62

Revista Portuguesa de Diabetes. 2010; 5 (2): 62-66

Diabetes: Como Prever para Prevenir. Um Estudo de
Casos e Controlos no Ambulatorio de Medicina Geral e
Familiar no Centro de Portugal

G. Pimentd’, I. Rosendo’, T. Santos', L. Constantino', D. Martins®, P. Miranda', C. Matias', M. da Gléria Neto’, M. P. Francisco®, L. M. Santiago*

Centro de Saude de Eiras, Coimbra

|- Médico Interno de Especialidade de Medicina Geral e Familiar
2- Especialista em Medicina Geral e Familiar

3- Médico, Assistente Graduado de Clinica Geral

4- Médico, Chefe de Servico de Clinica Geral

Resumo

Introducdo: Em actividades preventivas no dmbito da Medicina
Geral e Familiar, € importante perceber o que aconteceu no passa-
do daqueles que tiveram um recente diagnéstico de diabetes melli-
tus tipo 2 (DM2), para prevenir novos casos, descobrindo factores
que possam ajudar a redugdo da incidéncia de DM2.

Objectivo: Determinar o melhor indicador para o futuro diagnos-
tico de DM2 no ambulatério de Medicina Geral e Familiar.
Material e Métodos: Estudo de casos e controlos multicéntrico
em 2008, pela consulta de dados registados em processos clinicos
de individuos diagnosticados com diabetes tipo 2 em 2007 e seus
controlos em dois periodos no tempo, um cerca de trés anos e ou-
tro cerca de seis anos antes do diagndstico.As variaveis estudadas
foram peso, altura, perimetro peri-umbilical, glicemia em jejum,
colesterol total (Ct), colesterol das HDL (CHDL), triglicerideos (Tg),
colesterol LDL (CLDL) e as razdes entre fracgdes lipidicas
Ct/CHDL, Tg/CHDL e Tg/Hdl, bem como indice de Massa Corporal.
Foi realizada andlise descritiva e inferencial para perceber quais as
varidveis que estavam associadas ao futuro diagnéstico de DM2.
Resultados: Foram estudados 61 diabéticos e 61 controlos. Os
dois periodos de pesquisa corresponderam aos anos de 2000 e
2003.A glicemia em jejum na avaliagdo de 2003 tem um valor mé-
dio de | 13,8 mg/dl; através de regressio logistica binaria o modelo
constituido é explicado em 66,6% pela glicemia em jejum, estando
a probabilidade de diagnostico incrementada em 17% por cada mg/dl
acima de tal valor. Verifica-se maior tendéncia para excesso de pe-
so/obesidade nos diagnosticados diabéticos, com significado, estan-
do, sem diferenca estatistica, o valor da colesterolemia HDL mais
baixo nos diabéticos.

Conclusdes: A luz desta explicacio da historia natural de diabetes
espera-se que quando valores como estes sio encontrados, as me-
didas preventivas possam evitar o futuro diagndstico de DM2.

Abstract

Background: In preventive activities, it's important to understand
what has happened in the past of those with recent type 2 diabetes
(DM2) diagnostic in order to avoid new cases, sorting an indicator
that could help reducing DM2 incidence.

Methods: A multicentric case-control study was performed in 2008,
by consulting clinical files of those patient diagnosed with DM2 in
2007.Two sets of data were gathered representing two main time
periods of analysis: around three and six years before 2007. The ad-
dressed variables were weight, height, umbilical circumference, fast-
ing plasma glucose levels (FG), total cholesterol (TC), HDL choles-
terol (HDL-C), triglycerides, and also the calculated ones of LDL cho-
lesterol (LDL-C), TC/HDL-C, LDL-C/HD-C, triglycerides /HDL-C
and Body Mass Index. Descriptive and inferential analyses were ma-
de, in order to find out which variables were associated to future
diagnosis of DM2.

Findings: A set of 6] DM2 patients was studied as well as their con-
trols. The two periods of analysis correspond to year 2000 and 2003.
FG in the second time of observation has a mean value of 113,8
mg/dl; through a Binary Logistics Regression the model is explained
as an 17% chance of DM2 diagnostic in a three year period time, for
every increasing unit above this mean.

Interpretation: In the light of this explanation of the natural histo-
ry of DM2, it is hopped that when values of this kind are found, pre-
ventive measures must be put in practice to avoid DM2 diagnosis in
the future.

I - INTRODUCAO

A diabetes, em particular a DM2, tem um importante papel
na etiopatogénese de doengas metabdlicas e cardiovascula-
res, ambas com marcado crescimento populacional, nas so-
ciedades actuais .
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Muito ¢ ja conhecido acerca da fisiopatogénese da diabetes
e do papel da gordura intra-abdominal na sua etiologia ®, da
importancia da diabetes nas doengas cardiovasculares e do
seu manejo e tratamento ®9. Igualmente os valores diagnos-
ticos e de seguimento sdo cada vez mais estritos %),

Ha, mesmo assim, uma importante tarefa a realizar acerca da
possibilidade de predic¢do daqueles que podem vir a desen-
volver diabetes num futuro préximo. Pode tal ser feito e
conseguido com base em medidas antropométricas, meta-
bdlicas ou outras medidas invasivas? O excesso de peso/
obesidade, medidos pelo indice de massa coporal ou pelo
perimetro peri-umbilical, pode ser importante predictor ?
A Insulinoresisténcia - medida pelo indicador surrogado tri-



glicerideos/colesterol das HDL — sera um bom indicador ou
devemos realiza-la apenas pelo método HOMA ), para en-
contrarmos aqueles que mais possibilidades tém de vir a
desenvolver diabetes?

Seré o Indice Aterogénico (Colesterol Total/Colesterol HDL)
um bom indicador? Sera que a colesterolemia total, a coles-
terolemia HDL, a trigliceridemia e a glicemia em jejum sio
bons indicadores? Havera hipotese de perceber qual o me-
Ihor calendario para realizar testes que permitam perceber
um futuro diagndstico de diabetes?

A DM2 é considerada um problema de Satde Publica de
extrema importancia, sendo previsivel que constitua uma
das principais causas de morbilidade e incapacidade total
ou parcial no século XXI. Se for precocemente detectada
e tratada, conseguimos reduzir a incidéncia de complica-
¢oes e os custos em saude. As estratégias de prevencio
primaria da diabetes visam a redugio dos factores de risco
conhecidos.

Pretende-se com este trabalho saber quais as medidas an-
tropométricas e bioquimicas praticas no ambulatério de
Medicina Geral e Familiar, para avaliagdo de risco de futura
DM2, sdo mais vantajosas.

Il - OBJECTIVO

Determinar o melhor indicador para o futuro diagnostico de
DM2 no ambulatério de Medicina Geral e Familiar.

Ill - MATERIAL E METODOS

Realizou-se um estudo de casos e controlos no ano de 2008.
Foram consultados todos os processos digitais e em papel
dos individuos com diagndstico de diabetes em 2007, pelos
médicos investigadores.

O grupo controlo foi constituido de acordo com a meto-
dologia de encontro aleatério de individuos do mesmo
sexo e idade, desde que com dados em processo, sem
diagnéstico de diabetes e segundo uma aleatorizagao que
teve em conta a listagem por nimero de processo familiar
ascendente, segundo o sexo e a idade, para cada ficheiro.
Caso niao houvesse dados era pesquisado o processo
seguinte. Foram pesquisados dados referentes a dois con-
juntos no tempo, um ha cerca de seis anos e outro de trés
anos antes do diagnéstico, sempre dos mesmos indivi-
duos.

Num ficheiro SPSS versiao 11.0 foram criados campos para
andlise de dados individuais, idade e sexo e data de avaliagio,
ainda todas as variaveis em estudo: peso, altura, valores de
glicemia em jejum, colesterol total, colesterol das HDL, tri-
glicerideos e perimetro peri-umbilical. O colesterol das LDL
foi calculado pela formula de Friedwald, tendo também sido
calculadas as razdes colesterol total/colesterol das HDL, tri-
glicerideos/colesterol das HDL e colesterol das LDL/coles-
terol das HDL.

Foi utilizada estatistica descritiva e inferencial, esta pelos
testes de X2, Wilcoxon Sign Rank e Regressao Binaria Logis-
tica.
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Quadro | - Descrigdo da amostra (casos e controlos) por sexo e
idade.

Variavel Casos Controles P
Sexo
Masculino 35 35
Feminino 26 26 0,570
Idade média geral 62,5%13,2 58,9+13,7 0,733
Idade média homem 62,7£13,5 58,2+12,7 0,162
ldade média mulher 62,31+13,0 59,7+15,2 0,515

Quadro Il - Distribuigdo pelo ano de observagio para ambos os
pontos de observagio.

Observacio Ano *dp Mediana Moda
Primeira 2000+1,3 2000 2000
Segunda 2003+1,0 2004 2004

Quadro Ill - Dados ndo encontrados para cada variavel em cada
tempo e observagao nos diabéticos e nos controlos.

Variavel Casos n (%) Controles n (%)
Colesterol tempo | 5(8,6) 8 (13,1)
Colesterol tempo2 9 (15,5) 7 (11,5)
Colesterol HDL tempo | 9 (15,5) 10 (16,4)
Colesterol HDL tempo 2 12 (20,7) 8 (13,1)
Colesterol LDL tempo | 9 (15,5) 11 (18,0)
Colesterol LDL tempo 2 14 (24,1) 11 (18,0)
Trigliceridemia tempo | 6 (10,3) 10 (16,4)
Trigliceridemia tempo 2 12 (20,7) 11 (18,0)
indice de Massa Corporal tempo | 36 (62,1) 39 (63,9)
indice de Massa Corporal tempo 2 23 (39,7) 38 (62,3)
Peso tempo | 34 (58,6) 36 (59,0
Peso tempo 2 20 (34,5) 35 (57,4)
Perimetro peri-umbilical tempo | 55 (94,8) 60 (98,4)
Perimetro peri-umbilical tempo 2 36 (62,1) 56 (91,8)
Glicemia em jejum tempo | 3 (52) 13 (21,3)
Glicemia em jejum tempo 2 7(12,1) 9 (14,8)
Razio triglicerideos/colesterol HDL 10 (17.2) 11 (18,0)
tempo |
Razio triglicerideos/colesterol HDL 14 (24,1) 12 (19.7)
tempo 2
Razio colesterol total/colesterol das
HDL tempo | 9 (15,5) 10 (16,4)
Razdo colesterol total/colesterol das
HDL tempo 2 12 (20,7) 8 (13,1)
Razio colesterol das LDL/colesterol 10 (17,2) 1 (180)
tempo |
Razio colesterol das LDL/colesterol 14 (24,1) 12 (19.7)
tempo 2

IV - RESULTADOS

Foram estudados registos de 61 diabéticos e de seus con-
trolos. No Quadro | sio mostrados a distribuicdo por sexos
e a respectiva idade média. Pode verificar-se que na amostra
estudada 57,4% dos diabéticos é do sexo masculino.A idade
média tanto no geral como por sexos nio assume diferenca
com significado estatistico apesar de a idade média ser mais
baixa nos controles. Pelo teste de Kolmogorov-Smirnov com
valor de 0,834 e p de 2 caudas de 0,490 verificamos ser nor-
mal a distribuicdo da amostra pela idade.
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Quadro IV - Variagio dos valores médios entre ambos os tempos
de avaliagdo entre diabéticos e seus controlos para as varidveis es-
tudadas e seu significado estatistico.

Variavel em tempo | e tempo 2 n Médiatdp P (%)

Casos 56 224,88+42,95
Controles 53 226,64+48,27 0223
Casos 51 224,75+4135
Controles 54 218,36+43,66
Casos 52 50,04+11,62
Controles 51 52,64+14,19

Casos 47  48,70+13,33 0436
Controles 53  52,85+13,77

Casos 52 138,53+38,78
Controles 50 143,72+47,01 0328
Casos 45  130,49£32,61
Controles 50 138,28+35,05

Casos 55 179,55+131,94
Controles 51 160,45+122,57 0.920
Casos 48 200,27+139,60

Controles 50 152,61+80,26

Colesterol tempol
Colesterol tempo2
Colesterol HDL tempo |
Colesterol HDL tempo 2
Colesterol LDL tempo |
Colesterol LDL tempo 2
Trigliceridemia tempo |

Trigliceridemia tempo 2

indice de Massa Corporal tempo | Casos 23 30,3613,99
Controles 22 26,93+4,35 0.031

indice de Massa Corporal tempo 2 Casos 3630332413
Controles 23 28,80+3,71

Casos 25 79,24+12,19
Controles 25 69,58+12,43

Casos 39 79,63%12,56 0,002
Controles 26  75,29+13,65

Casos 3 95,67+5,86
Controles | 106,50, —
Casos 22 103,89+10,63
Controles 5 107,50+6,75

Casos 58 108,81+16,73
Controles 48  92,46+9,74

Peso tempo |
Peso tempo 2
Perimetro peri-umbilical tempo |
Perimetro peri-umbilical tempo 2

Glicemia em jejum tempo |

0,171

Glicemia em jejum tempo 2 Casos 54 11381£16,10

Controles 52 90,79+12,41
Razdo triglicerideos/colesterol Casos 51 3,99+3,66
HDL tempo | Controles 50 3,59+3,16 0759
Razio triglicerideos/colesterol Casos 45 4,41£3,36 ’
HDL tempo 2 Controles 49 3,16+2,25
Razio colesterol total/colesterol Casos 52 473+1,43
das HDL tempo | Controles 51 4,60£1,36 0.084
Razio colesterol total/colesterol Casos 47 4,84+1,45 ’
das HDL tempo 2 Controles 53 432+1,15
Razdo colesterol das Casos 51 291111
LDL/colesterol tempo | Controles 50 2,92+1,10 0.404
Razio colesterol das Casos 45 2,93+1,13 ’
LDL/colesterol tempo 2 Controles 49 2,73+0,88

*Wilcoxon Sign Rank Test

O ano de observagio para os dois tempos de colheita de
variaveis, ¢ mostrado no Quadro Il em que se verifica que a
primeira foi sobretudo em 2000 e a segunda em 2003.
Quanto a existéncia de dados em processo e mesmo com a
metodologia seguida para selec¢io dos controles, verifica-
mos, segundo o Quadro Il a falta de muitos registos, em
particular de perimetro peri-umbilical e peso. E de realgar o
facto de as medidas antropométricas estarem menos em
falta no segundo tempo de observagio.

No Quadro IV apresentamos os valores médios para cada
variavel em ambos os tempos de observacido verificando o
significado estatistico entre ambos os tempos. Podemos ob-
servar que os valores sio mais elevados para os diabéticos
havendo diferenca com significado para peso e indice de

Quadro V - Modelo sumirio.

Quadro do R
de Nagelkerke

-2 log de Quadrado do R

Passo verosimilhanca de Cox e Snell

| 24,716 0,497 0,666

Quadro VI - Tabela de classificagdo, com valor de corte de 0,5.

Antecipado
Diabetes Percentagem
Observado Nio Sim Correta
Diabetes Nao 15 | 93,8
Passo || Diabetes Sim 3 17 85,0
Percentagem global _ _ 88,9

Quadro VII - Valor de Exp (B) na equagio da regressao.

Passo | B S.E. Wald df Significado p
Glicemia em jejum 0,156 0052 9,110 | 0,003 1,169
tempo 2

Constante 15012 4922 9,304 | 0,002 0,000

massa corporal. De realcar o valor de glicemia no tempo 2
que, com um valor médio de 113,81+6,Img/dl. Deve tam-
bém ser salientado que as razdes calculadas tém crescimen-
to positivo para os diabéticos e negativo para os controlos.
Para esclarecimento de qual ou quais as variaveis mais asso-
ciadas ao diagnostico de diabetes aplicimos um modelo de
Regressdo Bindria Logistica tendo como variavel dependen-
te “Diabetes”.

Todas as outras variaveis foram tidas como independentes
mas o método acabou por escolher s6 a Glicose em Jejum
em tempo 2.A Glicose em tempo 2 explica assim quase to-
talmente o modelo. As varidveis estio todas fortemente re-
lacionadas e por isso todas explicam a mesma dimensio,
sendo que a que explica melhor é a Gj2, como se pode de-
preender dos QuadrosV eVl.

Indicando o Quadro do R de Nagelkerke a propor¢io de va-
riagdo da variavel dependente explicada pelo modelo, neste
caso em 66% dos casos, quando varia a Glicemia em jejum
em tempo 2, varia a probabilidade de vir a ser feito o diag-
néstico de diabetes. A Tabela de Classificagio mostra que
usando este modelo 90% dos casos foram correctamente
classificados, mais precisamente 93,8% dos nao diabéticos
foram correctamente classificados e 85% dos diabéticos fo-
ram correctamente classificados.

Segundo o Quadro VIl, o exp(B) da variavel Glicemia em |Je-
jum no tempo 2 é I,169 quer dizer que o aumento de uma
unidade no valor desta variavel aumenta em 17% a probabili-
dade vir a ter o diagnéstico de diabetes.

V - DISCUSSAO

Neste estudo epidemiolégico deve ser assumida a critica ao
tamanho da amostra, bem como ao facto de muitos proces-
sos ndo terem os necessarios dados antropométricos, em
particular quanto ao Perimetro Peri-umbilical.



Os médicos, em particular aqueles que trabalham em Medi-
cina Geral e Familiar, fornecem servicos de rastreio e, por
tal, tém a responsabilidade de ter em atenc¢do do peso de
criar peso ou medo de doenca, em particular em individuos
que consultam n3o julgando estarem doentes, devendo ser
sempre pensados os risco versus o beneficio do diagnéstico,
nem todas as medidas preventivas estando economicamente
sustentadas ®. Acresce, para os médicos que trabalham em
Medicina Geral e Familiar no ambiente portugués, a pesada
responsabilidade de deverem exercer a sua especialidade
segundo orientagdes a0 mMesmo tempo organizacionais e
éticas bem como de pritica virada para os individuos, as suas
familias e a sociedade em que estio integrados . Muitas
pessoas que aceitam tais servicos de “prevenc¢io”, ndo reti-
ram de tal actividade qualquer beneficio por serem verda-
deiros negativos enquanto que os falsos positivos e os falsos
negativos sao prejudicados no processo ‘9.

Com este estudo procurou-se encontrar o mais aceitavel e
facil método para testar, com base num rastreio populacio-
nal, organizados ou oportunisticos, para prevenir o futuro
diagnostico de diabetes. De facto é hoje mais ou menos facil-
mente aceitavel pela populagdo nio médica a realizagao de
puncio venosa para realizagdo de andlises bioquimicas.

Os valores de diagnéstico para diabetes e pré-diabetes es-
tdo bem definidos, tal como o estd o seu tratamento e vigi-
lancia, o seu prognéstico e complicagdes (9.

A diabetes, com uma prevaléncia estimada, para todos os
grupos etarios e a nivel mundial de 2,8% em 2000 e de 4,4%
em 2030 e um numero de diagnosticados de |71 milhdes
para 366 milhdes nos mesmos anos, tem para Portugal uma
prevaléncia estimada em 9,8% em 2007 "'

Dada a popularidade e aceitabilidade para a realizagdo de gli-
cose em jejum em sangue venoso, esta analise pode levar os
médicos a assumir a probabilidade de 17% de uma possivel
diabetes a prazo de trés anos por cada miligrama por decili-
tro acima de | 13.

Tal achado desencadeara trabalho abrangente e incisivo a
tais individuos através de medidas de estilo de vida pois
agora o “caso” estara completamente capacitado do seu fu-
turo.

Neste estudo todos os testes clinicos, nomeadamente os
bioldgicos, apontam para uma sobrecarga de risco, com va-
lores mais elevados de Colesterol Total, Colesterol LDL, gli-
cose em jejum e peso naqueles que tiveram o diagndstico de
diabetes, o que estd de acordo com a teoria lipocéntrica
para a etiologia da diabetes ® e mais baixos de colesterol
das HDL . Tal valor mais baixo das HDL torna a relagdo
Tg/HDL mais elevada nos casos, podendo significar uma maior
insulinoresisténcia. Portanto, a medi¢do de perimetro peri-
umbilical, é importante tal como a medida da gordura intra-
abdominal por meio da impedancia. O Colesterol das HDL
é também uma interessante medida pois o seu valor ¢ infe-
rior nos que véem a ter diabetes, levando a mais elevados
racios com outras frac¢des lipidicas, mesmo a que pode
medir surrogadamente a insulinoresisténcia como Apo B100/
Apo Al através da razio Tg /HDL, quando garantimos um je-
jum de 10 horas para a realizagio dos testes analiticos 4.
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No contexto particular de Medicina Geral e Familiar, este
trabalho de pesquisa de sinais para a prevencio do apareci-
mento de novos casos de diabetes tipo 2, pode ser impor-
tante. E interessante notar que hi uma evolugio temporal
de crescimento do risco como o Quadro lll claramente mos-
tra, com um aumento da gordura no organismo e uma re-
ducdo do Colesterol das HDL. Uma recente publicagio de
evidéncia médica refere que no contexto de um futuro diag-
néstico de diabetes, as pessoas com valores mais elevados
que 90-94 mg/dl de glicemia em jejum tendem a ter um
aumento de risco de 6% em relagio aos que tém um valor
de 85 mg/dl ™. No entanto deve haver cuidado pois estes
resultados provém de populagdes americanas que podem
ter comportamentos fisiolégicos diferentes (9.

Este estudo deve ser entendido no contexto de prevencio
e de procura de explicagdo para o surgimento de um pro-
blema e n3o no de intengio de criar novas patologias e
novos doentes (7%,

VI - CONCLUSOES

Num estudo de casos e controlos no ambulatério de Medi-
cina Geral e Familiar, verifica-se que ha diferencas com signi-
ficado no peso e indice de massa corporal entre os que vie-
ram a desenvolver diabetes, sendo estes mais obesos. Nao
se verificam diferencas com significado nos valores de frac-
¢oes lipidicas bem como nas razdes calculadas. O modelo
constituido é explicado, em 66,6%, pelo valor da glicemia em
jejum que para cada valor superior a |13 mg/dl representa
7% de probabilidade de desenvolvimento de diabetes tipo
dois a prazo de 3 anos. Estes resultados implicam actividade
cada vez mais intensa junto daqueles que tém maior risco de
desenvolvimento de diabetes, em particular os obesos e hi-
perglicémicos.
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