASSOCIACAO ENTRE RAZAO CINTURA-QUADRIL E

GLICEMIA 2 HORAS APOS 75g DE GLICOSE

A Figura 13 mostra a variagdo da glicemia de duas horas de acordo com os decis
de razdo cintura-quadril. Observa-se a progressiva elevagao dos niveis glicémicos com o
aumento da razdo cintura-quadril, o que se torna mais evidente quando se corrige o
efeito da temperatura ambiente sobre a glicemia (Figura 14). Os coeficientes de

correlagdo entre as variaveis foram de 0,11 e 0,13, respectivamente (ambos com p <
0,001).
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decis de razao cintura-quadril

Figura 13: Média da glicemia duas horas apos a ingestio de 75 gramas de

glicose de acordo com os decis de raziio cintura-quadril (n = 1025).
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Figura 14: Média da glicemia duas horas apos a ingestiio de 75 gramas de
glicose corrigida pela temperatura ambiente de acordo com os decis de razio

cintura-quadril (n = 1025). ,

Para controlar estatisticamente o efeito de outros fatores potencialmente
confundidores sobre a associa¢do entre glicemia de 2 horas (variavel dependente) e razao
cintura-quadril (variavel independente), utilizou-se a analise de regress@o linear maltipla.
As seguintes variaveis foram incluidas no processo de modelagem: idade, somatorio de
pregas, centro de arrolamento, temperatura ambiente, namero de gestagdes anteriores,
historia familiar de diabetes, antecedentes obstétricos, altura uterina, cor da pele e
escolaridade. Partindo da regressio simples da glicemia de duas horas pela razao
cintura-quadril, foram sendo acrescentadas as demais varidveis no modelo de regressao
multipla, seguindo a ordem acima. Observou-se a existéncia de confundimento positivo
da associagdo em estudo com a inclusio de idade e somatério de pregas (redugdo do

coeficiente B para a razdo cintura-quadril); o contrario ocorrendo com temperatura
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ambiente, centro de arrolamento e nimero de gestagdes anteriores. As demais varidveis
pouco afetaram o coeficiente 3, concluindo-se que ndo confundiram a associa¢do entre
glicemia de duas horas e razdo cintura-quadril. O modelo final ¢ apresentado na Tabela
13.

As variaveis associadas a glicemia de duas horas, levando em conta a
contribuigio das demais, foram: idade, somatorio de pregas, razdo cintura-quadril,
temperatura ambiente, nimero de gestagdes anteriores e centro de arrolamento. O
coeficiente de regressdo (B) da razdo cintura-quadril aponta uma variagio de 42,4 mg/dl
na glicemia de duas horas para cada unidade alterada. Como o desvio-padrdo da razao
cintura-quadril ¢ pequeno — 0,06 —, uma alteragdo nesta ordem de magnitude
corresponde a uma variag¢io de 2,6 mg/dl na glicemia de duas horas. Comparativamente,
o somatorio de pregas e a idade da gestante associaram-se a variagdes por desvio-padrdo
na glicemia de duas horas de 6,1 mg/dl e 3,7 mg/dl, respectivamente. ’

Os demais fatores ndo apresentaram associagdo significativa com a glicemia de

duas horas, nem modificaram o coeficiente B da razdo cintura-quadril, ndo sendo

mantidos no modelo.
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Tabela 13: Modelo de regressiao linear multipla para a glicemia duas horas

apos 75g de glicose (variivel dependente).

Variaveis coeficiente de erro-padrdo 3 x desvio-padriio teste t

independentes* regressdo () de B da variavel p

Razio cintura- 42,4 13,8 2,6 0,002
quadril

Idade 0,67 0,15 3,7 <0,0001
(anos)

Somatorio de 0,25 0,03 6,1 <0,0001
pregas (mm)

Temperatura 1,06 0,13 6.0 <0,0001
ambiente ("C)

Numero de - 1,12 0,42 -2.3 0,008
gestagoes !

Centro de 9,48 1,73 - <0,0001
arrolamento

* As seguintes variaveis ndo obtiveram significincia estatistica no modelo: altura uterina,
historia familiar de diabetes, antecedentes obstélricos, escolaridade e cor da pele.

Utilizando-se como variavel dependente a glicemia corrigida para a variagdo da
temperatura ambiente, como descrito anteriormente, e excluindo a temperatura como
variavel independente, obteve-se um modelo de regressdo linear multipla praticamente

idéntico ao anterior (Tabela 14).
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Tabela 14: Modelo de regressao linear multipla para a glicemia duas horas

apos 75g de glicose corrigida pela temperatura ambiente (varidvel dependente).

Variaveis coeficiente de erro-padrdo  f x desvio-padrio teste t

independentes* regressao (f) de 3 da variavel p

Razao cintura- 43,1 13,7 2,6 0,002
quadril

Idade 0,68 0,15 3.8 <0,0001
(anos)

Somatorio de 0,25 0,03 6,1 <0,0001
pregas (mm)

Numero de - 1,13 0,42 -24 0,007
gestagoes

Centro de 8,99 1,69 - <0,0001

arrolamento

* As scguintes variaveis ndo obtiveram significincia estatistica no modelo: altura uterina,
historia familiar de diabetes, antecedentes obstétricos, escolaridade e cor da pele.

Quando a altura uterina foi incluida no modelo, como variavel independente ou
como fator de correg¢@o no calculo da razao cintura-quadril, os coeficientes de regressao
encontrados anteriormente ndo se alteraram (Tabela 15). Isso sugere que o efeito do
aumento uterino no decorrer da gravidez sobre a medida da razdo cintura-quadril (r =
0,18) ndo confunde a associagdo em estudo, provavelmente porque sua correlagdo com a

glicemia de duas horas é baixa (r = 0,00).
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Tabela 15: Modelo de regressiio linear miltipla para a glicemia duas horas
apos 75g de glicose corrigida pela temperatura ambiente (varidvel dependente),

incluindo razio cintura-quadril (RCQ) corrigida pela altura uterina (variave]

independente).

Variaveis coeficiente de erro-padrdo [ x desvio-padrio teste t

independentes* regressao (f3) de B da variavel p

RCQ corrigida 43,0 14,0 2,6 0,002
pela altura uterina

Idade 0,68 0,15 3,8 <0,0001
(anos)

Somatério de 0,25 0,03 6,1 <0,0001
pregas (mm)

Numero de - 1,12 0,42 -2.3 0,008
gestacoes

Centro de 9,08 1,69 - <0,0001

arrolamento

* As scguintes varidveis ndo obtiveram significincia estatistica no modelo: historia
familiar de diabetes, antecedentes obstétricos, escolaridade e cor da pele.
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7 - DISCUSSAO

7.1 - SUMARIO DOS RESULTADOS

A razdo cintura-quadril é reconhecida como um importante fator de risco para o
desenvolvimento do diabetes tipo 1I. Entretanto, existem poucos estudos sobre seu
comportamento durante a gravidez e, menos ainda, sobre sua possivel relagio com os
niveis gestacionais de tolerdncia a glicose. Isso provavelmente decorre da preocupagdo
de que o aumento uterino na gravidez comprometa o uso da razdo cintura-quadril como
indicador de obesidade central. ‘

Os resultados deste estudo indicam que a evolugdo da gravildez afeta pouco a
razio cintura-quadril até a gestagdo atingir uma altura uterina de 26 cm — na ordem de
0,0015 por cm de altura uterina. O aumento uterino além desse limite passa a alterar de
forma mais importante a razao cintura-quadril — 0,007 por cm de altura uterina.

O objetivo principal deste estudo é avaliar a associagdo entre o padrdo de
distribui¢io da gordura corporal — medido pela razdo cintura-quadril — ¢ o grau de
tolerdncia a glicose na gestagdo — avaliado através da glicemia duas horas apos
sobrecarga oral de 75g de glicose. Os resultados demonstram a existéncia de uma
associagdo positiva entre a razdo cintura-quadril e a glicemia duas horas apos 75g de
glicose durante a gravidez, independente da idade, adiposidade e demais fatores
avaliados. Os coeficientes B obtidos no modelo de regressdo linear multipla apontam

uma variagdo de 2,6 mg/dl na glicemia de 2 horas para cada desvio-padrao alterado na
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razdo cintura-quadril, correspondendo a 42% da varia¢do associada a adiposidade e a
70% da associada a idade, os dois mais importantes fatores de risco conhecidos para
diabetes gestacional.

Além da razao cintura-quadril, idade e somatério de pregas, também a
temperatura ambiente, o centro de arrolamento e o numero de gestagdes anteriores
obtiveram associagdao com a glicemia de 2 horas, sendo que este Gltimo negativamente.
As variaveis altura uterina, historia familiar de diabetes, antecedentes obstétricos,

escolaridade e cor da pele ndo apresentaram associag@o significativa com a glicemia.

7.2 - POSSIVEIS VIESES E LIMITACOES DOS RESULTADOS .

Os resultados acima serdo discutidos considerando os potenciais vieses em
estudos clinico-epidemiologicos — selegdo, aferigdo e confusdo —, procurando eventuais
distorgdes nao controladas pela metodologia de pesquisa empregada.

A estratégia de amostragem utilizada, selecionando-se a partir de ambulatorios de
pré-natal geral todas as gestantes elegiveis no periodo do estudo de forma consecutiva,
previne a ocorréncia de tendenciosidade no momento da selegdo. O pequeno niumero de
gestantes perdidas apos o arrolamento — 7% — indica que, mesmo na presenga de fatores
ndo aleatorios no processo de recusa a realizagdo de um teste de tolerancia, sua
implica¢@o nos resultados seria muito pequena. A analise comparativa entre a amostra
efetivamente estudada e as pacientes perdidas indica que as gestantes qlue nao
completaram o protocolo do estudo tém caracteristicas semelhantes aquelas que o

completaram, com exceg¢do do numero de gestagdes anteriores. E possivel que isso se
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deva a um menor interesse das pacientes com maior nimero de gestagdes em submeter-
se a exames de pré-natal, especialmente aqueles que elas ndo consideram relevantes. A
suposigio de que essas mulheres teriam um menor nivel socio-cultural ndo ¢ corroborada
pela observagdo de semelhanga de escolaridade nos dois grupos. De qualquer forma, a
diferenga ¢ pequena e a varidvel nimero de gestagdes esta incluida nos modelos de
analise multivariada.

A aferi¢gdo das principais variaveis do estudo foi submetida a um controle de
qualidade, através de conferéncias periodicas das mensuragdes, nas quais o entrevistador,
o supervisor e o laboratério mantinham-se “cegos”, conforme exposto na sessao de
metodologia. Os coeficientes de variagio obtidos foram extremamente baixos: 2,9% nas
dosagens glicémicas, € 9,5% e 7,9% nas medidas das circunferéncias da cintura e do
quadril, respectivamente. Esses valores compreendem tanto a variabilidade biologica
como a variagdo inter e intra-observador. E improvavel que vieses de aferi¢do tenham
influido nos resultados, pois, no momento em que eram realizadas as medidas
antropométricas, o entrevistador ndo sabia o resultado do teste de tolerancia a glicose, ¢
os técnicos dos laboratorios em que eram dosadas as glicemias nunca tiveram acesso a
informagdes adicionais sobre as gestantes.

Os possiveis fatores de confusdo da associagdo em estudo encontrados na
literatura — obesidade global/adiposidade, idade, historia familiar de diabetes,
antecedentes obstétricos, raca/cor da pele, nimero de gestagdes e temperatura ambiente

— foram todos incluidos nos modelos utilizados na analise; bem como outros potenciais

fatores de confusdo — centro de arrolamento, altura uterina e escolaridade. O modelo

final encontrado mostrou-se bastante consistente, nao havendo alteragdo dos coeficientes
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B ou dos niveis de significancia estatistica com a introdugdo das demais variaveis, 0 que
traduz a provavel inexisténcia de confundimento com esses fatores

Uma possivel limitagdo para a validade da associagdo entre razdo cintura-quadril
e glicemia duas horas pos-sobrecarga seria o efeito do aumento uterino durante a
gestagdo sobre a medida da razdo cintura-quadril. Tal efeito, segundo a literatura
consultada, ndo havia sido avaliado até o presente estudo. Os resultados acima mostram
que a interferéncia do Gtero sobre essa medida passa a ganhar importancia apenas a partir
de 27 cm de altura uterina, o que corresponde ao percentil 50 entre 30 e 31 semanas de
idade gestacional (FESCINA, 1984; MINISTERIO DA SAUDE, 1986). Como diversos
grupos oficiais indicam o periodo entre 24 e 28 semanas de gestagdo para a realizagdo do
teste de tolerdncia a glicose (NDDG, 1979; ADA, 1986, METZGER, 1991, WHO,
1994), o interesse de reconhecer as mulheres em risco para diabetes gestacional se
encontra no periodo anterior a 24 semanas. Desse modo, ¢ logico pensar que, mesmo
que o aumento uterino interfira significativamente com a medida da razdo cintura-quadril
apos 30 semanas de gestagdo, esse fato ndo modifica a associagdo em questdo no
momento em que ela € clinicamente relevante, ou seja, quando pode ser (til selecionar
quais as mulheres devem submeter-se ao teste de tolerancia.

Por outro lado, controlando-se o efeito do aumento uterino sobre a razdo
cintura-quadril através de um fator de corregdo para as alturas uterinas acima e abaixo de
26 cm, elaborou-se uma razdo cintura-quadril corrigida. A utilizagdo dessa variavel no
modelo de regressdo linear nio modificou a for¢a da associagdo entre razdo cintura-
quadril e glicemia de duas horas, assim como a incluséo da altura uterina como variavel
independente no modelo. Esses resultados reforgam o achado principal do presente

estudo.
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Embora a possibilidade de distor¢des dos resultados seja pequena, os fatores
descritos acima merecem ser considerados, especialmente pelo tamanho moderado da

associagdo encontrada.

7.3 - CONTEXTUALIZACAO DOS RESULTADOS NA LITERATURA

ATUAL

O papel da distribuigdo da gordura corporal como um importante fator de risco
para o desenvolvimento do diabetes fora da gestagio € reconhecido ha décadas
(VAGUE, 1956, FELDMAN, 1969; HARTZ, 1983; RIMM, 1988, LUNDGREN, 1989,
CASSANO,1992; SCHMIDT,1992). Nos ultimos 15 anos, a razdo cintura-quadril vem
sendo a medida mais comumente utilizada para avaliar essa distribuigio
(KROTKOWSKI, 1983; HAFFNER, 1987, DOWSE, 1991; DOWLING, 1993).

Por outro lado, o diabetes gestacional compartilha os mesmos mecanismos
fisiopatogénicos do diabetes tipo II (WARD, 1985, CATALANO, 1986) e os fatores de
risco avaliados mostraram ser os mesmos em ambas as entidades: obesidade global,
idade, historia familiar de diabetes (MORRIS, 1989; BERKOWITZ, 1991a;
SCHMIDT,1992). Outros fatores, como paridade e raga, ainda sdo controversos
(DOOLEY, 1991a; MANSON, 1992; MALERBI, 1992; HUGHES, 1993).

O achado principal deste estudo corrobora a idéia de que diabetes tipo II e
diabetes gestacional apresentam os mesmos fatores de risco, demonstrando pela primeira

vez uma associagio independente entre a razdo cintura-quadril e o grau de tolerancia a
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glicose durante a gestagdo. Na literatura, ha explicagdes plausiveis para tal associagido
positiva.

Embora a razdo cintura-quadril seja um método conveniente para avaliar ‘a
distribui¢ao abdominal da gordura corporal, especialmente em estudos epidemiologicos,
¢ o tecido adiposo intra-abdominal especificamente que estd mais diretamente associado
ao risco de diabetes tipo 11 (BJORNTORP, 1988; BERGSTROM, 1990). A gordura
visceral € mais sensivel ao estimulo lipolitico do que os depdsitos subcutdneos
(REBUFFE-SCRIVE, 1989). Além disso, ela apresenta uma baixa responsividade ao
efeito antilipolitico da insulina, aparentemente devido a uma menor densidade de
receptores insulinicos (BOLINDER, 1983).

Essas caracteristicas da gordura visceral resultam em um aumento da mobilizagao
de acidos graxos livres e um maior aporte desses acidos no sistema porta
(BJORNTORP, 1990). Tal efeito acarreta uma elevagdo marcada da gliconeogénese
hepatica (FERRANNINI, 1983), caracteristica da obesidade abdominal (PEIRIS, 1988).
Isso se deve ao estimulo sobre enzimas reguladoras da via gliconeogénica e ao estado
reduzido do hepatocito ocasionados pelo aporte de acidos graxos no figado
(RUDERMAN, 1969). Observa-se também maior sintese de lipoproteinas de muito
baixa densidade (VLDL), em decorréncia da disponibilidade aumentada de trigliceridios
sintetizados a partir dos 4cidos graxos (BOSTROM, 1988).

Além disso, o excesso de acidos graxos no figado pode levar a resisténcia
hepatica a insulina (FERRANNINI, 1983) e a diminui¢do da depuragdo hepatica da
insulina portal (SVEDBERG, 1990). O somatorio dos mecanismos acima tem como
conseqiiéneia o hiperinsulinismo e o surgimento de graus variados de intolerdncia a

glicose ‘e diabetes.
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Outra possivel explicagdo para a associagdo entre a distribuicdo da gordura
corporal e diabetes diz respeito ao papel dos esteroides sexuais, ja defendido por Vague
na década de 50 (VAGUE, 1956). A influéncia de uma atividade androgénica
aumentada sobre o metabolismo glicidico ¢ apoiada em algumas observagdes clinicas e
experimentais. Dentre elas, a de que a deposigdo central de gordura na mulher pode ser
seguida por um hiperandrogenismo relativo (EVANS, 1983). Por outro lado, a
administragdo de androgenos estd associada ao surgimento de intolerdncia a glicose e
hiperinsulinemia em mulheres (LANDON, 1963), assim como potencializa a lipolise em
adipocitos de rato (XU, 1990). Os hormdnios sexuais femininos também tém agdo sobre
a distribui¢do da gordura corporal e o metabolismo (KROTKIEWSKI, 1978), mas seu
real papel permanece desconhecido. .

Por fim, é possivel que haja a participagdo do cortisol nesse quadro. A gordura
visceral parece ter uma maior densidade de receptores aos glicocorticoides do que outros
tecidos adiposos (REBUFFE-SCRIVE, 1990). Individuos com obesidade abdominal
apresentam secre¢io de cortisol aumentada, bem como uma maior excre¢do de seus
metabolitos, sem no entanto elevar seus niveis séricos, ou seja, ocorre um aumento do
furn-over do cortisol com um hipercortisolismo funcional relativo (STRAIN, 1980;
JUNG, 1984). Os efeitos do cortisol em diminuir a sensibilidade & insulina e a tolerancia
a glicose sio bem estabelecidos: aumento da gliconeogénese hepatica e da resisténcia
periférica a insulina, potencializagdo da mobilizagdo lipidica, inibi¢ao da agdo anti-
lipolitica da insulina (BJORNTORP, 1991).

A partir dos resultados do presente estudo, pode-se inferir que os mecanismos
fisiopatogénicos descritos acima mantém sua relevancia durante a gestacao, levando as

gestanfes com distribui¢do da gordura corporal do tipo abdominal ou central a uma piora
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da tolerdncia a glicose e, conseqiientemente, a um risco aumentado de desenvolver
diabetes gestacional.

A essas evidéncias, somam-se os estudos de Taggart et al. e Villar et al, ja
comentados, sobre o aumento da deposigdo central de gordura durante a gestagao até a
30" semana (TAGGART, 1967, VILLAR, 1992). Além disso, a razao cintura-quadril
aumenta significativamente com o namero de gestagdes (RODIN, 1990; TONKELAAR,
1990; SMITH,1994). Desse modo, € possivel que o aparecimento de um diabetes
proprio da gestagio dependa desse efeito da gravidez sobre a distribui¢gao da gordura
corporal, com todas as conseqiiéncias metabolicas descritas acima. Essa deposigdo de
gordura central ocorre precisamente no periodo da gestagao em que se desenvolvem o
diabetes e a intolerdncia a glicose gestacionais. ,

O achado do presente estudo de uma relagdo negativa entre o namero de
gestagdes anteriores e o grau de tolerdncia a glicose também pode ser justificado pela
associagdo do numero de gestagdes com a razdo-cintura quadril, bem como com a idade
da gestante. Os trabalhos que encontraram uma associagdo positiva entre diabetes
gestacional e paridade ndo ajustaram esse resultado em relagdo a variagdo da razdo-
cintura quadril, ou mesmo da idade da gestante (JACOBSON, 1989; HUGHES, 1994).
E possivel que a associagdo encontrada estivesse sendo confundida por esses dois
fatores. Ao considerar a contribuigio dessas variaveis no presente trabalho, nao se
confirmou a associagdo positiva e, mesmo, observou-se uma pequena inter-relagdo
negativa, dificil de ser explicada num primeiro momento. No entanto, considerando a
existéncia de associagdo entre paridade e razdo cintura-quadril, e desta ultima com
diabetes tipo 1I, é possivel que as pacientes com maior nimero de gestagOes anteriores

tenham desenvolvido com maior freqiéncia diabetes fora da gestagdo. Com isso, tais
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gestantes deixariam de ser incluidas neste estudo, o que poderia ter provocado a
associag¢do negativa (vicio de sobrevivéncia).

Os estudos em diabetes tipo 11 mantém a controvérsia sobre o papel da paridade
sobre o grau de tolerdncia a glicose. Collins et al. ndo confirmaram essa associagdao em
cinco populagdes estudadas, controlando por idade, obesidade e historia familiar de
diabetes (COLLINS, 1991). Manson et al. detectaram uma aparente associagdo, que
desapareceu apos o ajuste para idade e obesidade (MANSON, 1992), mesmo tratando-se
de um estudo com grande poder estatistico — 113.606 mulheres acompanhadas por 12
anos. Por outro lado, os dados de Kritz-Silverstein et al. mostram um risco aumentado
para diabetes tipo Il em fun¢do da paridade, mesmo controlando-se por idade,
obesidade, historia familiar de diabetes e, inclusive, razdo-cintura quadril (KRITZ-
SILVERSTEIN, 1989). Ou seja, essa questio permanece ainda em aberto.

A forga da associagiio encontrada entre razdo-cintura quadril e glicemia de duas
horas — coeficiente de correlagio simples de 0,13 para glicemia corrigida pela
temperatura ambiente — foi menor do que a observada por Krotkiewski et al. em
mulheres fora da gestagio com relagdo a glicemia de jejum — 0,32 (KROTKIEWSKI,
1983). Entretanto, a amostra estudada por esse grupo ¢ consideravelmente mais velha
(média de idade: 40,4 anos) e mais obesa (média de porcentagem do peso ideal: 155,5%)
que a do presente estudo.

Os demais estudos disponiveis na literatura avaliam, em sua maioria, a magnitude
dessa associagdo através da razdo de chances para diabetes tipo II. Em mulheres fora da
gestacgdo, os resultados variam desde uma razdo de chances de 1,8 entre o 4°I eol°
quartis de distribui¢io da razdo-cintura quadril (HAFFNER, 1987) até um risco relativo

de 12,5 entre o 5° ¢ o 1° quintis (LUNDGREN, 1989). E possivel que diferengas na
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constitui¢do das amostras e no controle de eventuais confundidores, além dos pontos de
corte da razdo-cintura quadril escolhidos, sejam responsaveis por uma variagdo tao
expressiva. Nenhum dos trabalhos revisados calculou o coeficiente  entre a razao-
cintura quadril e a glicemia em um modelo de regressdo linear multipla, prejudicando a
comparagdo com os resultados aqui obtidos.

Por fim, o presente estudo relata pela primeira vez na literatura a associagao entre
razdo-cintura quadril e glicemia pos-sobrecarga durante a gestagéo, controlando para
possiveis confundidores. O trabalho de Ward et al. observa que a razdo-cintura quadril
fora da gestagdo é maior em mulheres obesas que apresentam diabetes gestacional prévio
(WARD, 1985), ndo avaliando a distribuigdo da gordura corporal no momento da
gravidez que antecede ou coincide com o aparecimento dessa anormalidade, 0 que
prejudica a nogdo de temporalidade da associag@o.

O estudo de Landon et al. compara 3 grupos de gestantes, identificando uma
maior area sob a curva no teste de tolerancia a glicose nas gestantes com obesidade
central em relagdo aquelas com peso normal ou obesidade periférica, bem como valores
mais elevados da insulinemia basal e da razdo insulina/glicose, revelando uma menor
tolerancia a glicose no primeiro grupo (LANDON, 1994). No entanto, os autores nao
ajustam esses resultados de acordo com a variagdo da idade, obesidade e demais
possiveis confundidores, prejudicando a avaliagdo da distribui¢do da gordura corporal

como fator de risco independente.
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7.4 - IMPLICACOES DOS RESULTADOS

A identificagio dos fatores de risco de uma doenga leva freqiientemente a uma
maior compreensdo de sua etiologia e fisiopatogenia. Além disso, determinantes
biologicos e marcadores de doengas tém utilidade na pratica medica no sentido de
detectar os individuos predispostos a desenvolver a anormalidade e, com isso, melhor

dirigir esfor¢os diagnosticos e agdes preventivas.

741 - PARA A COMPREENSAO ETIOLOGICA

A partir dos resultados apresentados, pode-se inferir que a distribuigdo da
gordura corporal do tipo central ou abdominal contribua, através dos processos acima
discutidos, para conduzir a uma tolerancia anormal a glicose durante a gravidez. Com
isso, fica mais evidente a estreita inter-relagdo entre diabetes gestacional e diabetes tipo
II, confirmando uma série de outras coincidéncias quanto aos fatores de risco e
mecanismos fisiopatogénicos compartilhados por essas duas entidades. Essa informacéo
reforca a idéia de que essas duas formas de diabetes possam tratar-se de momentos
diferentes de um mesmo distirbio metabolico.

Além disso, a constatagio de uma possivel influéncia da distribuigdo da gordura
corporal sobre desfechos proprios da gravidez abre perspectivas para a investigacao da

Sindrome X (REAVEN, 1988) na gestagdo, ou seja, uma sindrome metabolica propria

da gravidez semelhante aquela descrita por Reaven em ndo-gestantes.
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7.4.2 - PARA A PRATICA CLINICA

Face a pobreza da predigdo clinica do diabetes gestacional, a identificagdo de um
novo fator de risco pode vir a aperfeigoar esse processo. Assim, pode-se perceber a
potencial utilizagio da razdo cintura-quadril na detecgdo clinica de gestantes com maior
risco para diabetes ou intolerancia a glicose gestacionais. A medida das circunferéncias
da cintura e do quadril constitui um método bastante simples, barato, prontamente
disponivel e de rapida execugdo. O obstetra, que rotineiramente mede altura uterina e
circunferéncia abdominal a cada consulta de pré-natal, ndo teria dificuldade em
familiarizar-se com esse método. O material necessario ¢ exclusivamente uma fita
métrica, ja obrigatoria em ambulatorios e consultorios obstétricos. A medida das
circunferéncias mostra pequena variabilidade, especialmente quando comparada a
aferigdo das pregas cutdneas (ASHWELL, 1982) e, portanto, sdo propicias a utilizagdo
mais ampla. As porcentagens de variagdo inter e intra-observador obtidas no presente
estudo — 3,4% e 0,5% para a cintura, e 1,4% e 0,4% para o quadril, respectivamente —
reforgam essa constatagio.

Nesse sentido, ¢ importante reconhecer que a razio cintura-quadril, um método
conceituado na literatura para avaliar a distribuig@o da gordura corporal fora da gravidez,
ndo é afetada de forma importante pela evolugdo do utero durante a gestagdo, ao menos
até 26 cm de altura uterina. Isto permite a sua utilizagdo nos dois primeiros trimestres
ou cerca de 30 semanas de gestagdo.

A medida da razio cintura-quadril no primeiro e/ou seguﬁdo triinestres,
juntamente com a avaliagdo dos demais fatores de risco ja conhecidos, pode identificar as

mulheres com maior probabilidade de evoluir para uma tolerancia anormal a glicose no
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transcorrer da gravidez. No entanto, essa aplicagdo clinica deve ser vista com ressalvas
nesse momento: este ¢ o primeiro estudo a descrever a associa¢do independente entre a
distribuigdo da gordura corporal e o grau de tolerancia a glicose durante a gestagao; e o
conjunto de fatores de risco, incluindo razio cintura-quadril, precisa ser avaliado com

relagdo ao diagnostico de diabetes gestacional — através de analises da sensibilidade e

especificidade conforme os pontos de corte adotados — antes de tornar-se pratica clinica.

7.4.3 - PARA FUTURAS PESQUISAS

Evidentemente, as implicagdes acima discutidas requerem investigagdes
adicionais. .

Torna-se necessario, por exemplo, um trabalho que avalie a razdo cintura-quadril
como fator de risco para diabetes gestacional, definido pelos critérios vigentes,
possibilitando a medida da magnitude do risco para a doenga. Isso requer um tamanho de
amostra maior que o empregado neste estudo, no qual a glicemia foi analisada como
variavel continua. Esse trabalho sera realizado a partir da concatenagdo dos resultados
dos varios centros do Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional.

Do ponto de vista clinico, as gestantes identificadas como de maior risco para
diabetes gestacional podem ser seguidas de forma diferenciada no pré-natal,
potencialmente evitando nas demais a realizagdo universal do teste com sobrecarga de
glicose, como ¢ proposto atualmente. Tal procedimento, estendido a todas as gestagoes,
tem um custo elevado para o sistema de saude, tornando-se muitas vezes inexeqiiivel,

especialmente nos paises em desenvolvimento.

1
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A existéncia de um rastreamento universal baseado em parametros clinicos, entre
eles a razio cintura-quadril, pode limitar o nimero de gestantes que necessitem
submeter-se ao teste de tolerdncia, com isso desonerando o sistema e evitando ©
desconforto da sobrecarga de glicose e das multiplas coletas de sangue em um grande
numero de pacientes. Por outro lado, torna mais factivel economicamente o acesso ao
teste das gestantes com maior risco, bem como tende a aumentar o empenho do pre-
natalista em garantir que essas pacientes selecionadas o realizem.

Para avaliar essa questdo, é necessario a realizagdo de um estudo de analise
multivariada com enfoque diagndstico para quantificagdo do real impacto da utilizagdo
de um escore clinico — incluindo a razdo cintura-quadril — na detec¢do do diabetes
gestacional. ,

Outra questdo aqui levantada relaciona-se a controvérsia em torno da associagdo

da paridade com diabetes gestacional. Esse aspecto também sera abordado na analise

global do Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional.



8 - CONCLUSOES



conclustes 96

8 - CONCLUSOES

Em gestantes a partir de 20 anos de idade, sem diabetes prévio fora da gravidez,
e ao redor de 21 a 28 semanas de gestagao:

e A medida da razio cintura-quadril pode ser utilizada como pardmetro da
distribuigdo da gordura corporal durante a gestagdo, ao menos até uma altura uterina de
26 cm.

e Existe uma associa¢do positiva entre a razdo cintura-quadril e a glicemia duas
horas apos sobrecarga de glicose durante a gestagdo, ou seja, entre a distribui¢do da
gordura corporal do tipo central ou abdominal e o grau de tolerancia a ‘glicose
gestacional. Essa associagdo ¢ independente da idade, obesidadel global, paridade,
historia familiar de diabetes, antecedentes obstétricos, altura uterina, cor da ‘pele ou

escolaridade.

Esses achados refor¢am a tese de que diabetes gestacional e diabetes tipo 11 tém
os mesmos determinantes biologicos e mecanismos fisiopatogénicos, podendo tratar-se
de momentos diferentes de um tinico processo.

A medida da razio cintura-quadril nos primeiros trimestres da gestagdo pode
identificar, juntamente com os demais fatores de risco conhecidos, as mulheres com
maior probabilidade de desenvolver diabetes ou intolerancia a glicose gestacionais, com
conseqiientes implicagdes no seguimento de pré-natal. Essa potencial contribuigéi;) requer
confirmag¢do em amostra de maior tamanho e sera realizada na analise multicéntrica do

]

Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional.
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abstract

ABSTRACT ’

The waist-to-hip ratio is recognized as an important and independent risk factor
to type Il diabetes, the latter sharing etiologic and pathophysiologic aspects with
gestational diabetes. However, there are few studies investigating characteristics of the
waist-to-hip ratio during pregnancy and, even less, its possible relationship with
gestational glucose tolerance levels.

OBJECTIVE - To study the relationship between the waist-to-hip ratio and 2h
glucose level after 75g glucose load among women at approximately 21 to 28 gestational
weeks, controlling for the effects of age, obesity, family history of diabetes, and other
potential confounding factors.

METHODOLOGY - A cross-sectional study of consecutive pregnant women of
20 years or more, without history of previous diabetes outside pregnancy, studied at
approximately 21 to 28 gestational weeks was conducted in two general pre-natal care
units du'ring 1991 to 1993 in Porto Alegre, Brazil. A standardized questionnaire was
applied, and anthropometric measurements (weight, height, circunferences and skinfolds)
and glycemia during a 2h 75g glucose tolerance test were obtained. Ambient
temperature on mornings of tolerance testing was also recorded. Data were analysed
using multiple linear regression models.

RESULTS — Of 1113 women enrolled, 73 did not complete the study protocol
and 15 pregnancies were excluded because they produced twin offsprings or represented
the second pregnancy of the same patient during the study period. Among the remaining
1025 women, mean age was 27.8 years, mean body mass index prior to pregnancy and at
enrollment were 23.9 and 26.7 kg/m’, respectively, and mean uterine height was 21.9
cm. Sixty-six percent of the women were white; 16%, black; and 17%, a mixture of
white and black. Fifteen percent had family history of diabetes. The waist-to-hip ratio
and 2h glycemia had approximately normal distributions. At uterine heights of 26 ¢cm or
less, the waist-to-hip ratio was only 0.0015 greater for each cm of additional height; after
this limit, association was more prominent, the ratio being 0.007 greater per cm. As

hypothesized, a positive association was found between the waist-to-hip ratio and 2h



abstract

glycemia, independent of age, global obesity, parity, family history of diabetes, obstetric
antecedents, uterine height, skin color and years of education: 2h glycemia being 2.6
mg/dl greater for each standard deviation of the waist-to-hip ratio (0.06). This compared
to differences of 6.1 and 3.7 mg/dl for similar distributional changes of the sum of
skinfold thicknesses and age, respectively. Ambient temperature, enrollment center, and
number of previous pregnancies were also associated with 2h glycemia, the latter being
negatively so.

CONCLUSIONS — The waist-to-hip ratio can be used as a parameter of body fat
distribution during pregnancy, at least until 26 cm of uterine height. There is a positive
and independent association between central body fat distribution and gestational glucose
tolerance level. The utility of these findings in identifying women at a higher risk of

developing gestational diabetes should be further investigated.



ANEXO 1 - QUESTIONARIO PADRONIZADO



CENTRO AREA PARTICIPANTE

CENTRO No REGISTRO []

ARROLAMENTO

ENTREVISTADOR DATA / /

NOME DA PACIENTE

NUMERO DO PRONTUARIO

IDADE >= 20 ANOS DIABETES FORA DA GRAVIDEZ: [:]NHO [:]NHD

IDADE GESTACIONAL NO DIA DO ARROLAMENTO:

DUM DATA 7 Y
oU IG-DUM: SEM e::}DIAS
DUM PERIODO / /
AU .[: am DATA / / IG-AU: SEM e::JDIAS
ECO .[: SEM  DATA R IG-ECO: SEM e::]DIAS
CRITERIOS DE INCLUSHO:
IG-ECO ENTRE 21 E 28 SEMANAS. OU
se dif > 2 sem
IG-DUM E IG-AU ENTRE 21 E 28 SEMANAS. OU ——————————=—— > TENTAR
todas CONSEGUIR
IG-DUM OU IG-AU ENTRE 21 E 28 SEMANAS ————--———————mmm > ECOGRAFIA
EXAMES DE GLICEMIA (mg/dl):
JEJUM DATA / /
BASAL ih DATA / )/ } SOBRECARGA "
L[ |
JEJUM| * 1ih 2h 3h DATA ] 7 /

SOBRECARGA

n

SE: GLICEMIA JEJUM >= 140 mg/dl., OU
TTG-75g COM J>=140 OU 2h>=200. 0OU
TTG-100g 2 OU + PONTOS ALTERADOS (J>=105. 1h>=190. 2h>=165. 3h>=145).

ENTAO: ARROLE. MAS NAO ENCAMINHE PARA TTG-75g.
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NQ REGISTRO []
ENTREVISTA ’
ENTREVISTADOR COD DATA /1 |1/
- Meu nome é (MOSTRAR O CRACHA). Estamos fazendo

um acompanhamento de todas as mulheres gravidas com 20 anos ou mais, do 69
més de gravidez até o 12 més de vida do nené. Isso é feito para saber melhor

como a sra. e seu nené estdo durante a gravidez.

1 - Apenas para me certificar, a 2 - E a sua ultima menstruagido foi
sra. estd com quantos meses de quando?

gravidez?
D MESES E D SEMANAS
SE IGNORAR DIA

0]9) SEMANAS inicio meio ou E}fim do ENS
més?

3 - Sua menstruacdo costumava vir 5 - Algum médico j& lhe disse que a

DATA / /

> Foi no...

todos os meses, antes de ficar sra. tem diabetes (agucar alto no
gravida? sangue)?
ENI&O SIM ‘E]NS
IE!NHO (PASSE P/ Q6) SIM
4 - Algum médico ja lhe disse que al - A sra. fez exame gue mostrou agu-
sra. tem pressio alta? car alto no sangue?
0| NAO (PASSE P/ @5) SIM E}NHO (PASSE P/ Q6) STM
- A sra. estava grédvida naquela - A sra. estava gravida nagquela o-
ocasibo? casido?
0| NAO SIM O|NAO -> CERTIFIQUE O DIAGNOSTICO
L .
- A pressio continuou alta de- 1| SIM, EM OUTRA GRAVIDEZ
pois disso?
2| SIM, NESSA GRAVIDEZ hmb

*COD[:] SE EXAME DISPONIVEL, NAO FAZ TTG-75g.
(REGISTRE O RESULTADO NO ARROLAMENTO)

- Nessa fase da gravidez é importante saber quem tem aclicar alto no sangue.
para que isso possa ser tratado a tempo. Assim estamos fazendo um exame sim-
ples, em que a sra. toma um refresco doce e i1h depois faz uma leve picada na
ponta do dedo. O material é totalmente descartdavel e a sra. quase ndo sente.

6 - A que horas a sra. comeu pela ultima vez?

h min —> O que fol?

- E depois disso a sra. bebeu algo com agucar?

O| NAO 1{SIM —> O que?

- Esta é a bebida que a sra. precisa tomar. Beba com calma toda ela.

INICIO INGESTA: h min FIM INGESTA: h min
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- Para acompanhar a sua gravidez, precisamos de alguns dados para poder
falar com a sra. depois que o0 seu nené nascer.

7 - a)

b)

c)

d)

Onde a sra. mora?

Rua NO Apto.
Bairro Cidade

Telefone - CEP

Como se chega 1a?

A sra. trabalha fora de casa? IEINKO SIM -> Onde?

Onde fica? i—> (PASSE P/ Q7c¢)

Rua Ne Sala
Bairro Cidade

Telefone - CEP |

0O gque a sra. faz? *COD

Tem carteira assinada ou E’ NaOo SIM
registro no trabalho?

A sra. é casada ou tem companheiro? [:]NKO (PAS
' P/ Q7d

SE SIM {E‘NQR
)

Qual ,0 nome dele?

Onde ele trabalha?

Onde fica?

Rua NG Sala
Bairro Cidade

Telefone - CEP [

O que ele faz? *COD

Tem carteira assinada ou IE‘ NAO SIM E) NS
registro no trabalho?

Nome de outra pessoa para contato. Uma pessoa que ndo more em sua

casa e que seja fdcil de localizar.

Nome E parente?

Local para contato

Apto.

Rua NO
Bairro Cidade
Telefone - CEP
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i

8 -

BRANCA E] PRETA E} PARDA

ANOTAR A RACA OU A COR QUE LHE PARECE MAIS APROPRIADA:

i

IElAHARELA (50 PARA
ORIGEM ORIENTAL)

INDIGENA

- Agora gostaria de lhe perguntar algumas coisas gerais:

9 - Qual é a data de seu nascimento? |10 - A sra. estava planejando esta
' Portanto esté gravidez?
/ / com quantos anos?
@ NAO SIM |E| NQR
DIA MES ANO ANOS
11 - A sra. sabe ler e escrever? 12 - Até que ano da escola a sra.
. completou?
1| SIH
e ATE A Dg SERIE DO I:IQ GRAU
2| LE, HMAS NAO ESCREVE
L NUNCA FREQUENTOU ESCOLA
3| NAO ESCREVE E NAO LE OU .
ESCREVE APENAS O NOME
g NQR *COD
13 - 0 que a sra. mais gosta de fazer|14 - Que tipo de comida a sra. mais
nas horas vagas? LER CADA OPCAO gosta? LER CADA OPCAO
FI- Trabalhos manuais 1| Doces
2| Esportes 2| Frituras
| ]
3! Ler 3| Massas
4| Ver TV 4| Frutas e legumes
5| Visitar familiares ou amigos 5| Carnes
6| QOutro: 6| Outra:
- 0 QUE? L QUAL?
15 - A sra. jd fumou alguma vez?
[0] N&O (PASSE PARA QUESTAO 17)
1| SIM, MAS Quando
PAREI ---> parou? ---> |DATA --> E a sra. fumava
| ; quantos cigarros
2| SIH ou MES ANO --> por dia?
8! NS/NQR IDGEST-> []
MES SEM
(PASSE PARA A QUESTAO 17)
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16 - E agora, a sra. fuma?

0] nao
|

III SIM
|

SIM, MAS FUMA MENOS

- Quando parou? - Quantos - Desde quando a sra
cigarros vem fumando menos?
0]0) D a sra.
fuma por _J 910) []
MES ANO MES SEM dia?
DATA IDGEST MES ANO MES SEM
DATA IDGEST
- E a sra. fumava
quantosg cigarros { - .E a sra. fumava
por dia? quantos cigarros
por dia?
- E agora, quantos
a sra. fuma por
dia?
17 - Que tipo de bebida a sra. prefere?

Bebida -alcodlica (PASSE P/ @Q18)

Bebida ndo-alcodlica

AMBAS (PASSE P/ Q19)

18 - E bebida de &lcool. a sra. toma ou

[] NAO (PASSE P/ Q21)

tomou alguma vez?

- Quando parou?
II SIM
DATA -->
SIM, MAS --> QU MES ANO
PAREI
IDGEST -> D
MES SEM

- SE PAROU HA MAIS DE 6
MESES: PASSE P/ Q21

- SE PAROU HA 6 MESES OU
MENOS: PASSE P/ Q20
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19 - Com que freqiéncia a sra.toma bebidas como cerveja, vinho, pinga ou
outros tipos de bebidas: PERGUNTE PARA CADA TIPO DE BEBIDA CADA UMA
DAS OPCOES ATE ACHAR A FREQUENCIA MAIS APROPRIADA: APOS O PRIMEIRO
SIM (OU NQR), PASSE PARA O PROXIMO TIPO DE BEBIDA.

# SE REFERIU ESPONTANEAMENTE QUE PAROU DE BEBER, SUSPENDA ESTA QUESTAO
E ASSINALE A ALTERNATIVA (2) DA QUESTAO ANTERIOR (Q18). SEGUINDO
SEUS RESPECTIVOS DESDOBRAMENTOS.

SE NAO: ESCREVA (0) Outro: |
SE SIM: ESPECIFIQUE QUANTO Cerveja Vinho Pinga
SE NQR: ESCREVA (9)
Qual?

Todos os dias?

SE SIM: Quanto por dia? -->

5 ou 6 x / sem?

SE SIM: Quanto por dia? -->

3 ou 4 x / sem?

SE SIM: Quanto por dia? -->

1 ou 2 x / sem?

SE SIM: Quanto por dia? -->

1 ou 2 x / més?

SE SIME Quanto por dia? -->

Menos de 1 x/més?

SE SIM: Quanto por dia? -->

*COD DE ALCOOL l ]
(g/dia)
# REFERIU ESPONTANEAMENTE QUE DIMINUIU NA GRAVIDEZ?
E NEO (PASSE P/ @21) DATA IDGEST
SIM ----> Desde quando a sra. ----> (0]0] {:I
vem bebendo menos?
MES ANO MES SEM
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20 - Com que freqiiéncia a sra.tomava bebidas como cerveja. vinho, pinga
ou outros tipos de bebidas: PERGUNTE PARA CADA TIPO DE BEBIDA CADA
UMA DAS OPCOES ATE ACHAR A FREQUENCIA MAIS APROPRIADA: APOS O PRI-
MEIRO SIM (OU NQR), PASSE PARA O PROXIMO TIPO DE BEBIDA.

SE NAO: ESCREVA (Q) Cutro:
SE SIM: ESPECIFIQUE QUANTO Cervela Vinho Pinga
SE NQR: ESCREVA (9)
Qual?
Todos os dias?
SE SIM, guanto por dia? --»>
5 ou 6 x / sem?
SE SIM, gquanto por dia? -->
3 ou 4 x / sem?
SE SIM, quanto por dia? -->
1l ou 2 x / sem?
SE SIM, quanto por dia? -->
1 ou?2 x / més?
SE SIM. quanto por dia? -->
Menos de 1 x/més?
SE SIM, quanto por dia? -->
!
*COD DE ALCOOL [:‘
(g/DIA)
21 - Seu pai ou sua mie tem diabetes, PAI ASSINALE:
isto é, agicar alto no sangue? <—=
MAE 0 - NAO
1 - SIM
Qtos. irméos a sra. tem? 2 - ACHA QUE SIM
9 - NS/ACHA QUE NAO
Algum deles tem diabetes? NAO
SIM -~ > Quantos irmios?

o] w]e=To]

ACHA QUE SIM -> Quantos irmé&os?

NS/ACHA QUE NAO

22 - Para descobrir se estava gravida, a sra. uaoﬁ algum tipo de remédio

para vir a mentruacdo?

ENHO SIM -=> Qual?

E)NHD *COD ’ |
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23 - A sra estava usando algum remédio, antes de saber gue estava gravida.

para...
0-NA&O Ainda|0-NAO| --->Quando parou?

esta | *COD

usan-| DATA OU IDGEST FAR-

1-SIM|---> Qual? do? |1-SIM|MES/ANO MES/SEM MACO

A - Presséo
alta?

- — —

B - Doenca do

coracédo?
I ] B
C - Doenca do
pulmio?
— — —

D - Convulsio?

E - Para ema-
grecer?

F - Para nédo
engravidar?

: ] ]
G - Outro mo- k_
tivo? Qual?

24 - A sra. ,usou algum remédio. nesta gravidez. para...

0-NA&O Quando comegou a

usar? *COD
DATA OU IDGEST FAR-
1-SIM| --->0 que foi? MES/ANO MES/SEM MACO

A - Dor ou
c6lica?

- =
- —

B - Enjdo ou
vémito?

C - Tosse?

- fos *COD
D - Corri- DOEN-
mento? CA
E - Infecc&do? N
Qual?

F - Outro mo- F_
tivo? Qual?

25 - A sra. estd tomando vitaminas. ferro ou fllor durante esta gravidez?

L_O_lNKO SIM --> Qual? *COD
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26 - Sem contar esta gravidesz,

quantas vezes a sra.

(SE "00": FACA EXCLUSIVAMENTE Q28 E DEPOIS PASSE P/ Q39)

ficou gravida?

# NQ GRAV.

27 - A sra. teve algum problema de saide nas outras vezes em que ficou
gravida., como por exemplo: (LER AS OPCOES)
—
Diabetes (ag¢licar alto no sangue) ASSINALE:
Ecladmpsia ou pré-eclampsia 0 - NAO
-] <mmmmmmme
Pressio alta 1 - SIM
Infeccdo na urina 9 - NS
__| Algum outro?
L Qual?
28 - A sra. ja teve algum aborto ou perdeu algum nené antes de nascer?
0| Na&O
TIROU
1| SIM ---> Quantos? ---> A sra. tirou ou
) foi natural? NATURAL
8| NS/NQR # No TOTAL _L
Quando perdeu o(s8) nené(s), a sra. estava com quantos meses
de gravidez?
3 l ANTES DO 62 MES A PARTIR DO B2 MES

# SE N2 GRAV = N2 TOTAL DE PERDAS. PASSE P/ Q39

29 - Quantos dos seus filhos nasceram vivos?

Ne DE FILHOS

Lo]

NAO SIM -—-> Até que més"?

30 - A sra. jd teve gémeos? IE] NAO SIM E) OUTRO:
31 - A sra. amamentou no peito o 1ultimo nené?
MESES

32

|
o=

o] =] o]

sra. perdeu algum nené no 12 ano de vida?
NAO
. Quantos Qual foi
SIM ---> a sra. -==> o0 proble-
perdeu? ma? (de
NQR cada um)
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33 - A sra. teve alguh nené que nasceu com 4 kg ou m&is?
Que pesos? (0S TRES MAIS PESADOS)

E N&O Qtos?
. r £
SIM ————- > o
. =4
I; NS
=4
34 - Algum de seus nenés precisou tomar banho de luz porque estava
amarelinho?
: A sra. sabe por gqué?
E NAO Qtos? —
1| INCOMPATIBILIDADE SANGUINEA
STH wemms > .
2| DIABETES GESTACIONAL
‘I NS —ﬂ
3] OUTROS
— ESPECIFIQUE
9| NS

35 - Que a sra saiba, algum de seus nenés teve queda de acicar no sangue
no primeiro dia de vida?

IEJ NAO SIM ——————- > Quantos? IE] NS

36 - Algum‘de seus nenés teve'problemas respiratdérios no primeiro dia de
vida?

A sra. poderia contar como foi?

NAO Qtosg?

NS *COD[]

o] =] o]
0
-
=<
I
I
|
|
|
I
|
v

37 - Algum de seus nenés nasceu com defeito?

0| NAO Qtos?
1} SIM ——————- >

Que tipo de defeito?
8| NS/NQR

38 - Og seus nenés tiveram algum outro problema no primeiro més de vida?

0| N&O
1| SIM —=—-—- >
9| NS/NQR Que tipo de problema?

- 10 -
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39 - A sra.

- A sra.

escolheu fazer pré-natal agqui por causa de algum problema de

Porque lhe encaminhou? : _ *COD

sanude?
IEINAO SIM --> Qual? *COD

fol encaminhada por algum médico?

E‘NHO SIM —-> Onde ele atendeu a sra?

*COD:]

40 - Onde a

l: NESTE

sra.

LOCAL

pretende ganhar o seu nené?

—

OUTRO LOCAL ---->

41 - Onde a

[::NESTE

sra pretende levar seu

LOCAL

r—.OUTRO LOCAL —---->

nené para a 18 consulta apés o parto?

42 - E onde

D NESTE

a sra. pretende fazer a sua revisio apdés o parto?

LOCAL DOUTRO LOCAL —-—-=-->

43 - A sra.

estd fazendo pré-natal em outro local°

El NAO . SIM ---> Onde?

- Para saber melhor como a sra.

MEDIDAS
estd ganhando peso nessa gravidez.

fazer agora algumas medidas na sra.

vamos

44 - Qual era o seu peso antes desta gravidez? .[:]kg

PESO

ALTURA

45 - PESO E ALTURA:

.Dkg

| Jem

| ]

[ Jem

46 - CIRCUNFERENCIAS E PREGAS:
CIRCUNFERENCIA DO BRAGO

PREGA BICIPITAL
PREGA TRICIPITAL

PREGA SUBESCAPULAR

[ ]em .Dcm

mm mm
mm mm
mm mm

=i R o




Estudo Brasileiro de Diabetes

Gestacional (EBDG) - FASE 1

N©e REGISTRO

]

CIRCUNFERENCIA DA CINTURA

CIRCUNFERENCIA DO QUADRIL

PREGA SUPRA-ILIACA

CIRCUNFERENCIA DA COXA

cm

.

B
[Der

mm

cm

—
FACE (0,1)

47 - EDEMA: R, LOMBO-SACRA {0,1)
MEMBRO INF DIR (0-4) MAOS (0.1)
—— i—u—u—l
48 - GLICEMIA CAPILAR: mg/dl h min
49 - AGENDAMENTO PARA CURVA COM 75g DE GLICOSE:
DATA / & HORARIO h min (ENTREGAR AS
INSTRUGOES)
50 - DATA DE RETORNO PREVISTO NO PRE-NATAL: 4 | /
51 - OBSERVACOES:
FIM DA ENTREVISTA
52 - RESULTADO la. CURVA GLICEMICA (mg/dl):
JEJUM 1h 2h Data: / £

# SE FIZER FASE II ADICIONAL: <

- SE GLICEMIA 2h >= 140mg/dl, ANOTAR NA LISTA DE POSITIVAS
- SE GLICEMIA 2h <..140mg/dl. ANOTAR NA LISTA DE NEGATIVAS

12 -




ANEXO 2 - MANUAL DA EQUIPE DE CAMPO

(p. 19-26)



secundério ou terciéario).

Questdo 40: Pergunte onde a paclente pretende ganhar. seu
nenéd, assinalando com um "X" a alternativa adequada. Caso ela
pretenda ganhar o nené& em outro local, especifique.

Quest8es 41 e 42: Proceda como na questdo ngo 40.

Quest8o 43: Pergunte se estd fazendo pré-natal em outro

local. Se responder "'sim", anote onde.

3- Medidas (Leia a frase introdutéria para a paclente).
Quest8o 44: Pergunte o ©peso da gestante antes desta
gravidez, anotando-o em kg.

Quest#o 45: Medidas de peso e altura.

Peso
Material Necessario
- Balanga utilizada no servigo ( zerada diariamente).
Instru¢des Gerais
- A gestante deve ficar de pé no centro da plataforma da balanca,
com o,peso distribuido igualmente entre os dols pés.
- A medida & feita com a gestaﬁte vestindo 1roupas leves (sem
sapatos. casacos, blusfes etc).
- Faca a medida duas vezes, anotando os valores em quilograma e

décimos de quilograma (por exemplo, 68,7 kg).

Altura
Material Necessério
- Escala métrica disponivel no servico.
Instruedes Gerails
- A medida é feita com a gestante descalca, o peso distribuido
eﬁtre os dois pés, juntando os calcanhares e com a coluna reta.
- A gestante deve olhar reto para a frente, sem levantar o
queixo, de modo que a linha de visd@o seja horizontal.
- Fa¢a duas medidas consecutivas e anote-as nos espacos

correspondentes, em centimetros e decimos de centimetros ( por
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exemplo, 156,3 cm).

Questdo 46: Medidas de circunferéncias e pregas.

Circunferéncias
Material Necesséario
- Fita ﬁétrica flexivel e inelastica, com escala de um lado
somente, com 0.7 cm de largura aproximadamente.
- Caneta hidrocor (verde).
- Banqueta.

Instru¢des Gerails

Ll
fa)
w

- Posig8o padr8o para as medidas : gestante em Ppé, bra
relaxados ao longo do corpo.

- As medidas sd3o realizadas em area desnuda do corpo ou sobre a
calcinha, no caso do quadril.

- As medidas laterais s3o tomadas no lado direito da paciente.

- A fita deve ficar Jjustaposta & pele. A tensdo aplicada deve
ser minima, evitando que a pele seja comprimida.

~ Segurg o “zefo” na mdo esquerda e meca a circunferéncia com a
m3o direita.

- As circunferéncias s#o medidas sempre ao longo de um plano
horizontal (nd3o inclinado).

- 0 "zero" deve ficar abaixo do valor medido, no momento da
medida.

- Cada uma das circunferéncias devera ser medida duas vezes.
Anote os resultados em centimetros e décimos de centimetros (por
exemplo, 13,3 cm).

- 0 local para medida de cada uma das circunferéncias é ilustrado

na .figura 2.



CIRCUNFERENCIAS |}

COMO DETERMINAR
O PONTO MEDIO
DO BRAGO

L T

cintura

uadril

COMO DETERMINAR O PONTO
MEDIO DA COXA

Figura 2. Locais para medida das circunferéncias.

Circunferéncia da Cintura

- Posicione a gestante, que deve estar com © abdémen relaxado.
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- 0 examinador deve ficar em frente & gestante.

- A medida & feita ao nivel da cintura natural da gestante’, ou
seja, na parte mais estreita da silhueta, vista de frente.’

- Nas pacientes obesas ou com IG maior do que 24 semanas, pode
ser dificil visualizar qual a parte mais estreita, nesse caso,
a medida é feita um dedo abaixo do rebordo costal.

~ A circunferéncia é medida ao final de uma expiragdo normal.

Circunferéncia do Quadril
- Posicione a gestante.
- 0 examinador deve abaixar-se, ficando de frente para o perfil
direito da gestante.
- A fita é colocada no nivel dé extensdo maxima dos gluteos, num

Plano horizontal.

Circunferéncia da Coxa

- Essa éircunferéncia é determinada no ponto médio da coxa. Para
tanto, a gestante coloca o pé direito sobre a bangueta, fletindo
0o Jjoelho num dngulo de 90 graus. Com a fita, megca o comprimento
da coxa, do ponto médio da dobra inguinal até a borda proximal da
patela. Calcule o ponto médio e faga uma marca com a caneta
hidrocor.

- A circunferéncia & medida com a gestante em pé, com os dols peés
afastados aproximadamente 10 cm, sobre o ponto médio marcadeo, num

plano horizontal.

Circunferéncia do Brago
-~ Posicione a gestante.
- Localize o ponto médio do brago: fletir o cotovelo a 90 graus,
com a palma da m3o para cima.:O examinador permanece atrds e
localiza a extremidade létero-sﬁpero—posterior do acrémio através

da palpagdo. Coloque a fita sobre esse ponto, estendendo-a até a

extremidade distal do olécrano. Calcule o ponto médio desse

Q%)
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comprimento e marque com a caneta hidrocor (essa marca identifica
a altura do braco em que serdo medidas as pregas bicipitgl e
tricipital). |

- Medida da circunferéncia: Com o brago relaxado, palmas das m8os
voltadas para o corpo e cotovelos estendidos, passe a fita sobre

o ponto médio marcado, num plano horizontal.

Pregas Cuténeas
Material Necessério
- Paquimetro calibrado (CESCORF), com pressio de 10 g/mm2 nas
mandibulas. '
- Fita métrica flexivel e ineléastica com escala em um lado
somente.
- Caneta hidrocor (verde).
Instru¢des Gerais
- Todas.as medidas s8o realizadas com a gestante em pé, Dbragos
soltos ao longo do corpo, em area desnuda, sempre do lado
direitd.
- Faca uma prega com a mao esquerda, 1 cm acima do ponto onde
serd feita a medida com o paquimetro. Observe uma disténcia de B8
cm  entre o polegar e o indioador, no momento de aproximar os
dedos & Ppele, cuidando para  diferenciar o tecido celular
subcutdneo e adiposo do tecido muscular, no momento de formar a
prega. Caso seja dificil distinguir o tecido adiposo do muscular,
reca a raciente rara contrair o Erupo de misculos
. correspondentes. A seguir, sem largar a prega, pegca & paciente
para relaxar a musculatura. A prega formada deve ter os lados
paralelos, ficando segura entre os dedos até que se realizem
todas as medidas.
- Segure o paquimetro com a mdo direita, com o dorso da méo
voltado para baixo; abra as mandibulas pressionando a haste

movel.
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- Posicione as mandibulas perpendicularmente a prega formada,a 1
em dos dedos polegar e indicador, entre a base e a crista da

I

prega. Solte gentilmente a haste mével, permitindo que a pressdo
das mandibulas seja exercida sobre a prega.

- Conte pausadamente até 4 (4 segundos) e faca a leitura.

- Realize 2 medidas sucessivas em cada local, anotando-as em

milimetros.

- 0O local para a medida de cada uma das pregas & ilustrado na

figura 3.

PREGAS CUTANEAS

SUBESCAPULAR

; W TRICEPS
BICEPS

SUPRAILIACA

Figura 3. Locais para medida das pregas cuténeas.

Prega Cut@nea Tricipital

- Posicione a gestante, com a palma da m8o levemente voltada para
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a frente.

- 0 examinador fica atras do lado direito da gestante.

- A prega é medida na face posterior do braco, ao nivel do ,ponto
médio j& marcado anteriormente (veja medida da circunferéncia do
brago). |

- Pegue Ia prega verticalmente, 1 cm acima do local onde serdo

feitas as medidas com o paquimetro.

Prega Cuténea Bicipital
- Posicione a paciente com a palma da mé&o voltada para a frente.
- 0 examinador deve ficar de frente para a gestante.
- A prega ¢é medida na face anterior do braco, na parte mais
proeminente, na altura do ponto médio ja marcado anteriormente
(veja medida da circunferéncia do brago).
- Pegue a prega verticalmente, 1 cm acima do local onde sera

feita a medida.

Prega Cutédnea Supra-iliaca
- Posicaone a gestante: se necessario, abduzir levemente 08
bracos, para expor melhor a Aarea.
- 0 examinador deve permanecer do lado direito da gestante.
- A prega é medida ao nivel da liﬁha axilar média, imediatamente
superior & crista iliaca. |
- Pegue a prega 1 cm posterior a linha axilar média, na altura da
crista iliaca, com uma orientacdo obliqua infero-medial de 45

graus em relacdo & linha horizontal.

Prega Cutdnea Subescapular

~ Posicione a gestante.

- 0 examinador deve permanecer atras da gestante.

A prega é medida no &ngulo inferior da escépula.

Localize o Angulo inferior da escédpula e faga uma marca com &
caneta hidrocor.

- Pegue a prega 1 cm abaixo e medial ao sinal feito (d&ngulo de
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45 graus em relag¢do & linha horizontal), colocando as mandibulas
do paquimetro na prega, exatamente ao nivel do &ngulo inferior da

i

escapula.

Quest8o 47: Essa questéo visa avaliar a presencga de edema na
gestaﬂte. Assinale (0) na auséncia ou (1) na.presenca de edema
nas regides lombo-sacra, face e mdos. Considere como edema
presente na regido lombo-sacra se houver formagdo de cacifo, nas
m&os se houver cacifo ou "sinal da aliang¢a" no dedo, na face se
houver impressdo de infiltrac8o. geralmente nas palpebras e

labios. Classifique o edema no membro inferior direito de acordo

com a seguinte graduagdo: (0) - ausente; (1) - presente apenas no
Pé; (2) - até o tergo inferior da perna (incluindo regiao
perimaleolar); (3) - até o tergo médio; (4) - se o edema atingir

o terco superior da perna ou o joelho.

Questdo 48: Dosagem da Glicemia Capilar.

Feita exclusivamente nos centros gque estédo realizando
rastreamento éom 50g de glicose.

’

A medida do tempo de realizagdo da glicemia capilar (1 hora)
deve ser feita a partir do inicio da ingest8o da soluglo de
glicose. Proceda a medida da glicemia capilar conforme instrucdes
abaixo, anotando o Thorario em que foi realizada, em horas e
minutos.

a) Material necessario: Aparelho Glucometer II
Agulhas ou lancetas descartaveis
Caneta para pungéo
Papel absorvente (papel higiénico ou
lengos de papel)
Fitas para leitura
b) Fazer a higiene da méo da gestante com:
l—:égua e sabdo; ou

2- algodd@o com &lcool



ANEXO 3 - ORIENTACOES PARA A GESTANTE

(teste de tolerancia)



Impresso n2 2

ORIENTAGCOES PARA A PACIENTE
(TESTE DE TOLERANCIA A GLICOSE - 75g) |

I- PREPARAGCAO PARA O EXAME

- Durante os trés dias antes do teste, a senhora devera se
alimentar normalmente, sem fazer nenhuma dieta.

- Na noite anterior ao teste, a senhora nao poderéa tomar
nenhuma bebida alcodlica. Se a senhora jantou antes das 8 horas,
devera fazer um lanche entre 8 e 10 horas da noite. Depois desse
lanche, a senhora ndo poderd comer nem beber nada, exceto 4&gua,

até fazer o teste no laboratério.

I1I- REALIZAGCAO DO EXAME

- _O exame deverd ser feito de manhd, de preferéncia
iniciando entre 7 e 9 horas.

- Apée a coleta de uma amostra de sangue em jejum, a senhora
ira tohar um refresco contendo 75g de agucar. Tome-o calmamente
num periodo de 5 min. Para saber como seu organismo reagiu ao
refresco, seréd coletado sangue de novo 1 e 2 horas apés. Esses
hordarios precisam ser cumpridos; preste atencdo a eles.

_ Durante as 2 horas do exame a senhora deverd permanecer

sentada no laboratério. Ndo poderéd fumar, nem comer ou beber

qualquer coisa, exceto &agua.



