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RESUMO

Introducdo: A adesdo medicamentosa tem sido apontada como um problema
relevante para a pratica clinica, pois tem sido atribuida ao insucesso do controle
metabdlico em diabéticos. Objetivo: Investigar a ades@o a medicacao e sua relagédo
com o controle glicémico de diabéticos do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto
(ELSA-Brasil). Método: Estudo seccional com dados da linha de base do ELSA-
Brasil, 2008-2010. Amostra com 1242 diabéticos autorreferidos, com dados obtidos
mediante entrevista e exames bioquimicos. As variaveis constituiram a hemoglobina
glicada como desfecho, a adesdo ao medicamento como exposi¢cado e covariaveis
socioeconbémicas, demograficas, quanto aos habitos de vida, alimentar e nutricional,
e tipo de medicacdo. Para a analise foi utilizada ANOVA ou Kruskal-Wallis e
regressao logistica multinomial tendo como padrao o controle glicémico e p < 5%.
Resultados: Apresentavam sobrepeso e obesidade 82,8%, 56,2% consumiam
bebida alcodlica, 96,6% eram inativos, quase um terco com dieta acima de 3.000
calorias, 54,2% com hemoglobina glicada = 6,5%, e quase 70% estavam com
glicemia de jejum = 126 mg/dl e somente 40% apresentaram adesédo medicamentosa
elevada. Aumentou a chance de hemoglobina glicada elevada no sexo masculino
(OR: 1,393; IC: 1,051-1,846); raca/cor preta (OR: 1,739; IC: 1,219-2,481) e parda
(OR: 1,569; IC: 1,137-2,165); nivel médio de ocupacao (OR: 1,627; IC: 1,024-2,584);
nao ter plano de saude (OR: 1,467; IC: 1,096- 1,965); uso de insulina isolada (OR:
7,341; 1C: 3,556-15,154) ou associada com hipoglicemiante oral (OR: 7,579; IC:
3,956-14,520); RCQ alterado (OR: 1,867; IC: 1,191-2,928); habito de fumar (OR:
1,730; IC: 1,093-2,738) e autoavaliacdo de saude ruim/muito ruim (OR: 2,374; IC:
1,167-4,827). Conclusdo: As variaveis associadas ao controle metabdlico foram
relacionadas aos determinantes sociais da saude, ao estilo de vida e principalmente
aquelas relacionadas a condi¢éo de saude como o uso de insulina e a autoavaliagéo

da saude.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus. Adesdo a medicacéo. Controle glicémico.



ABSTRACT

Introduction: Drug adherence has been identified as a relevant problem for clinical
practice, since it has been attributed to the failure of metabolic control in diabetics.
Objective: To investigate the adherence to medication and its relation with the
glycemic control of diabetics of the Longitudinal Study of Adult Health (ELSA-Brazil).
Method: Sectional study with ELSA-Brazil baseline data, 2008-2010. Sample with
1242 self-reported diabetics, with data obtained through interview and biochemical
tests. The variables consisted of glycated hemoglobin as an outcome, adherence to
the drug as exposure and socioeconomic, demographic covariables, as to life, food
and nutritional habits, and type of medication. For the analysis, ANOVA or Kruskal-
Wallis and multinomial logistic regression were used, with glycemic control as
standard and p<5%. Results: Overweight and obesity were present in 82.8%, 56.2%
consumed alcoholic beverages, 96.6% were inactive, almost one third with a diet of
over 3,000 calories, 54.2% with glycated hemoglobin > 6.5%, and almost 70% had
fasting blood glucose = 126 mg / dl and only 40% had high drug compliance.
Increased chance of elevated glycated hemoglobin in males (OR: 1.393; CI: 1.051-
1.846); race / color black (OR: 1,739; CI: 1,219-2,481) and brown (OR: 1,569; ClI:
1,137-2,165); mean occupation level (OR: 1.627; Cl. 1.024-2.584); not having a
health plan (OR: 1.467; CI: 1.096 - 1.965); use of insulin alone (OR: 7.341; Cl: 3.556-
15.154) or associated with oral hypoglycemic (OR: 7.579; CI: 3.956-14.520); altered
WHR (OR: 1.867; CI: 1.191-2.928); smoking habit (OR: 1.730; Cl: 1.093-2.738) and
poor / very poor health self-assessment (OR: 2.374; Cl. 1.167-4.827). Conclusion:
The variables associated with metabolic control were related to the social
determinants of health, lifestyle and especially those related to health condition such

as insulin use and health self-assessment.

Keywords: Diabetes Mellitus. Medication adherence. Glycemic control.
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1 INTRODUCAO

O Diabetes Mellitus (DM) representa atualmente uma epidemia mundial, tornando-se
um grande desafio para os sistemas de saude. O envelhecimento da populacédo, o
aumento da prevaléncia da obesidade, a inatividade fisica e fen6bmeno da
urbanizagdo tém contribuido para o aumento da incidéncia do DM em todo o mundo
(WILD et al., 2004).

As estimativas mundiais apontam que para o ano de 2040, 642 milhdes de pessoas
terdo a doenca, representando um aumento de 227 milhdes de casos em 25 anos.
Neste sentido, é possivel dizer que o Diabetes tornou-se um dos mais importantes
problemas de salude, a medida que a cada ano, mais pessoas vivem com esta
condicdo (INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2015).

O Brasil € o0 quarto pais com mais casos da doenca em adultos no mundo (14,3
milhdes de individuos), e apenas no ano de 2015 ocorreram 130.700 mortes
causadas pelo DM (INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2015). Ao final da
década de 80, um estudo multicéntrico realizado em nove cidades brasileiras
verificou que a prevaléncia de DM no Brasil foi 7,6% em individuos entre 30 a 69
anos, sendo que 46% dos diabéticos correspondiam a novos casos diagnosticados
(MALERBI; FRANCO, 1992).

A prevaléncia bruta do DM na coorte do Estudo Longitunal da Satde do Adulto (Elsa
Brasil) constituida por servidores publicos de instituicdes de ensino superior entre 0s
anos de 2008 a 2010 aumentou acentuadamente com o avanco da idade, onde os
individuos com mais de 65 anos tiveram 4,4 vezes mais a prevaléncia ajustada para
DM quando comparada com participantes com idade menor ou igual a 45 anos
(SCHMIDT et al., 2014).

A Pesquisa Nacional de Saude (PNS) realizada entre os anos de 2013 e 2014
destacou o aumento da prevaléncia da DM com o avanco da idade, sendo que 0s
valores variaram entre 5% na faixa etaria entre de 30 a 59 e 19,9 % quando entre 65
a 74 anos (ISER et al., 2015).
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O DM é compreendido como um grupo heterogénio de distlrbios metabdlicos cuja
caracteristica marcante € a hiperglicemia, podendo esta ser resultante de defeitos
tanto na acdo, quanto na secrecdo da insulina ou em ambas (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE DIABETES, 2016).

E classificado em quatro categorias a saber: Diabetes Tipo 1 (DM1), Diabetes Tipo 2
(DM2), Diabetes Gestacional e outros tipos especificos, como os defeitos genéticos
de fungdo da célula B ou na acdo da insulina, as doencas do pancreas, as
sindromes genéticas, infec¢des e por uso de medicamentos (AMERICAN DIABETES
ASSOCIATION, 2016; MARASCHIN et al., 2010).

No DM tipo 1 h&d uma auséncia de producéo de insulina pelo organismo devido a
processo autoimune que proporciona destruicdo das células beta do pancreas, e o
seu tratamento obrigatoriamente, utiliza insulina exdgena para a manutencdo do
controle glicémico (AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2016; MARASCHIN et
al., 2010). O DM tipo 2 estéa relacionado a defeitos na acdo e secrecdo da insulina e
na regulacdo da producdo hepatica de glicose e a producdo de insulina pelo
organismo é deficiente. Geralmente diagnosticado apés os 40 anos de idade, é
responsavel por mais de 90% dos casos da doenca. O tratamento inclui de forma
continua o controle dietético, o combate a obesidade, atividade fisica regular e uso
de medicamentos hipoglicemiantes orais isolados ou combinados com insulina
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2016; GUIDONI et al., 2012).

Vale destacar que a hiperglicemia é a responsavel pelas complicaces do DM que
podem ser agudas ou crbnicas. As complicacdes agudas sado reversiveis e
compreendem a cetoacidose diabética, o coma hiperosmolar n&o-cetético e a
hipoglicemia. J4 as complicagbes cronicas, irreversiveis, sado de natureza
microvascular como a retinopatia e a nefropatia; macrovascular que se apresenta
sob a forma de doenca arterial coronariana, doenga cerebrovascular e vascular

periférica e as de natureza neuropatica (BRASIL, 2006).

O estudo realizado com pacientes do programa de atendimento ao hipertenso e ao
diabético (HIPERDIA) em um municipio do nordeste brasileiro, ao avaliar as

complicagbes agudas e cronicas dos pacientes, observou que 45,5% da amostra
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apresentavam retinopatia, e que as complicagbes mais citadas foram cegueira
(30%), acidente vascular cerebral (15%) e amputacdo de membros inferiores (15%),
além de hospitalizacdo e sequelas funcionais, evidenciando o efeito do descontrole

glicémico no DM em longo prazo (MORAIS et al., 2009).

Estudo com aproximadamente 84 mil enfermeiras, The Nurses’ Health Study,
observou que a combinacdo de comportamentos relacionados ao estilo de vida
como a perda de peso, exercicio fisico regular, abandono do fumo e a restricdo do
consumo de alcool foram associados a uma incidéncia de DM tipo 2 de
aproximadamente 90% menor do que a encontrada entre as mulheres com esses
fatores de risco, ou seja, obesidade, inatividade, tabagismo e consumo de alcool. O
estudo mostrou ainda, que entre as mulheres obesas, uma combinacdo de dieta
saudavel e exercicio fisico regular foram associados a uma reducao de 24% no risco
de ter diabetes. Estes resultados sugerem que nessa populagdo, a maioria dos
casos de DM tipo 2 pode ser evitada por modificacdo de comportamentos de risco
(HU et al., 2001).

Autores chamam a atencao sobre a importancia de mudancas nos habitos de vida
para obtencao do controle do peso, dieta e atividade fisica, todavia, uma vez que o
tratamento ndo farmacolégico ndo tem efeitos diretos sobre a glicemia, o uso de
medicamentos — hipoglicemiantes orais, insulina ou ambos — € essencial para a
manutencdo de uma glicemia adequada em individuos com DM (GUIDONI et al.,

2012; SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2016).

Nesse sentido, depois da doenca instalada, além das medidas higiénico-dietéticas, o
uso correto da medicacdo hipoglicemiante possibilita o controle glicémico e,

consequentemente, menos complicagcdes e danos ao organismo.
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1.1 CONSIDERACOES SOBRE A ADESAO

Um grande problema ainda presente na pratica clinica referente a atencdo aos
problemas cronicos de saude é a dificuldade de o paciente utilizar a medicagao
prescrita, tendo como consequéncia, custos fisicos, econdmicos e sociais
decorrentes do mau controle da doen¢ca (MARINKER; SHAW, 2003).

Recente estudo de coorte com individuos de baixa renda participantes de um
programa de assisténcia farmacéutica demonstrou que melhor adeséo ao tratamento
medicamentoso foi associada com menor demanda aos servicos de emergéncia e
de hospitalizacbes nos grupos que utilizavam medicamentos para o tratamento de
diabetes, hiperlipidemia e hipertensdo (ROBERTS et al., 2014).

Em paises desenvolvidos, a adesdo em pacientes com doencas crbnicas se
apresenta em torno de apenas 50%. Pode-se supor ainda, que a magnitude e o
impacto da fraca adesdo nos paises em desenvolvimento sejam ainda maiores,
devido a escassez de recursos para a saude e a existéncia de desigualdades no
acesso aos cuidados de saude (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2003).

Na éarea da saude, o seguimento do tratamento medicamentoso e nhao
medicamentoso, como a adocdo de comportamentos saudaveis, da forma como foi
proposto pelos profissionais de satde tem sido denominado por adesao (SANTOS et
al., 2013; WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2003).

Por outro lado, h4d autores que entendem adesdo especificamente a medicacao,
quando a pessoa utiliza 80% ou mais da dose prescrita, além de seguirem o0s
cuidados necessarios na utilizacdo dos medicamentos, como observancia dos
horérios, das doses e do nimero de dias de tratamento (LEITE; VASCONCELOS,
2003; JANNUZZ] et al.,2014).

Com relacdo aos meétodos para mensuracdo da adesdo ao tratamento
medicamentoso, tem se o0 método direto e o indireto. O primeiro envolve a detecgéo
guimica de marcadores ou metabdlitos nos fluidos corporais, seja na urina ou no

sangue. Apesar de proporcionar uma medida precisa, € um método dispendioso,
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dificil de realizar e ndo se aplica a todos os tipos de farmacos (VERMEIRE et al.,
2001). Quanto aos métodos indiretos, estes se consistem em multiplas técnicas
como contagem de pilulas, questionarios com perguntas sobre o consumo,
frequéncia de dispensacdo da medicacdo, medidores eletrénicos e avaliagcdo do
efeito clinico da droga de acordo com a patologia, como por exemplo, a pressao
sanguinea de hipertensos, a hemoglobina glicada de diabéticos ou carga viral de
determinada doenca infecciosa (REMONDI; ODA; CABRERA, 2014a).

Os questionarios ou entrevistas semiestruturadas estdo entre os métodos mais
comumente utilizados, devido a sua praticidade na aplicacdo e ao seu menor custo,
todavia tem a desvantagem de superestimar a adesdo (LEITE; VASCONCELOS,
2003).

Ha escalas de medida especificas para avaliar o comportamento de adesdo ao
medicamento e uma das mais utilizadas delas consiste na Morisky Medication
Adherence Scale (MMAS). Desenvolvida em pacientes hipertensos no ano de 1986,
a MMAS é composta por quatro perguntas que estdo relacionadas ao esquecimento,
descuido com o horario de tomada do medicamento e interrupcdo na utilizacdo do
medicamento quando o individuo esté se sentido melhor ou pior (MORISKY; GREEN
LEVINE, 1986).

Em 2008, a versdo de quatro perguntas (MMAS-4) foi ampliada para oito itens
(MMAS-8) instrumento esse que apresentou maior confiabilidade (a=0,83) quando
comparado a versao de quatro itens (a=0,61) testados com hipertensos (MORISKY
et al.,2008).

Estudo nacional com a MMAS-4 para avaliar as propriedades psicométricas de duas
escalas sobre adesao averiguou que este instrumento aplicado em populagao
hipertensa, na analise do desempenho apresentou sensibilidade de 61%, baixa
especificidade (36%) e area sob a curva ROC 0,46 (IC95% 0,30; 0,62). A
consisténcia interna da escala foi boa, 0,73 (IC95% 0,67; 0,79), todavia nao foi
capaz de discriminar associacado entre adeséo e nivel pressorico (BEN; NEUMANN;
MENGUE, 2012).
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A Morisky Medication Adherence Scale tem sido utilizada em estudos para investigar
a adesdo aos medicamentos em pessoas diabéticas, como prevaléncia da adeséo
medicamentosa (ASHUR et al., 2016; AIKENS, PIETTE, 2013; DONNELLY,
MORRIS, EVANS, 2007; AL-HAJ MOHD et al., 2016; BRUCE, ACHEAMPONG,
KRETCHY, 2015), fatores que contribuem para uma melhor ou pior adeséo (ASHUR
et al.,2016; DONNELLY, MORRIS, EVANS, 2007; AL-HAJ MOHD et al., 2016;
BRUCE, ACHEAMPONG, KRETCHY, 2015) e relacdo da adesdo com o controle
glicémico (ASHUR et al., 2016; AIKENS, PIETTE, 2013; DONNELLY, MORRIS,
EVANS, 2007) dentre outros.

1.2 A INTERFACE ENTRE A ADESAO MEDICAMENTOSA E O DIABETES
MELLITUS

Apesar de estarem bem estabelecidos os fatores que controlam a hiperglicemia em
diabéticos e todo o esforco em estabelecer uma politica que atenda as demandas de
saude dessa clientela, estudos mostram que a maioria desse contingente apresenta
glicemia elevada e alguns discorrem sobre a relagéo entre ades&o e melhor controle
glicémico. Ao avaliarem libios com DM tipo 2 identificaram que apenas 21,8% tinham
bom controle glicémico considerando o valor de HbAlc < 7.0% e mais de 50%
estavam com HbAlc acima de 8,0%, ou seja, elevada. O mesmo estudo também
demonstrou que tiveram pior controle glicémico mulheres (OR 1.74, Cl 95% 1.03-
2.91), pacientes em uso de insulina e hipoglicemiante oral concomitatemente (OR
1.92, Cl 95% 1.05-3.54), pacientes em uso de insulina (OR 3.14, Cl 95% 1.66-6.03),
e baixa adesao medicamentosa avaliada com MMAS-8 (OR 2.25, Cl 95% 1.36-3.73).
O exercicio fisico mostrou-se como fator de protecdo para o controle glicémico (OR
0.85, Cl 95% 0.77-0.94). Em sintese, esse estudo mostrou que 0s principais fatores
contribuientes para o descontrole glicémico em DM tipo 2 foi usar insulina
isoladamente e o comportamento de ndo adesdo medicamentosa (ASHUR et al.,
2016).

Estudo longitudinal com pacientes com DM tipo 2 evidenciou que 51% dos
participantes tiveram alta adeséo, 42% média e 7% baixa adeséo e que ao longo de

seis meses para cada aumento de um ponto na MMAS-4 o que indica pior adeséo
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medicamentosa, houve um aumento de 0,16% da HbAlc apds ajuste para outras
variaveis. Concluiram que a adesdo é um fator importante no controle glicémico
(AIKENS; PIETTE, 2013).

Estudo seccional com 1099 pacientes com DM tipo 2 com duragdo média de 10
anos investigou a associagcdo entre o controle glicémico e a ades&o ao uso da
insulina avaliada pela sua dispensacao pelas farmacias comunitarias e comparadas
a dose prescrita. A média de adeséao foi de 70,6% e a melhor adesdo ao uso de
insulina foi associada a menores valores de hemoglobina glicada (p<0,0001). Além
da adesao, o indice de massa corporal (IMC) baixo e menor tempo de diagnostico
da DM também foram preditores de melhores valores de HbAlc (DONNELLY;
MORRIS; EVANS, 2007).

Taxa de ndo adesdo ao tratamento tem sido elevada em diabéticos. No estudo
realizado com DM tipo 2 atendidos em um centro de saude em Dubai, 64,6% dos
pacientes foram considerados ndo-aderentes e somente 9% tiveram elevada adeséo
avaliada com o MMAS-8, onde o maior preditor de aderéncia foram o nivel de
escolaridade do paciente com diploma de curso técnico, quando comparado com
aqueles com apenas o ensino primario; além ser mais velho e possuir a doenca ha
mais tempo em anos (AL-HAJ MOHD et al., 2016).

Investigacdo com diabéticos em atendimento ambulatorial em um hospital
universitario em Gana encontrou baixa adesdo medicamentosa mediante MMAS-38
de 61,5% e o fator que mais contribuiu foi o uso concomitante de varios
medicamentos orais ao dia (BRUCE; ACHEAMPONG; KRETCHY, 2015).

Por outro lado, estudo com diabéticos de um Programa de Educacdo em Diabetes
ligado a proposta de extensdo universitaria mostrou uma prevaléncia elevada de
adesdo medicamentosa, 78,3%, avaliada com o Teste de Medida de Adesdo ao
Tratamento (MAT), além da existéncia de uma populacdo homogénea entre os
grupos aderentes e ndo aderentes quanto as variaveis avaliadas - socioecondmicas
e demogréficas clinicas da doenca, relacdo profissional-paciente, conhecimento

sobre DM e outros. Possivelmente, o investimento despedido com esses diabéticos
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participantes de um Programa, possa ser o responsavel pelos bons resultados de
adeséao apresentados (GIMENES; ZANETTI; HASS, 2009).

O estudo de revisdo que analisou criticamente a producdo bibliografica latino-
americana entre o periodo de 1995 a 2005 sobre o tema adesédo ao tratamento de
pessoas portadoras de problemas crénicos de saude, dentre elas o DM, identificou
uma gama de fatores que contribuem para a ndo adesdo ao tratamento. Dentre
esses fatores estdo aqueles relacionados com o tratamento como a prescricdo de
esquemas terapéuticos inadequados, forma de apresentacdo dos medicamentos e
seu custo de aquisicdo; gravidade da doenca e outros problemas de saulde;
localizacdo, burocracia e ineficiéncia dos servicos de salde; baixo nivel
socioeconémico e de escolaridade; discriminagéo social e falta de apoio da familia;
além daqueles relacionados ao préprio paciente, como por exemplo, fatores
culturais, melhora dos sintomas, automedica¢do, praticas alternativas de cuidado
entre outras (REINERS et al., 2008).

Dentre os motivos para nao fazerem uso da medicagdo oral em pacientes de clinica
para atendimento do DM evidenciou-se o esquecimento (21,8%), crencas (17,8%),
custo elevado da medicacdo (14,4%), estar se sentindo melhor (8,5%), efeitos
adversos do medicamento (5,2%) e, por fim, estar sentindo pior com o tratamento,
nao confiar no medicamento e questdes impeditivas relacionadas ao trabalho (3,3%)
(GELAW et al., 2014).

No Brasil, estudo transversal que analisou a associacdo entre a adeséo
medicamentosa, varidveis sociodemograficas, clinicas e a qualidade de vida
relacionada a saude em idosos com retinopatia diabética, demonstrou que fatores
como menor renda e maior numero de medicamentos estavam relacionados a

fatores de risco individuais para a ndo adesao (JANUZZ| et al., 2014).

De fato, tem havido o aumento da incidéncia e da prevaléncia do DM em todo o
mundo, conforme ja foi mencionado e as consequéncias desse agravo sobre a
morbimortalidade da populagdo tem sido preocupantes, uma vez que a
irreversibilidade das complicacdes decorrentes da hiperglicemia crénica exprime o

descontrole glicémico frequente nos diabéticos.
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Essa descompensacgéo glicémica geralmente € devido a baixa adesao ao tratamento
ocasionada tanto pela dificuldade em manter habitos de vida saudaveis, quanto pela
falta de envolvimento com os esquemas terapéuticos propostos durante toda uma

vida.

A adesdo ao tratamento para DM é baixa como mostra os estudos e tem sido uma
preocupacdo constante dos profissionais da area clinica. Varios fatores tém sido
associados a adesdo e dentre os principais estdo a idade, escolaridade, renda
familiar, tipo e numero de farmacos usados ao dia (AL-HAJ MOHD et al., 2016;
OSBORN, MAYBERRY, KIM, 2016; BRUCE, ACHEAMPONG, KRETCHY, 2015;
JANUZZI et al., 2014).

Diante dessas consideracdes, a hipotese deste estudo consiste que a baixa adeséo
ao medicamento proporciona maior descontrole glicémico expresso pelos

parametros mais elevados de glicemia de jejum e de hemoglobina glicada.

O tema adesédo ao tratamento medicamentoso apresenta-se como um problema
relevante para a prética clinica, @ medida que influencia diretamente na resposta ao
tratamento proposto e, consequentemente, na qualidade de vida dos portadores de

Diabetes Mellitus.

1.3 OBJETIVO

Investigar a adesdo a medicacdo e sua relacdo com o controle glicémico de
diabéticos do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA-Brasil).
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2 MATERIAIS E METODOS

2.1 DESENHO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo observacional, seccional, do tipo analitico com dados da linha
de base do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA-Brasil).

O ELSA-Brasil tem por objetivo investigar a incidéncia de doencas cardiovasculares
e diabetes, bem como identificar os determinantes biolégicos e sociais envolvidos
neste processo em uma populacédo de adultos brasileiros com idade entre 35 a 74
anos (MILL et al., 2013). Foi iniciado em 2008 com os servidores publicos ativos ou
aposentado de seis instituicdes de ensino superior, a saber: Universidade de Sé&o
Paulo (USP), Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), Universidade Federal
da Bahia (UFBA), Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS),
Universidade Federal do Espirito Santo (UFES) e a Fundacdo Oswaldo Cruz
(FIOCRUZ) no Rio de Janeiro (AQUINO et al., 2013).

Para a realizacdo da coleta de dados do ELSA-Brasil, equipes treinadas e
certificadas em nivel central conduziram a aplicacdo de entrevistas padronizadas,
como também, realizaram sequéncias de varios exames bioquimicos e médicos
(BENSENOR et al., 2013).

2.2 POPULACAO E AMOSTRA

A coorte do ELSA-Brasil é composta por 15.105 servidores e o estudo de linha de
base ocorreu entre os meses de agosto de 2008 a dezembro de 2010. A producéo
de dados da linha de base foi realizada por meio de entrevistas, medidas clinicas,
exames e armazenamento de material bioldgico, e a cada trés anos, os participantes
sao contatados para a realizacdo de novos procedimentos para 0 acompanhamento

da saude e monitoramento dos desfechos individuais (AQUINO et al., 2012).

Como critérios de inclusdo para este estudo foram utilizados todos aqueles

participantes do ELSA-Brasil com Diabetes Mellitus autorreferido e em uso de
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hipoglicemiante oral, insulina ou ambos. Do total da coorte, 1250 participantes
informaram ter Diabetes Mellitus autorreferido e estar em uso de medicamentos para
DM, e desses, 1244 responderam a Escala de Morisky, todavia dois individuos néao
apresentaram dados para os parametros glicémicos; deste modo, a amostra final

deste estudo foi de 1242 individuos.

2.3 VARIAVEIS DO ESTUDO

A variavel desfecho constituiu o controle glicémico e a variavel de exposicao, a
adesdo ao tratamento medicamentoso. Para avaliar o controle glicémico foram
utilizados os dados laboratoriais da hemoglobina glicada (HbAlc) e foram
considerados individuos com controle glicémico adequado, 0s que apresentaram
valores de hemoglobina glicada Alc (HbAlc) menores do que 6,5% (AMERICAN
DIABETES ASSOCIATION, 2016).

A varidvel de exposicdo adesdo ao tratamento medicamentoso (ANEXO A) foi
avaliada mediante a Morisky Medication Adherence Scale de quatro itens (MMAS-4)
que se constitui como uma escala simples e pratica, muito utilizada em ambientes
clinicos para avaliar o comportamento do paciente em relacdo ao uso habitual do
medicamento (MORISKY et al., 2008).

A cada resposta positiva, atribui-se 1 (um) ponto e para cada resposta negativa,
atribui-se a pontuacdo 0 (zero). A adesao foi classificada como alta, quando as
guatro respostas eram negativas (zero ponto); como média adesdo quando 3 ou 2
eram respostas negativas (1 ou 2 pontos); e baixa adesédo quando 1 (uma) resposta
negativa (3 pontos) ou todas as respostas positivas (4 pontos). Deste modo, quanto
maior é a pontuacdo obtida na escala, menos aderente ao tratamento
medicamentoso sera o diabético. Para esta andlise, foi considerado o individuo
aderente quando sua adesao foi classificada como alta e ndo aderente, quando sua
adesédo foi classificada como média ou baixa (REMONDI; CABRERA; SOUZA,
2014b).

Através da MMAS-4 também é possivel identificar os dois tipos principais de néo

adesdo - ndo adesao nao intencional, quando for baseada no esquecimento e no



23

descuido com relacdo ao regime de tratamento terapéutico; e a nado adesao
intencional, quando for relacionada a interrupcdo da tomada de medicamentos
quando o paciente se sentir melhor ou pior. Nesse sentido, em todos aqueles
classificados como baixa e média adesdo, essa ndo adesdo podera ser

reclassificada como “néo intencional”, “intencional”, ou “ambos, quando os individuos

apresentarem os dois tipos de comportamentos (OLIVEIRA-FILHO et al., 2014).

Quanto as variaveis de ajuste, foram de natureza: a) socioeconbmicas e
demograficas (idade, sexo, raca/cor, estado civil, escolaridade e renda per capta); b)
hébitos de vida (atividade fisica, consumo de &lcool e tabagismo); c) alimentar
(caloria da dieta em Kcal); d) nutricional (indice de massa corporal, relacéo cintura-
quadril e circunferéncia abdominal); e) psicossocial (atividade religiosa, frequéncia
da atividade religiosa e autoavaliacdo de saude); f) caracteristicas gerais e de saude
(categoria funcional e plano de saude privado) e g) sobre o tipo de medicagao para

DM (hipoglicemiante, insulina ou ambos).

Para a obtencéo da variavel circunferéncia da cintura (CC) foi realizada a opc¢éo da
adocado dos critérios recomendados pela International Diabetes Federation para as
populacdes sul-americanas, visto que foi o mais utilizado em estudos internacionais,
além de ter sido adotado no Brasil pela Sociedade Brasileira de Cardiologia em 2007
(LIMA et al., 2011). Assim, foram categorizados como ideal os individuos que
apresentaram valores de referéncia de CC menor do que 90 cm para homens e
menor do que 80 cm para mulheres; e alterado para os que ndo se enquadraram
neste critério (INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2006).

A OMS considera a relacdo cintura-quadril (RCQ) um dos critérios para caracterizar
a sindrome metabdlica, com valores de corte de 0,90 para homens e 0,85 para
mulheres (ASSOCIACAO BRASILEIRA PARA ESTUDO DA OBESIDADE E DA
SINDROME METABOLICA, 2010). Assim, foram categorizados como ideal os
individuos que apresentaram valores de referéncia de RCQ menor do que 0,90 para
homens e menor do que 0,85 para mulheres; e consequentemente alterado para
homem (> 0,90) e mulher (> 0,85).
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Quadro 1 - Variaveis de estudo com as respectivas caracteristicas e categorizacdes

Variavel

Tipo

| Categorizacéo

Socioeconbmicas e demograficas

Idade em anos Quali-ordinal 35 <44; 45 < 54; 55 < 64; > 65

Sexo Quali-nominal | Masculino; feminino

Raca/cor Quali-nominal | Branca; ndo branca

Estado civil Quali-nominal | Casado ou vive com alguém; divorciado,

separado ou vilvo; solteiro

Escolaridade Quali-ordinal Primeiro grau incompleto; primeiro grau;
segundo grau; ensino superior
Renda per capta em | Quali-ordinal <de4;ded4a<8;de8a<12;de12a<16;>

salarios minimos

16

Habitos de vida

Atividade Fisica

Quali-nominal

Ativo; nao ativo

Consumo de alcool

Quali-nominal

Nunca usou; ex-usuario; usuario

Bebedor excessivo Quali-nominal | Ndo; sim
Tabagismo Quali-nominal | Nunca fumou; ex-fumante e fumante
Alimentar

Calorias total da dieta
em Kcal

Quali-ordinal

< 2000; 2000 < 3000; 3000 < 4000; = 4000

Caracterizacdo do Diabético

Glicemia de jejum Quali-ordinal <126 mg/dL; 2126 mg/dL
Hemoglobina glicada | Quali-ordinal <6,5%; =26,5%
Alc
Nutricional
indice de massa Quali-ordinal Baixo peso; eutrofia; sobrepeso; obesidade
corporal
Relagé&o cintura- Quali-ordinal Ideal; alterado
quadril
Circunferéncia Quali-nominal | Ideal; alterado
Abdominal

Psicossociais

Atividade religiosa

Quali-nominal

Nao; sim

Frequéncia de Quali-ordinal 1 vez semana ou mais; 2 a 3 vezes por més; 1
Atividade Religiosa OU mais vezes no ano
Autoavaliacéo de Quali-ordinal Muito boa; boa; regular; ruim/muito ruim

salde

Caracteristicas gerais

Histoérico ocupacional

Quali-nominal

Ativo; aposentado

Categoria funcional

Quali-ordinal

Apoio; técnico administrativo; superior

Plano de saude

Quali-nominal

N&o; sim

Caracteristicas sobre medicamentos

Adesao

Quali-ordinal

Baixa / média; alta

Tipo de medicacao

Quali-nominal

Hipoglicemiante oral; insulina; ambos

Para a determinacéo da atividade fisica foi utilizado o International Physical Activity

Questionnaire (IPAQ) na sua versdo longa, que € um instrumento de medida do

nivel de atividade fisica, cuja validade e reprodutibilidade sdo similares a outros
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instrumentos internacionalmente utilizados para se medir o nivel de atividade fisica
da populacéo (MATSUDO et al., 2001). A verséo do IPAQ permite obter informacdes
sobre o tempo empregado em uma semana normal/usual na realizacdo de
atividades de caminhada, esforco fisico de intensidade moderada e vigorosa, além
do tempo na posicdo sentada (BENEDETTI et al., 2007).

Neste estudo foram considerados como suficientemente ativos os individuos que
relataram no minimo 150 minutos de atividade fisica moderada por semana; e
insuficientemente ativos 0os que ndo se enquadraram nesse critério proposto
(HALLAL et al., 2005).

As variaveis relacionadas ao tratamento medicamentoso foram o perfil de utilizacéo
dos medicamentos informados pelos individuos, sendo esses categorizados como

hipoglicemiante, insulina ou ambos.

2.4 ANALISE ESTATISTICA

A analise descritiva das variaveis categoricas foi expressa através de frequéncias
absolutas e relativas. Na andlise dos parametros glicémicos e das variaveis
nutricionais foram realizados célculos de minimo, maximo, média, mediana e desvio

padrao.

A comparacao entre variaveis categoricas foi feita mediante o teste Qui-quadrado,
exceto quando havia células com resultados menores que cinco. Nesse caso foi
utiizado o teste Exato de Fisher (para tabelas 2x2) ou a razdo da maxima

verossimilhanga (para tabelas mxn).

Para a analise das variaveis métricas em relacdo ao controle glicémico foi aplicado a
ANOVA, caso as variaveis tivessem distribuicdo normal ou foi aplicado o teste nao-
paramétrico de Kruskal-Wallis. O teste aplicado para verificar a normalidade dos

dados foi o de Kolmogorov-Smirnov.
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A andlise multivariada foi feita pela regress@o logistica binomial, tendo como
categoria de referéncia a hemoglobina glicada < 6,5%, e incluiu todas as variaveis
associadas ao resultado com p-valor < 0,100 na analise bivariada. Para selecéo das
variaveis que permaneceram no modelo de regressdo logistica foi utlizado o

processo de selecdo ENTER, onde todas as varidveis ficam no modelo.

A medida de associacao calculada a partir do modelo logistico foi o odds ratio (OR)

ou razédo de chances (RC) e seu intervalo de confianca de 95%.

O banco de dados foi organizado no software Microsoft Excel, versdo 2013. As
analises estatisticas foram realizadas utilizando o Statistical Package for the Social
Sciences — SPSS (Pacote Estatistico para Ciéncias Sociais), versdo 22 e BioEstat
5.3, o nivel de significancia adotado foi 5% (0,050) e o intervalo de confianca de
95%.

2.5 ASPECTOS ETICOS

O Protocolo de pesquisa do Projeto ELSA foi aprovado tanto pelo Comité Nacional
de Etica em Pesquisa, quanto pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) das seis
instituicbes que integram o consoércio (ANEXO B). Todos os participantes assinaram
o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) do ELSA-Brasil (ANEXO C).
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3 RESULTADOS

No que diz respeito as caracteristicas dos 1242 individuos do ELSA-Brasil, a Tabela
1 apresenta as variaveis socioecondmicas, demograficas e habitos de vida da
amostra. Houve predominio de homens (53,1%), a faixa etaria entre 55 a 64 anos foi
um pouco maior de 40%; a raca/cor preta representou quase metade da amostra,

seguida da raca branca (27,6%) e parda (22,0%).

O grau de instrucdo médio e superior predominou em quase 80% da amostra. Os
individuos que possuiam primeiro grau incompleto representaram um pouco mais de
11% do total; e um pouco mais de 65% viviam com seu conjuge. Com relacdo a
renda per capita, mais da metade da amostra apresentou valores menores do que
quatro saléarios minimos, seguidos de 25,3% da amostra com valores entre quatro a

menos do que oito salarios minimos.

Com relacdo as variaveis relacionadas aos habitos de vida houve predominio de
pessoas com inatividade fisica (96,6%), que nunca fumaram (50,6%) e 38,6% ex-
fumantes. Sobre o consumo de alcool, 29,7% pararam de consumir bebida e 56,2%
ainda consumiam bebida alcodlica. Do total de 697 individuos que se declararam
usuarios de alcool, 71 sujeitos (10,2%) foram classificados como bebedor excessivo,

enquanto 393 (56,4%) ndo eram bebedores excessivos.

As informacdes referentes a caracterizagdo clinica do Diabetes Mellitus, estado
nutricional e dieta dos participantes do ELSA-Brasil estdo apresentadas na Tabela 2.
Do total da amostra, quase 70% dos diabéticos apresentaram glicemia de jejum
maior ou igual a 126mg/dl; 54,2% da amostra apresentaram hemoglobina glicada
com valores maior ou igual a 6,5%. Apresentaram em sua maioria sobrepeso e
obesidade, que somados representavam 82,8% da amostra, circunferéncia da
cintura (CC) e RCQ alterados e com obesidade abdominal (39%). Quanto a dieta,
guase metade da amostra (45,7%) informaram consumir de 2000 a menos de 3000

calorias por dia.
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Tabela 1 — Caracterizacdo das variaveis socioecondmicas, demograficas, renda e
hébitos de vida dos diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010

Variavel n %
Sexo
Masculino 659 53,1
Feminino 583 46,9
Faixa etaria em anos
De 35 a 44 80 6,4
De 45 a 54 354 28,5
De 55 a 64 514 41,4
65 ou mais 294 23,7
Raca / Cor
Preta 545 43,9
Parda 273 22,0
Branca 343 27,6
Amarela / Indigena 61 4,9
Sem informacéao 20 1,6
Escolaridade
Primeiro grau incompleto 143 11,5
Primeiro grau completo 125 10,1
Segundo grau completo 464 37,3
Superior 510 41,1
Estado civil
Casado ou vive com alguém 808 65,1
Divorciado, separado ou viGvo 308 24,8
Solteiro 125 10,0
Sem informacao 1 0,1
Renda per capta (em salarios minimos)
<de4 760 61,2
De4a<8 315 25,3
De8a<12 120 9,7
De 12 a< 16 11 0,9
> 16 31 2,5
Sem informacédo 5 0,4
Atividade fisica
Ativo 42 3,4
Nao ativo 1200 96,6
Habito de fumar
Nunca fumou 629 50,6
Ex-fumante 480 38,6
Fumante 132 10,7
Sem informacé&o 1 0,1
Consumo de alcool
Nunca usou 176 14,1
Ex-usuario 369 29,7
Usuario 697 56,2

Total 1242 100,0
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Tabela 2 — Caracterizacéo clinica do Diabetes Mellitus, estado nutricional e dieta dos
diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010

Variavel n %

Glicemia de Jejum

Menor do que 126 mg/dl 416 33,5

Maior ou igual a 126 mg/dL 824 66,3

Sem informacédo 2 0,2
Hemoglobina Glicada

Menor que 6,5% 569 45,8

Maior ou igual a 6,5% 673 54,2
IMC

Baixo peso / Eutrofia 214 17,2

Sobrepeso 518 41,7

Obesidade 510 41,1
Circunferéncia da Cintura (CC)

Ideal 122 9,8

Alterado 1119 90,1

Sem informacéao 1 0,1
RCQ

Ideal 117 9,4

Alterado 1124 90,5

Sem informacao 1 0,1
Obesidade Abdominal

N&o 315 25,4

Sim 484 39,0

Sem informacédo 443 35,6
Calorias total da dieta (em Kcal)

< 2000 kcal 265 21,3

2000 < 3000 kcal 567 45,7

3000 < 4000 kcal 255 20,5

= 4000 kcal 154 12,4

Sem informacédo 1 0,1
Total 1242 100,0

Notas: IMC: indice de massa corporal; RCQ: relagdo cintura-quadril.

Tanto os valores médios de glicemia de jejum, quanto os valores de hemoglobina
glicada (HbAlc) estiveram acima das metas de controle glicémico estabelecidas
para este estudo. Também a circunferéncia da cintura e a relagdo cintura-quadril

estavam com os valores médios elevados (Tabela 3).
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Tabela 3 — Andlise descritiva dos parametros glicémicos e das variaveis nutricionais
dos diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010

Variavel n Menor Maior Mediana Média DESVLO'

Valor Valor padréo
Glicemia de Jejum (mg/dL) 1242 55,00 493,00 14450 164,15 64,34
Hemoglobina Glicada (%) 1242 4,10 15,00 6,60 7,07 1,77
CC (em cm) 1242 68,40 146,50 98,90 99,72 12,05
RCQ 1242 0,74 1,20 0,97 0,96 0,07
IMC 1242 17,19 52,17 28,95 29,54 5,04

Calorias total da dieta (Kcal) 1242 793,34 9232,99 2647,07 2821,83 1093,32

Notas: CC: circunferéncia da cintura; RCQ: relacao cintura-quadril; IMC: indice de massa corporal.

Quanto a descricdo das variaveis psicossociais, ocupacionais e atividade religiosa

dos participantes do ELSA-Brasil, 45,8% autoavaliam sua saude como boa e 38,9%

como regular; mais de 60% da amostra possui plano de salde (Tabela 4).

Tabela 4 — Variaveis psicossociais, ocupacionais e atividade religiosa dos diabéticos

do ELSA-Brasil, 2008-2010

Variavel n %

Autoavaliagcdo de saude (AAS)

Muito boa 108 8,7

Boa 569 45,8

Regular 483 38,9

Ruim / Muito ruim 80 6,4

Sem informagéo 2 0,2
Plano privado de saude

N&o 454 36,5

Sim 787 63,4

Sem informacéo 1 0,1
Histérico ocupacional

Ativo 754 60,7

Aposentado 487 39,2

Sem informacgéo 1 0,1
Categoria funcional

Apoio 404 32,5

Técnico administrativo 452 36,4

Superior / docente 386 31,1
Atividade religiosa

N&o 354 28,5

Sim 888 71,5
Total 1242 100,0
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Ainda na Tabela 4, os servidores ativos representam mais da metade de todos os
diabéticos (60,7%). Dentre os 888 participantes que informaram realizar alguma
atividade religiosa, 468 (52,7%) individuos frequentam alguma atividade religiosa
uma ou mais vezes na semana; 176 (19,8%) participam entre 2 a 3 vezes no més e
223 (27,4%) tem frequéncia para alguma atividade religiosa de uma ou mais vezes
ao ano. Apenas um participante ndo informou sobre a frequéncia de sua atividade

religiosa.

A Tabela 5 apresenta a caracterizagcdo da variavel adesdo ao tratamento
medicamentoso e quase 40% da amostra declarou ter alta adesao. Os demais, com
média e baixa adesdo, foram considerados como ndo aderentes ao tratamento
medicamentoso. Entre os diabéticos que apresentaram baixa e média adesdo ao
tratamento medicamentoso, os mesmos ainda foram classificados de acordo com o
tipo de comportamento para a ndo adeséao, podendo ser intencional, ndo intencional
ou apresentar ambos 0s comportamentos. A ndo adesdo intencional foi a que
representou a maior proporcdo na amostra (36,7%); ja os individuos que possuiam
ambos 0s comportamentos representaram um pouco mais do que 30% dos

individuos.

Tabela 5 — Caracterizacdo da adesédo aos hipoglicemiantes orais e insulina pelos
diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010

Variavel n %

Adeséo

Baixa / média adeséo 748 60,2

Alta adeséao 494 39,8
Total 1242 100,0
Classificagdo do comportamento de ndo adeséo

Somente intencional 274 36,7

Somente nao intencional 245 32,7

Ambas 229 30,6
Total 748 100,0

A Tabela 6 apresenta a caracterizagdo dos medicamentos utilizados e sua via de
administracdo. Com relacdo as categorias de farmacos, grande parte da amostra

(86,5%) utiliza apenas o hipoglicemiante oral como forma de tratamento do DM.
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Em apenas 7,8% da amostra foi necesséaria associacao entre hipoglicemiantes orais

e insulina como tratamento farmacoldgico.

Os medicamentos informados pelos sujeitos foram subdivididos em grupos, de
acordo com a classe de principio ativo. Entre as biguanidas foi descrito o farmaco
metformina ou cloridrato de metformina; o grupo das sulfunilureias abarca os
farmacos: clorpropamida, glibenclamida, gliclazida e glimepirida. Na categoria outros
hipoglicemiantes estiveram presentes: arcabose, maleato de rosiglitazona, cloridrato
de pioglitazona, fosfato de sitagliptina, saxagliptina, vildagliptina, repaglinida e
exenatida. Dentre as insulinas foram citadas: humana, asparte, detemir, glargina,

glulisina e lispro.

Nao foi possivel conhecer a média do niumero de medicamentos utilizados nesta
populacdo; entretanto, foi observado que 331 individuos (28,3%) utilizam
medicamentos de duas classes farmacoldgicas diferentes somadas e apenas 35
(3%) utilizam medicamentos de trés classes farmacoldgicas diferentes no controle da
doenca. O medicamento metformina, da classe das biguanidas, foi o que apresentou
maior utilizacdo pela amostra do estudo (57,4%), seguido pelo uso associado de
medicamentos das classes biguanidas e sulfunilureias (24,2%).

Tabela 6 — Caracterizacdo dos medicamentos usados e via de administracdo dos
diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010

Variavel n %

Tipos de medicamentos usados

Hipoglicemiante oral 1074 86,5

Insulina 71 57

Ambos 97 7.8
Total 1242 100,0

Classe Farmacoldgica dos hipoglicemiantes oral

Biguanidas 672 57,2
Sulfunilureias 104 8,9
Outro hipoglicemiante oral 28 2,4
Biguanidas e sulfunilureias 283 24,2
Biguanidas e sulfunilureias e outros 35 3,0
Biguanidas e outros 39 3,3
Sulfunilureias e outros 10 0,8
N&o informado 3 0,2

Total 1174 100,0
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Os resultados da estatistica descritiva e dos testes de comparagéo estdo descritos
na Tabela 7. Foi encontrada diferenca estatisticamente significante nas variaveis
RCQ - relacao cintura-quadril (p=0,000) e dieta (p=0,004). Quanto a rela¢ao cintura-
quadril e a dieta os valores estavam alterados para os individuos que apresentaram

valores de hemoglobina glicada maiores ou iguais a 6,5%.

Tabela 7 — Medidas descritivas das variaveis nutricionais e de dieta dos diabéticos
do ELSA-Brasil, 2008-2010, segundo o controle glicEmico

., Menor Maior . . Desvio-

Variavel HbAlc n Valor Valor Mediana Média padréo p-valor

cC <6,506 569 69,00 146,20 98,20 99,03 11,98 0.020
26,5% 673 68,40 146,50 100,15 100,29 12,09 '
<6,5% 569 0,74 1,20 0,96 0,95 0,07

RCQ  S65% 673 077 115 0.97 0.97 007 0000

IMC <6,5% 569 19,18 50,79 28,74 29,44 4.84 0.468
26,5% 673 17,19 52,17 29,13 29,63 521 !

Dieta <6,500 569 793,34 7985,22 2568,52 2707,02 964,82 0.004

(Kcal) 26,5% 673 994,76 9232,99 2729,73 2921,72 1183,61

Notas: CC: circunferéncia da cintura; RCQ: relagao cintura-quadril; IMC: indice de massa corporal.
Estatistica aplicada: Teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney.

A Tabela 8 apresenta as variaveis socioecondmicas, demograficas, tipo de
medicamento utilizado e adesdo medicamentosa pelos diabéticos do ELSA-Brasil,
segundo o controle glicémico. Dentre as variaveis que apresentaram diferenca
significante segundo o controle glicémico foram sexo (p=0,023), faixa etaria
(p=0,080), raca/cor (p=0,000), escolaridade (p=0,000), renda per capita em salarios
minimos (p=0,000), uso de antidiabéticos (p=0,000) e adesdo medicamentosa
(p=0,016). O controle glicémico (HbAlc < 6,5%) teve maior propor¢cado em pessoas
do sexo feminino, raga/cor branca, com nivel superior e utilizar apenas

hipoglicemiante oral como medicacéo.
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Tabela 8 — Varidveis socioecondmicas, demograficas, tipos de medicamentos e
adesdo medicamentosa dos diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010, segundo o
controle glicémico

Variavel HbAlc <6,5% HbAlc >6,5% p-valor
n % n %
Sexo
Masculino 282 49,6 377 56,0 0,023
Feminino 287 50,4 296 44,0
Faixa etaria em anos
De 35 a44 34 6,0 46 6,8
De 45 a 54 144 25,3 210 31,2 0,080
De 55 a 64 244 429 270 40,1
65 ou mais 147 25,8 147 21,8
Raga / Cor
Branca 301 54,0 244 36,7
Preta 96 17,2 177 26,6 0,000
Parda 134 24,1 209 31,4
Amarela / Indigena 26 47 35 5,3
Escolaridade
Primeiro grau incompleto 42 7.4 101 15,0
Primeiro grau completo 36 6,3 89 13,2 0,000
Segundo grau completo 190 33,4 274 40,7
Superior 301 52,9 209 31,1
Renda per capita (salario minimo)
<de4 290 51,2 470 70,0
De4a<8 177 31,3 138 20,6 0.000
De8a<12 72 12,7 48 7,2 '
De 12 a< 16 5 0,9 6 0,9
> 16 22 3,9 9 1,3
Estado civil
Casadol/vive com alguém 371 65,2 437 65,0 0.587
Divorciado ou Separado 136 23,9 172 25,6 '
Solteiro 62 10,9 63 9,4
Uso de Antidiabéticos
Hipoglicemiante oral 546 96,0 528 78,5
Insulina 10 1,8 61 9,1 0,000
Ambos 12 2,3 85 12,5
Adesao
Baixa / média 322 56,6 426 63,3 0016
Alta 247 43,4 247 36,7 '

Nota: Salario minimo vigente em 2008 era de R$ 415,00.

Na Tabela 9, as variaveis que apresentaram diferenca significante segundo o
controle glicémico foram RCQ (p=0,009), atividade religiosa (p=0,046), categoria
funcional (p=0,000), AAS (p=0,000), habito de fumar (p=0,001), consumo de alcool
(p=0,039), calorias total da dieta em kcal (p=0,000). O controle glicémico foi mais

frequente naqueles de elevada escolaridade, que nunca fumaram, usuarios de
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alcool, com autoavaliacdo de saude boa e consumo de dieta de 2000 a 3000

calorias.

Tabela 9 — Pardmetros nutricionais, ocupacionais, psicossociais, habitos de vida e
dieta dos diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010, segundo o controle glicEmico

Variavel HbAlc <6,5% HbAlc >6,5% p-valor
n % n %
IMC
Baixo peso / Eutrofia 97 17,0 117 17,4
Sobrepeso 245 43,1 273 40,6 0,661
Obesidade 227 39,9 283 42,1
CC
Ideal 57 10,0 65 9,7 0,839
Alterado 512 90,0 607 90,3
RCQ
Ideal 67 11,8 50 7,4 0,009
Alterado 502 88,2 622 92,6
Atividade religiosa
Nao 178 31,3 176 26,2
Sim 391 68,7 497 73,8 0,046
Categoria funcional
Apoio 131 23,0 273 40,6
Nivel médio 192 33,7 260 38,6 0,000
Nivel superior / docente 246 43,2 140 20,8
Histérico Ocupacional
Ativo 337 59,2 417 62,1 0310
Aposentado 232 40,8 255 37,9 !
Autoavaliacdo de saude (AAS)
Muito boa 64 11,3 44 6,5
Boa 291 51,2 278 41,4 0.000
Regular 191 33,6 292 43,5 '
Ruim / Muito ruim 22 39 58 8,6
Atividade fisica
Ativo 17 3,0 25 3,7
Nao ativo 552 97,0 648 96,3 0,480
Habito de fumar
Nunca fumou 309 54,3 320 47,6 0.001
Ex-fumante 218 38,3 262 39,0 '
Fumante 42 7,4 90 13,4
Consumo de alcool
Nunca usou 72 12,7 102 15,2 0.039
Ex-usuario 155 27,2 214 31,9 '
Usuario 342 60,1 355 52,9
Calorias total da dieta (kcal)
< 2000 kcal 127 22,3 138 20,5
2000 < 3000 kcal 286 50,3 281 41,8 0,000
3000 < 4000 kcal 107 18,8 148 22,0
> 4000 kcall 49 8,6 105 15,6

IMC: indice de massa corporal; CC: ¢

ircunferéncia da cintura; RCQ: relacdo cintura-quadril
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As variaveis que se mantiveram significativas no modelo multivariado foram o sexo,
ragca/cor, uso de antidiabéticos, RCQ, categoria funcional, autoavaliacdo de saude,
plano privado de saude e habito de fumar. O modelo teve como categoria de

referéncia a Hemoglobina glicada menor do que 6,5% (Tabela 10).

Aumentou a chance de apresentar hemoglobina glicada elevada (HbAlc > 6,5%)
ser homem (OR 1,393; IC: 1,051-1,846); raca/cor preta (OR: 1,739; IC: 1,219-2,481)
ou parda (OR: 1,569; IC: 1,137-2,165); os que utilizam insulina isoladamente (OR
7,341; IC: 3,556-15,154) ou associada a hipoglicemiante oral (OR 7,579; IC: 3,956-
14,520) quando comparado aos que utilizam apenas o hipoglicemiante oral;
individuos com relacéo cintura-quadril (RCQ) alterada (OR 1,867; IC: 1,191-2,928);
ter ocupacdo compativel com nivel médio de instrucdo (OR: 1,627; 1C:1,024-2,584)
quando comparados aos que possuem nivel superior; aqueles que auto avaliaram a
sua saude como ruim ou muito ruim (OR: 2,374; IC: 1,167-4,827); n&o ter plano
privado de saude (OR: 1,467; IC: 1,096-1,965) e ser fumante (OR: 1,730; IC: 1,093-
2,738). A adesdao medicamentosa ndo contribuiu com o controle glicémico nesta

amostra.
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Tabela 10 — Modelo de regresséo logistica ajustada dos fatores intervenientes na
hemoglobina glicada adequada em diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010

Analise multivariada

Variavel Categorizag&o ORpjustado (IC 95%)  p-valor
S Feminino - -
€xo Masculino 1,393 (1,051-1,846) 0,021
35a44 - -
Faixa etaria 45 a 54 1,052 (0,609-1,818) 0,856
55 a 64 0,900 (0,526-1,540) 0,700
65 ou mais 0,983 (0,549-1,760) 0,954
Branca - -
Raca / Cor Preta 1,739 (1,219-2,481) 0,002
Parda 1,569 (1,137-2,165) 0,006
Amarela / Indigena 1,653 (0,911-2,998) 0,098
1" grau incompleto 1,039 (0,550-1,965) 0,905
Escolaridade 12 grau 1,386 (0,747-2,571) 0,300
2° grau 0,955 (0,622-1,466) 0,832
Superior - -
<4 1,553 (0,594-4,062) 0,370
4a<8 1,259 (0,489-3,239) 0,633
Renda per capita* 8a<12 1,562 (0,583-4,187) 0,375
12a< 16 3,020 (0,591-15,438) 0,184
> 16 - -
Apoio 1,672 (0,944-2,963) 0,078
Categoria funcional Médio 1,627 (1,024-2,584) 0,039
Superior / docente - -
Plano de salde Sim . §
Nao 1,467 (1,096-1,965) 0,010
Hipoglicemiante oral - -
Antidiabéticos Insulina 7,341 (3,556-15,154) 0,000
Ambos 7,579 (3,956-14,520) 0,000
Ideal - -
RCQ Alterado 1,867 (1,191-2,928) 0,007
Nunca fumou - -
Habito de fumar Ex-fumante 0,967 (0,728-1,284) 0,817
Fumante 1,730 (1,093-2,738) 0,019
Nunca usou - -
Consumo de alcool Ex-usuéario 0,923 (0,604-1,408) 0,709
Usuario 0,972 (0,645-1,465) 0,894
< 2000 kcal - -
Dieta 2000 < 3000 kcal 0,899 (0,646-1,252) 0,530
3000 < 4000 kcal 1,171 (0,789-1,738) 0,433
24000 kcal 1,532 (0,957-2,451) 0,075
Muito boa - -
Avaliago de safide Boa 1,295 (0,802-2,089) 0,290
Regular 1,532 (0,932-2,519) 0,092
Ruim / Muito ruim 2,374 (1,167-4,827) 0,017
o . Sim - -
Atividade religiosa Né&o 0,873 (0,645-1,181) 0,379
~ Baixa / Média 1,202 (0,926-1,561) 0,166
Adesao Alta ) i

*em salarios minimos
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4 DISCUSSAO

Este estudo evidenciou que os fatores que aumentaram a chance de hemoglobina
glicada (HbAlc) alterada foram aqueles relacionados aos determinantes sociais da
saude (sexo, raga/cor preta e parda, categoria funcional compativel com ensino
médio e auséncia de plano de saude); relacionados ao estilo de vida (ser fumante e
ter parametros alterados de razdo cintura-quadril); e aqueles relacionados a

condicdo de saude (uso de insulina e auto avaliacdo da saude negativa).

No que diz respeito a diferenca de género e o controle glicémico em diabéticos a
literatura apresenta resultados distintos. Estudo evidenciou que ser do sexo
masculino contribuiu para valores de HbAlc < 7% em mais de um tempo do estudo
(PANAROTTO; TELES; SCHUMACHER, 2008). Ja o trabalho que avaliou pacientes
com DM tipo 1 atendidos em uma instituicdo publica universitaria ndo encontrou
diferenca entre os valores de HbA1c e o sexo dos pacientes, apesar de ter verificado
ser maior o numero de consultas ao ano entre as mulheres, o que as predispdem a
melhor controle da doenca (SILVA JUNIOR et al., 1999).

O comportamento de saude do homem decorre de variaveis culturais, visto que para
muitos deles a doenca pode ser considerada como um sinal de fragilidade, levando-
0S a se esquivarem das consultas e do cuidado para com a saude (BRASIL, 2008).
Nessa Otica, varias questdes podem ser levantadas sobre um modelo de
masculinidade idealizada, jA que para muitos homens verbalizar as proprias
necessidades de saude pode significar uma possivel demonstracdo de fraqueza e
de feminilizacdo perante os outros (FIGUEIREDO, 2005). Ainda, o funcionamento
dos servicos de saude, por vezes, conflita com o horario de trabalho dos homens,
que acabam optando pelas atividades laborativas (GOMES; NASCIMENTO,;
ARAUJO, 2007).

Com relacéo a variavel raca/cor, estudos mostram que a prevaléncia de DM tipo 2
€ maior entre 0s negros quando comparado a outros grupos populacionais
(BRANCATI et al.,, 2000). Os dados do National Population Health Survey no
Canadd que buscou informacdes sobre os riscos cardiovasculares entre as

diferentes racas e etnias mostraram que pessoas de etnia negra tinham uma
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prevaléncia duas vezes maior de DM (p<0,001) e 44% a mais de prevaléncia de
hipertensao (p<0,001) em comparacao aos brancos (CHIU et al., 2010).

Igualmente, o estudo realizado com mulheres da cidade de Salvador, Bahia para
avaliar se a cor da pele estaria associada com ao DM tipo 2 e a intoleréncia a
glicose, independentemente da idade identificou que a prevaléncia de DM foi
significantemente maior naquelas de pele escura, quando comparadas com as de

pele clara (BRITO; LOPES; ARAUJO, 2001).

De fato, esses resultados reforcam a existéncia da influéncia da raca em relagéo ao
DM, entretanto, as razdes dessas diferencas raciais ainda ndo estdo bem
estabelecidas. Alguns autores sugerem serem devido as diferencas na educacéo
formal, na comunicacdo e no acesso aos servicos de saude reiterando a existéncia
de disparidade racial e social na evolucdo da doenca (LATAFA et al.,, 2016;
MONANE et al., 1996).

Sobre a ocupacgédo, neste estudo foi encontrada associagdo entre a categoria
funcional e controle glicémico, sendo verificado que entre aqueles que exercem
funcdes correspondentes ao nivel médio, as chances de apresentarem HbAlc >
6,5% aumentou quando comparados aos que possuiam escolaridade superior. Nao
foram identificadas pesquisas com essa variavel, entretanto, a literatura destaca que
tanto as condigcbes econdémicas quanto as sociais influenciam decisivamente nas
condi¢cdes de saude das pessoas, de como elas vivem, trabalham e envelhecem,

constituindo-se os determinantes sociais da saude (CARVALHO, 2013).

Nesse sentido, podemos pensar que os individuos enquadrados na categoria de
nivel superior constituem em sua maioria, de docentes e pesquisadores pela
natureza das instituicbes envolvidas e esses possuem vantagens em relacdo as
demais categorias funcionais (nivel médio e apoio) como, por exemplo, maior
flexibilidade de horarios, férias superiores ha 30 dias/ano, carga de trabalho
adaptavel a outros ambientes que ndo apenas a universidade, e com isso, possuem
mais facilidade e disponibilidade para o cuidado com a saude, especialmente no

manejo e controle de doencas crénicas, como € o caso do DM.



40

Paralelamente a estas proposi¢des, tem-se invariavelmente, a questdo monetaria
entre o0s cargos, haja vista que profissionais de nivel superior possuem
remuneracdes mais atraentes, bem como progressdes mais vantajosas ao longo da
carreira, e consequentemente, além de maior acesso aos servicos de saude,
aquisicdo de planos privados de saude e utilizacdo de medicamentos de primeira

linha, com menos efeitos colaterais.

Em outro enfoque, o estresse no trabalho também pode ser um fator de descontrole
metabdlico no diabético e um dos modelos utilizados na area da saude ocupacional
constitui o0 Modelo Demanda/Controle de Karasek que postula sobre os problemas
de saude decorrentes de o estresse decorrer do desequilibrio entre as demandas
psicolégicas advindas do trabalho como sobrecarga, dificuldade na acao laboral
propriamente dita, e o controle do processo de trabalho como tomada de decisdes e
autoridade para lidar com os conflitos. Trabalhos com muita exigéncia e pouco
controle sdo compreendidos como mais prejudiciais a saude e, nesse sentido, as
funcdes ocupacionais referentes aos profissionais de nivel médio geram situacdes
de baixo controle em relacdo as ocupacBes de nivel superior e assim podem

propiciar ao estresse psicolégico (MADEDO et al., 2007).

A inexisténcia de plano privado de saude foi associada ao descontrole glicémico
neste estudo. Ter plano privado de saude facilita o acesso, principalmente a servicos
de saude com médicos especialistas, como endocrinologistas, além de possibilitar
mais consultas por ano. Estudo realizado com diabéticos mostrou que o tempo
aproximado de espera para uma consulta na clinica privada foi de aproximadamente
30 dias, enquanto, no servico publico, esse tempo variou em média, de seis a oito
meses e que a frequéncia de consultas foi determinante de um melhor controle
glicémico (PANAROTTO et al.,, 2009). Com relacdo ao acesso a um especialista
para o acompanhamento do DM, estudo verificou que a proporgéo dos que precisam
consultar um generalista para ser encaminhado a um especialista foi duas vezes
maior entre o0s usuarios de servico publico de saude quando comparada aos

usuarios de plano privado de saude (SILVA et al., 2016).

Neste sentido, os usuarios de planos de saude tem a possibilidade de obter mais

consultas ao ano, e consequentemente, realizar um melhor acompanhamento de
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sua condi¢éo clinica, principalmente quando h& necessidade de intervencdes mais
especificas como, por exemplo, modificagdo de esquemas terapéuticos em caso de

hiperglicemia persistente, ou a realizacdo de exames complementares.

Além desses fatores, a integralidade das acdes, ou seja, a garantia de acesso do
individuo aos diversos niveis de atencao (primério, secundario ou terciario) favorece
o retardo no aparecimento de doencas ou de agravos, depois da doenca ja instalada
(GUIDONI et al., 2009).

As variaveis apresentadas até o momento que contribuiram para o descontrole
glicémico neste estudo — sexo masculino, raca negra, funcdo ocupacional
correspondente a nivel médio e auséncia de plano de saude - dizem respeito aos
determinantes sociais da saude e como tal encontram-se em uma cadeia mais distal
do desfecho, aqui representado pelo controle da hemoglobina glicada, pois, os
aspectos econdmicos e psicossociais que envolvem os individuos contribuem
indiretamente para o0 mau controle da doenca cronica. Apesar de serem funcionarios
publicos com estabilidade de emprego e de salario, muitos deles ndo podem pagar
planos de saude, ocupam func¢des técnicas-administrativas com baixo controle nas
relacdes de trabalho e sdo de raca negra, ainda mais vulneravel a discriminacéo e

piores condicdes de vida.

As variaveis relacionadas a doenca, ao tratamento e a percepcdo da saude
aumentaram sobremaneira a chance de ocorrer alteracdo da hemoglobina glicada e
0 uso de insulina foi o que mais relacionou com descontrole glicémico, resultado

esse compartilhado por outros estudos.

Em pacientes atendidos no Ambulatorio de Diabetes da Universidade de Caxias do
Sul entre 2001 a 2005 fazer uso de insulina esteve associado a um pior controle
glicémico (PANAROTTO; TELES; SCHUMACHER, 2008). Os mesmos autores
justificam esse achado esclarecendo que, mesmo com a reducdo dos valores de
hemoglobina glicada, eles ainda permanecem longe das metas para o bom controle

glicémico.
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A necessidade de esquemas terapéuticos complexos com a associagcdo de
insulinoterapia aos hipoglicemiantes orais € uma pratica necessaria na rotina de
diabéticos que nao atingem as metas de controle glicémico. Estudo realizado para
verificar o papel da polimedicacdo em pacientes diabéticos tipo 2 ou hipertensos
pertencentes a um grupo terapéutico de uma Estratégia da Saude da Familia (ESF)
de um municipio do sul do Brasil, verificou que os pacientes que faziam uso de
polimedicacdo apresentaram glicemia elevada em relacdo aos que ndo a faziam
(AMES et al., 2016).

Diabéticos tem dificuldade em usar insulina, maior preocupac¢do com a precisao das
doses e desconforto com a medicacdo parenteral, o que gera medo de tomar
injecBes diarias. Ainda a terapia com insulina interfere na vida social do paciente,
as consultas sdo mais demoradas e estudos mostram autoavaliacdo de saude
ruim em relagdo aqueles que realizaram apenas modificacdo do estilo de vida como
forma de controlar o DM (PERES et al., 2007; ESCALADA et al., 2016; LEE et al.,
2015). Estudo sobre a prevaléncia de estresse relacionado ao diabetes identificou
gque a carga emocional negativa esteve associada ao uso de insulinoterapia
(ZANCHETTA et al., 2016). Pacientes com indicagdo de insulinoterapia tem sua
rotina didria modificada, com necessidade de ajustes de seus habitos diarios,
principalmente os horéarios das refeicbes, além do armazenamento e transporte da
medicacdo em temperaturas adequadas, necessidade de utiliza¢do de seringas para

sua administracao e descarte adequado dos residuos perfurocortantes.

O uso de insulina pode levar a ocorréncia de hipoglicemia, o que aumenta o
desconforto em seu uso e demanda a adocdo de regimes terapéuticos
individualizados de acordo com a idade do paciente e outras comorbidades
existentes (GUMPRECHT; NABRDALIK, 2016). Nesse sentido, o uso de medicacao
parenteral para o controle da diabetes tipo 2, mais comum, ao ser indicado para
aqueles que ndo respondem satisfatoriamente ao uso de hipoglicemiante oral
isoladamente, pode ser desafiador para seu usuario e demanda conhecimento
especializado para seu manuseio, o que pode prejudicar o controle metabdlico do

diabético.
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Mesmo sendo uma medida subjetiva, a autoavaliacdo de saude (AAS) tem se
tornado uma ferramenta amplamente utilizada como preditor de mortalidade e
morbidade, até mesmo em relacdo ao Diabetes. Este foi o resultado verificado pelo
European Prospective Investigation into Cancer and Nutrition realizado com
individuos diabéticos, que verificou que mesmo apos o controle de fatores de risco, a
autoavaliacdo de saude ruim esteve associada a mortalidade desses individuos
(WENNBERG et al., 2012). Como neste estudo, pior autoavaliacdo de saude
também foi encontrada entre individuos com diagnostico de DM, segundo a
Pesquisa Nacional de Saude realizada em no Brasil em 2013 (THEME FILHA et al.,
2015) e a associacdo com descontrole glicémico (HbAlc > 6,5%) também foi
verificada em diabéticos adultos coreanos, onde os individuos com valores de
hemoglobina glicada maiores do que 6,5% apresentaram maiores probabilidades de
autoavaliar a sua saude como ruim, além de outros fatores como, por exemplo, ser

fumante e ter inatividade fisica (LEE et al., 2015).

Um dos fatores que podem contribuir para a percepcao negativa do estado de saude
pelo diabético pode estar relacionado ao préprio diagnéstico da doenca, uma vez
que com a descoberta da mesma, torna-se necessario uma série de modificagdes no
estilo de vida, que sob a 6tica do diabético, ira Ihe proporcionar uma redugcdo em sua
qualidade de vida (FENG; ASTELL-BURT, 2017). Ainda, o diabético pode atribuir a
elevacdo da hemoglobina glicada a uma pior salde e nesse sentido, essa

autoavaliacao ser em decorréncia do conhecimento do processo metabdlico.

Outro grupo de variaveis associadas ao pior controle metabdlico foram aquelas
relacionadas ao estilo de vida como o tabagismo e a razdo cintura quadril

alterada.

Estudo realizado na Ardbia Saudita observou que os fumantes foram mais
propensos a ter HbAlc mais elevada do que os néo fumantes (BADEDI et al., 2016).
Além de estar associado ao descontrole metabolico, o fumo tem sido um fator de
risco para o desenvolvimento de diabetes. O resultado de uma meta-analise sobre
uma possivel associacéo entre o fumo e o DM tipo 2 verificou que o tabagismo esta

positivamente associado a incidéncia de Diabetes Mellitus tipo 2 (WILLI;
BODENMANN; GHALI, 2007). Realizado no Japdo com trabalhadores de doze
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companhias industriais, estudo também identificou que mesmo apdés o ajuste de
variaveis, foi verificada incidéncia do DM tipo 2 entre os trabalhadores fumantes
formais e informais, quando comparadas aos que nunca haviam fumado e que o
risco de DM aumentou de acordo com o aumento do consumo de cigarros entre 0s
fumantes (AKTER et al., 2015).

O diabético que fuma evidencia a ndo adaptacdo ao processo de doenca, com a
manutencao de estilo de vida ndo condizente com a situagao clinica. Possivelmente
este paciente fumante apresenta outras condi¢cdes e comportamentos nao favoraveis

ao controle glicémico.

Ainda como estilo de vida, a relacédo cintura-quadril (RCQ) alterada foi associada a
hemoglobina glicada elevada, resultado esse que n&o foi encontrado em outros
estudos, mas somente sobre a incidéncia de casos de DM (KNOWLER; FOWLER;
HAMMAN, 2009).

A relacao cintura-quadril (RCQ) € uma medida antropométrica simples e muito
utilizada para estimar a quantidade de gordura abdominal, atuando como melhor
preditor de fatores de risco cardiovasculares (LAKKA et al., 2002).

A maioria dos participantes estava com 0s parametros nutricionais alterados, ou
seja, tinham sobrepeso e obesidade 82,8% deles, quase 40% com obesidade
abdominal, mais de 90% com valores alterados para circunferéncia da cintura e
relacdo cintura-quadril; consumiam bebida alcodlica regularmente 56,2% dos
participantes, 96,6% eram inativos e mais de um terco com dieta acima de 3.000
calorias dia. Essas alteracbes também foram observadas metabolicamente, pois
54,1% apresentarem valores de HbAlc > do que 6,5% e 66% estavam com glicemia

de jejum maior que 126 mg/dl, evidenciando descontrole metabdlico.

Apesar de esses valores indicarem que os participantes estavam mal controlados
com estilo de vida nao favoravel ao controle metabdlico, o0 comportamento de
tomada da medica¢cdo mostrou estar satisfatorio, pois quase 40% dos participantes
foram compativeis com alta adesdo medicamentosa, e ndo foi encontrada

associacdo entre a adesdo ao tratamento medicamentoso e o controle glicémico
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avaliado pela taxa de hemoglobina glicada, conforme objetivo deste estudo,
resultado esse que diverge de outras investigacbes que tem mostrado que
diabéticos com boa adesdo ao uso dos medicamentos, apresentam melhor controle
glicémico (DONNELLY, MORRIS, EVANS, 2007; AIKENS, PIETTE, 2013; WALKER,
SMALLS, EGEDE, 2015; ASHUR et al., 2016; KELLY et al., 2016).

O tratamento da pessoa com diabetes pensando somente no controle glicémico
enfoca varias dimensdes como a qualidade, quantidade e frequéncia da dieta, tipo,
regularidade e tempo de atividade fisica, a auséncia de obesidade, controle do
consumo de alcool de acordo o teor alcodlico, quantidade ingerida e periodicidade,
além da tomada correta da medicacéo, supostamente prescrita de forma adequada
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2016).

Por outro lado, uma doenca como o DM, complexa por sua natureza e com
tratamento envolvendo mudanca no estilo de vida, monitoramento da condicéo
clinica, busca frequente do servico de saude e uso de medicamentos, demanda
adaptacdo a nova condicdo de saude e da terapéutica, que por vezes nao ocorre
quando diagnéstico médico. No inicio, os limites entre saude e doenca estdo pouco
definidos e os comportamentos frente a doenca podem estar ausentes ou pouco

desenvolvidos.

Ainda, o diabético deve monitorar a glicemia seja com equipamentos ou
compreensao dos sinais e sintomas que sugestionam pior controle metabdlico, e a
partir dai, ter acesso a servicos de salude com capacidade de resolucdo dos desvios
apresentados. Outro aspecto € a necessidade de especialistas para acompanharem
0 desenvolvimento das lesdes em o6rgdos alvos como rins, olho e coragdo, bem

como a saude bucal.

Nesse sentido, questiona-se até que ponto o controle da hemoglobina glicada
poderia estar diretamente associado a adesdo medicamentosa, considerando todos
0S aspectos necessarios para o controle metabdlico do diabético.

A adesdo neste estudo € uma variavel latente, ou seja, ndo é observavel

diretamente pelo pesquisador e por isso deve preferencialmente ser lida a partir de
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um modelo tedrico que a sustente e o fato de ela estar representando um
comportamento humano pode tornar mais dificil sua mensuracdo e interpretacao
Instrumentos de medidas com variaveis latentes sdo complexos e precisam ser
analisados com cautela para reduzir a margem de erro sobre sua interpretacdo
(CURADO; TELES:; MAROCO, 2014).

Outro aspecto a ser pontuado consiste na limitacdo inerente ao instrumento de
medida utilizado para dimensionar a adesdo — a MMAS 4 itens. Com 0 objetivo de
analisar a confiabilidade e o desempenho da versdo em portugués de dois
instrumentos de avaliacdo da adesao ao tratamento anti-hipertensivo, o TMG (Teste
Morisky-Green) e o BMQ (Brief Medication Questionnaire) estudo destacou que o
segundo apresentou maior sensibilidade e especificidade quando comparado ao
TMG, ou seja, a baixa adesdo, quando medida pelo BMG, esteve associada a
maiores niveis tensionais quando comparada com pacientes aderentes; situacdo
gue nédo ocorreu quanto se utilizou o TMG (BEN; NEUMANN; MENGUE, 2012).

Em 2008, uma nova escala de oito itens foi pensada para melhorar as propriedades
de deteccdo da adesao descritas na escala inicial (MMAS-4), com melhores valores
de sensibilidade e especificidade (respectivamente, 93% e 53%) em relacdo ao
controle da presséao arterial aferida em seu estudo original (MORISKY et al., 2008).
Mesmo assim, a MMAS-4 tem sido utilizada em outros estudos tanto no Brasil
(SACCOMANN, SOUZA NETA, MARTINS, 2015; JANUZZI et al., 2014; BEN,
NEUMANN, MENGUE, 2012; OLIVEIRA-FILHO et al., 2014), quanto em cenario
internacional (KELLY et al.,, 2016; BRUCE, ACHEAMPONG, KRETCHY, 2015;
AIKENS, PIETTE, 2013; YURGIN et al., 2008; MORISKY et al., 2008).

E importante ressaltar também que em alguns estudos sobre adesio, além da
utilizacado de escalas autorrelatadas, foram utilizados outros instrumentos, como a
medida global da adeséo, avaliada pela dose e posologia do medicamento prescrito
(SACCOMANN, SOUZA NETA, MARTINS, 2015; JANNUZZI et al.,, 2014); ou a
utilizacdo de mais de um teste de autorrelato de adesdo em um mesmo estudo
(CARVALHO et al.,, 2012). Deste modo, a utilizacdo de outras estratégias para
avaliar a adesdo, ou ainda, outras abordagens de estudo com o objetivo de

aprofundar o conhecimento sobre o tema e sobre os fatores que influenciam na néo
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adesdo podem ser também utilizados para verificar a relacdo entre a adesdo ao

tratamento medicamentoso e o controle glicémico em individuos com DM.

Outro questionamento nesses estudos € se a adesdo medicamentosa consegue
medir desfecho de salde. Ha estudos com diabéticos (ASHUR et al., 2016; AIKENS,
PIETTE, 2013; DONNELLY, MORRIS, EVANS, 2007) que relacionam adesao a
controle da glicemia, mas diante da complexidade dessas doencas cronicas,
considerando os varios fatores de natureza biologica, bioquimica, psicossocial
dentre outras que podem influenciar seus parametros de normalidade, avaliar
adesdo que € um comportamento humano também com suas tantas nuances e
oscilacbes pode ser de resultado questionavel e interpretacdo cuidadosa. Ainda,
temos a questdo da qualidade da medicagdo prescrita se esta adequada para cada

paciente, o que nao é avaliado nos estudos.

Em estudo de meta-analise avaliaram a relacdo entre mortalidade e adesdo ao
medicamento, incluindo placebo, e foi observado que a boa adesdo, tanto pela
utiizacdo do medicamento, quanto do placebo foram associadas a menor
mortalidade (SIMPSON et al., 2006). Os autores levantaram diferentes hip6teses
para justificar tais resultados, como por exemplo, que além da boa adesdo aos
medicamentos, os individuos também poderiam ter uma boa adesdo a outros
comportamentos saudaveis, como dieta, exercicio, acompanhamento regular por
profissionais de saude, imunizacdes, rastreio e uso de outras drogas. Ainda
postularam a auséncia de um método ideal para medir a adesdo, uma vez que
varios métodos (diretos e indiretos) e conceitos foram utilizados para dimensionar

esse constructo nos estudos analisados.

Outra meta-analise que pesquisou estudos que correlacionavam a adesao
(prevencéo, tratamento e uso de medicamento) de 19.000 pacientes aos seus
resultados de tratamento, e que incluiu o DM, apresentou importantes resultados
sobre a complexidade da relacdo adesado-resultado. Os resultados mostraram que a
relacdo adeséo-desfecho foi maior para as doencas cronicas quando comparadas as
agudas, para as menos graves quando comparadas as mais graves, para 0S

estudos que n&o envolveram medicagdo em comparagdo com aqueles que
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envolveram medicacdo e para os estudos envolvendo pacientes pediatricos em

comparacao com os adultos (DIMATEO et al., 2002).

De fato, muitas sdo as evidéncias que mostram que o controle metabdlico no
diabético ndo estd exclusivamente relacionado a adesdo ao medicamento, mas
também a outras mudancas de comportamentos que podem ter efeitos

particularmente importantes sobre a saude do individuo.
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5 CONCLUSAO

As variaveis que foram associadas ao controle metabdlico no paciente diabético
foram relacionadas aos determinantes sociais da saude, ao estilo de vida e
principalmente aquelas relacionadas a condicdo de saude como o uso de insulina e

a autoavaliacao da saude.

O perfil dos sujeitos com relacdo aos parametros metabdlico, nutricional e de estilo
de vida foi inadequado uma vez que a maioria apresentava valores ndo controlados
de glicemia de jejum e de hemoglobina glicada, eram obesos ou com sobrepeso, um
terco ingeria mais de 3000 calorias, mais da metade com consumo regular de bebida
alcodlica e quase todos eram inativos; todavia, cerca de 40% dos sujeitos

apresentaram comportamento aderente ao tratamento medicamentoso.

O diabetes € uma doenca complexa que demanda envolvimento e dedicacdo do
paciente para a assimilacdo e manutencdo de comportamentos importantes para o
controle metabdlico, como dieta, atividade fisica, monitoramento da glicemia, uso de
medicacdo diaria e ida regular aos servicos de salde e nesse contexto, de
intercruzamento de comportamentos, a adesdo ao medicamento de forma isolada

nao favoreceu o controle glicémico neste estudo.

A manutencdo de uma glicemia adequada é importante na qualidade de vida da
pessoa diabética, uma vez que a hiperglicemia é responsavel pelas complicacbes
agudas e crbnicas da doenca, além de outras comorbidades e infec¢des e o perfil
agui apresentado mostra que além da complexidade da doenca ha necessidade de
um olhar mais atento por parte de profissionais de saude envolvidos no processo de

cuidado do diabético.
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RESUMO

Objetivo: Investigar a adesédo a medicacdo e sua relagdo com o controle glicémico
de diabéticos do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA-Brasil). Método:
Estudo seccional com 1242 diabéticos autorreferidos. Teve como variavel desfecho
a hemoglobina glicada, como exposi¢do a adesdo ao medicamento e covariaveis
socioeconf6micas, demograficas, habitos de vida, alimentar e nutricional. Realizada
regressao logistica binomial; p < 5%. Resultados: Tiveram mais chance de
hemoglobina glicada elevada os homens (OR: 1,393; IC: 1,051-1,846); pretos (OR:
1,739; IC: 1,219-2,481); nivel médio de ocupacéo (OR: 1,627; IC: 1,024-2,584); ndo
ter plano de saude (OR: 1,467; IC: 1,096- 1,965); uso de insulina (OR: 7,341; IC:
3,556-15,154); RCQ alterado (OR: 1,867; IC: 1,191-2,928); e tabagismo (OR: 1,730;



59

IC: 1,093-2,738). Conclusdao: As variaveis associadas ao controle metabdlico foram
relacionadas aos determinantes sociais da saude, ao estilo de vida e principalmente,
ao uso de insulina.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus; Adesao a medicacao; Controle glicémico

ABSTRACT

Objective: To investigate the adherence to medication and its relation with the
glycemic control of diabetics of the Longitudinal Study of Adult Health (ELSA-Brazil).
Method: Sectional study with 1242 self-reported diabetics. Glycated hemoglobin had
a variable outcome, such as exposure to medication adherence and socioeconomic,
demographic, lifestyle, food and nutritional covariables. Binomial logistic regression
was performed; P <5%. Results: There was a greater chance of elevated glycated
hemoglobin in men (OR: 1.393; CI: 1.051-1.846); black (OR: 1,739; ClI: 1,219-2,481);
mean occupation level (OR: 1.627; CI: 1.024-2.584); not having a health plan (OR:
1.467; CI: 1.096 - 1.965); insulin use (OR: 7.341; CI: 3.556-15.154); altered WHR
(OR: 1.867; CI: 1.191-2.928); and smoking (OR: 1.730; CI: 1.093-2.738).
Conclusion: The variables associated with metabolic control were related to the
social determinants of health, lifestyle and, mainly, the use of insulin.

Keywords: Diabetes Mellitus; Medication adherence; Glycemic control

INTRODUCAO

O envelhecimento da populacdo, o aumento da prevaléncia da obesidade, a
inatividade fisica e fenbmeno da urbanizacdo tém contribuido para o aumento da
incidéncia do Diabetes Mellitus (DM) em todo o mundo.! Sabe-se que a
hiperglicemia frequente no diabético é a responsavel pelas complicacdes tanto
agudas (hipoglicemia e cetoacidose), quanto cronicas (retinopatia, nefropatia,

doenca coronariana, cerebrovascular e vascular periférica) da doenca.?
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Além da importancia do controle do peso, dieta e atividade fisica, o uso de
medicamentos hipoglicemiantes é essencial para a manutencdo de uma glicemia
adequada em diabéticos, visto que mudancas apenas nos habitos de vida podem
ndo gerar efeitos diretos sobre a glicemia.> Um grande problema ainda presente na
pratica clinica é a dificuldade de o paciente utilizar a medicac&o prescrita* e estudo
de coorte demonstrou que melhor adesdo ao tratamento medicamentoso foi
associada a menores demandas aos servicos de emergéncia e hospitalizacbes nos
grupos que utilizavam medicamentos para o tratamento de diabetes, hiperlipidemia e
hipertens&o.”> Em Dubai, 64,6% dos diabéticos foram considerados ndo aderentes®,
enquanto que mais de 50% dos diabéticos estavam com parametros elevados de
glicemia e o0 uso de insulina (OR 3.14, Cl 95% 1.66-6.03) e a baixa adeséo
medicamentosa (OR 2.25, ClI 95% 1.36-3.73) foram os principais fatores
contribuientes para o descontrole glicmico.” Em perspectiva longitudinal pior
adesdo medicamentosa aumentou a hemoglobina glicosilada em 0,16%.°

A adeséao ao tratamento medicamentoso para DM é baixa como mostram os estudos
e tem sido uma preocupacdo constante dos profissionais da clinica. Varios fatores
tém sido associados a adesao e dentre os principais citam a idade, escolaridade,

renda familiar, tipo e namero de farmacos usados ao dia.®****

O presente estudo teve por objetivo investigar a adesdo a medicacdo e sua relacao
com o controle glicémico de diabéticos do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto
(ELSA-Brasil).

METODOS

Estudo seccional com dados da linha de base do Estudo Longitudinal de Saude do
Adulto (ELSA-Brasil), de 2008 a 2010.** A coorte do ELSA-Brasil é composta por
15.105 servidores publicos e como critérios de inclusdo para este estudo foram
utilizados todos com DM autorreferido e em uso de hipoglicemiante oral ou insulina,

totalizando 1242 participantes.

A variavel desfecho constituiu a hemoglobina glicada (HbAlc) e a de exposicéo, a

adesdo ao tratamento medicamentoso foi considerado como controle glicémico
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adequado, quando valores de hemoglobina glicada Alc (HbAlc) menores do que
6,5%."

A variavel de exposicdo adesao ao tratamento medicamentoso foi avaliada mediante
a Morisky Medication Adherence Scale de quatro itens (MMAS-4).2* A cada resposta
positiva, atribui-se 1 (um) ponto e para cada resposta negativa, atribui-se a
pontuacdo O (zero). A adesédo foi classificada como alta, quando as 4 respostas
eram negativas; como média quando 3 ou 2 eram respostas negativas; e baixa
adesdo quando uma resposta negativa ou todas as respostas positivas. Foi
considerado aderente quando o diabético era classificado pelo MMAS com alta

adesdo e ndo aderente, quando classificado como média ou baixa adesdo.*”

Quanto as varidveis de ajuste, foram de natureza: a) socioeconbmicas e
demograficas (idade, sexo, raca/cor, estado civil, escolaridade e renda per capta); b)
habitos de vida (atividade fisica, consumo de alcool e tabagismo); c) alimentar
(calorias da dieta em Kcal); d) nutricional (indice de massa corporal, relagdo cintura-
quadril e circunferéncia abdominal); e) psicossocial (atividade religiosa e
autoavaliacdo de saude); f) caracteristicas gerais e de saude (categoria funcional,
plano de saude privado) e g) sobre o tipo de medicacao para DM (hipoglicemiante,

insulina ou ambos).

A variavel circunferéncia da cintura (CC) foi categorizada como ideal nos individuos
gue apresentaram valor menor do que 90 cm para homens e menor do que 80 cm
para mulheres.’® Ja a relacdo cintura-quadril (RCQ) foi categorizada como ideal

quando valores menores do que 0,90 para homens e 0,85 para mulheres.*’

Para a determinacéo da atividade fisica foi utilizado o International Physical Activity
Questionnaire (IPAQ) na sua versdao longa, e foram considerados como
suficientemente ativos os individuos que relataram no minimo 150 minutos de
atividade fisica moderada por semana.'® As variaveis relacionadas ao tratamento
medicamentoso foram o perfil de utilizacdo dos medicamentos, sendo esses

categorizados como hipoglicemiante oral, insulina ou ambos.
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Na analise de dados a comparacédo entre varidveis categoricas foi feita mediante o
teste Qui-quadrado, o teste Exato de Fisher e a razdo da maxima verossimilhanca,

de acordo com os dados e suas categorizacoes.

Para a analise das variaveis métricas em relacédo ao controle glicémico, foi aplicado
a ANOVA, ou o teste ndo-paramétrico de Kruskal-Wallis. O teste aplicado para
verificar a normalidade dos dados foi o de Kolmogorov-Smirnov. A significancia
estatistica adotada foi de 5% e foi utilizado o programa Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS).

A regressao logistica binomial foi utilizada para testar a hipotese de associacéo
entre algumas variaveis e a hemoglobina glicada. No modelo logistico foram
incluidas todas as variaveis associadas ao controle glicémico com p-valor < 0,100 na
andlise bivariada. Para selecdo das varidveis que permaneceram no modelo de
regressao logistica foi utilizado o processo de selecdo ENTER, onde todas as
variaveis ficam no modelo. A medida de associacdo calculada a partir do modelo

logistico foi 0 odds ratio (OR) e seu intervalo de confianca de 95%.

O Projeto ELSA foi aprovado pelo Comité Nacional de Etica em Pesquisa em
04/08/2006 e registro no CONEP sob o nimero 13065, e pelos Comités de Etica em

Pesquisa das seis instituicdes que integram o consorcio.

RESULTADOS

Houve predominio de homens (53,1%), a faixa etaria entre 55 a 64 anos foi um
pouco maior de 40%, e a raca/cor preta representou quase metade da amostra. O
grau de instrucdo médio e superior predominou em quase 80%. E com relacdo a
renda per capita, mais da metade da amostra apresentou valores menores do que
guatro salarios minimos, seguidos de 25,3% da amostra com valores entre quatro a

menos do que oito salarios minimos. Dados ndo apresentados em tabela.

Quanto aos habitos de vida houve predominio de pessoas com inatividade fisica
(96,6%), que nunca fumaram (50,6%) e 38,6% ex-fumantes, 29,7% pararam de

consumir e 56,2% ainda consumiam bebida alcodlica. Do total de 697 individuos que
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se declararam usuarios de alcool, 71 sujeitos (10,2%) foram classificados como
bebedor excessivo. Quase 70% dos diabéticos apresentaram glicemia de jejum
maior ou igual a 126mg/dl e 54,2% da amostra apresentaram hemoglobina glicada
com valores maior ou igual a 6,5%. Estava a maioria com sobrepeso e obesidade,
gue somados representavam 82,8% da amostra, circunferéncia da cintura (CC) e
RCQ alterados e com obesidade abdominal (39%). Quase metade da amostra
(45,7%) informou consumir de 2000 a menos de 3000 calorias por dia. Dados nao

apresentados em tabela.

A circunferéncia da cintura e a relacdo cintura-quadril também estavam com os
valores médios elevados. Quanto a descricAo das varidveis psicossociais,
ocupacionais e atividade religiosa dos participantes do ELSA-Brasil, 45,8%
autoavaliam sua saude como boa e 38,9% como regular; mais de 60% possui plano
de saude. Dados nao apresentados em tabela.

Tabela 1 — Caracterizacdo dos medicamentos usados e via de administracdo dos
diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010

Variavel n %
Tipos de medicamentos usados
Hipoglicemiante oral 1074 86,5
Insulina 71 5,7
Ambos 97 7,8
Total 1242 100,0

Classe farmacolégica dos hipoglicemiantes oral

Biguanidas 672 57,2
Sulfunilureias 104 8,9
Outro hipoglicemiante oral 28 24
Biguanidas e sulfunilureias 283 24,2
Biguanidas e sulfunilureias e outros 35 3,0
Biguanidas e outros 39 3,3
Sulfunilureias e outros 10 0,8
N&ao informado 3 0,2
Total 1174 100,0

A Tabela 1 apresenta informacgdes quanto a adeséo, 494 (39,8%) diabéticos foram
considerados com alta adeséo e os demais 748 (60,2%) com média e baixa adesao,

foram considerados como nao aderentes ao tratamento medicamentoso.
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Com relacdo as categorias de farmacos, 86,5% utilizava apenas o hipoglicemiante
oral; 7,8% usavam hipoglicemiante oral e insulina concomitante e 5,7% usavam
somente insulina como forma de tratamento do DM. De acordo com a classe
farmacoldgica dos hipoglicemiantes orais e respectivos principios ativos dentre as
biguanidas (54,1%) foi descrito o farmaco metformina ou cloridrato de metformina e
no grupo das sulfunilureias (8,4%) os farmacos clorpropamida, glibenclamida,
gliclazida e glimepirida. Na categoria outros hipoglicemiantes (2,3%) estiveram
presentes a arcabose, maleato de rosiglitazona, cloridrato de pioglitazona, fosfato de
sitagliptina, saxagliptina, vildagliptina, repaglinida e exenatida. Houve participantes
gue usavam mais de um tipo de medicacdo como biguamida e sulfunilureia (22,8%)
e outras associacbes medicamentosas (6,7%). Dentre as insulinas usavam a

humana, asparte, detemir, glargina, glulisina e lispro (Tabela 1).

Nao foi possivel conhecer a média do niumero de medicamentos utilizados nesta
populacdo; entretanto, foi observado que 333 individuos (26,7%) utilizavam
medicamentos de duas classes farmacoldgicas diferentes somadas e apenas 35
(2,8%) utilizavam medicamentos de trés classes farmacologicas diferentes. O
medicamento metformina foi o utilizado em maior frequéncia (54,1%), seguido pelo

uso associado de biguanidas e sulfunilureias (22,8%).

A Tabela 2 apresenta as variaveis socioecondmicas, demograficas e relacionadas
ao tratamento que apresentaram diferenca significante segundo o controle glicémico
foram o sexo, faixa etaria, raca/cor, escolaridade, renda per capita, tipo de
medicamento antidiabético utilizado e adesdo. O descontrole glicémico foi
predominante nos homens, de raca/cor preta e parda, com menor renda, entre
usuarios de insulina e entre os individuos com baixa/media adesdo ao medicamento.

Ter nivel superior foi mais presente naqueles com controle glicémico adequado.
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Tabela 2 — Variaveis socioecondmicas, demograficas, tipos de medicamentos e
adesdo medicamentosa dos diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010, segundo o
controle glicémico

HbAlc <6,5% HbAlc >6,5% p-valor
Variavel Categorizagéo n % n %
Masculino 282 49,6 377 56,0
Sexo Feminino 287 504 296 440  09%3
De 35a44 34 6,0 46 6,8
Faixa etaria em De45ab54 144 25,3 210 31,2 0.080
anos De 55 a 64 244 42,9 270 40,1 ’
65 ou mais 147 25,8 147 21,8
Branca 301 54,0 244 36,7
Preta 96 17,2 177 26,6
Raga / Cor Parda 134 24,1 200 314 %000
Amarela / Indigena 26 4,7 35 5,3
1° grau incompleto 42 7,4 101 15,0
. 1°grau completo 36 6,3 89 13,2
Escolaridade 2°grau completo 190 33,4 274 40,7 0,000
Superior 301 52,9 209 31,1
<de4 290 51,2 470 70,0
. Ded4a<8 177 31,3 138 20,6
(Rs?irllgr?opr?\rir?i?rﬁ)g)i De8a<12 72 12,7 48 7,2 0,000
Del2a<16 5 0,9 6 0,9
>16 22 3,9 9 1,3
Casadolvive  com 579 65,2 437 650
alguém
Estado civil Divorciado ou 136 23.9 172 256 0,587
Separado
Solteiro 62 10,9 63 9,4
Uso de Hipoglicemiante oral 546 96,0 528 78,5
Antidiabéticos Insulina 10 1,8 61 9,1 0,000
Ambos 12 2,3 85 12,5
~ Baixa / média 322 56,6 426 63,3
Adesdo Alta 247 43,4 247 367 016

Nota: *Salario minimo vigente em 2008 era de R$ 415,00.

Na Tabela 3, as varidveis nutricionais e relacionadas aos héabitos de vida que

apresentaram diferenca segundo o controle glicémico foram relacdo cintura-quadril,

atividade religiosa, categoria funcional, autoavaliacdo de saude, habito de fumar,

consumo de alcool e calorias total da dieta. Tiveram valores de HbAlc alterados os

diabéticos com RCQ alterado, com atividade religiosa e os usuarios de alcool. Ingerir

menos calorias ao dia, nunca ter fumado, ter autoavaliado a salde como muito

boa/boa e estar na categoria funcional de nivel superior foram caracteristicas dos

sujeitos com melhor controle glicémico.
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Tabela 3 — Parametros nutricionais, ocupacionais, psicossociais, habitos de vida e
dieta dos diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010, segundo o controle glicémico

HbAlc <6,5% HbAlc >6,5% p-valor
Variavel Categorizacéo n % n %
Baixo peso / Eutrofia 97 17,0 117 17,4
IMC* Sobrepeso 245 43,1 273 40,6 0,661
Obesidade 227 39,9 283 42,1
ce* Ideal 57 10,0 65 9,7 0,839
Alterado 512 90,0 607 90,3
RCQ* Ideal 67 11,8 50 7,4 0,009
Alterado 502 88,2 622 92,6
o - N&o 178 31,3 176 26,2
Atividade religiosa Sim 391 68.7 497 738 0,046
Apoio 131 23,0 273 40,6
Categoria funcional m:xg: meill?perior 192 33,7 260 38,6 0,000
246 43,2 140 20,8
docente
Histérico Ativo 337 59,2 417 62,1 0.310
Ocupacional Aposentado 232 40,8 255 37,9 '
Muito boa 64 11,3 44 6,5
Autoavaliagéo de Boa 291 51,2 278 41,4 0.000
salde (AAS) Regular 191 33,6 292 43,5 ’
Ruim / Muito ruim 22 3,9 58 8,6
. o Ativo 17 3,0 25 3,7
Atividade fisica N0 ativo 552 970 648 963 480
Nunca fumou 309 54,3 320 47,6
Habito de fumar Ex-fumante 218 38,3 262 39,0 0,001
Fumante 42 7,4 90 13,4
Nunca usou 72 12,7 102 15,2
Consumo de alcool Ex-usuario 155 27,2 214 31,9 0,039
Usuério 342 60,1 355 52,9
< 2000 kcal 127 22,3 138 20,5
Calorias total ~da 2000 <3000 kcal 286 503 281 41,8 (g0
dieta (kcal) 3000 < 4000 kcal 107 18,8 148 22,0 ’
> 4000 kcal 49 8,6 105 15,6

Nota: *IMC: indice de massa corporal; CC: circunferéncia da cintura; RCQ: relagéo cintura-quadril

Na analise multivariada aumentou a chance de apresentar hemoglobina glicada
elevada (HbAlc > 6,5%) ser homem (OR 1,393; IC: 1,051-1,846); raca/cor preta
(OR: 1,739; IC: 1,219-2,481) ou parda (OR: 1,569; IC: 1,137-2,165); os que utilizam
insulina isoladamente (OR 7,341; IC: 3,556-15,154) ou associada a hipoglicemiante
oral (OR 7,579; IC: 3,956-14,520); individuos com relacdo cintura-quadril (RCQ)
alterada (OR 1,867; IC: 1,191-2,928); ter ocupacdo compativel com nivel médio de
instrucdo (OR: 1,627; 1C:1,024-2,584); aqueles que auto avaliaram a sua saude
como ruim ou muito ruim (OR: 2,374; IC: 1,167-4,827); néo ter plano privado de
saude (OR: 1,467; IC: 1,096-1,965) e ser fumante (OR: 1,730; IC: 1,093-2,738). A
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adesdo medicamentosa ndo contribuiu com o controle glicémico nesta amostra
(Tabela 4).

Tabela 4 — Modelo de regresséo logistica ajustada dos fatores intervenientes na
hemoglobina glicada adequada em diabéticos do ELSA-Brasil, 2008-2010

Analise multivariada

Variavel Categorizagéo ORAustado (IC 95%) p-valor
Feminino - -
Sexo Masculino 1,393 (1,051-1,846) 0,021
Branca - -
Raca / Cor Preta 1,739 (1,219-2,481) 0,002
Parda 1,569 (1,137-2,165) 0,006
Amarela / Indigena 1,653 (0,911-2,998) 0,098
Apoio 1,672 (0,944-2,963) 0,078
Categoria funcional Médio 1,627 (1,024-2,584) 0,039
Superior / docente - -
Plano de satde Sim N §
Nao 1,467 (1,096-1,965) 0,010
Hipoglicemiante oral - -
Antidiabéticos Insulina 7,341 (3,556-15,154) 0,000
Ambos 7,579 (3,956-14,520) 0,000
Ideal - -
RCQ Alterado 1,867 (1,191-2,928) 0,007
Nunca fumou - -
Habito de fumar Ex-fumante 0,967 (0,728-1,284) 0,817
Fumante 1,730 (1,093-2,738) 0,019
Muito boa - -
Avaliagio de sadide Boa 1,295 (0,802-2,089) 0,290
Regular 1,532 (0,932-2,519) 0,092
Ruim / Muito ruim 2,374 (1,167-4,827) 0,017

DISCUSSAO

Este estudo evidenciou que os fatores que aumentaram a chance de hemoglobina
glicada (HbAlc) alterada foram aqueles relacionados aos determinantes sociais da
saude (sexo, raca/cor preta e parda, categoria funcional compativel com ensino
meédio e auséncia de plano de saude); relacionados ao estilo de vida (ser fumante e
ter parametros alterados de razdo cintura-quadril); e aqueles relacionados a

condicao de saude (uso de insulina e auto avaliacdo da saude negativa).

N&o foi encontrada associacdo entre a adesao ao tratamento medicamentoso e 0

controle glicémico avaliado pela taxa de hemoglobina glicada, conforme objetivo
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deste estudo, resultado esse que diverge de outras investigacées que tem mostrado
que diabéticos com boa adesdo ao uso dos medicamentos, apresentam melhor

controle glicémico.’ 8192

Estudo evidenciou que ser do sexo masculino contribuiu para valores de HbAlc <
7% em mais de um tempo do estudo.?? J& o trabalho que avaliou pacientes com DM
tipo 1 atendidos em uma instituicdo publica universitaria ndo encontrou diferenca
entre os valores de HbAlc e o sexo, apesar de ter verificado ser maior o nimero de
consultas ao ano entre as mulheres, o que as predispdem a melhor controle da

doenca.”

O comportamento de saude do homem decorre de variaveis culturais, visto que para
muitos deles a doenca pode ser considerada como um sinal de fragilidade, levando-
os a se esquivarem das consultas e do cuidado para com a salde.?* Nessa 6tica,
varias questbes podem ser levantadas sobre um modelo de masculinidade
idealizada, ja que para muitos homens verbalizar as proprias necessidades de saude
pode significar uma possivel demonstracdo de fraqueza e de feminilizacdo perante
os outros.?® Ainda, o funcionamento dos servicos de saude, por vezes, conflita com o

horério de trabalho dos homens, que acabam optando pelas atividades laborativas.?®

Com relacdo a variavel raca/cor, estudos mostram que a prevaléncia de DM tipo 2 é
maior entre 0s negros quando comparado a outros grupos populacionais.?’ Os
dados do National Population Health Survey no Canada que buscou informacdes
sobre os riscos cardiovasculares entre as diferentes racas e etnias mostrou que
pessoas de etnia negra tinham uma prevaléncia duas vezes maior de DM (p<0,001)
em comparacgdo aos brancos.? Igualmente, o estudo realizado com mulheres da
cidade de Salvador, Bahia independentemente da idade identificou que a
prevaléncia de DM foi significantemente maior naquelas de pele escura, quando

comparadas com as de pele clara.”

As razdes dessas diferencas raciais ainda ndo estdo bem estabelecidas. Alguns
autores sugerem ser devido as diferencas na educacao formal, na comunicagéo e no
acesso aos servigos de saude reiterando a existéncia de disparidade racial e social

na evolucdo da doenca.® 3
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Sobre a ocupacao, ndo foram identificadas pesquisas com essa variavel, entretanto,
a literatura destaca que tanto as condicbes econdmicas quanto as sociais
influenciam decisivamente nas condicbes de saude das pessoas, de como elas
vivem, trabalham e envelhecem, constituindo-se os determinantes sociais da
salde.*

Nesse sentido, os individuos enquadrados na categoria de nivel superior constituem
em sua maioria, de docentes e pesquisadores pela natureza das instituicbes
envolvidas e esses possuem vantagens em relacao as demais categorias funcionais
(nivel médio e apoio) como, por exemplo, maior flexibilidade de horarios, férias
superiores ha 30 dias/ano, carga de trabalho adaptavel a outros ambientes que néao
apenas a universidade, e possivelmente mais facilidade e disponibilidade para o
cuidado com a saude, especialmente no manejo e controle de doencas crénicas,

como é o caso do DM.

Paralelamente a estas proposi¢des, tem-se invariavelmente, a questdo monetaria
entre o0os cargos, haja vista que profissionais de nivel superior possuem
remuneracdes mais atraentes, bem como progressdes mais vantajosas ao longo da
carreira, e consequentemente, além de maior acesso aos servicos de saude,
aquisicdo de planos privados de saude e utilizacdo de medicamentos de primeira

linha, com menos efeitos colaterais.

A inexisténcia de plano privado de saude foi associada ao descontrole glicémico e
ter plano privado de saude facilita o acesso, principalmente a servigos de salde com
médicos especialistas, como endocrinologistas, além de possibilitar mais consultas
por ano. Estudo realizado com diabéticos mostrou que o tempo aproximado de
espera para uma consulta na clinica privada foi de aproximadamente 30 dias,
enquanto, no servi¢co publico, esse tempo variou em média, de seis a o0ito meses e
que a frequéncia de consultas foi determinante de um melhor controle glicémico.*
Com relacdo ao acesso a um especialista para o acompanhamento do DM, estudo
verificou que a propor¢cdo dos que precisam consultar um generalista para ser
encaminhado a um especialista foi duas vezes maior entre 0s usuarios de servigo

publico de satde quando comparada aos usuérios de plano privado de satde.*
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Neste sentido, os usuarios de planos de saude tem a possibilidade de obter mais
consultas ao ano, e consequentemente, realizar um melhor acompanhamento de
sua condi¢éo clinica, principalmente quando ha necessidade de intervencfes mais
especificas como, por exemplo, modificacdo de esquemas terapéuticos em caso de

hiperglicemia persistente, ou a realizagdo de exames complementares.

As variaveis relacionadas a doenca, ao tratamento e a percepcdo da saude
aumentaram sobremaneira a chance de ocorrer alteracdo da hemoglobina glicada e
0 uso de insulina foi o que mais relacionou com descontrole glicémico, resultado

esse compartilhado por outros estudos.

A necessidade de esquemas terapéuticos complexos com a associacdo de
insulinoterapia aos hipoglicemiantes orais é uma pratica necessaria na rotina de
diabéticos que ndo atingem as metas de controle glicémico. Estudo realizado para
verificar o papel da polimedicacdo em pacientes diabéticos tipo 2 ou hipertensos
pertencentes a um grupo terapéutico de uma Estratégia da Saude da Familia (ESF)
de um municipio do sul do Brasil, verificou que os pacientes que faziam uso de

polimedicacdo apresentaram glicemia elevada em relacdo aos que nao a faziam.*

Diabéticos tem dificuldade em usar insulina, maior preocupa¢do com a precisao das
doses e desconforto com a medicagdo parenteral, o que gera medo de tomar
injecOes diarias. Ainda, a terapia com insulina interfere na vida social do paciente,
as consultas sdo mais demoradas e estudos mostram autoavaliacdo de salde ruim
em relacdo aqueles que realizaram apenas modificacdo do estilo de vida como

forma de controlar o DM.36-38

Pacientes com indicacdo de insulinoterapia tem sua rotina diaria modificada, com
necessidade de ajustes de seus habitos diarios, principalmente os horarios das
refeicdes, além do armazenamento e transporte da medicacdo em temperaturas
adequadas, necessidade de utilizacdo de seringas para sua administracdo e
descarte adequado dos residuos perfuro cortantes. Estudo sobre a prevaléncia de
estresse relacionado ao diabetes identificou que a carga emocional negativa esteve

associada ao uso de insulinoterapia.®

Nesse sentido, o uso de medicacéo parenteral para o controle da diabetes tipo 2, ao

ser indicado para aqueles que n&do respondem satisfatoriamente ao uso de
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hipoglicemiante oral isoladamente, pode ser desafiador para seu usuario e demanda
conhecimento especializado para seu manuseio, 0 que pode prejudicar o controle

metabolico do diabético.

Mesmo sendo uma medida subjetiva, a autoavaliacdo de saude (AAS) tem se
tornado uma ferramenta amplamente utilizada como preditor de mortalidade e
morbidade, até mesmo em relacdo ao DM. Este foi o resultado verificado pelo
European Prospective Investigation into Cancer and Nutrition realizado que verificou
gque a autoavaliacdo de saude ruim esteve associada a mortalidade desses
individuos.”®. Como neste estudo, pior autoavaliagdio de salde também foi
encontrada entre individuos com diagnéstico de DM, segundo a Pesquisa Nacional
de Salde realizada em no Brasil em 2013*, e a associacdo com descontrole
glicémico (HbAlc > 6,5%) também foi verificada em diabéticos adultos coreanos,
onde os individuos com valores de hemoglobina glicada maiores do que 6,5%

apresentaram maiores probabilidades de autoavaliar a sua satde como ruim.*®

Um dos fatores que podem contribuir para a percepcao negativa do estado de saude
pelo diabético pode estar relacionado ao préprio diagnostico da doenca, uma vez
que com a descoberta da mesma, torna-se necessario uma série de modificagdes no
estilo de vida, que sob a 6tica do diabético, ira Ihe proporcionar uma redugcdo em sua
qualidade de vida.*? Outro grupo de variaveis associadas ao pior controle metabélico
foram aquelas relacionadas ao estilo de vida como o tabagismo e a razdo cintura

quadril alterada.

Estudo realizado na Arabia Saudita observou que os fumantes foram mais
propensos a ter HbAlc mais elevada do que os ndo fumantes.*® Além de estar
associado ao descontrole metabdlico, o fumo tem sido um fator de risco para o
desenvolvimento de diabetes. O resultado de uma meta-analise sobre uma possivel
associacao entre o fumo e o DM tipo 2 verificou que o tabagismo esta positivamente
associado & incidéncia de DM tipo 2.* Realizado no Jap&o com trabalhadores de
doze companhias industriais, estudo também identificou que mesmo apds o ajuste
de variaveis, foi verificada incidéncia do DM tipo 2 entre os trabalhadores fumantes
formais e informais e que o risco de DM aumentou de acordo com o aumento do

consumo de cigarros entre os fumantes.*®
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O diabético que fuma evidencia a ndo adaptacdo ao processo de doenca, com a
manutencao de estilo de vida ndo condizente com a situagéo clinica. Possivelmente
este paciente fumante apresenta outras condi¢cdes e comportamentos ndo favoraveis

ao controle glicémico.

A relacdo cintura-quadril (RCQ) alterada foi associada a hemoglobina glicada
elevada, resultado esse que nao foi encontrado em outros estudos, mas somente
sobre a incidéncia de casos de DM.*®. A relacdo cintura-quadril (RCQ) é uma medida
antropomeétrica simples e muito utilizada para estimar a quantidade de gordura

abdominal, atuando como melhor preditor de fatores de risco cardiovasculares.*’

O tratamento do DM enfoca varias dimensdes como a qualidade, quantidade e
frequéncia da dieta, tipo, regularidade e tempo de atividade fisica, a auséncia de
obesidade, controle do consumo de alcool, além da tomada correta da medicacéo,
supostamente prescrita de forma adequada® e, nesse sentido, entende-se que o

controle da hemoglobina glicada esta relacionado ndo somente a adesao

medicamentosa.

A adesdo neste estudo € uma variavel latente, ou seja, ndo € observavel
diretamente pelo pesquisador e o fato de ela estar representando um
comportamento humano pode tornar mais dificil sua mensurac¢do e interpretacao
Instrumentos de medidas com variaveis latentes sdo complexos e precisam ser

analisados com cautela para reduzir a margem de erro sobre sua interpretacdo.*

Outro aspecto a ser pontuado consiste na limitacdo inerente ao instrumento de
medida utilizado para dimensionar a adesdo — a MMAS 4 itens. Com o0 objetivo de
analisar a confiabilidade e o desempenho da versdo em portugués de dois
instrumentos de avaliacdo da adesao ao tratamento anti-hipertensivo, o TMG (Teste
Morisky-Green) e o BMQ (Brief Medication Questionnaire) estudo destacou que o
segundo apresentou maior sensibilidade e especificidade quando comparado ao
TMG, ou seja, a baixa adesdo, quando medida pelo BMG, esteve associada a
maiores niveis tensionais quando comparada com pacientes aderentes; situagado

que n&o ocorreu quanto se utilizou o0 TMG.>°

Em 2008, uma nova escala de oito itens foi pensada para melhorar as propriedades

de deteccdo da adesado descritas na escala inicial de quatro itens, com melhores
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valores de sensibilidade e especificidade (respectivamente, 93% e 53%) em relagéo

ao controle da pressédo arterial aferida em seu estudo original.™

|9, 50

Mesmo assim, a
MMAS-4 tem sido utilizada em outros estudos tanto no Brasi , quanto em cenario

internacional.® 1> 2

Outro questionamento nesses estudos é se a adesdo medicamentosa consegue

medir desfecho de salde. H& estudos com diabéticos” & **

gue relacionam adesao a
controle da glicemia, mas diante da complexidade dessas doencas cronicas,
considerando os varios fatores de natureza biologica, bioquimica, psicossocial
dentre outras que podem influenciar seus parametros de normalidade, avaliar
adesdo que € um comportamento humano também com suas tantas nuances e
oscilacbes podem ser de resultado questionavel e interpretacdo cuidadosa. Ainda,
temos a questdo da qualidade da medicacao prescrita se esta adequada para cada

paciente, o que nao é avaliado nos estudos.

Em estudo de meta-analise avaliaram a relacdo entre mortalidade e adesdo ao
medicamento, incluindo placebo, e foi observado que a boa adesao, tanto pela
utiizacdo do medicamento, quanto do placebo foram associadas a menor
mortalidade.®® Os autores levantaram diferentes hipteses para justificar tais
resultados, como por exemplo, que além da boa adesdo aos medicamentos, 0s
individuos também poderiam ter uma boa adesdo a outros comportamentos
saudaveis, como dieta, exercicio, acompanhamento regular por profissionais de
saude, imunizacdes, rastreio e uso de outras drogas. Ainda postularam a auséncia
de um método ideal para medir a adesdo, uma vez que varios métodos (diretos e
indiretos) e conceitos foram utilizados para dimensionar esse constructo nos estudos

analisados.

Outra meta-analise que pesquisou estudos que correlacionavam a adesao
(prevencao, tratamento e uso de medicamento) de 19.000 e que incluiu o DM,
apresentou importantes resultados sobre a complexidade da relacdo adeséo-
resultado. A relacdo adesdo-desfecho foi maior para as doencas crénicas quando
comparadas as agudas, para as menos graves guando comparadas as mais graves,
para os estudos que ndo envolveram medicacdo em comparacdo com aqueles que
envolveram medicacdo e para os estudos envolvendo pacientes pediatricos em

comparacdo com os adultos.>
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De fato, muitas sdo as evidéncias que mostram que o controle metabdlico no
diabético ndo esta exclusivamente relacionado a adesdo ao medicamento, mas
também a outras mudancas de comportamentos que podem ter efeitos

particularmente importantes sobre a saude do individuo.

CONCLUSAO

As variaveis que foram associadas ao controle metabdlico no paciente diabético
foram relacionadas aos determinantes sociais da saude, ao estilo de vida e
principalmente aquelas relacionadas a condicdo de saiude como o uso de insulina e

a autoavaliacao da saude.

O perfil dos sujeitos com relacdo aos parametros metabdlico, nutricional e de estilo
de vida foi inadequado uma vez que a maioria apresentava valores nao controlados
de glicemia e de hemoglobina glicada, eram obesos ou com sobrepeso, um terco
ingeria mais de 3000 calorias, mais da metade com consumo regular de bebida
alcodlica e quase todos eram inativos, todavia quase a metade deles apresentou alta

adesao ao medicamento.

O diabetes é uma doenca complexa que demanda envolvimento e dedicacdo do
paciente para a assimilacdo e manutencdao de comportamentos importantes para o
controle metabdlico, como dieta, atividade fisica, monitoramento da glicemia, uso de
medicacdo e ida regular aos servicos de salde e nesse contexto, de
intercruzamento de comportamentos, a adesdo ao medicamento de forma isolada

nao favoreceu o controle glicémico neste estudo.
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ANEXO A

Morisky Medication Adherence Scale de quatro itens (MMAS-4)

Perguntas Respostas

Sim Nao

Algumas vezes, quando o/a Sr(a) NAO SE SENTE BEM tomando
algum desses medicamentos, o(a) Sr(a) para de tom4-los?

Algumas vezes, quando o/a Sr(a) ESTA SE SENTINDO BEM
tomando algum desses medicamentos, o(a) Sr(a) para de toma-los?
O(a) Sr(a) E POUCO CUIDADOSO(A) com o horario de usar esses
medicamentos?

O(a) Sr(a) COSTUMA SE ESQUECER de tomar o seu
medicamento?

TOTAL

Sim=1;Ndo=0



ANEXO B

Carta de Aprovacio do Comité Nacional de Etica em Pesquisa

Fls. nt ioci ég::
Rubrica

»

MINISTERIO DA SAUDE
Conselho Nacional de Satde
Comissao Nacional de Etica em Pesquisa

CARTA N° 976 CONEP/CNS/MS Brasilia, 04 de agosto de 2006.

Senhora Coordenadora,

Tendo a CONEP recebido desse CEP o projeto de pesquisa “Estudo Longitudinal de
Saude do Aduito — ELSA” Registro CEP-HU/USP 659/06 - CAAE 0016.1.198.000-06, Registro
Sipar MS: n°® 25000.083729/2006-38, Registro CONEP n° 13065, verifica-se que: ;

Trata-se de protocolo a ser desenvolvido por consércio vencedor da Chamada Publica
DECIT/MS/FINEP/CNPq que foi constituido por sete instituicdes de ensino superior e pesquisa de
seis estados, das regides Nordeste (Universidade Federal da Bahia), Sudeste (FIOCRUZ/RJ,
USP, UERJ, UFMG e UFES) e Sul (UFRS). Sera um e,sttjdo de coorte de 15 mil funcionarios de
instituicdes pulblicas com idade igual ou superior a 35 anos. A coorte sera acompanhada
anualmente bara verificagdo do estado geral e, a cada trés anos, sera chamada para avaliagdes
mais detalhadas que incluem exames clinicos. Os sujeitos de pesquisa serdao entrevistados por
pessoas treinadas e cerlificadas e os exames serdo realizados por profissionais de satide. O
estudo tem como objetivos principais: estimar a incidéncia do diabetes e .das doengas
cardiovasculares e estudar sua histéria natural; investigar associagdes entre fatores biolégicos,
comportamentais, ambientais, ocupacionais, psicolégicos e sociais relacionados a essas doengas
e complicagdes decorrentes, buscando compor modelo causal que contemple suas inter-relagdes;
descrever a evolugdo temporal desses fatores e os determinantes dessa evolugdo; identificar
modificadores de efeito das associagdes observadas; identificar diferenciais nos padrées de risco
entre os centros participantes que possam expressar variagdes regionais relacionadas a essas
doengas no pais. Dentre os objetivos secundarios consta “estocar matenal biolégico, para estudos
futuros com diversos tipos de marcadores relacionados & inflamagéo, coagulagdo, disfungdo
endotelial, resisténcia a insulina, obesidade central, estresse e fatores de risco tradicionais, bem
como prover a extragdo de DNA para exames genéticos futuros”. De acordo com informagao da

pag. 11 do protocolo, item “coleta de sangue”, as amostras de sangue serdo estocadas para

Esplanada dos Ministérios, Bloco “G ", Ministério da Satde -Edificio Anexo, Ala “B™- 1° andar — Sala 145 — CEP 70058-900- Brasilia / DF
Telefones : (61) 3315.2951/ 3226.6453 Fax : (61) 3226.6453 - E-mail: gonep@saude.gov.br - homepage : hitp:/conselho.saude.gov.br
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Fls. n2 “O

Rubrica

Cont. Carta CONEP n° 976/2006

exames adicionais e formagdo de banco de DNA. Havera um laboratério central que fara as
“determinacdes basicas do estudo em amostras encaminhadas pelos centros de investigagdo”, as
“determinacdes simples” serdo feitas nos proprios laboratdrios. O banco de material biolégico esta
em fase de planejamento com local e coordenador a serem definidos. ; :

Diante do exposto, embora nos objetivos do estudo verifica-se que haverd também
pesquisa genética, pelas informagdes do protocolo tal pesquisa nZo sera realizada no momento,
ndo estando descrito ainda (nem no protocolo, nem no Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido-TCLE) os procedimentos para tal. Portanto, nesse primeiro momento do estudo nao
se trata de projeto da area tematica especial “genética humana” (Grupo [), conforme registrado na
folha de rosto, mas sim, do grupo lll. Nesse caso, a aprovagdo ética é delegada ao Comité de
Etica em Pesquisa da instituicdo, devendo ser seguido o procedimento para projetos do grupo Il
conforme o fluxograma disponivel no site : http://conselho.saude.gov.br e no Manual Operacional
para CEP. N&o cabe, portanto, a referéncia a CONEP no 3° paragrafo da pag. 1 e no 6° paragrafo
da pag.2 do TCLE. Evidenciamos, entretanto, que o armazenamento e utilizagdo de materiais
biolégicos humanos no ambito de projetos de pesquisa esta regulamentado pela Resolugdo CNS
347/2005 e que o projeto em questdo deve incluir as determinagdes dessa resolugdo. Quando for
elaborado o protocolo para os estudos genéticos, devera também ser cumprida a Resolugdo CNS
340/04 incluindo obtengéo de TCLE especifico. Em se tratando de pesduisa com funcionérios de
instituigdes publicas, cabe ressaltar o disposto no item IV.3 “b” da Res. 196/96.

Atenciosamente ,

L
CORINA BONTEMPO DUCA DE FREITAS

Secretaria Executiva da
COMISSAO NACIONAL DE ETICA EM PESQUISA

A Sua Senhoria
Sr(a) Maria Teresa Zulini da Costa

Cordenadora Comité de Etica em Pesquisas

Hospital Universitirio da Universidade de Sio Paulo- HU/USP
Av. Prof°® Lineu Prestes, 2565

Cidade Universitdria Sio Paulo

Cep:05.508-900 '

C/ cépia para os CEPs: UFBA, FIOCRUZ/RJ,UERJ, UFMG, UFES e UFRS

Esplanada dos Ministérios, Bloco “G ", Ministério da Saide -Edificio Anexo, Ala “B"- 1° andar — Sala 145 — CEP 70058-900- Brasilia / DF
Telefones : (61) 3315.2951/ 3226.6453 Fax : (61) 3226.6453 « E-mail: conep@saude.gov.br - homepage : http://conselho. saude. gov.br
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Aprovacédo do Comité de Etica (USP)

Sao Paulo, 19 de maio de 2006.

1@ gr@

Prof. Dr. Paulo Andrade Lotufo
Superintendéncia
Hospital Universitario da USP

»

Referente: Projeto de Pesquisa “Estudo Longitudinal de Saiide do Adulto - ELSA™ —
Cadastro CEP-HU: 669/06 - Cadastro SISNEP: FR — 93920 — CAAE — 0016.1.198.000-
06 - Area temitica especial: Grupo I —1.1. Genética Humana

Prezado(a) Senhor(a)

O Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario da Universidade de
Sio Paulo, em reunifio realizada no dia 19 de maio de 2006, analisou o projeto de
pesquisa acima citado, considerando-o como APROVADO, bem como, seu Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido. Informamos que o projeto estara sendo
encaminhado para apreciacio da Comissio Nacional de Ktica em Pesquisa —
CONEP- Brasilia, devendo ser iniciado o estudo somente ap6és a aprovacio da
referida Comissio.

Lembramos que cabe ao pesquisador elaborar e apresentar a este Comité,
relatérios semestrais (e relatério final ao término do trabalho), de acordo com a
Resolugio do Conselho Nacional de Satide 251/97, item V.l.c. O primeiro relatério
estd previsto para 19 de novembro de 2006.

Atenciosamente,

Dra. Maria Teresa ZZZ&(;COSta

Qoordenadora
Comité de Etica em Pesquisa — CEP

Comite de Etica em Pesquisa do Hospital Universitirio da USP
Av. Prof. Lineu Prestes, 2565 ~ Cidade Universitério — CEP: 05508-900 - S#o Paulo —SP
Tels.: (011) 3039-94557 ou 9479  Fax: (11) 3039-9452  E-mail: cep@hu.usp br

Fis. n2 C}Cf%
Huprica.
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Aprovac&o do Comité de Etica (UFMG)

Universidade Federal de Minas Gerais
Comité de Etica em Pesquisa da UFMG - COEP

Parecer n®. ETIC 186/06
Interesse: Prof. (a) Sandhi Maria Barreto

Depto. De Medicina Preventiva e Social :
Faculdade de Medicina -UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP, aprovou no
dia 28 de junho de 2006 o projeto de pesquisa intitulado “ELSA -
Estudo longitudinal da satde do adulto.” bem como o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido do referido projeto.

O relatério final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um

ano apos o inicio do projeto.

AAN D KN
Profa. Dra. Maria Elenade L\ima Perez Garcia
Presidente do COEP/UFMG

Av. Presidente Antonio Carlos, 6627, Prédio da Reitoria — 7° andar sala: 7018 - 31.270-901- BH - MG
(31) 3499-4592 - FAX: (31) 3499-4027 - coep@prpq.ufmg.br



Aprovacgio do Comité de Etica (UFBA)

Universidade Federal da Bahia
Instituto ge Sane Coletiva
COMITE DE ETICAEM
PESQUISA

Formulario de Aprovacao do Comité de Etica em Pesquisa

Registro CEP: 027-06/CEP-ISC !

Projeto de Pesquisa: "Estudo Longitudinal de Saude do Adulto - ELSA ™"
Pesquisador Responséavel: Estela Maria Motta Lima Le&do de Aquino
Area Tematica: Grupo |l

Os Membros do Comité de FEtica em Pesquisa, do Instituto de Saude
Coletiva/Universidade Federal da Bahia, reunidos em sess&o ordinaria no dia 26 de
maio de 2006, e com base em Parecer Consubstanciado, resolveu pela sua
aprovagao.

Situagao: APROVADO

Salvador, 29 de maio de 2006

Cmaa Tl el @ el
VILMA SOUSA SANTANA
Presidente do Comité de Etica em Pesquisa
Instituto de Saude Coletiva
Universidade Federal da Bahia

85



Aprovagdo do Comité de Etica (UFRGS)

HCPA - HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE

Grupo de Pesquisa e Pés-Graduagao
COMISSAO CIENTIFICA E COMISSAO DE PESQUISA E ETICA EM SAUDE

A Comissdo Cientifica e a Comissao de Pesquisa e Etica em Saude, que é reconhecida pela Comisséo
Nacional de Etica em Pesquisa (CONEP)/MS como Comité de Etica em Pesquisa do HCPA e pelo Office
For Human Research Protections (OHRP)/USDHHS, como Institucional Review Board (IRB0000921)
analisaram o projeto:

Projeto: 06-194 Versdo do Projeto:  15/05/2006 Versido do TCLE: 15/05/2006

Pesquisadores:

MARIA INES SCHMIDT

ALVARO VIGO

BRUCE BARTOLOW DUNCAN
FLAVIO DANNI FUCHS

MURILO FOPPA

SANDRA CRISTINA COSTA FUCHS
SOTERO SERRATE MENGUE

Titulo: ESTUDO LONGITUDINAL DE SAUDE DO ADULTO - ELSA

Este projeto foi Aprovado em seus aspectos éticos e metodoldgicos, inclusive quanto ao seu Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido, de acordo com as Diretrizes € Normas Internacionais e Nacionais,
especialmente as Resolugdes 196/96 e complementares do Conselho Nacional de Satide. Os membros do
CEP/HCPA nao participaram do processo de avaliagao dos projetos onde constam como pesquisadores.
Toda e qualquer alterag&o do Projeto, assim como os eventos adversos graves, deverdo ser comunicados
imediatamente ao CEP/HCPA. Somente poder&o ser utilizados os Termos de Consentimento onde conste
a aprovagéo do GPPG/HCPA.

ra dg GPPG e CEP-HCPA
I

Porto Alegre, 18 de agosto de 2006.
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Aprovacédo do Comité de Etica (UFES)

UNIVERSIDADE FEDERAL DO ESPIRITO SANTO
COMITE DE ETICA EM PESQUISA DO
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE

Vitéria-ES, 01 de junho de 2006

Do: Prof. Dr. Fausto Edmundo Lima Pereira
Coordenador
Comité de Etica em Pesquisa do Centro de Ciéncias da Saude

Para: Prof. José Geraldo Mill _
Pesquisador Responsavel pelo Projeto de Pesquisa intitulado: “Estudo longitudinal de
satde do adulto - ELSA”

Senhor Pesquisador,

Através deste informamos & V.Sa., que o Comité de Etica em Pesquisa do Centro
de Ciéncias da Satde da Universidade Federal do Espirito Santo, apés analisar o Projeto
de Pesquisa, No. de Registro no CEP-041/06, intitulado: “Estudo longitudinal de satde
do adulto - ELSA)”, bem como o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
cumprindo os procedimentos internos desta Instituicdo, bem como as exigéncias das
Resolucdes 196 de 10.10.96, 251 de 07.08.97 e 292 de 08.07.99, APROVOU o referido
projeto, em reunido ordinaria realizada em 31 de maio de 2006,

Gostariamos de lembrar que cabe ao pesquisador elaborar e apresentar 0s

relatorios parciais e finais de acordo com a resolugéo do Conselho Nacional de Saude n°
196 de 10/10/96, inciso 1X.2. letra“c’.

Atenciosamente,

O/
rof Ov.Faushy Ei Unma Parsin T
Coordanador

Comité de Etica am Pasquisa
Cantro Slemidice / UFES

" Comité de Etica em Pesquisa do Centro de Ciéncias da Satde
Av. Marechal Campos, 1468 — Maruipe — Vitoria — ES — CEP 29.040-091
Telefax: (27) 3335 7504
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Aprovacdo do Comité de Etica (FIOCRUZ)

Minssterio da Sadde
Fundacéo Oswaldo Cruz
COMITE DE ETICA EM PESQUISA-CEP/FIOCRUZ

Rio de Janeiro, 18 de setembro de 2006,

_________ PARECER Enita
Titulo do Projeto: “Estudo longitudinal de satide do adulto - ELSA"
Protocolo CEP: 343/06

Pesquisador Responsavel: Dora Chor

Instituicdo: ENSP
Deliberagao: APROVADO

Trata-se de uma pesquisa sobre doengas cardiovasculares, diabetes e
outras doencas cronicas, pioneiro no Brasil, multicéntrico e com um grande numero
de sujeitos envolvidos ( 15.000).

O estudo objetiva investigar os fatores que estejam relacionados a essas
doengas em qualquer estagio de desenvolvimento, visando sugerir medidas mais
eficazes de prevengao e tratamento.

O CEP da USP ja aprovou o referido projeto de pesquisa no ultimo dia 19 de
maio do corrente ano assim como ja fez o correspondente encaminhamento ao
CONEP, conforme declaracao anexa assinada pela coordenagao do CEP-USP,

Os pesquisadores envolvidos no Rio de Janeiro apresentam curriculos
experientes, os capacitando plenamente para a realizagdo do estudo no estado do
Rio de janeiro.

Apos analise das respostas as pendéncias emitidas no parecer datado de
19/06/2006 por este colegiado, tendo por referéncia as normas e diretrizes da
Resolugao 196/96 foi decidido pela APROVACAO do referido protocolo.

Informamos, outrossim, que deverao ser apresentados relatérios
parciais/anuais e relatorio final do projeto de pesquisa.

Alem disso, qualquer modificagao ou emenda ao protocolo original devera
ser submetida para apreciagdo do CEP/FIOCRUZ.

Marlene Braz
Coordenadora do Comité de Etica em Pesquisa
Em Seres Humanos da Fundagao Oswaldo Cruz
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ANEXO C

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

o kAR

‘ Es<u-:;!orlong:(udmaldeScddtdoAdulto E‘L A BR S“_

ESTUDO LONGITUDINAL DE SAUDE DO ADULTO - Elsa Brasil
Termo de Consentimento Livre ¢ Esclarecido (TCLE)

Apresentagio do estudo:

0 Estudo Longitudinal de Saude do Adulto - Elsa Brasil — ¢ uma pesquisa sobre doengas
cronicas que acometem a populagdo adulta, principalmente as doengas cardiovasculares ¢ 0
diabetes. E um estudo pioneiro no Brasil por ser realizado em varias cidades e por
acompanhar as pessoas estudadas por um longo periodo de tempo. Gragas a pesquisas
semelhantes desenvolvidas em outros paises, hoje se sabe, por exemplo, da importincia de
cuidados a pressio arterial e a dieta para a prevengdo dessas doengas.

Objetivos do estudo:

O Elsa Brasil investigara fatores que podem levar ao desenvolvimento dessas doengas, ou ao
seu agravamento, visando sugerir medidas mais eficazes de prevengdo ou tratamento. Os
fatores investigados incluem aspectos relacionados aos habitos de vida, familia, trabalho,
lazer ¢ satide em geral, inclusive fatores genéticos.

Institui¢des envolvidas no estudo:

O Elsa Brasil envolvera 15.000 funciondrios de instituigdes publicas de ensino ¢ pesquisa
localizadas em seis estados brasileiros (BA, ES, MG, RJ, RS ¢ SP)™. E coordenado por
representantes de cada Centro de Investigagdo. do Ministério da Saude e do Ministério da
Ciéncia e Tecnologia, tendo sido aprovado pelos Comités de Etica em Pesquisa dos seis
centros. Em Salvador, o estudo estd sob a responsabilidade da Universidade Federal da Bahia,
sob a coordenagio do Instituto de Saude Coletiva.

Participagio no estudo:

O/A Sr./a ¢ convidado/a a participar do Elsa Brasil, que envolve o acompanhamento dos
participantes por pelo menos sete anos, com a realizagio de entrevistas, de exames ¢ medidas
que ocorrerdo em varias etapas.

Inicialmente, o/a Sr./a fard a primeira parte da entrevista preferencialmente em sua unidade de
trabalho e serd agendado/a para comparecer ao Centro de Investigagio Elsa (CI-BA), situado
na Av. Aradjo Pinho n° 513, Cancla, em trés momentos: 0 primeiro com duragdo de cerca de
quatro horas pela manhd. ¢ os outros dois a tarde, com duragdo prevista em uma hora cada.
No CI-BA, o/a St/a. farda a segunda parte da entrevista, realizard algumas medidas (peso,
altura, circunferéncia de cintura, quadril e pescogo e pressdo arterial), exame de urina de 12
horas noturnas, ultrassom do abdome e carotidas, ecocardiograma, eletrocardiograma,

"% Fundagio Osvaldo Cruz (Fiocruz), Universidade de Sdo Paulo (USP), Universidade Federal da Bahia
(UFBA). Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), Universidade Federal do Espirito Santo (UFES) e
Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS).

89



fotografia do fundo de olho e exames especializados de fisiologia cardiovascular
(Variabilidade da Frequéncia Cardiaca e Velocidade da Onda do Pulso). Realizard também
exames de sangue'”’, para os quais, serdo feitas duas coletas: a primeira quando chegar, em
Jejum de 12 horas, ¢ a segunda, apos duas horas da ingestdo de uma bebida doce padrio
(exceto os diabeticos que receberdo um lanche especifico em substituigdo). O total de sangue
coletado sera aproximadamente de 65 ml, e ndo traz inconveniéncias para adultos. Apenas um
leve desconforto pode ocorrer associado & picada da agulha. Algumas vezes pode haver
sensagdo momentinea de tontura ou pequena reagdo local, mas esses efeitos sdo passageiros e
ndo oferecem riscos. A maioria desses exames Ja faz parte da rotina médica e nenhum deles
emite radiagdo.

Caso necessario, sera solicitada sua liberagdo para participar da pesquisa em horario de
trabalho.

A coleta de sangue segue rotinas padronizadas ¢ sera realizada, assim como os demais
procedimentos, por pessoal capacitado e treinado para este fim, supervisionados por
profissional qualificado que poderd orienta-lo no caso de divida, ou alguma outra
eventualidade.

Apos esta primeira etapa do estudo, o/a Sr/a. serd periodicamente contatado/a por telefone,
correspondéncia ou e-mail para acompanhar as modificagdes no seu estado de saude e para
obtengdo de informagdes adicionais. Estdo previstas novas visitas ao CI-BA a cada trés anos.
Por isso, ¢ muito importante informar seu novo enderego e telefone em caso de mudanga.

Para poder monitorar melhor sua situagdo de satde, ¢ essencial obter detalhes clinicos em
registros de saude. Assim, necessitamos obter informagdes da UFBA e de outras instituigdes
do sistema de satde, a respeito da ocorréncia de hospitalizagdes, licengas médicas, eventos de
salde, aposentadoria, ou afastamento de qualquer natureza. Para isso ¢ imprescindivel que nos
autorize por escrito o acesso as mesmas ao final deste documento. Infelizmente, sem essa
autorizagdo, ndo serd possivel sua participagdo no estudo pois dela depende a confirmagio de
eventos clinicos.

Armazenamento de material biologico:

Serdo armazenadas amostras de sangue, urina e acido desoxirribonucleico (DNA) por um
periodo de cinco anos, sem identificagio nominal, de forma segura e em locais especialmente
preparados para a conservagdo das mesmas. Assim como em outras pesquisas no pais ¢ no
mundo, essas amostras sdo fundamentais para futuras analises que possam ampliar o
conhecimento sobre as doengas em estudo, contribuindo para 0 avango da ciéncia.

Anilises adicionais, de carater genético ou ndo, que ndo foram incluidas nos objetivos
definidos no protocolo original da pesquisa, somente serdo realizadas mediante a apresentagdo
de projetos de pesquisa especificos, aprovados pelo Comité Diretivo e pelos Comités de Etica
em Pesquisa de cada uma das institui¢des envolvidas, incluindo a assinatura de novos Termos
de Consentimento Livre e Esclarecido.

"“"Hemograma completo, exames diagnosticos para diabetes (glicose ¢ insulina em jejum e pos-ingestdo e teste
de tolerancia a glicose), creatinina, dosagem de lipidios, horménios associados ao diabetes ou i doenga
cardiovascular ¢ provas de atividade inflamatoria.
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Seus direitos como participante:

Sua participagdo ¢ inteiramente voluntéria, sendo fundamental que ocorra em todas as etapas
do estudo. Entretanto, se quiser, poderd deixar de responder a qualquer pergunta durante a
entrevista, recusar-se a fazer qualquer exame, solicitar a substituigio do/a entrevistador/a, ou
deixar de participar da pesquisa a qualquer momento.

Nao sera feito qualquer pagamento pela sua participagdo ¢ todos os procedimentos realizados
serdo inteiramente gratuitos. Os participantes poderdo ter acesso aos resultados das analises
realizadas no estudo por meio de publicagdes cientificas e do website oficial da pesquisa
(www.elsa.org.br).

Os exames e medidas realizados no estudo nio tém por objetivo fazer o diagnoéstico médico
de qualquer doenga. Entretanto, como eles podem contribuir para o/a Sr/a. conhecer melhor
sua salde, os resultados destes exames e¢ medidas lhe serdo entregues e o/a Sr/a. serd
orientado a procurar as unidades da rede SUS ou outro servigo de satide de sua preferéncia,
quando eles indicarem alguma alteragdo em relagdo aos padrdes considerados normais. Se
_ durante a sua permanéncia no CI-BA forem identificados problemas que requeiram atengdo
de urgéncia/emergéncia, o/a Sr/a. serd atendido/a no Hospital Universitério Professor Edgard
Santos.

Todas as informagdes obtidas do/a Sr/a. serdo confidenciais, identificadas por um nimero e
sem mengdo ao seu nome. Elas serdo utilizadas exclusivamente para fins de andlise cientifica
e serdo guardadas com seguranga - somente terdo acesso a elas os pesquisadores envolvidos
no projeto. Com a finalidade exclusiva de controle de qualidade, sua entrevista sera gravada e
podera ser revista pela supervisdo do projeto. A gravagio sera destruida posteriormente.
Como nos demais aspectos do projeto, serdo adotados procedimentos para garantir a
confidencialidade das informagdes gravadas. Em nenhuma hipétese serd permitido o acesso a
informagdes individualizadas a qualquer pessoa, incluindo empregadores, superiores
hierarquicos e seguradoras.

Uma copia deste Termo de Consentimento lhe sera entregue. Se houver perguntas ou
necessidade de mais informagdes sobre o estudo, ou qualquer intercorréncia, o/a Sr/a. pode
procurar a Professora Estela Maria Ledo de Aquino, Instituto de SaGide Coletiva, Rua Aratjo
Pinho, 513, Campus do Canela, telefone (71) 3283-7490 coordenadora do projeto no CI-BA.

O Comité de Etica e Pesquisa do Instituto de Saude Coletiva pode ser contatado pelo seguinte
telefone: (71) 3283-7418.

Sua assinatura abaixo significa que o/a Sr/a. leu e compreendeu todas as informagdes e
concorda em participar da pesquisa Elsa Brasil.
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Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

o dor8, PAFHCIPAIIL . ...oe e <m0 R AR AV R s B A AT B T

Dadutmignto-de Identidader o am s maannmmmmonmmm o s S s s s s s
Dith - de TASImEniD: s R i e S e R S S

BHAerecor i s anmisnvswiss
Telefones Para CONLALO: .........ccoueurereiriiriereiete st et s b s bbb bbb bt n

Declaro que compreendi as informagdes apresentadas neste documento e dei meu
consentimento para participagdo no estudo.

Autorizo os pesquisadores do Estudo Longitudinal de Saide do Adulto — Elsa Brasil, a
obter informagdes sobre a ocorréncia de hospitalizagdes, licengas médicas, eventos de
satde, aposentadoria, ou afastamento de qualquer natureza em registros de saude junto ao
Servigo Médico Universitario Rubem Brasil Soares e a outras institui¢des de satide publicas
ou privadas, conforme indicar a situagdo especifica.

No caso de hospitalizagdo, autorizo, adicionalmente, que o/a representante do ELSA,
devidamente credenciado/a, copie dados constantes na papeleta de internagdo, bem como
resultados de exames realizados durante minha internago.

As informagdes obtidas somente poderdo ser utilizadas para fins estatisticos e deverdo ser
mantidas sob protegdo, codificadas e sem minha identificagdo nominal.

Assinatura

Declaro concordar que amostras de sangue sejam armazenadas para andlises futuras sobre
as doengas cronicas em estudo.

] sim [ Nzo

Assinatura

Local Data / /
Nome do/a entrevistador/a: ..............

Cddigo do/a entrevistador/a no CI-BA.........cccovcminnniiiinininns

Assinatura:
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