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RESUMO: A doenca aterosclerdtica inicia-se na infancia e adolescéncia tendo como
desfecho, condi¢oes de alta morbi-mortalidade como infarto do miocardio, acidente vascular
encefalico e doenga arterial periférica. Na busca de identificar individuos com alta
probabilidade em desenvolver doenga cardiovascular, foram elaborados os escores de risco
para estratificagdo do risco cardiovascular. Na adolescéncia existe o escore Pathobiological
Determinants of Atherosclerosis in Youth, pouco utilizado no Brasil. O espessamento do
complexo intima-média da cardtida, avaliado pela ultrassonografia, ¢ tido como achado de
doenca aterosclerotica subclinica. Porém, ndo existe consenso na literatura sobre um ponte de
corte para considerar a presenca dessa condicdo. O estudo teve como objetivo avaliar a
prevaléncia do espessamento do complexo intima-média da cardtida, através do percentil 75 e
do escore-Z, em adolescentes escolares ¢ sua relacdo com o escore PDAY. METODO:
Estudo transversal, quantitativo, desenvolvido em escolas publicas de ensino médio de
Campina Grande, Paraiba, Brasil, durante setembro de 2012 a junho de 2013, envolvendo 512
adolescentes entre 15 e 19 anos. Foram avaliadas varidveis socio-demograficas (idade, sexo,
cor da pele, classe econdmica e escolaridade materna); clinicas, antropométricas, bioquimicas
e comportamental, que compdem o escore PDAY (glicemia de jejum, HbAlc, colesterol HDL
e N-HDL, pressdo arterial, IMC e tabagismo). O espessamento do complexo intima-média da
cardtida foi avaliado através de exame ultrassonografico sendo adotado dois pontos de corte:
valores maiores ou iguais ao percentil 75 e valores maiores ou iguais a escore-Z 2+. Para
avaliagdo de associagdo entre o espessamento do complexo intima-média da cardtida e
variaveis socio-demograficas, clinicas, antropométricas, bioquimicas e o escore PDAY foi
realizado o teste do qui-quadrado. Para verificar a associacdo independente de cada
caracteristica com a presenca ou auséncia do espessamento da camada intima-média,
considerada como varidvel dependente dicotdmica, e as varidveis independentes
(componentes do escore PDAY, tabagismo e estado nutricional) foi construido um modelo de
regressao logistica multivariado. As andlises foram realizadas no SPSS 22.0 e considerou-se
um nivel de significancia de 5%. RESULTADOS: O espessamento da carotida esteve
presente em 25,0% quando utilizado como ponto de corte o percentil 75, e de 4,3% pelo
escore-Z, e o risco cardiovascular elevado em 10,1% dos adolescentes avaliados.
Independente do critério observado, ndo houve associa¢do do espessamento da cardtida com o
sexo (p>0,05). Quando avaliado pelo percentil, mostrou associagdo apenas a um dos seus
componentes, o0 IMC>30 (p=0,005). Por outro lado, as medidas elevadas do complexo intima-
média da carétida, pelo escore-Z, estiveram associadas a pressdo arterial sistolica elevada
(p=0,024), colesterol nao-HDL elevado (p=0,039) e aqueles com o escore PDAY classificado
como alto risco (p=0,003). Ap6s ajuste do modelo, o escore PDAY alto mostrou-se um fator
de risco independente para a presenga de espessamento da carotida, com uma chance 4 vezes
maior de apresentar essa condicdo quando comparado com aqueles de baixo risco.
CONCLUSAO: A avaliacio do espessamento do complexo intima-média da carétida pela
ultrassonografia utilizando como ponto de corte o escore-Z, apresentou associagdo com o
escore Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in Youth.

Palavras-chave: aterosclerose, adolescéncia, artérias cardtidas, intima-média.



SUMMARY: Atherosclerosis begins in childhood and adolescence and results in mortality or
high-morbidity conditions such as myocardial infarction, cerebrovascular accident and
peripheral artery disease. In order to identify individuals with a high probability of developing
cardiovascular disease, risk scores for cardiovascular risk stratification were developed. In
adolescence, the Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in Youth score is used, but
not much in Brazil. The thickening of the intima-media complex of the carotid artery, as
assessed by ultrasonography, is regarded as diagnostic of subclinical atherosclerotic disease.
However, there is no consensus in the literature on a cutoff to consider the presence of this
condition. The goal of this study was to evaluate the prevalence of thickening of intima-media
complex of the carotid, by means of the 75th percentile and Z-score, on high school
adolescents and its relationship to the PDAY score. METHOD: Cross-sectional, quantitative
study conducted in public high schools in Campina Grande, Paraiba, Brazil, from September
2012 to June 2013, involving 512 adolescents between 15 and 19 years of age. Socio-
demographic (age, gender, skin color, socioeconomic status and maternal education); clinical,
anthropometric, biochemical and behavioral variables, which comprise the PDAY score
(fasting glucose, HbAlc, HDL and N-HDL cholesterol, blood pressure, BMI, and smoking),
were evaluated. The thickening of the intima-media complex of the carotid artery was
measured by ultrasound examination, with two cutoff points adopted: greater than or equal to
75th percentile values and greater than or equal to Z-score 2+. To evaluate the association
between the thickening of intima-media complex of the carotid and socio-demographic,
clinical, anthropometric, biochemical, and the PDAY score, the chi-square test was
performed. To verify the independent association of each characteristic with the presence or
absence of thickening of the intima-media layer, considered a dichotomous dependent
variable, and the independent variables (components of the PDAY score, smoking and
nutritional status score) a multivariate logistic regression model was developed. Analyses
were performed in SPSS 22.0 and the significance level of 5% was considered. RESULTS:
The thickening of the carotid artery was present in 25.0% when the 75th percentile cutoff was
used, and 4.3% when the Z-score was used, and high cardiovascular risk was observed in
10.1% of the adolescents studied. Regardless of the criteria utilized, there was no association
between carotid thickness and sex (p> 0.05). When assessed by percentile, there was only an
association with one of its components, BMI> 30 (p= 0.005). On the other hand, the elevated
measurements of intima-media complex of the carotid, using the Z-score, were associated
with elevated systolic blood pressure (p= 0.024), high non-HDL cholesterol (p= 0.039) and
those with a PDAY score classified as high risk (p= 0.003). After adjusting the model, high
PDAY score proved to be an independent risk factor for the presence of thickening of the
carotid artery, with a 4 times greater chance of having this condition when compared with
those at low risk. CONCLUSION: The evaluation of thickening of intima-media complex of
carotid by ultrasonography, using as a cutoff Z-score, was associated with the Pathobiological
Determinants of Atherosclerosis in Youth score.

Keywords: atherosclerosis, adolescence, carotid arteries, intima-media.
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1. INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares (DCV) apresentam atualmente, o mesmo
comportamento das grandes epidemias do século passado'. Dados da Organizagdo Mundial de
Satde (OMS) demonstram que 30% da mortalidade em todo o mundo, foi decorrente de
DCV?*’. No Brasil, em 2012, as DCV foram a principal causa de mortalidade geral, seguida
das neoplasias e causas externas, segundo o DATASUS*. Por isso, a OMS estabeleceu como
meta a reducdo de 25% das Doengas Cronicas Nao-Transmissiveis (DCNT), dentre elas as
DCV até o ano de 2025°.

O diagnostico das DCV ¢ frequentemente realizado em fases tardias da vida, quando
a preven¢do das manifestagdes clinicas da doenga torna-se dificil ou até invidvel, devido o
carater sistémico e de acometimento de 6rgdos vitais. Portanto, a historia natural da doenga
comumente resulta em alto indice de mortalidade®.

Diante dessa realidade epidemiolégica, todos os esfor¢os no campo da saude tém
sido necessarios para o desenvolvimento da prevenc¢do primadria, identificando os individuos
com maior propensdo ao desenvolvimento da doenga, e promovendo uma orientagdo ao estilo
de vida saudavel com boa alimentacdo e exercicio fisico®.

Nesse ambito, a adolescéncia constitui o publico alvo para a implementacao de tais
medidas, uma vez que os habitos adquiridos na infincia e adolescéncia se perpetuam durante
toda a vida. Além disso, ¢ antes da vida adulta que as doencas cardiovasculares ainda nao
estdo estabelecidas, e apresentam-se de maneira subclinica. Nessa fase podem ser revertidas,
evitando as manifestacdes clinicas e os desfechos desfavoraveis’*.

Os estudos clinicos tém se empenhado na busca de marcadores bioldgicos ou na
elaboracdo de escores que enumeram fatores de risco em um individuo, no intuito de
categorizar o risco individual do evento cardiovascular, prevendo o desfecho futuro. Porém, a
maioria das pesquisas tém-se voltado para a populacdo adulta, quando j& apresentam a doenga
estabelecida, manifestada ou ndo, quando ¢ possivel apenas a preven¢do secundaria e/ou
terciaria’.

Dessa forma, amplia-se o interesse no estudo com a populacdo jovem, no intuito de
estratificar o risco para o desenvolvimento de DCV, e reverter aqueles passiveis de mudanca.

O estudo pretende contribuir com as politicas publicas no combate as DCV, trazendo
informagdes relevantes sobre a associacdo dos fatores e marcadores de risco cardiovascular e

os achados de doenca insidiosa em um grupo de adolescentes.
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2. REFERENCIAL TEORICO

2.1 Adolescéncia

A adolescéncia constitui um periodo de intensas transformagdes fisicas, emocionais,
cognitivas e hormonais, caracterizado pelo momento de transicdo entre a infancia e a vida
adulta’. Segundo a Organizagio Mundial de Satde, o limite etario que a define é de 10 a 19
anos'’,

Essa fase possui uma caracteristica peculiar que representa o inicio de uma vida com
autonomia, tornando-a propicia ao surgimento de habitos e comportamentos, tais como
exposicao ao tabagismo, consumo de alcool, alimentagdo inadequada e sedentarismo, que
constituem fatores de risco para a saude’.

Estima-se, na adolescéncia, uma prevaléncia de aproximadamente 25% de sobrepeso
e obesidade''. A relevancia dessa nova condicdo nutricional, se deve ao fato do aumento dos
fatores de risco cardiovasculares ainda na adolescéncia e a persisténcia ao longo da vida, e sua
estreita relagdo com as DCNT, como DCV e diabetes, acentuando a morbi-mortalidade na
vida adulta ®.

Dessa forma, esta faixa etaria faz parte do grupo prioritario na pesquisa cientifica
para o desenvolvimento de politicas sociais'?, pois caracteriza-se como um periodo propicio
para o desenvolvimento de estratégias intervencionistas, no campo da prevenc¢do primadria,

. 8
voltadas ao combate de doencgas cardiovasculares”.

2.2 Doenca aterosclerdtica

A artéria ¢ uma estrutura do sistema cardiocirculatorio, que possui constituintes
basicos arranjados concentricamente em trés camadas — intima, média e adventicia. Em
artérias normais, a intima ¢ constituida por uma camada de células endoteliais, separada da
média pela lamina eléstica interna. A camada média contém células musculares lisas além da
matriz extracelular, e seu limite externo ¢ a lamina eclastica externa. Externamente a média,
encontra-se a camada adventicia, constituida de tecido conjuntivo, fibras nervosas e vasa

13
vasorum .

Por muitos anos, a fisiopatologia da aterosclerose foi considerada meramente um

acimulo de lipideos na parede arterial. No entanto, nas ultimas duas décadas, o crescente
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desenvolvimento no campo da biologia vascular tem esclarecido que as lesdes aterosclerdticas
sdo de fato uma série de respostas celulares e moleculares altamente especificas e dinamicas,

. . o) 14
essencialmente inflamatorias por natureza .

O endotélio vascular desempenha um papel crucial na homeostase do vaso. Através
dele ¢ possivel manter a permeabilidade da interface sangue-tecido na passagem de eletrolitos
e proteinas, ou nos estados inflamatorios, nos quais a passagem leucocitaria ¢ viabilizada,
além de permitir a variabilidade do tonus vascular de acordo com os estados hemodinamicos,
como por exemplo, nas alteracdes de pressdo. Assim, as células endoteliais normais podem
ajustar suas funcdes em resposta aos estimulos patoldgicos. Além disso, o endotélio pode
influenciar a camada média subjacente através da producdo de fatores relaxantes, como o

oxido nitrico e fatores de contracao, a endotelina®.

A disfungdo endotelial, considerada precursora da doenca aterosclerdtica', ¢é
caracterizada por um conjunto de alteracdes que compromete o funcionamento normal do
vaso, ocasionando mudancas da vasorreatividade, indu¢do de uma interface trombogénica ou
adesividade de células inflamatérias. Dessa forma, a migragdo de lipidios para a intima do
vaso, provoca um estimulo no crescimento das células musculares lisas — da camada média,
que migram para a intima, e a sintese da matriz associada, resultando no espessamento da
camada intima'®. Alguns fatores etiologicos estio relacionados, tais como hipertensio,
tabagismo, hiperlipemia, a homocisteina e citocinas'’.

Apesar da manifestagdo da aterosclerose ocorrer em individuos de meia idade, a
doenga desenvolve-se precocemente, a partir das estrias gordurosas, e geralmente progride
por décadas como um processo silencioso. Durante esse periodo, placas ateroscleréticas nio-
obstrutivas ndo causam isquemia no sentido clinico, mas promovem altera¢des funcionais no
tonus vascular, relacionadas a liberagio de mediadores vasoativos''®. Com a progressdo para
placas obstrutivas, surgem as manifestagdes clinicas das doencas cardiovasculares, como
infarto do miocardio (IAM), acidente vascular encefalico (AVE), doencga arterial periférica

(DAP)".

2.3 Aterosclerose na adolescéncia

Na inféncia, estrias gordurosas, precursoras das placas aterosclerdticas, comegam a
aparecer na camada intima da aorta aos 3 anos de idade, e nas corondrias, durante a

. . . . . - 121
adolescéncia, podendo progredir significativamente na terceira e quarta décadas de vida™.
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Alteragdes que acompanham ou precedem as estrias gordurosas sdo associadas com os niveis
de colesterol sérico, niveis pressdricos, toxinas do cigarro, citocinas inflamatdrias e até
agentes infecciosos”"**.

Autopsias realizadas em vitimas da guerra do Vietna e da Coréia, demonstraram uma
prevaléncia elevada de aterosclerose avangada em adultos jovens™, demonstrando uma
prevaléncia de 45-77% de aterosclerose na artéria coronaria’. Estas observa¢des ocorreram ha
50 anos, quando a obesidade infantil apresentava uma prevaléncia menor que a atual’.

Importantes estudos prospectivos desenvolvidos a partir de 1970, como o Muscatine
Study™, o Bogalusa Heart Study™*,0 Cardiovascular Risk in Young Finns Study®, o Coronary
Artery Disease Risk Development in Young Adults Study®®, destacaram a importancia dos
fatores de risco na infancia e adolescéncia e do estilo de vida na patogénese da
aterosclerose’’, cujos desfechos IAM e AVE, sdo responsaveis por varias causas de mortes
prematuras em varios paises’ .

A taxa de progressdo ¢ influenciada pelos fatores de risco para doenca
cardiovascular® e ¢ diretamente proporcional ao numero de fatores de risco apresentados pelo
individuo. Pesquisas demonstram associagdo da aterosclerose em jovens com elevadas taxas
de colesterol ndo-HDL e baixos niveis de HDL colesterol com presenca de aterosclerose,
hipertensdo, hiperglicemia, obesidade e tabagismo®’. O Estudo de Bogalusa®, que envolveu
um longo seguimento de uma populacdo jovem heterogénea, demonstrou as lesdes
ateroscleroticas nas artérias corondarias eram maiores nos jovens que apresentavam multiplos
fatores de risco cardiovasculares.

Assim, a aterosclerose mudou gradualmente de um modelo de doenga cronica
degenerativa que afeta exclusivamente pacientes com idade avangada para o modelo de uma
doenga inflamatoria cronica subclinica, ja existente na infincia®. Tém-se demontrado
mudangas favordveis na fun¢do vascular e no complexo intima-média (CIM) das artérias
cardtidas, ap6s modificacdo do estilo de vida, com dieta e pratica de exercicios fisicos na
populagdo jovem’'.

Por essa razdo, intervengdes tém sido recomendadas em periodos criticos para o
desenvolvimento de varios fatores de risco, como a infancia e a adolescéncia, de forma a
prevenir os desfechos desfavoraveis na idade adulta®, principalmente através do processo de
educacdo para a promog¢ao da saude cardiovascular, com énfase na importancia da dieta e da
manutengdo de uma pratica regular de atividade fisica durante toda a vida'.

Embora o aumento da prevaléncia de excesso de peso em criangas e adolescentes no

mundo e no Brasil, ja esteja bem comprovado®”, poucos trabalhos tém abordado fatores de
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risco cardiovasculares em faixas etdrias mais precoces, bem como ha pouca informagao
acerca da aterosclerose na adolescéncia em nivel nacional. Mantendo-se, dessa forma, uma
lacuna na interrelagdo de tais fatores de risco, nesta etapa da vida.

Com essa finalidade ¢ importante a vigilancia dos fatores de risco cardiovasculares,
bem como o entendimento do seu comportamento nessa faixa etdria para o desencadeamento
do inicio da doenca aterosclerdtica, que € pesquisada através da avaliagdo do espessamento do

complexo intima-média da carétida.

2.4 Espessamento do complexo intima-média da cardtida

Uma grande propor¢do de eventos coronarianos, incluindo morte stbita, ocorre, em
geral, na populagdo anteriormente assintomatica. Muitas vezes sdo imprevisiveis, destacando
a necessidade de preencher lacunas entre os tradicionais escores de risco .e o risco real de
eventos, com testes adicionais para aterosclerose subclinica®~".

A disfuncao endotelial arterial ¢ uma anormalidade precoce durante a aterogénese e ¢
considerada marcador de dano endotelial, que precede a formagio da placa de gordura®™. Uma
abordagem direta e ndo invasiva ¢ a quantificacdo da espessura da camada intima-média da
cardtida (CIM), através da ultrassonografia em modo-B com deteccdo de aterosclerose
subclinica ou doenga avangada®®. O ultrassom (US) ¢ uma importante ferramenta nio invasiva
para a detec¢do e monitoramento das mudancas da parede arterial, local primariamente
afetado pela aterosclerose. O estudo classico de Pignoli®’ foi o primeiro a descrever o padrio
caracteristico ao US da parede arterial normal e a interpretacdo anatomica das interfaces

ultrassonograficas™. A parede arterial mostra linhas ecogénicas paralelas separadas por um

espaco hipoecogénico (padrio de linha dupla) (FIGURA 1).
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Figura 1 - Imagem de ultrassonografia em modo-B,
evidenciando artéria cardtida comum e padrao de linha dupla em

destaque.

Fonte: Thacira Dantas Almeida Ramos.

A primeira manifestacio de aterosclerose ¢ a estria gordurosa, que representa o
acimulo de macréfagos repletos de lipidios na intima arterial. Essas manifestagdes comegcam
a surgir na aorta durante a infincia e ¢ assintomatica. O acimulo progressivo de lipidios ao
longo do tempo resulta em proliferacdo de musculo liso, que caracteriza-se pelo espessamento
do complexo intima-média da parede arterial, ja presente na adolescéncia. Durante a vida
adulta, esse espessamento progride e desenvolve-se a placa fibrosa. A partir da quarta década
de vida, o aumento dessa placa provoca estreitamento luminal progressivo, levando a oclusdes
no leito vascular ou embolizagdes decorrentes de rupturas da placa para o interior do vaso".
Nesta fase, as manifestagdes clinicas tornam-se evidentes, tais como o infarto agudo do
miocardio, acidente vascular encefélico, doencga arterial periférica e aneurismas, frequentes a

partir da sexta década de vida (FIGURA 2).
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Figura 2 — Historia Natural da Aterosclerose.
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Fonte: Haimovici H, et al. Vascular Surgery principles and techniques.
Blackwell Science 1996; 127-157°%.

A estreita relacdo entre o espessamento do CIM da cardtida e os fatores de risco
cardiovasculares, tais como, idade, sexo, obesidade, hipertensdo arterial, dislipidemia,
tabagismo e diabetes sdo encontrados em estudos observacionais e epidemiologicos realizados

39,40
1 B

em pacientes com risco cardiovascular e na populagdo geral”™, bem como em

21,41,42,43,44,45
adolescentes” " T

. Da mesma forma, o espessamento do CIM foi significativamente
associado a um risco elevado para infarto do miocardio, acidente vascular cerebral e doenca
coronariana®.

Fitch et al. 2011* verificaram que a medida do CIM pode ser considerada um
marcador independente de doenca aterosclerotica, que permite predizer evento cardiovascular
futuro em uma populagdo geral. Estudo sugere ainda, que o espessamento do complexo
intima-média ¢ um parametro mais sensivel para identificar individuos mais propensos a
eventos cardiovasculares, na vida adulta, que o escore de risco de Framingham45 . Portanto, a

medida do CIM tem sido utilizado como marcador de aterosclerose precoce na populagdo

. 48 . . ;. . ~
jovem ", pois permite o acompanhamento e a efic4cia das intervengdes.
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Pesquisadores verificaram que o CIM da carétida detectado ao ultrassom, quando
comparado com o CIM das artérias corondrias, mensurada pela ultrassonografia intravascular,
apresentou uma correlagdo bem mais significativa do que a encontrada entre o CIM das
artérias carotidas e a arteriografia carotidea, e bem préxima a encontrada nos estudos post-
mortem®, demonstrando que, o exame ultrassonogréafico da cardtida apresenta estreita relagdo
com a doenga coronariana.

Assim, tem sido frequentemente proposto o uso do espessamento do CIM como uma
ferramenta de rastreamento para identificar individuos com alto risco cardiovascular que
necessita de controle dos fatores de risco.

A sua utilizagdo generalizada pode ser explicada pela sua ndo invasividade, o facil
acesso ao ultrassom de alta resolucdo, e o rapido desenvolvimento da qualidade de imagem

ultrassonografica®*

, € tem sido indicada na populag¢do especialmente jovem, com o intuito
de descrever precocemente mudangas no risco cardiovascular®.

Estudos de ensaios clinicos demonstraram que além da regressdo da espessura do
CIM com uso de terapia medicamentosa hipolipemiante™, inibidores da enzima de conversio
da angiotensina (IECA) e bloqueadores de receptor de angiotensina®, a altera¢io positiva nos
fatores de risco modificaveis, tais como dieta, exercicio fisico e tabagismo, contribuem para a

diminui¢do da espessura do complexo intima-média*®*>"%,

Esses resultados sugerem a
possibilidade de intervencdo precoce na aterosclerose subclinica por meio de medidas
educativas, permitindo um desfecho favoravel na progressio da doenga>.

Dessa forma, o CIM calculado pela ultrassonografia de alta resolu¢io em modo-B
constitui uma ferramenta importante na medicina preventiva, ao identificar individuos

assintomaticos com aterosclerose subclinica ndo detectados pelos escores tradicionais e que

. . ~ 54
necessitam de intervengao precoce’ .

Alguns estudos tém demonstrado a presenca de aterosclerose subclinica na
adolescéncia através do espessamento da medida intima-média da artéria carotida, e a sua

20,35,43 , ~ .
> Porém, sdo escassos na literatura,

correlacdo com os fatores de risco cardiovasculares
estudos que avaliem os valores considerados normais de CIM em populagdo de criangas e

adolescentes saudaveis.

55 1

Em 2005, Jourdan e colaboradores™, se propuseram a calcular valores médios,
percentis e desvios-padrao de CMI em 247 adolescentes caucasianos, alemaes e poloneses, na
faixa etaria entre 10 e 20 anos, demonstrando que a medida aumenta proporcionalmente com

a idade. Em 2009, Bohm e colaboradores™, avaliaram 267 criancas e adolescentes escolares,



24

de 6 a 17 anos, calculando os respectivos percentis por idade e sexo. Verificou que os valores
do CIM foram maiores em meninos ¢ que havia relagdo com alguns fatores de risco
cardiovascular: a pressdo arterial, nos meninos € o peso, nas meninas. Apesar disso, ndo ha
consenso nesta populagdo de pontos de corte para o CIM que sejam preditores de
aterosclerose™, embora haja evidéncias de que existe correlagio entre as medidas elevadas de
CIM e jovens com fatores de risco cardiovasculares, quando comparados aqueles sem os

. 31,35,43,48,57,58,59,60,61,62
fatores de risco .

Em virtude dessa dificuldade em adotar um ponto de corte para a medida do CIM, os
estudos com adolescentes a analisam, em geral, como uma variavel continua®!*##34758 A
interpretagdo dessas medidas durante a infancia e adolescéncia apresenta um desafio Unico,
para determinar se uma dada medida estd dentro do intervalo esperado, pois a faixa normal
das medigdes serdo impactadas pelo crescimento ou a idade do indiciduo®.

Alguns estudos categorizam as medidas em percentis e consideram aqueles
superiores a 75" como alterados, ou ainda, os superiores a 90°’. Uma abordagem para a
descri¢do das variaveis ultrassonograficas ¢ descrever a medi¢ao em termos de um escore-Z.

O escore-Z ¢ um meio de expressar o desvio de uma dada medida em determinada
populacao com idade especifica. Considerando o crescimento ou a idade, escores-Z sdo um
excelente meio de tragar medidas seriadas na pratica pediatrica, podendo ser aplicadas com
medidas ecograficas”. O escore-Z é um valor de distribuigio que apresenta média igual a
zero e desvio padrdo igual a um, que permite transmitir a magnitude do desvio da média. A
vantagem desse método ¢ a padronizagdo dos valores, permitindo a comparacdo entre
diferentes populagdes mesmo que tenham sido mensurados em unidades diferentes®. Esta
abordagem tem grandes atragdes nas populagdes jovens e esta sendo cada vez mais adotada®.

Engelen, em 2013, através do escore-Z, atribuiu o espessamento naqueles com mais
de 2 desvios-padrdo. A pesquisa acionou 24 centros de estudos, de 14 paises, que possuiam
trabalhos avaliando a medida do complexo intima-média da carotida. A amostra de 24871
individuos, com idade variavel de 15-101 anos dentre homens e mulheres, foi estratificada em
grupos de acordo com a presenca dos fatores de risco cardiovascular e saudaveis. Apds o
calculo de desvio-padrao das medidas do CIM pelo escore-Z, a pressdo arterial sistdlica, o
tabagismo, a diabetes, o colesterol total, HDL-colesterol e o indice de massa corpdrea
estiveram independentemente associados ao espessamento da carotida®.

Além disso, ndo existe uma uniformidade no método de avaliagdo da carotida, em

relagio ao local analisado, carétida interna (ACI)* e/ou comum (ACC)**** bem como qual
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medida considerar para avaliar se ha espessamento da cardtida, a média das

48,58,65 43,49

mensuragoes ou o valor maximo . Esse fato dificulta muitas vezes a comparagdo
entre os estudos.

Elkiran, 2013°%, adota a analise apenas da ACC justificando por ser mais superficial
e pela maior facilidade técnica de obtengdo da imagem™. Reinher, 2011%°, adota a medida
maxima por considerar que essa medida ¢ o segmento de maior representatividade da doenga
aterosclerotica subclinica, e possui relagdo mais consistente com os fatores de risco

165

cardiovasculares do que a medida média. Por outro lado, Youn, 2011™, justifica o uso da

média entre as medidas por sua maior reprodutibilidade.

2.5 Marcadores de risco para aterosclerose

As manifestacdes clinicas das DCV demandam relativa facilidade de
reconhecimento, no entanto, ha uma dificuldade de identificagdo precoce naqueles grupos que
ainda ndo manifestaram sintomas, mas que possuem um risco elevado de desenvolvé-las, no
intuito de promover uma prevengao efetiva e estabelecer as metas terapéuticas'~"%.

Escores de risco, calculados a partir dos fatores de risco modificaveis, foram criados
com o intuito de identificar individuos assintomaticos que estdo mais predispostos a eventos
cardiovasculares.

Estudos revelaram que esses escores estdo associados com prevaléncia de lesdes
microscopicamente demonstraveis de aterosclerose’”®’. Entretanto, os algoritmos utilizados
na pratica clinica, como o Escore de Risco de Framingham (ERF), o Escore de Risco de
Reynolds (ERR), o Escore de Risco Global (ERG) e o Risco pelo Tempo de Vida (RTV)
contemplam a faixa etaria adulta, em geral, a partir de 30 anos, e possuem maior sensibilidade
em identificar individuos de médio e alto risco'. Além disso, a acurdcia dos escores em
determinar risco de DCV em curto-prazo ¢ limitada®.

Assim, a busca por métodos para identificar individuos ou grupos que possam ser
assintomaticos, mas que carreiam aumento do risco cardiovascular ¢ valido, principalmente

. , oy : 1
quando esse grupo de risco € constituido de pessoas jovens .
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2.5.1 Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in Youth (PDAY)

O Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in Youth (PDAY) foi um estudo
multicéntrico iniciado para documentar a histéria natural da aterosclerose, bem como a
relagdo com os fatores de risco para DCV (sexo, idade, concentragdes de lipoproteinas
séricas, tabagismo, hipertensdo, obesidade e hiperglicemia), em individuos jovens de 15 a 34
anos, cuja morte ocorreu por trauma. O estudo iniciado em 1987, incluiu mais de 3000 casos
de autdpsias e confirmou a origem da aterosclerose na infancia e a prevaléncia de estrias
gordurosas e placas fibrosas com rapida progressdo durante essa faixa etaria' .

A proposta do PDAY ¢ baseada no tradicional ERF, diferindo-se principalmente pela
sua aplica¢do em adolescentes. ERF, assim como o PDAY, trata-se de um algoritmo de risco
global com multiplos fatores de risco, como idade, sexo, tabagismo, pressdo arterial sistolica
(PAS), colesterol total e HDL com a finalidade de estimar em 10 anos o risco de eventos
cardiovasculares em individuos ndo previamente diagnosticados com doenga coronariana®
Apesar de amplamente utilizado como uma ferramenta de avaliacdo de risco, ndo ¢
inteiramente confidvel, uma vez que prevé apenas 65-80% dos eventos cardiovasculares
futuros. Dessa forma, muitos individuos de meia-idade e idosos acabam por manifestar um
significativo evento cardiovascular, apesar de classificados como baixo risco pelo ERF®.

O Escore PDAY foi desenvolvido com a finalidade de estratificar precocemente o
risco para doenga aterosclerdtica em individuos jovens (15-34 anos), uma vez que pdde-se
concluir que os fatores de risco para DCV estavam associados décadas antes do desfecho
cardiovascular com ambas as fases, inicial ¢ avancada, das lesdes de aterosclerose na
adolescéncia e em adultos jovens™™’.

Estudos que utilizem os critérios do PDAY para a estratificagdo do risco
cardiovascular em adolescentes sdo escassos no Brasil, sendo relevante verificar a sua

aplicagdo e sua associagdo com diversos fatores de risco cardiovasculares, e seus possiveis

beneficios na populagdo brasileira.
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Avaliar a prevaléncia do espessamento do complexo intima média da cardtida através

do escore-Z e do percentil 75 em adolescentes escolares e sua relagdo com o escore PDAY.

3.2 Objetivos Especificos

* Na populacdo estudada:

1. Descrever as variaveis socio-demograficas e estado nutricional;

2. Verificar a prevaléncia de espessamento do complexo intima-média da
carotida utilizando o percentil 75 e o escore-Z e dos fatores de risco
cardiovasculares componentes do escore PDAY;

3. Avaliar a distribuicdo das varidveis socio-demograficas, clinicas e tabagismo
de acordo com o sexo;

4. Comparar a associa¢do entre a presenca do espessamento da cardtida avaliado

pelo escore-Z e percentil 75 com o escore PDAY.
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4. MATERIAIS E METODOS

Este estudo estd inserido dentro da pesquisa intitulada “Doenga aterosclerdtica
subclinica em adolescentes: relacdo com o Pathobiological Determinants of Atherosclerosis
in Youth, Proteina C Reativa Ultrassensivel e fung¢do pulmonar”, aprovada no edital
Universal CNPq 14/2012, sob o niimero de processo 481724/2012-5.

A pesquisa foi desenvolvida em conformidade com a Resolu¢do 466/2012 do
Conselho Nacional de Saude e seus complementares ¢ com a Resolucdo outorgada pelo
decreto n°93.933, de 24 de Janeiro de 1997, afirmando o cumprimento com os direitos e
deveres zelados pela comunidade cientifica, para os sujeitos da pesquisa e do estado. O
projeto aprovado no edital CNPQ foi submetido, apds autorizacdo Institucional da Secretaria
Estadual de Educagdo da Paraiba para o desenvolvimento da pesquisa, a0 Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Estadual da Paraiba, estando aprovado sob o ntimero do parecer
0077.0.133.000-12 (ANEXO), e registrado na Plataforma Brasil sob o numero
03263612.4.0000.5187.

Foi enviado ao comité de ética uma complementagdo com a justificativa da inclusdo
do exame ultrassonografico realizado e da ampliagdo da populacdo estudada.

A justificativa, os objetivos e os procedimentos para coleta de dados foram
devidamente explicados aos adolescentes, no qual foi oportunizado o livre questionamento
por parte dos mesmos.

Foi oportunizada a leitura e assinatura do TCLE, elaborado em linguagem clara,
simples e objetiva. O TCLE contém esclarecimentos acerca dos objetivos da pesquisa, bem
como a autorizacdo dos pais e/ou responsaveis para coleta de dados em seus dependentes. Os
adolescentes tiveram a liberdade de ndo participar do estudo ou dele desistir, a qualquer
momento, assim como a garantia de privacidade, confidencialidade e anonimato de suas
informagdes. Todos os questionarios e formuldrios serdo arquivados por um periodo minimo
de cinco anos e os resultados dos exames foram entregues aos adolescentes e/ou seus
responsaveis, com as devidas orientacdes na interpretacdo do exame e o encaminhamento

daqueles casos que necessitaram de avaliagdo médica especializada.

4.1 Desenho e local do estudo

Estudo transversal (com abordagem quantitativa) desenvolvido em escolas publicas

de ensino médio do municipio de Campina Grande, Paraiba, Brasil.
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4.2 Periodo da coleta

A coleta de dados ocorreu entre os meses de setembro de 2012 e junho de 2013.

4.3 Populagio e amostra

A populagdo-alvo deste estudo foi constituida por 9294 escolares, com idade entre 15
e 19 anos, onze meses e 29 dias, matriculados em 264 turmas do ensino médio, de 30 escolas
que faziam parte da rede publica de ensino médio do municipio de Campina Grande, em
2012, segundo dados da Secretaria de Educacao do Estado e complementacao realizada junto
aos gestores das escolas.

Visando proporcionar acessibilidade aos métodos de prevencdo de doengas, as
escolas da rede publica constituem uma prioridade para os pesquisadores desta pos-graduagao
em Saude Publica, uma vez que ha uma caréncia na medicina publica preventiva da regido.

Os parametros considerados para o calculo amostral foi uma prevaléncia estimada de
50% dos fatores de risco cardiovasculares, dada a variabilidade desta informagao na literatura,
com erro amostral de até 5%, efeito do desenho (deff) de 1,5 (fator de corre¢do para amostra
aleatdria simples por conglomerado) e um acréscimo de 3% para eventuais perdas ou recusas.
Assim, o tamanho amostral estimado foi de 570 escolares. Dos 583 contactados foram
excluidos sete: duas por gravidez, quatro por uso de corticdide € um por imobilizacdo do
membro inferior. Além de 64 perdas de adolescentes que ndo conseguiram realizar a
ultrassonografia, por recusa do exame, ou que ndo tinham a avaliacdo bioquimica completa,
perfazendo um total de 512 escolares avaliados. Trata-se de uma amostragem
estratificada, com partilha proporcional, considerando o porte da escola, pequeno (até 300
alunos), médio (de 301 a 500) ou grande (mais de 500 alunos). A unidade amostral
considerada foi a turma, e foram incluidos na pesquisa todos os alunos das turmas sorteadas
que atendessem aos critérios de inclusdo, que estivessem presentes no dia da coleta de dados e
que aceitassem participar da pesquisa, mediante consentimento escrito, seu ou de seus pais
e/ou responsaveis, de acordo com a faixa etaria.

Para respeitar a propor¢do de escolas/alunos/turmas foram sorteadas, nove turmas de

escolas de pequeno porte, onze de médio porte e treze de grande porte.
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4.3.1 Critérios de Elegibilidade
4.3.1.1. Critérios de inclusao

* Adolescentes entre 15 anos € 19 anos 11 meses e 29 dias.

4.3.1.2. Critérios de exclusao
* Adolescentes com as seguintes condigoes:

o Doenga que ocasione prejuizo da atividade fisica, como os portadores
de paralisia cerebral e sindromes genéticas;

o Gravidez;

o Obesidade e hipertensdo arterial de causas secundarias;

o Doenga subjacente, como insuficiéncia hepatica e sindrome nefrotica,
ou uso de medicacdo que cursam com alteracdo do metabolismo dos
lipideos e/ou da glicemia;

o Diabetes tipo 1.

4.4 Variaveis estudadas e procedimentos de coleta

4.4.1.Variaveis socio-demograficas

- Idade: em anos completos. Também foi registrada a data de nascimento, para confirmacdo

da informagao.

- Sexo: masculino ou feminino.

- Cor da pele: auto-referida. A etnia ja foi demonstrada como fator de risco cardiovascular®.

- Classe social: O nivel econdmico dos adolescentes que frequentam as escolas publicas foi
identificado pelo critério brasileiro de classificacdo economica da Associacdo Brasileira de
Empresas de Pesquisa — ABEP (2010)”°, que visa categorizar a populagdo em termos de
classes econdmicas e ndo sociais. Por meio deste instrumento ¢ possivel verificar a presenga e
a quantidade de bens de consumo, empregada mensalista no domicilio e o grau de instrugdo
do chefe de familia. A partir do escore obtido com o somatorio dos pontos de cada resposta
identificou-se a classe economica dos escolares dentre as outras classes existentes, as quais

correspondem a uma determinada renda mensal média familiar: A1 = R$ 12.926,00; A2 = RS
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8.418,00; B1 = R$ 4.418,00; B2 = R$ 2.565,00; C1 = R$ 1.541,00; C2 = 1.024,00; D = R§
714,00; E = R$ 477,00.

- Escolaridade materna: em anos, baseado no ultimo ano cursado, com aprovacdo. Foi

. . . 1
classificada em duas categorias: 0-8 anos de estudo; 9 ou mais de estudo’'.

4.4.2. Variaveis comportamentais

- Tabagismo: Para este estudo, a categoria “fumante” foi operacionalizada como sendo os
individuos que relataram ter fumado ao menos um cigarro/dia, por um periodo minimo de seis

meses72.

4.4.3. Variaveis clinicas/instrumentais e antropométricas

- Peso: medido em kilograma.

- Altura: medida em metros.

* IMC: utilizado para avaliacdo do estado nutricional, construido a partir da razdo do peso
(em Kg) pelo quadrado da altura (em m?). A categoriza¢io do estado nutricional considerou
os seguintes pontos de corte, segundo o escore-Z de IMC-Idade para adolescentes de 10 a 18
anos: baixo peso (> escore-Z -3 e < escore-Z -2), eutrofia (> escore-Z -2 e < escore-Z +1),
sobrepeso (>escore-Z +1 e <escore-Z +2), obesidade (>escore-Z +2 e <escore-Z +3) e
obesidade acentuada (> escore-Z +3). E os maiores de 18 anos: baixo peso (< 17,5), eutrofia

(> 17,5 ¢ < 25,0), sobrepeso (> 25,0 e <30), obesidade (> 30,0)”.

- Pressdo arterial: A pressdo arterial elevada foi caracterizada pelos valores de pressdo arterial

sistolica e/ou diastolica iguais ou superiores ao percentil 95, pelo grafico de percentil, para
idade, sexo e percentil de estatura. Além disso, os valores de pressdo arterial sistolica e
diastdlica iguais ou acima de 120 mmHg e/ou 80 mmHg, respectivamente, foram
consideradas como pressdo arterial elevada independente do percentil. As tabelas citadas
permitem classificar meninas e meninos entre 1 e 17 anos de idade a partir dos percentis de
pressdo arterial, ap6s a determinagdo prévia do percentil de estatura pelos graficos de

. 1,74
desenvolvimento’""*.
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- Medida do complexo intima-média da cardtida: foram obtidos os valores maximos de cada

individuo. Para avaliacdo da presenga de espessamento do complexo intima-média da
carotida, foram utilizados dois métodos: no primeiro a medida complexo intima-média da
carotida foi divida em quartis de acordo com o sexo, e considerada como alterada os valores
maior ou igual ao percentil 75; e no segundo, as medidas foram padronizadas através do
escore-Z, sendo considerada alterada aqueles acima ou iguais a 2 desvios-padrao do escore-Z.

Nos dois métodos foi considerada a especificidade do sexo.

4.4.4. Variaveis bioquimicas

- Glicemia de jejum (mg/dL): Foi considerado o ponto de corte adotado pelo PDAY para a

estratificacdo do risco cardiovascular, sendo adotada entdo como glicemia alterada o valor

igual ou maior a 126mg/dL.

- Hemoglobina glicada HBAlc: Reflete efetivamente a média de controle glicémico dos

ultimos 2 a 4 meses. A HbA1C de 6,5% ou menos afasta diagndstico de diabetes e a HbAlc

de 6,5% ou mais confirma esta afeccdo’.

- Colesterol HDL (mg/dL): Utilizado para compor a avaliagdo do perfil lipidico. Considerou-

se baixo/alterado o valor menor que 40mg/dL”".

- Colesterol ndo — HDL(mg/dL): Utilizado para compor a avaliacdo do perfil lipidico, obtido

da seguinte equacdo: Colesterol total — HDL colesterol. Considerou-se elevado/alterado o

valor maior que 130 mg/dL”".

4.4.5. Avaliacao do Risco Cardiovascular
4.4.5.1. Escore PDAY

A estratificagdo do risco considera um escore de pontuacdo para os valores
assumidos pelas diferentes variaveis. Assim os pontos equivalentes a cada fator de risco sdo
somados, obtendo-se o valor do escore individual. Considera-se de baixo risco para doenga
ateroscleroética, o individuo com escore entre - 2 e 0; risco intermediario, entre 1 e 4; € risco

. . . 5
elevado, os valores maiores ou iguais a 5°.
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Os escores estabelecidos para cada uma das variaveis estdo descritos no quadro de

escore PDAY (QUADRO 1).



Quadro 1 — Escore de risco Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in Youth.

Fatores de Risco Escores de Risco para Artéria Coronaria

Fatores de risco nio modificaveis

Idade (Anos)

15-19 0

20-24 5

25-29 10
30-34 15
Sexo

Masculino 0

Feminino -1

Fatores de risco modificaveis

Nio- HDL (CT)

<130 0
130 - 159 2
160 — 189 4
190 - 219 6
>220 8
HDL (mg/dL)
<40 1
40 - 59 0
>60 -1
Tabagismo
Sem tabagismo 0
Tabagista 1
Pressiao Arterial
Normotenso 0
PA elevada 4
Obesidade (IMC)
Homens

IMC < 30 kg/m’ 0

IMC > 30 kg/m® 6
Mulheres

IMC < 30 kg/m’

IMC > 30 kg/m®
Hiperglicemia
Glicemia de jejum < 126 mg/dl e/ou 0
Glicohemoglobina < 6,5%
Glicemia de jejum > 126 mg/dl e/ou 5

Glicohemoglobina > 6,5%
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4.5 Procedimentos e instrumentos de Coleta de Dados

Apo6s determinacdo do tamanho da amostra e da selecdo dos participantes, foram
sorteadas as escolas e turmas. Em seguida, prosseguiu-se a visita dos pesquisadores as
mesmas, para explicacdo aos gestores do detalhamento da pesquisa, obtengdo do
consentimento formal e preparagdo da logistica de coleta dos dados.

Foi realizado o treinamento de coleta de dados da equipe com posterior realizagdo do
projeto-piloto em uma escola e turma sorteada aleatoriamente, envolvendo 12 alunos, que nao
foram incluidos na pesquisa. Subsequentemente, as demais turmas sorteadas foram visitadas,
os quais foram explicados os procedimentos de pesquisa aos adolescentes. Aqueles elegiveis e
que aceitassem participar da pesquisa, recebiam o termo de consentimento livre e esclarecido
(TCLE) (APENDICES A e B). Essa etapa de visita as turmas sorteadas foi escalonada, sendo
que cada turma foi visitada dias antes do trabalho de campo na respectiva escola.

No dia do agendamento da nova visita, foi aplicado um formulario para
levantamento das informacdes socio-demograficas e tabagismo (APENDICE C). Realizada a
antropometria, a afericdo da pressdo arterial por alunos treinados, bem como o ultrassom das
carotidas por um profissional treinado. A coleta sanguinea foi realizada por um laboratorio
terceirizado apds 12 horas de jejum, na propria escola ou em dia previamente agendado.

Os dados antropométricos (peso e estatura) foram coletados em duplicata, sendo
considerado o valor médio das duas aferigdes. Para obten¢do do peso utilizou-se uma balanca
digital Tanita® com capacidade para 150 kg e precisdo de 0,1 kg. A altura foi aferida através
de um estadiémetro portatil da marca WCS®, com precisdo de 0,1 cm. Durante a aferigdo, o
individuo encontrava-se com roupas leves e foram seguidos os procedimentos recomendados
pela OMS”.

Para aferi¢do da pressdo arterial foi utilizado o aparelho semi-automatico, marca e
modelo, OMRON — HEM 742, o qual se mostrou valido para a afericdo da pressdo arterial de
individuos jovens, conforme preconizado pela VI Diretriz Brasileira de Hipertensio'*.

A mensuragdo da pressdo arterial seguiu os procedimentos e critérios de diagnostico
e classificagdo de hipertensdo arterial em criangas e adolescentes’®. Tais procedimentos
incluiram a condicdo inicial de repouso, com o avaliado sentado por aproximadamente cinco
minutos antes da afericdo da pressdo arterial e a utilizacdo de manguitos com largura e
comprimento proporcionais a circunferéncia do brago do adolescente (proporcdo
largura/comprimento de 1:2). Foram realizadas trés afericdes com intervalo de dois minutos

entre elas, sendo considerada para andlise, a média das trés aferi¢des.
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Os lipideos (colesterol total, ndo-HDL e HDL) e a glicemia de jejum foram
mensurados pelo método de Automacao Hitachi 911 (Roche), a hemoglobina glicada Alc por
HPLC (cromatografia liquida de alta performance), método “Gold standard”, certificado pelo
NGSP. Os exames laboratoriais foram realizados por um laboratério de analises clinicas de
referéncia, certificado com selo de qualidade ControlLab - Proficiéncia em Ensaios
Laboratoriais (PELM).

O exame ultrassonografico foi realizado com um aparelho portatil
(Samsung/Medison, modelo MySonoU5"), com transdutor linear de alta defini¢io de 7-12

MHz, em modo-B, de acordo com o preconizado pelo Consenso de Mannheim’®

e pelo
Consenso da Sociedade Americana de Ecocardiografia*®, por um profissional habilitado, no
conhecedor dos dados j& obtidos at¢ o momento do exame. O examinado permaneceu em
posi¢do supina com rotacdo contralateral do pescoco. Foram obtidas imagens longitudinais da
artéria carotida comum, e selecionada a imagem na qual o padrdo de dupla linha esteve mais
bem delimitado. A imagem foi capturada dos lados direito e esquerdo do pescoco e avaliada
remotamente. Foram realizadas 3 medidas manuais, a aproximadamente 1cm da bifurcagao, e
considerado para o estudo, o maior valor encontrado no individuo.

O estudo Piloto, com o cumprimento de todas as etapas acima, foi realizado na

Escola Estadual de Ensino Fundamental e Médio Sdo Sebastido, turma 2° Ano A, previamente

sorteados.

4.6 Controle de qualidade

A antropometria foi realizada em duplicata, sendo em triplicata para a pressdo
arterial, utilizando-se a média entre as medidas obtidas. Se entre uma medida e outra tivessem
sido observadas diferencas superiores as descritas nas técnicas, elas seriam novamente
aferidas, por outro pesquisador, ndo conhecedor da avaliagcdo oposta a sua.

A diferenca aceitavel entre as medidas foi de 0,5 centimetros (cm) para a altura, de
100 gramas para o peso, de 0,5 Kg/m” para o IMC e de 4 mmHg para pressdes sistolica ou
diastolica. Para os exames laboratoriais, além das amostras utilizadas na analise, uma amostra
de seguranga foi congelada e arquivada, para fins de repeti¢io dos testes, caso necessario®’”.

Foi realizado o coeficiente de concordancia interobservador em 10% da amostra,
selecionada aleatoriamente, através do programa Statistical Package for the Social Sciences

(SPSS) versao 22.0. O coeficiente foi de 0,80 (IC 95% 0,651-0,887) (p<0,001), interpretado

como um indice quase perfeito.
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4.7 Processamento dos dados e plano de analise

Os formularios foram duplamente digitados e submetidos a validacdo no sub-
programa Validate do Epi Info 6.04, que foi utilizado, juntamente com o SPSS, versdo 22.0
para o processamento das analises estatisticas.

Realizou-se a analise descritiva de todas as variaveis, sendo utilizadas as medidas de
frequéncia absoluta e relativa. Todas as estatisticas foram apresentadas com intervalo de
confianca de 95%.

A distribui¢do das varidveis soécio-demograficas (idade, sexo, cor da pele, classe
social e escolaridade materna), clinicas e antropométricas (peso, altura, pressdo arterial e
medida do complexo intima-média da caro6tida), bioquimicas (glicemia de jejum, HbAlc,
colesterol HDL e colesterol ndo-HDL) de acordo com o sexo, foi avaliada através do teste de
qui-quadrado.

Para verificar a associacdo entre as varidveis categoricas (medida do complexo
intima-média (sim/ndo) com o sexo (masculino/feminino), obesidade acentuada (sim/ndo), cor
(branca/ndo branca), tabagismo (sim/ndo), glicemia de jejum alterada (sim/ndo), colesterol
total alterado (sim/ndo), colesterol HDL alterado (sim/ndo), colesterol ndo HDL alterado
(sim/ndo), HbAlc alterada (sim/ndo) com o espessamento da cardtida avaliada através do
percentil e do escore-Z foi realizado o teste qui-quadrado, considerando a probabilidade
menor ou igual a 5% para a rejeicao da hipotese nula ou de ndo associagao.

Para verificar a associa¢do independente de cada caracteristica com a presenga ou
auséncia do espessamento da camada intima-média, considerada como variavel dependente
dicotomica e as varidveis independentes (componentes do escore PDAY, tabagismo e estado
nutricional) foi construido um modelo de regressdo logistica multivariado com a inclusao
progressiva das varidveis selecionadas a partir da probabilidade de ndo associagdo menor ou
igual a 20% (p< 0,20) da regressdo univariada. Os coeficientes do modelo de regressdo foram
os valores independentes de Odds Ratio de cada variavel independente como Fator de Risco
ou Fator de Prote¢do para o evento estudado, ou seja a presenca do espessamento da camada

intima-média da carotida.
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5. RESULTADOS

ARTIGO

AVALIACAO DO COMPLEXO INTIMA-MEDIA DA CAROTIDA PELA
ULTRASSONOGRAFIA E A RELACAO COM O PATHOBIOLOGICAL
DETERMINANTS OF ATHEROSCLEROSIS IN YOUTH

Thacira Dantas Almeida Ramos, Tatianne Moura Estrela Dantas, Danielle Franklin de
Carvalho, Carla Campos Muniz Medeiros.

RESUMO:

Objetivo: Avaliar a presenga do espessamento da cardtida e sua relagdio com o escore
Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in Youth

Métodos: Estudo transversal, envolvendo 512 adolescentes entre 15 e 19 anos. Foram
avaliadas as varidveis sexo, IMC, colesterol ndo-HDL, colesterol HDL, pressdo arterial,
glicemia e/ou hemoglobina glicada Alc que compde o escore PDAY e o espessamento da
carotida através da medida do complexo intima pela ultrassonografia. Adotaram-se dois
pontos de corte para avaliagdo do espessamento, sendo consideradas alteradas aquelas
medidas maiores ou iguais ao escore-Z 2+; e maiores ou iguais ao percentil 75. A associagdo
entre o espessamento da cardtida e o escore PDAY foi avaliado através do teste do qui-
quadrado, regressao logistica univariada e multivariada.

Resultados: O risco cardiovascular elevado esteve presente em 10,2% dos adolescentes
avaliados, o espessamento da carotida em 4,3% pelo escore-Z 2+ e em 25% pelo percentil 75.
O espessamento do complexo intima-média da carotida, pelo escore-Z, associou-se a pressao
arterial sistolica elevada (p= 0,024), colesterol ndo-HDL elevado (p= 0,039). Na andlise
multivariada, o escore PDAY de alto risco mostrou-se independentemente associado a
presenga do espessamento da cardtida avaliada pelo escore-Z, com risco quatro vezes maior
(»=0,010) de apresentar essa condigdo em relagdo aos individuos com baixo risco PDAY, fato
esse nao observado quando analisados os fatores de risco isolados.

Conclusiao: A avaliacdo do espessamento do complexo intima-média da cardtida pela
ultrassonografia utilizando como ponto de corte o escore-Z, apresentou associagdo com 0
escore Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in Youth.

Palavras-chave: aterosclerose, adolescéncia, artérias carétidas, intima-média.

1. INTRODUCAO

A doenga cardiovascular (DCV), por ser uma das principais causa de morbi-
mortalidade em nivel mundial, estd juntamente com o diabetes, o cancer e as doengas
respiratorias, no foco da atencdo da Organizacdo Mundial de Satde (OMS), que visa sua
redugdo em 25% até o ano de 2025'.

Existem evidéncias que aterosclerose subclinica tem inicio na infincia e
adolescéncia®. Estudo multicéntrico, realizado para documentar a historia natural da
aterosclerose, que avaliou mais de 3000 casos de autdpsias em jovens cuja morte ocorreu por

causa externa, confirmou a origem da aterosclerose na infancia através da presenca de estrias
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gordurosas e placas fibrosas com rapida progressdo durante essa faixa etaria’. O Escore
Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in Youth (PDAY), desenvolvido a partir
desse estudo, tem a finalidade de estratificar precocemente o risco para doenga aterosclerotica
em individuos jovens (15-34 anos). Esse escore baseia-se no pressuposto de que os fatores de
risco para DCV estdo associados décadas antes do desfecho cardiovascular com ambas as
fases, inicial e avancada, das lesdes de aterosclerose na adolescéncia e em adultos jovens™.
Alguns trabalhos vém utilizando a medida do Complexo Intima-média da Carétida
(CIM), avaliada através da ultrassonografia em Modo-B, como marcador independente e
precoce de doenga aterosclerdtica, que permite predizer evento cardiovascular futuro em uma
populagio geral®”®,
Na populagdo jovem, ndo hé consenso de pontos de corte para o CIM que sejam

6,10,11,12,13 .
15155 ou considerado o

. 9 ,
preditores de aterosclerose’, sendo trabalhados valores continuos
. . 14,15 .
percentil superior a 75 como alterado . Alguns estudos mais recentes demonstraram um
método diferenciado na avaliagdo desta medida, através do escore-Z, sendo atribuido o

. . . ~ 16
espessamento naqueles com mais de dois desvios-padrdo .

A relacdo entre o escore PDAY e a presenga de espessamento da cardtida avaliada
pelo escore-Z em adolescentes, ainda ndo foi realizado em estudo prévio. O diagnostico e a
identificacdo de individuos com alto risco de doenga aterosclerdtica subclinica ¢ de suma
importancia para que agdes possam ser implantadas com vistas a impactar na reducdo das
doengas cardiovasculares.

Baseado no exposto, o estudo teve como objetivo avaliar a presenca do
espessamento da carotida através de dois pontos de corte: o percentil 75, que ja vem sendo
utilizado na literatura; e +2 escore-Z, ainda ndo utilizado para o espessamento nessa faixa

etaria, além de verificar sua associacdo com o escore PDAY e seus componentes.

2. METODOS

2.1 Amostra

Estudo transversal realizado nas escolas publicas de ensino médio, entre setembro de
2012 e junho de 2013, no municipio de Campina Grande, Paraiba, Brasil.

A populagdo-alvo deste estudo foi constituida por 9294 escolares, com idade entre 15
e 19 anos. A amostra representativa da populagdo foi calculada por conglomerado em dois

estagios, o primeiro, a escola e o segundo, a turma. Dos 583 contactados foram excluidos
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sete: duas por gravidez, quatro por uso de corticoide e um por imobilizagdio do membro
inferior. Foram registradas 64 perdas de adolescentes que ndo conseguiram realizar a
ultrassonografia, por recusa do exame, ou que ndo tinham a avaliagdo bioquimica completa,
perfazendo um total de 512 escolares avaliados.

O estudo foi aprovado no comité de Etica da Universidade Estadual da Paraiba sob o

CAAE 0077.0.133.000-12.

2.2 Informagdes gerais e medidas clinicas

Os adolescentes responderam, através de entrevista, a um formuldrio com
informagdes sociodemograficas e comportamentais. A cor da pele foi autorreferida. O nivel
econdmico foi identificado pelo critério brasileiro de classificagdo econdmica da Associagdo
Brasileira de Empresas de Pesquisa — ABEP (2010)", que visa categorizar a populagio em
termos de classes econdmicas e ndo sociais. A partir do escore obtido com o somatério dos
pontos de cada resposta identificou-se a classe econdmica dos escolares de acordo com a
renda mensal média familiar, em A, B, C, D ¢ E.

Os dados antropométricos (peso e estatura) foram coletados em duplicata, sendo
considerado o valor médio das duas aferigdes. Para obten¢do do peso utilizou-se uma balanca
digital Tanita® com capacidade para 150 kg e precisio de 0,1 kg. A altura foi obtida através
de um estadidmetro portatil da marca WCS®, com precisio de 0,1 cm. Todos os
procedimentos seguiram a recomendacio da OMS'®. O indice de massa corpérea (IMC) foi
calculado e a classificagdo do estado nutricional seguiu a recomendag¢do da OMS: baixo peso
(Escore-z -3 > IMC < Escore-z -2), eutrofia ( Escore-z -2 > IMC < Escore-z +1), sobrepeso
(Escore-z +1 > IMC < Escore-z +2), obesidade ( Escore-z +2 > IMC e < Escore-z +3) ¢
obesidade acentuada (IMC > Escore-z +3). Para os maiores de 18 anos (em kg/m?): baixo
peso (IMC < 17,5), eutrofia (17,5 > IMC < 25,0), sobrepeso (> 25,0 e <30), obesidade (>
30,0)"*.

A medida da pressdo arterial (PA) foi feita em triplicata com aparelhos
semiautomaticos OMRON — HEM 742, validados para a populagdo jovem, respeitando o
tempo de repouso para a leitura, utilizando um manguito proporcional a circunferéncia do
brago, e com uma variacdo maxima aceitavel de 4mmHg. A média da medida foi usada para
determinar o indice pressorico. Foram seguidas as recomendacdes da VI Diretriz Brasileira de

Hipertensdo .
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2.3 Analise laboratorial

Os parametros laboratoriais foram coletados com um jejum prévio de 12 horas,
através de puncdo venosa. Os lipideos (colesterol total, N-HDLcolesterol e HDLcolesterol) e
a glicemia de jejum foram mensurados pelo método de Automacgao Hitachi 911 (Roche); a
hemoglobina glicada Alc por HPLC (cromatografia liquida de alta performance), método
“Gold standard”, certificado pelo National Glycohemoglobin Standardization Program
(NGSP).

2.4 Escore PDAY

A estratificagdo do risco cardiovascular, realizada através do escore PDAY, utilizou o
somatodrio da pontuagdo a fatores de risco ndo modificaveis: idade 15-19 anos (0 pontos) e
sexo (masculino= 0; feminino= -1); e modificaveis: colesterol n-HDL (<130=0; 130-
159=2;160-189=4; 190-219=6; >200=8); colesterol HDL (<40=1; 40-59=0; >60-=-1);,
tabagismo (sim=1; ndo=0); pressdo arterial (normotenso=0; PA elevada=4), obesidade
(homens: IMC<30= 0 e >30=1; mulheres: IMC<30= 0 e >30=0); hiperglicemia (glicemia de
jejum <126 mg/dL e hemoglobina glicada <6,5%=0; glicemia de jejum >126 mg/dL e
hemoglobina glicada >6,5%=>5), para a determinagdo do risco. Este foi classificado em baixo
risco (<0), risco intermediario (>1 e <4) e alto risco (=5); e as variaveis cardiovasculares
analisadas foram aquelas que compuseram o escore PDAY, respeitando os pontos de corte

nele estabelecidos.

2.5 Espessura do complexo intima-média da cardtida

O exame ultrassonografico foi realizado com um aparelho portatil
(Samsung/Medison, modelo MySonoU5"), com transdutor linear de alta defini¢io de 7-12
MHz, em modo-B, de acordo com o preconizado pelo Consenso de Mannheim™ e pelo
Consenso Americano de Ecocardiografia®’. A aferi¢io foi realizada por um profissional
habilitado ao exame ultrassonografico, ndo conhecedor dos dados ja obtidos até o momento
do exame. Um segundo ultrassonografista avaliou 10% da amostra para céalculo coeficiente de
correlacdo inter-observador, obtendo-se o valor de 0,8 (IC 95% 0,651-0,887) (p<0,001).

O examinado permaneceu em posi¢ao supina com rotacdo contralateral do pescoco.

Foram obtidas imagens longitudinais da artéria carétida comum, e selecionada a imagem na
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qual o padrdo de dupla linha esteve mais bem delimitado. A imagem foi capturada dos lados
direito e esquerdo do pescoco e avaliada remotamente. Foram realizadas trés medidas
manuais, a aproximadamente 1cm da bifurcagdo, e considerado, para o estudo, o maior valor
encontrado no individuo™".

Para avaliacdo da presenca de espessamento do complexo intima-média da carétida,
foram utilizados dois métodos: no primeiro a medida complexo intima-média da cardtida foi
divida em quartis de acordo com o sexo, e considerada como alterada os valores maior ou
igual ao percentil 75'*"; e no segundo, as medidas foram padronizadas através do escore-Z,
sendo considerada alterada aqueles acima ou iguais a 2 desvios-padrio do escore-Z'®. Nos

dois métodos foi considerada a especificidade do sexo.

2.6 Analise estatistica

Foi realizada uma andlise descritiva através de medidas de frequéncia absoluta e
relativa para caracterizagdo da populacdo estudada.

O teste do qui-quadrado foi utilizado para avaliar a associagdo das variaveis socio-
demograficas (idade, cor, classe econdmica e escolaridade materna), clinicas (pressdo arterial,
estado nutricional e IMC), bioquimicas (glicemia de jejum, HbAlc, colesterol HDL e N-
HDL), tabagismo, presenca do espessamento da carotida e pontuagdo do escore PDAY com o
sexo; e da presenca do espessamento da cardtida, avaliada pelo escore-Z ou percentil, foi
utilizado com o risco cardiovascular avaliado pelo escore PDAY.

A regressdo logistica foi utilizada apenas para avaliagdo da presenca do
espessamento da carétida pelo escore-Z, uma vez que na analise pelo o qui-quadrado essa
método de avaliacdo do CIM apresentou maior niimero de associagdes.

Para testar a independéncia dos fatores associados (cor da pele, PAS e colesterol N-
HDL) ao espessamento da carétida avaliado pelo escore-Z (varidvel dependente) foi realizada
a regressdo logistica univariada e, posteriormente, a multipla, cujo critério definido para a
inclusdo das varidveis independentes foi a associagdo com a varidvel dependente na andlise
univariada com um valor de “p” igual ou inferior a 0,20. As varidveis foram incluidas na
andlise de regressdo pelo método enter, de acordo com o valor decrescente da Odds Ratio.
Como medida de qualidade de ajuste dos modelos de regressdo logistica foi utilizado o teste
de Hosmer e Lemeshow, no qual um p > 0,5 indica que o modelo esta ajustado.

Os dados foram analisados no SPSS, versdo 22.0. Todas as estatisticas foram

apresentadas com intervalo de confianca de 95%.
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3. RESULTADOS

A média de idade dos 512 adolescentes avaliados foi de 16,8 anos (+ 1,03 anos).
Desses, 66,9% eram do sexo feminino, 58,5% tinham cor parda e 95,3% pertenciam a classe
C, D e E. Em relacdo ao estado nutricional e a presenca de fatores de risco cardiovascular,
18% tinham sobrepeso ou obesidade. O HDL baixo (40,8%) foi o fator de risco mais
prevalente, seguidos pela pressdo arterial sistolica elevada (18,2%) e o colesterol ndo-HDL
(16%). (Tabela 1).

A classificacdo de alto risco cardiovascular pelo escore PDAY esteve presente em
10,4% da populacdo estudada. A presenga de espessamento da caroétida avaliada pelo percentil
75, apresentou uma maior prevaléncia (25%) do que quando avaliado pelo escore-Z (4,3%)
(Tabela 1).

Ao considerar a distribuicdo dos fatores pelo sexo, o sexo masculino esteve
associado a pressdo arterial sistélica elevada (p<0,001), ao colesterol HDL baixo (p<0,001) e
ao escore de PDAY de alto risco (»p<0,001), e o feminino, ao colesterol N-HDL elevado (p=
0,039) (Tabela 1).

O valor de 0,48mm representou o percentil 75, e as medidas acima desse nimero
foram consideradas alteras quando avaliadas pelo percentil 75. Por outro lado, o valor médio
do escore-Z foi de 0,45mm e cada desvio-padrdo foi 0,043mm. A andlise do escore-Z
considerou o valor do CIM aumentado quando este ultrapassou 2 escores-Z, ou seja, 0,54mm.
Os meninos apresentaram valores de percentil 75 maiores que as meninas, 0,49mm e 0,48mm
respectivamente. Da mesma forma ocorreu com o escore-Z, 0,55mm no meninos e 0,53mm
nas meninas.

O espessamento da cardtida apresentou associacdo com o maior numero dos
componentes do PDAY quando avaliado pelo escore-Z. O espessamento do CIM, através do
escore-Z, esteve associado a pressdo arterial sistolica elevada (p= 0,024), colesterol N-HDL
elevado (p=0,039) e ao escore PDAY alto risco (p=0,003) (Tabela 2).

A andlise espessamento do CIM pelo percentil, demonstrou associacdo apenas do
com o IMC maior que 30kg/m” (p=0,005) (Tabela 3).

Na andlise de regressdo univariada observou-se que os adolescentes classificados
através do escore PDAY como alto risco, apresentam uma chance cinco vezes maior de
apresentar o espessamento da cardtida, avaliado pelo escore-Z, em relagdo aos individuos de
baixo risco (p=0,002). Para verificar a associacdo independente de cada varidvel com

apresen¢a ou auséncia do espessamento do CIM, foi construido um modelo de regressdo
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logistica multivariado com a inclusdo da variavel cor da pele, pois a mesma apresentou uma
probabilidade de ndo associagdo menor ou igual a 20% da regressdo univariada (p=0,109).
Ap6s ajuste no modelo multivariado, o escore PDAY de alto risco, permaneceu como uma
variavel independente associada ao espessamento da cardtida (OR= 4,19; p=0,010). (Tabela
4).

O espessamento do CIM, pelo modelo de Escore-Z, apresentou associa¢dao, na
andlise univariada, com a PAS elevada (OR:2,72; p=0,029) e N-HDL alto (OR:2,58;
p=0,046). Na andlise multivariada, a PAS elevada ¢ o N-HDL alto nido apresentaram
significdncia, ndo sendo consideradas como varidveis independentes associadas ao
espessamento do CIM. O modelo também apresentou bom ajuste pelo teste de Hosmer and

Lemeshow (p=0,960).
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Tabela 1 — Distribuicdo das variaveis sociodemograficas, clinicas, antropométricas,
bioquimicas, tabagismo e do espessamento do complexo intima-média da cardtida, por sexo,
em 512 adolescentes de escolas publicas do municipio de Campina Grande-PB, 2012-2013.

Variaveis Numero Numero (%) D Odds IC 95%
Total (%) Masculino Feminino Ratio

Idade 15— 17,9 anos 445 (87,0%) 142 (84,0%) 303 (88,3%)

18 — 20 anos 67 (13,0%) 27 (16,0%) 40(11,7%) 173 144 0.85-244
IMC < 30kg/m’ 498 (97,3%) 167 (98,8%) 331 (96,5%)

>30kg/m’ 14 (2,7%) 2 (1,2%) 123,5%) 199 033 0.07-149
Tabagismo Fumante 11 (2,1%) 5(3,0%) 6 (1,8%)

Nio-fumante 500 (97,.9%) 164 (97,0%) 336 (98,2%) 18 L7L 051-5.68
PAS Normal 419 (81,8%) 108 (63,9%) 311 (90,7%)

Elevada 93 (182%) 61 (36,1%) 3293%) 0000 549 3.39-8.88
PAD Normal 492 (96,0%) 163 (96,4%) 329 (95,9%)

Elevada 20 (4,0%) 6 (3,6%) 14 (4,1%) *770 086 0,33-229
Glicemia <126mg/dL 512 (100%) 169 (100%) 343 (100%)

> 126mg/dL 0 - - ) ) )
HbAlc <6,5% 512 (100%) 169 (100%) 343 (100%)

>6,5% 0 - - 0T i
Colesterol <40 mg/dL 209 (40,8%) 98 (58,0%) 111 (32,4%)
HDL > 40mg/dL 303 (592%)  71(42,0%) 232 (67,6%) 000 288 197-422
Colesterol <130 mg/dL 430 (84,0%) 150 (88,8%) 280 (81,6%)
nao-HDL > 130mg/dL 82 (16,0%) 19 (11,2%) 63 (18,4%) 039 056 032-098
Pontuacao Baixo risco 301 (58,8%) 49 (29,0%) 252 (73,5%)
PDAY Risco intermedidrio 159 (31,0%) 80 (47,3%) 79 (23,0%) 0000 - )

Alto Risco 52(102%) 40 (23,7%) 12 (3,5%)
CIM da Normal 490 (95,7%) 159 (94,1%) 331 (96,5%)
?:trr‘:v“iz do Elevado 22 (4,3%) 10 (5,9%) 12 (3,5%) 0204 173 073—410
escore-7)
CIM da Normal 384 (75,0%) 127 (75,1%) 257 (74,9%)
carétida
(através do Elevado 128 (25,0%) 42 (24,9%) 86 (25,1%) 0,957 099  0,65-1,51
percentil 75)

IMC — Indice de Massa Corporal; PAS — Pressdo Arterial Sistolica; PAD — Pressdo Arterial Diastolica; HbAlc —
Hemoglobina glicada; HDL — Lipoproteina de alta densidade; PDAY - Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in
Youth; CIM — Complexo Intima-média da Cardtida.
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Tabela 2 — Distribuicdo das variaveis sociodemograficas, clinicas, antropométricas,
bioquimicas e tabagismo, de acordo com a presenca de espessamento do complexo da intima-
média da carodtida avaliado através do Escore-Z, em 512 adolescentes de escolas publicas do
municipio de Campina Grande-PB, 2012-2013.

Variaveis CIM por Escore-Z P Odds 1C 95%
Normal Elevado Ratio

Idade 15-17,9 anos 424 (95,3%) 21 (4,7%)

18 — 20 anos 66 (98,5%) 1(1,5%) 0,338 0,31 0,04-231
Sexo Masculino 159 (94,1%) 10 (5,9%)

Feminino 331 (96,5%) 12 (3,5%) 0,204 L73 0,73 - 410
Cor Branco 95 (94,1%) 6 (5,9%)

Negro 49 (92,5%) 4 (7,5%)

Pardo 285 (97,6%) 704%) S - -

Amarelo/Indigena 49 (92,5%) 4 (7,5%)
IMC < 30kg/m’ 478 (96,0%) 20 (4,0%)

>30kg/m’ 12 (85,7%) 2 (14,3%) 0,117 3,98 0,83 - 19,00
Tabagismo Fumante 11 (100%) 0 (0%)

Nao-fumante 478 (95,6%) 22 (4,4%) 1,000 1,04 1,03 -1,07
PAS Normal 405 (96,7%) 14 (3,3%)

Alterada 85 (91,4%) 8 (8,6%) 0,024 2,72 L11-6,69
PAD Normal 471 (95,7%) 21 (4,3%)

Alterada 19 (95,0%) 1 (5,0%) 0,592 118 0.15-924
Glicemia < 126mg/dL 490 (95,7%) 22 (4,3%)

> 126mg/dL - - ) ) )
HbAlc <6,5% 490 (95,7%) 22 (4,3%)

>6,5% - - . ) .
Colesterol <40 mg/dL 197 (94,3%) 12 (5,7%)
HDL >40mg/dL 293 (96,7%) 10 (3,3%) 0,181 178 0,76 - 4,21
Colesterol <130 mg/dL 415 (96,5%) 15 (3,5%)
nao-HDL > 130mg/dL 75 (91,5%) 7 (8.5%) 0,039 2,58 1,02 - 6,55
Pontuagao Baixo risco 292 (97,0%) 9 (3,0%)
PDAY Risco intermediario 153 (96,2%) 6(3,8%) 0,003 - -

Alto risco 45 (86,5%) 7 (13,5%)

CIM - Complexo Intima-média da Carétida; IMC — Indice de Massa Corporal; PAS — Pressdo Arterial Sistolica; PAD —
Pressao Arterial Diastolica; HbAlc — Hemoglobina glicada; HDL — Lipoproteina de alta densidade; PDAY - Pathobiological
Determinants of Atherosclerosis in Youth.
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Tabela 3 — Distribuicdo das varidveis soécio-demograficas, clinicas, antropométricas,
bioquimicas e tabagismo, de acordo com a presenca de espessamento do complexo da intima-
média da cardtida avaliado através do percentil 75, em 512 adolescentes de escolas publicas
do municipio de Campina Grande-PB, 2012-2013.

Variaveis CIM por percentil 75 P Odds 1C 95%
Normal Elevado Ratio

Idade 15—-17,9 anos 336 (75,5%) 109 (24,5%)

18 — 20 anos 48 (71,6%) 19 (28.4%) 046 122 0.69-2.16
Sexo Masculino 127 (75,1%) 42 (24,9%)

Feminino 257 (74,9%) 86 (25,1%) 7 09 0.65-151
IMC < 30kg/m’ 378 (75,9%) 120 (24,1%)

>30kg/m’ 6 (42,9%) 8 (57,1%) 005 420 1.43-12.35
Tabagismo Fumante 9 (81,8%) 2 (18,2%)

Néo-fumante 374 (74,8%) 126 25.2%) 0739 066 0,14 -3,09
PAS Normal 319 (76,1%) 100 (23,9%)

Alterada 65 (69,9%) @301 200 LT 0.84-2.26
PAD Normal 370 (75,2%) 122 (24,8%)

Alterada 14 (70,0%) 6(30,0%) % 130 0,49 -3.46
Glicemia < 126mg/dL 384 (75,0%) 128 (25,0%)

>126mg/dL - - ) ) .
HbAlc <6,5% 384 (75,0%) 128 (25,0%)

>6,5% - - ) ) .
Colesterol <40 mg/dL 152 (72,7%) 57 (27,3%)
HDL > 40mg/dL 232 (76,6%) 71 (234%) %4 L2 0.82-1384
Colesterol ndo- <130 mg/dL 322 (74,9%) 108 (25,1%)
HDL > 130mg/dL 62 (75,6%) 20 244%) 0889 096 0,55 1,67
Pontuagao Baixo risco 229 (76,1%) 72 (23,9%)
PDAY Risco intermedidrio 118 (74,2%) 41(258%) 0723 ] )

Alto risco 37 (71,2%) 15 (28,8%)

CIM - Complexo Intima-média da Carétida; IMC — Indice de Massa Corporal; PAS — Pressdo Arterial Sistolica; PAD —
Pressao Arterial Diastolica; HbAlc — Hemoglobina glicada; HDL — Lipoproteina de alta densidade; PDAY - Pathobiological
Determinants of Atherosclerosis in Youth.
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Tabela 4 — Modelo de regressdo univariada e multivariada para escore PDAY com o

espessamento do complexo intima-média da caroétida avaliada pelo escore-Z.

Univariada
Espessamento do CIM s SE OR P-value
PDAY  BaixoRiscox 0,241 0,536 1,27 0,653
Risco intermediario
Baixo risco x 1,619 0,529 5,05 0,002
Alto risco
Cor Brancos x negros 0,257 0,669 0,77 0,701
Brancos x pardos 0,944 0,569 2,57 0,097
Brancos x amarelos ¢ -0,257 0,669 0,77 0,701
indigenas
Multivariada
Espessamento do CIM s SE OR P-value
PDAY  BaixoRiscox 0,187 0,540 1,20 0,730
Risco intermediario
Baixo Risco x 1,432 0,559 4,19 0,010
Alto risco
Cor Brancos x negros 0,245 0,677 1,27 0,718
Brancos x pardos -0,967 0,574 0,38 0,092
Brancos x amarelos e 0,142 0,681 1,15 0,835
indigenas

Hosmer and Lemeshow Test p= 0,989

CIM — Complexo Intima-média da Car6tida; PAS — Pressdo Arterial Sistolica; HDL — Lipoproteina de alta densidade; IMC —

Indice de Massa Corporal.
p — coeficiente de regressdo
SE — erro padrdo

OR - Odds Ratio
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Tabela 5 — Modelo de regressdo univariada e multivariada para a associa¢do entre os
componentes do escore PDAY e o espessamento do complexo intima-média da cardtida
avaliada pelo escore-Z e multivariada.

Univariada
Espessamento do CIM s SE OR P-value
PAS 1,002 0,459 2,72 0,029
Nao-HDL 0,949 0,475 2,58 0,046
Cor Branco x Negro 0,257 0,669 1,29 0,701
Branco x Pardo -0,944 0,569 0,39 0,097
Branco x 0,257 0,669 1,29 0,701
Amarelo/Indigena
IMC > 30 1,382 0,797 3,98 0,083
HDL 0,579 0,438 1,78 0,186
Sexo 0,551 0,439 1,73 0,209
Multivariada
Espessamento do CIM p SE OR P-value
PAS 0,744 0,494 2,10 0,132
Nao-HDL 0,704 0,523 2,02 0,178
Cor Branco x Negro 0,225 0,676 1,25 0,739
Branco x Pardo -0,980 0,573 0,37 0,087
Branco x 0,128 0,682 1,14 0,851
Amarelo/Indigena

Hosmer and Lemeshow Test p= 0,960

CIM — Complexo Intima-média da Car6tida; PAS — Pressdo Arterial Sistolica; HDL — Lipoproteina de alta densidade; IMC —
Indice de Massa Corporal.

p — coeficiente de regressdo

SE — erro padrdo

OR - Odds Ratio

4. DISCUSSAO

Diante do impacto das doengas cardiovasculares na saude publica de paises
desenvolvidos e em desenvolvimento, os pesquisadores buscam o conhecimento sobre o
comportamento dessa doenca em idades cada vez mais precoces. As medidas
ultrassonograficas realizadas em jovens sdo essenciais para a avaliacdo clinica do individuo,
no que diz respeito a presenga ou auséncia de doenca aterosclerdtica insidiosa. Porém, ainda
ndo existe um consenso sobre o ponto de corte da medida do CIM, nos adolescentes, para se

considerar a presenca ao a auséncia da doenga aterosclerotica.

Esse fato motivou a realizacdo desta pesquisa, pois ao utilizarmos os pontos de corte
da populacdo adulta para a medida do CIM da cardtida, todos os adolescentes seriam
classificados como “normais” do ponto de vista de auséncia de espessamento do CIM. A
interpretagdo dessas medidas neste grupo etdrio, representa um desafio para determinar

aqueles que estdo dentro do intervalo esperado®.
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Foram avaliados adolescentes da rede publica de ensino de uma cidade do interior da
regido nordeste do Brasil, sendo representada predominantemente pela classe econémica C, D
e E. Segundo dados os Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE)™, a classe D e E
teriam uma renda média domiciliar per capita de R$ 616,19, e a renda média domiciliar per
capita do brasileiro ndo ultrapassa R$ 1.500,00 (Classe C)*.

Essa fracao da populagdo, na maioria das vezes, ndo tém acesso a um plano de saude
privado, sendo prioritariamente usudrios do sistema unico de satde, servigo publico de saude.

E importante destacar que a prevaléncia de sobrepeso/obesidade foi menor do que a
encontrada na Pesquisa de Orgamento Familiar (POF) 2008-2009 que foi de 25%. Essa
diferenca pode ser atribuida ao tipo da populacdo avaliada, uma vez que a amostragem da
POF ¢ realizada a partir de visitas domiciliares em todos os estados brasileiros, envolvendo
todas as camadas sociais.

Os fatores de risco mais frequentes foram o colesterol HDL, seguidos do colesterol
N-HDL e a pressdo arterial sistdlica elevada, que diferiram entre os sexos: a PAS elevada,
critério que mais pontua no escore, € o colesterol HDL baixo estiveram associados ao sexo

masculino, e o colesterol N-HDL, ao feminino.

O colesterol HDL baixo no sexo masculino, também foi observado no estudo
Caserta'®, que avaliou 843 adolescentes, de 11 a 13 anos, da regido Sul da Italia. Vergoza et
al, em 2009, em estudo com 93 criangas assintomaticas, de 4 a 14 anos, nao demonstrou

. 26
diferenga nos valores de colesterol, entre os sexos”™.

A pressdo arterial sistolica elevada esteve presente em aproximadamente 18% dos
adolescentes, sendo significativamente maior nos meninos. Essa prevaléncia foi maior do que
brasileira, estimada em 1 a 13% na populagio infanto-juvenil’’. Grandes estudos envolvendo
faixas etarias semelhantes, encontraram percentuais de PAS elevada semelhantes aos da
populagdo brasileira: The Muscatine Study, 12,7%; The Bogalusa Heart Study, 10,8% e o The
Cardiovascular Risk in Young Finns Study, 11,3%, mas ndo revelaram a diferencia¢do pelo
sexo”®. O estudo de Caserta, 2010, demonstra uma maior prevaléncia de PAS elevada nos
meninos, em populagio semelhante'’. O achado de hipertensdo deve ser observado com
atencdo, pois ela ¢ um dos principais fatores para o desenvolvimento da aterosclerose, uma

o ) ~ . 129,30
vez que contribui para a disfun¢do endotelial ™.

O sexo masculino também esteve associado ao maior risco cardiovascular pelo
escore PDAY, mas ndo houve diferenca entre os sexos em relagdo ao espessamento da

carotida. O estudo de McMaham et al, em 2006°, ao utilizar a amostra do PDAY e associa-la
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a doenga aterosclerdtica precoce e avangada, descreve que, da mesma forma, houve uma
maior pontua¢do do escore nos meninos. Porém, contririo a esta pesquisa, ele confirma
através do histopatologico a presenca de lesdes mais avangadas nos meninos, quando
comparado as meninas. Esse fato pode ser explicado pela maior pontuagdo no escore atribuida
ao sexo masculino. O escore PDAY de alto risco em homens também foi verificado no estudo
de McMaham et al, que calculou o escore PDAY em 1279 jovens com idade entre 12 e 24
anos’.

A avaliagdo do espessamento da cardtida em adolescentes foi realizada através de
dois métodos, o percentil e o escore-Z. O teste com cada um dos métodos foi necessario pela
auséncia, na literatura, de consenso de quais valores sdo considerados normais nessa faixa
etaria e quais os pontos de corte para o CIM que sdo preditores de aterosclerose, embora haja
evidéncias de que existe correlacdo entre as medidas elevadas de CIM em jovens com fatores
de risco cardiovasculares, quando comparados aqueles sem os fatores de
risco28910.13.2631,32.33.34.

A prevaléncia de espessamento do CIM quando o percentil é maior que 75, ¢ de 25%
dos adolescentes, enquanto que no escore-Z, essa prevaléncia ¢ de 4,3%. Embora seja
possivel encontrar prevaléncia elevada de fatores de risco cardiovasculares na populagdo
geral, considerar a doenca aterosclerotica em 25% de uma populagdo assintomatica, pode ser
interpretada como superestimada, quando comparada ao estudo que avaliou essa prevaléncia

em faixa etaria semelhante™.

Além disso, quando utilizado o pardmetro do escore-Z para avaliagdo do
espessamento do CIM, verificou-se associacdo dessa condicdo com maior quantidade de
fatores de risco cardiovascular. A presenca de espessamento da cardtida esteve associado ao
risco cardiovascular elevado, pressdo arterial sistolica aumentada e colesterol nao-HDL

elevado, quando avaliado através do escore-Z.

As informagdes supracitadas demonstram que, o escore-Z configura o melhor
método de categorizagdo do espessamento do CIM da cardtida na populagdo jovem, cuja
interpretagdo da medida do CIM ¢ dificultada. A abordagem de interpretacdo através do
escore-Z tem sido bastante atrativo na cardiologia pediatrica e estd sendo cada vez mais
utilizada, por permitir a padronizagio de uma medida em populagdo especifica®. Portanto, ao
estudar uma populagdo assintomatica, na qual se procuram dados que alertem para um
possivel risco cardiovascular, a associacdo encontrada entre o escore € o espessamento

quando utilizado o escore-Z, traduz-se em um dado importante que demonstra uma maior
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relacdo com os fatores de risco cardiovasculares. Além disso, dados de estudo recente, apos
um seguimento de 15 anos, propoe a adicdo da medida do CIM da carétida como um aumento

« o~ . o . - 36
na predi¢do dos escores de risco tradicionais™.

Utilizando método semelhante, Engelen, em 2013, coletou dados de 24 centros de
estudos, de 14 paises, que possuiam pesquisas avaliando a medida do complexo intima-média
da carotida. A interpretacdo da medida foi através do escore-Z, sendo atribuido o
espessamento naqueles com mais de dois desvios-padrdo. A amostra de 24871 individuos,
com idade varidvel de 15-101 anos dentre homens e mulheres, foi estratificada em grupos de
acordo com a presenga dos fatores de risco cardiovascular e saudaveis. Na subpopulagdo do
estudo sem doenca cardiovascular, o espessamento esteve independentemente associado a

pressdo arterial sistdlica elevada, colesterol total e HDL, diabetes, tabagismo e IMC',

Quando avaliado pelo percentil 75, o espessamento do CIM associou-se apenas ao
IMC acima de 30. O estudo de Aguilar-Shea et al'’, que utilizou o mesmo percentil,
descreveu associagdo do espessamento com a idade e PAS elevada, em 320 participantes,
jovens e adultos, com ou sem fatores de risco conhecido. A divergéncia de resultado pode ser
atribuida a diferenga de idade entre a populagdo estudada. O IMC apresentou associagdo no
estudo de Elkiran et al, que envolveu 104 adolescentes entre 11 e 16 anos, e encontraram a
associacdo ndo s6 com o IMC, mas também com outros fatores, tais como, pressao arterial
diastélica e circunferéncia abdominal'®. Porém a analise da cardtida ndo foi feita pelo
percentil, mas avaliada continuamente, o que pode ter interferido na diferenca entre os

resultados.

Stabouli et al em 2012, também demonstraram que adolescentes obesos
T e . ~ 3 .
apresentavam médias do CIM da cardtida maiores que os ndo-obesos’’, e de maneira
semelhante, também relaciona a pressao arterial sistolica e diastolica ao espessamento.

Diferentemente ao método de analise neste estudo, outras pesquisas com

6,10,11,12,13

adolescentes avaliaram a medida do CIM como uma variavel continua , ou ainda,

. . . 15
foram considerados os percentis superiores a 90 ° como alterados.

Os fatores de risco estudados nas pesquisas que avaliaram a medida do CIM como
uma variavel continua, diferem entre os estudos, bem como seus resultados sdo divergentes.
Morrison et al, em um estudo transversal avaliando 148 criancas de 5 a 16 anos, encontraram
associagdo do CIM com idade e historia familiar de doenga cardiovascular prematura.

. A N . 13
Descreve ainda, a auséncia de associacdo com a obesidade e sobrepeso . Por outro lado, Paul
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et al, verificaram que a PAS elevada, idade, colesterol total, HDL, tabagismo, além do sexo
masculino, estavam independentemente associados ao CIM, em um estudo que envolveu 1080
individuos com idade entre 24 e 43 anos''. Elkiran et al, associaram o CIM ao IMC, PAD
elevada, percentual de gordura, glicemia e niveis de proteina C reativa elevados'’. O estudo
de McMaham, que avaliou o espessamento do CIM através do percentil acima de 90, concluiu
que os fatores de risco presentes no escore PDAY estavam associados ao espessamento do
CIM?. Estes estudos analisaram o efeito de multiplos fatores de risco comparando com o valor
médio do CIM. A falta de padronizagdo na obtengdo da varidvel CIM da carétida, dificulta a
comparacdo entre os resultados dos estudos, podendo interferir em suas respectivas

interpretagdes” .

Estudos prévios ja se propuseram a construir graficos de distribuicdo normal das
medidas do CIM de acordo com a idade e sexo. Em 2005, Jourdan et al*®, calcularam valores
médios, percentis e desvios-padrao de CMI em 247 adolescentes caucasianos, alemaes e
poloneses, na faixa etdria entre 10 e 20 anos, demonstrando que a medida aumenta
proporcionalmente com a idade, porém ndo conseguiram determinar o ponto de corte de cada
idade. Em 2009, Bohm et al*’, avaliaram 267 criancas e adolescentes escolares, de 6 a 17
anos, calculando os respectivos percentis por idade e sexo, porém, a amostra pouco

representativa dificulta extrapolar o uso dos percentis encontrados.

Em relagdo ao segmento anatomico avaliado no exame ultrassonografico deste
estudo, a escolha da artéria carétida comum foi feita por ser por ser mais superficial e pela
maior facilidade técnica de obten¢do da imagem®', corroborando com a interpretagio de
Elkiran'® em 2013. Outras pesquisas utilizam a carétida interna (ACI)*™ ou a analise de mais

de um segmento arterial®'"*'.

Da mesma maneira, foi utilizado o valor méximo, por interpretar que aquele ponto de
maior valor, consiste no segmento de maior representatividade da doenga aterosclerdtica
subclinica, e possui relacdo mais consistente com os fatores de risco cardiovasculares do que
a medida média. Além disso, algumas pesquisas apontam que o valor maximo tem maior

- ) . 9,13
relacdo com o risco cardiovascular™ .

Para determinacdo da independéncia dos fatores de risco cardiovascular na
determinag¢do do espessamento da carotida foi realizada a regressdo univariada seguida da
multivariada. A presenga de risco elevado pelo escore PDAY mostrou ser um fator
independente para a presenga do espessamento do CIM da carotida, com risco 4,2 vezes maior

de apresentar essa condi¢do em relacdo aos que tém baixo risco. Esse fato ndo foi observado
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em relagdo aos fatores de risco isolados com a PAS elevada e o colesterol N-HDL, que na
regressao univariada apresentaram-se associados a presenca de espessamento com risco de 2,7
e 2,6, respectivamente, mas quando avaliados na multivariada ndo demonstraram a
significancia, ndo se configurando como fatores independentes para a presenca dessa
condigao.

Diversos estudos avaliaram o espessamento do CIM com outros fatores de risco

6,7,8,9,10,11,12,13,15,42,43,44
TESI0ILIZI1.92:4344 o demonstraram que o aumento do

cardiovascular em populag¢do jovem
nimero de fatores de risco ou a persisténcia deles, estiveram associados ao espessamento do
CIM. Apesar disso, nenhum trabalho avaliou a relacdo entre o escore PDAY e o espessamento
do CIM, embora alguns tenham avaliado o escore PDAY com outros métodos de avalia¢do de

2,45,46
1’ B

doenca aterosclerdtica como, analise histologica da parede arteria post-mortem, ou a

r1: . , . . 4
analise da parede arterial por métodos de imagem, como a tomografia computadorizada®’.

A regressdo multivariada dos componentes do PDAY associados ao espessamento do
CIM (PAS e colesterol N-HDL) demonstrou que, isoladamente, ambos ndo representam
variaveis independentes associadas ao espessamento da cardtida. Esse fato reforga a
importancia do escore em predizer o risco cardiovascular, uma vez que, ha uma interrelacdo
entre as varidveis na determinacgdo do risco. Diferentemente na populagdo adulta, em que os

. -~ - . . 48
fatores de risco estdo independentemente associados ao evento cardiovascular™.

Contrapondo-se aos dados encontrados nos adolescentes desta pesquisa, Engelen em
2013, avaliando a cardtida de jovens, adultos e idosos, também pelo escore-Z, revelou que as
variaveis pressao arterial sistolica, o tabagismo, a diabetes, o colesterol total, HDL-colesterol
e o indice de massa corporea estiveram independentemente associados ao espessamento da

carotida'®, semelhante a populacdo adulta®®.
populag

Por ser um estudo com delineamento transversal, ndo se pode avaliar a causalidade
entre os fatores de risco cardiovascular e o espessamento da carétida, porém essa pesquisa
deu importantes contribui¢gdes, uma vez que, coloca em discussdo um novo ponto de corte
para avaliacdo de doenga aterosclerdtica na adolescéncia, bem como sua associagdo com o
escore PDAY e ndo com os componentes isolados, fortalecendo a hipotese do sinergismo de
alguns fatores de risco cardiovascular no desenvolvimento da doenca aterosclerdtica.

E importante a realizagio de novos estudos com delineamento longitudinal que
adotem esse critério de ponto de corte para o diagnostico do espessamento da cardtida para o
melhor entendimento da evolucdo da doenca aterosclerdtica em adolescentes bem como da

influéncia dos fatores de risco modificaveis, uma vez que sdo sujeitos a intervengoes.
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6. CONSIDERACOES FINAIS

O estudo das doengas cardiovasculares e seus métodos de prevengdo constitue um
grande desafio para medicina moderna. Por tratar-se de uma grupo de doencas de alta
morbimortalidade, encontrar um mecanismo de interromper a historia natural da doenga
representa um grande avanc¢o na qualidade de vida da populagdo. A diversidade de estudos
nesse segmento corrobora com esse fato. Porém, na perspectiva epidemioldgica, métodos de
prevencao secunddria e terciaria além de mais dispendiosos, ndo trazem tamanho beneficio ao
individuo quando comparados a prevengao primaria.

A medida do complexo intima-média da cardtida ¢ uma importante método de
rastreamento dos primeiros sinais de doenca aterosclerdtica, e revela-se como uma grande
ferramenta para a medicina preventiva. Trata-se de um exame pouco dispendioso, quando
comparado aos demais exames de imagem, com excelente acessibilidade aos individuos, e
que permite prevenir, diagnosticar, tratar e acompanhar os primeiros sinais da doenca. A
pesquisa apresenta como principal contribui¢do, demonstrar que a ultrassonografia das
carotidas com a medida do CIM, deve ser implementada na rotina clinica de prevencdo
cardiovascular em adolescentes, sendo adicionada nos critérios de estratificagdo de risco
cardiovascular, e que o melhor método de andlise ¢ através do escore-Z.

Além disso, o escore PDAY demonstra ser um método de estratificagdo pratico e
bom indicador de aterosclerose precoce, ao associar com o espessamento da carotida. Esse
fato nos incentiva a estimular o uso do escore na populacdo jovem, de modo semelhante
emprego de outros escores consagrados na populagdo adulta.

Espera-se que a avali¢do do espessamento pelo escore-Z também deve ser investido
em pesquisas futuras, que possam corroborar com a pesquisa, bem como a aplicacdo do
escore PDAY no Brasil.

Diante disso, a populagdo jovem emerge como foco de interesse nas pesquisas, pois
poderd elucidar os fatores intrinsecos e extrinsecos envolvidos no desenvolvimento da
aterosclerose e posterior doenca cardiovascular. Estudar adolescentes pode representar um
grande passo no enfrentamento de tais doencas, pois esse conhecimento permitird um novo
arranjo nas politicas de satide publica voltadas para a prevencdo precoce € o incentivo a um
novo conceito de estilo de vida.

Nesse contexto, diante de um pais que passa por uma transicdo demografica, todos
esse esforcos resultardo em menor gasto publico e privado com satde, e melhor qualidade de

vida para a uma populacdo em franco envelhecimento.
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APENDICE A - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido maiores de 18 anos

Pelo presente Termo de Consentimento Livre e Esclarecido eu,
, em pleno
exercicio dos meus direitos me disponho a participar da Pesquisa “Doenca aterosclerdtica subclinica
em adolescentes escolares: relacio com o escore Pathobiological Determinants of Atherosclerosis
in Youth, Proteina C Reativa ultrassensivel e funcao pulmonar”.

Declaro ser esclarecido e estar de acordo com os seguintes pontos:

1. O trabalho “Doenca aterosclerdtica subclinica em adolescentes escolares: relacio com o
escore Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in Youth, Proteina C Reativa
ultrassensivel e funcio pulmonar” terd como objetivo geral verificar a prevaléncia de doenca
aterosclerodtica subclinica em adolescentes escolares e a sua relacio com o escore PDAY,
PCR ultra-sensivel e fun¢ao pulmonar.

2. Ao voluntario s6 caberd a autorizagdo para realizar medidas antropométricas, coleta sanguinea para
exames laboratoriais (bioquimicos), realizacdo de exame ultrassonografico, manuvacuometria e
espirometria pulmonar, e ndo havera nenhum risco ou desconforto ao voluntario.

3. Ao pesquisador caberd o desenvolvimento da pesquisa de forma confidencial; entretanto, quando
necessario for, podera revelar os resultados ao médico, individuo e/ou familiares, cumprindo as
exigéncias da Resoluc@o 196/96 do Conselho Nacional de Satide/Ministério da Saude.

4. O voluntdrio poderd se recusar a participar, ou retirar seu consentimento a qualquer momento da
realizacdo do trabalho ora proposto, ndo havendo qualquer penalizagdo ou prejuizo para o mesmo.

5. Sera garantido o sigilo dos resultados obtidos neste trabalho, assegurando assim a privacidade dos
participantes em manter tais resultados em carater confidencial.

6. Nao havera qualquer despesa ou 6nus financeiro aos participantes voluntrios deste projeto cientifico
e ndo haverd qualquer procedimento que possa incorrer em danos fisicos ou financeiros ao
voluntario e, portanto, ndo haveria necessidade de indenizag@o por parte da equipe cientifica e/ou da
Institui¢do responsavel.

7. Qualquer duvida ou solicitagdo de esclarecimentos, o participante podera contatar a equipe cientifica
no nimero (83) 3315-3312 com Dra. Carla Campos Muniz Medeiros e Dra. Danielle Franklin de
Carvalho.

8. Ao final da pesquisa, terei livre acesso ao contetido da mesma, podendo discutir os dados, com o
pesquisador. Vale salientar que este documento serd impresso em duas vias € uma delas ficard em minha
posse.

Desta forma, uma vez tendo lido e entendido tais esclarecimentos e, por estar de pleno acordo com o teor
do mesmo, dato e assino este termo de consentimento livre e esclarecido.

oo Tempe T e e g’o.fwi_'}!:g-' jf.‘bct r\-k:‘-‘z-' b Lf‘i '{_k::,/vu\:’:/&;.(r
Profa. Dra. Carla Campos Muniz Medeiros Profa. Dra. Danielle Franklin de Carvalho

Assinatura do participante



69

APENDICE B - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido menores de 18 anos

Pelo presente Termo de Consentimento Livre e Esclarecido eu,
, em pleno exercicio dos meus direitos autorizo a participagdo do
de anos na Pesquisa “Doenca aterosclerotica

subclinica em adolescentes escolares: relagdo com o escore Pathobiological Determinants of Atherosclerosis
in Youth, Proteina C Reativa ultrassensivel e funcio pulmonar”.

Declaro ser esclarecido e estar de acordo com os seguintes pontos:

1. O trabalho “Doenga aterosclerdtica subclinica em adolescentes escolares: relacio com o escore
Pathobiological Determinants of Atherosclerosis in Youth, Proteina C Reativa ultrassensivel e
funcido pulmonar” terd como objetivo geral verificar a prevaléncia de doenca aterosclerdtica
subclinica em adolescentes escolares e a sua relacio com o escore PDAY, PCR ultra-sensivel e
funcio pulmonar.

2. Ao responsavel legal pelo (a) menor de idade sé caberda a autorizagdo para que realize medidas
antropométricas e a coleta sanguinea para exames laboratoriais (bioquimicos), realizagdo de exame
ultrassonografico, manuvacuometria e espirometria pulmonar, ¢ ndo havera nenhum risco ou desconforto ao
voluntario.

3. Ao pesquisador cabera o desenvolvimento da pesquisa de forma confidencial; entretanto, quando necessario for,
podera revelar os resultados ao médico, individuo e/ou familiares, cumprindo as exigéncias da Resoluc@o 196/96
do Conselho Nacional de Satde/Ministério da Satde.

4. O Responsavel legal do menor participante da pesquisa podera se recusar a participar, ou retirar seu
consentimento a qualquer momento da realizagdo do trabalho ora proposto, ndo havendo qualquer
penalizac@o ou prejuizo para o mesmo.

5. Sera garantido o sigilo dos resultados obtidos neste trabalho, assegurando assim a privacidade dos
participantes em manter tais resultados em carater confidencial.

6. Nao havera qualquer despesa ou 6nus financeiro aos participantes voluntarios deste projeto cientifico e
ndo havera qualquer procedimento que possa incorrer em danos fisicos ou financeiros ao voluntario e,
portanto, ndo haveria necessidade de indenizag@o por parte da equipe cientifica e/ou da Institui¢do
responsavel.

7. Qualquer divida ou solicitagdo de esclarecimentos, o participante podera contatar a equipe cientifica no nimero
(83) 3315-3415 ou (83) 3315-3312 com Dra. Carla Campos Muniz Medeiros e Dra. Danielle Franklin de
Carvalho.

8. Ao final da pesquisa, se for do meu interesse, terei livre acesso ao contetido da mesma, podendo discutir
os dados, com o pesquisador, vale salientar que este documento sera impresso em duas vias e uma delas
ficara em minha posse.

Desta forma, uma vez tendo lido e entendido tais esclarecimentos e, por estar de pleno acordo com o teor do
mesmo, dato e assino este termo de consentimento livre e esclarecido.

Cavres Ty e P T W RGPy B il }ﬂfé f;-"bc\-r\-}{‘: " 6‘:}""3- r\{‘a;:y-.:a]%_@

Profa. Dra. Carla Camiﬁos Muniz Medeiros Profa. Dra. Danielle Franklin de Carvalho

Assinatura datiloscopica

Assinatura do participante
do responsavel
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APENDICE C — Formulirio de coleta de dados

FORMULARIO DE ENTREVISTA

ESCOLA
TURMA TURNO N° QUEST
DENTREV ENTREVISTADOR

1. DADOS PESSOAIS DO ADOLESCENTE

1.1 Nome (NOME):

1.2 Data de Nascimento (DN): (1113)?11(11;: (anos e meses) (114)‘ (Se;“fv[(SEé()(z) :) F
Rua: N°:

Bairro: CEP:

Cidade / UF:

Ponto de referéncia:

Telefone residencial: Celular:

1.5 Cor da pele (CORCRI): 1. () Branca 2.()Preta 3.() Amarela 4.()Parda 5.()Indigena 9.()NS/NR
Nome do pai (PAI):
Nome da mae (MAE):

Qual o grau de parentesco entre os seus pais?

OBS.: Caso o adolescente NAO TENHA MAE, esta pergunta ird se aplicar ao responsavel pelo mesmo.
Identifique nos quadrinhos ao lado a quem pertence esta informagdo. Se “responsavel”, identificar o grau
de parentesco.

1.MAE [_] 2. RESPONSAVEL [_|  Se responsavel, quem? (QRESPONS)
1.6 Escolaridade da mae (ESCMAER): Qual foi o ultimo ano que sua mae/responsavel cursou na escola, com
aprovacao?

2. CRITERIO DE CLASSIFICACAO ECONOMICA BRASIL — ABEP

POSSE DE ITENS
Quantidade de Itens (CIRCULE a op¢ao)
0 1 2 3 4 ou +
Televisdo em cores (TV) 0 1 2 3 4
Rédio (RADIO) 0 1 2 3 4
Banheiro (BANHO) 0 4 5 6 7
Automoével (CARRO) 0 4 7 9 9
Empregada Mensalista (EMPREGA) 0 3 4 4 4
Maiquina de Lavar (MAQLAVAR) 0 2 2 2 2
Video Cassete e/ou DVD (VCDVD) 0 2 2 2 2
Geladeira (GELAD) 0 4 4 4
Freezer (aparelho independente ou parte da geladeira 0 ) ) ) >
duplex) (FREEZER)
GRAU DE INSTRUCAO DO CHEFE DA FAMILIA
Nomenclatura Antiga Nomenclatura Atual Pts.
Analfabeto/Primério incompleto Analfabeto/ Até 3? .serif fundamental/ Até 3* 0
serie 1° grau
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Priméario completo/ Ginasial incompleto Até 4” serie fundamental/ Até 4" serie 1° grau 1
Ginasial completo/ Colegial incompleto Fundamental completo/ 1° grau completo 2
Colegial completo/ Superior incompleto Médio completo/ 2° grau completo 4
Superior completo Superior completo 8
CODIFICACAO (Nio preencher na hora da entrevista)
Total de Pontos: (PTOSCHEFE) 2. Classe: (CLASCHEF)
Classe Total de pontos Classe Total de pontos
(7) Al 42-46 (3) C1 18-22
(6) A2 35-41 (2) C2 14-17
(5) B1 29-34 (1)D 08-13
(4) B2 23-28 (0)E 00-07
3. PESO AO NASCIMENTO
3.1 Peso ao nascimento (Néo preencher na hora da entrevista)
(referido): Kg 3.2 (PNASO) 0.() Baixo peso 1. () Adequado 2. () Macrossomico

4. HABITOS

4.1 Tabagismo

Quantidade ao dia (em média, nos ultimos 6 meses)? cigarros/dia (CIGARROS)

0. ( ) fumante: > 1 cigarro/dia nos ultimos 6 meses 1. ( ) ndo-fumante 9. ( ) NS/NR (TABAGIS)

4.2 Duracio do sono

Durante o altimo més:

- A que horas vocé foi deitar, na maioria das vezes? : (HRDEITAR)
- Quanto tempo (minutos) vocé demorou para pegar no sono, na maioria das vezes? (PEGARSONO)
- A que horas vocé acordou de manha, na maioria das vezes? (HRACORDAR)
CODIFICACAO (Nio preencher na hora da entrevista)
Total de Horas (HRSONO): 4.2 Classificacgao:
0. ( ) Curta: <9 horas 1. ( ) Média: 9-10 horas 2. ( ) Longa: >10 horas
(CLASSONO)
4.3 Habitos alimentares
Consumo nos ultimos 7 dias
4.3.1 Alimentacao Nao Saudavel Frequéncia de dias
4.3.1.1 Frequéncia de consumo de refrigerante (REFRI) 0/1])2(3]|4(5|6|7] (0)=5 (<5

4.3.1.2 Frequéncia de consumo de biscoitos ou bolachas doces
(BISCDOCE)
4.3.1.3 Frequéncia de consumo de biscoitos ou bolachas salgados
(BISCSAL)
4.3.1.4 Frequéncia de consumo de guloseimas (doce, bala, chiclete,
chocolate, bombons ou pirulitos) (GULOSEI)
4.3.1.5 Frequéncia de consumo de salgados fritos (coxinha, pastel,
quibe, acarajé¢) (SALGFRITO)
4.3.1.6 Frequéncia de consumo de hambtrguer, salsicha, mortadela,
salame, presunto, nuggets ou linguica (CONSERVA)

4.3.2 Alimentaciao Saudavel Frequéncia de dias

0l1(2(3]4|5[6|7] (@=5 | (1)<5

0l1(2(3]4|5[6|7] (@=5 | (1)<5

0l1(2(3]4|5[6|7] (@=5 | (1)<5

0l1(2(3]4|5[6|7] (@=5 | (1)<5

0l1(2(3]4|5[6|7] (@=5 | (1)<5
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4.3.2.1 Frequéncia de consumo de pelo menos um tipo de legume ou
verdura, excluindo batata e macaxeira (couve, jerimum, espinafre, |0 | 1|23 |4(5]|6|7| (0)=5 (<5
chuchu, brocolis...) (LEGVERD)

4.3.2.2 Frequéncia de consumo de salada crua (alface, tomate,
cebola, cenoura) (SACRUA)

4.3.2.3 Frequéncia de consumo de legumes ou verduras cozidos na
comida ou na sopa, excluindo macaxeira e batata (couve, jerimum, |0 1|23 |4 (5|6|7| (0)=5 (<5
espinafre, chuchu, brocolis...) (LEGCOZID)

4.3.2.4 Frequéncia de consumo de frutas frescas ou saladas de frutas

0|1]2(3]4]5(6|7] (@25 | ()<5

0|1]2(3]4]5(6|7| @=5 | ()<5

(FRUTAS)

4.3.2.5 Frequéncia de consumo de leite, excluindo o leite de soja . _
(LEITE) 011|12]|3]|4|5(6]|7 (=5 | (1)<5
4.3.2.6 Frequéncia de consumo do feijao (FEIJAO) 0/1])2(3]|4(5|6|7| (0)=5 (<5
‘ 5. ESTILO DE VIDA / SEDENTARISMO

5.1 ATIVIDADE FiSICA
ACOES Dias e Tempo (CIRCULE a opgiio)

Nos ultimos 7 dias, em quantos dias vocé FOI a pé ou de bicicleta

para escola? (considerar o tempo de caminhada até o 6nibus) 0 1 2 3 4 5 6 7
(IRPEBIC)

Tempo gasto no percurso (em minutos) (TPOIRESC): minutos por dia.

Nos ultimos 7 dias, em quantos dias vocé FOI a pé ou de bicicleta

para o trabalho? (considerar o tempo de caminhada até o 6nibus) 0 1 2 3 4 5 6 7
(IRPTBIC)

Tempo gasto no percurso (em minutos) (TPOIRTRAB): minutos por dia.

Nos ultimos 7 dias, em quantos dias vocé VOLTOU a pé ou de

bicicleta da escola? (VOLTAPEBIC) 0 1 2 3 4 5 6 7

Tempo gasto no percurso (em minutos) (TPOVOLTA): minutos por dia.

Nos ultimos 7 dias, em quantos dias vocé VOLTOU a pé ou de
bicicleta do trabalho? (VOLTAPTBIC)

Tempo gasto no percurso (em minutos) (TPOVOLTATRAB): minutos por dia.

0 1 2 3 4 5 6 7

Nos ultimos 7 dias, quantas vezes voce teve aulas de educagdo

fisica na escola? (EFESCOLA) 0 ! 2 3 4 > 6 7

Tempo médio em minutos de cada aula (TPOAULA): minutos por dia.

Nos tltimos 7 dias, sem contar as aulas de Educacdo Fisica da
escola, quantos dias vocé praticou alguma atividade fisica, como
esportes, dangas, ginastica, musculagdo, lutas ou outra atividade,
com orienta¢do de professor ou instrutor? (AFEXTRAC)

Qual a atividade? (QUALATIV)

Onde ¢ praticada? (ONDPRAT)

Tempo médio em minutos de cada pratica (TPOAFCOM): minutos por dia.

Nos ultimos 7 dias, no seu tempo livre, em quantos dias vocé

praticou atividade fisica ou esporte sem professor ou instrutor? 0 1 2 3 4 5 6 7
(AFEXTRAS)

Qual a atividade? (QUALATIV?2)
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Onde ¢ praticada? (ONDPRAT?2)

Tempo médio em minutos de cada pratica (TPOAFSEM): minutos por dia.
CODIFICACAO (Néo preencher na hora da entrevista)
Total em minutos: (TOTAFIS) 5.1 Classificacao: (CLASAFIS)
0. () Inativo | 1. () Insuficientemente ativo I 2. () Insuficientemente ativo I1 3. () Ativo
0 minutos 1 a 149 minutos 150 a 299 minutos 300 minutos ou mais
5.2 SEDENTARISMO

Em um dia de semana comum, quantas horas por dia ~ . .
vocé assiste a TV? (HRTYV) 0.( )Nao assisto 1. Minutos 9.( ) NS/NR
Em um dia de semana comum, quantos horas por dia ~ . .

. . : . . . R
vocé joga videogame? (HRGAMES) 0.( ) Nao assisto 1 Minutos 9.( ) NS/N
Em um dia de semana comum, quantos horas por dia ~ . .
vocé fica no computador? (HRPC) 0.( ) Nao assisto 1. Minutos 9.( ) NS/NR

CODIFICACAO (Néo preencher na hora da entrevista)
Total em horas: (HRSEDENT) 5.2 Classificacao: (CLASEDENT)

0. () Sedentario 2 horas ou mais 1. () Nao sedentario < 2 horas

6. ANTECEDENTES FAMILIARES

6.1 Obesidade (AFOBESID) | 0.( )Sim 1.( )Nao 9.( ) NS/NR 1. ( )Mae 2. ( )Pai 3.( )Irmao/a

6.2 Diabetes (AFDM) 0.( )Sim 1.( )Nao 9.( ) NS/NR 1. ( )Mae 2. ( )Pai 3.( )Irmao/a
Caso sim, qual a idade do diagnostico? (IDAFDM) anos

6.3 IAM (AFIAM) 0.( )Sim I.( )Nao 9.( )NS/NR | 1.( )Mae 2.( )Pai 3.( )Irmao/a 4.( ) Avos
Qual a idade? (IDAFIAM) anos

6.4 Morte subita (AFMSUB) 0.( )Sim 1.( )Nao 9.( )NS/NR | 1.( )Mae 2.( )Pai 3.( )Irmao/a 4.( ) Avos

Qual a idade? (IDAFMSUB) anos

6.5 AVC (AFAVC) 0.( )Sim 1.( )N@o 9.( )NS/NR | 1.( )Mae 2.( )Pai 3.( )Irmao/a 4. ( ) Avos
Qual a idade? IDAFAVC) anos

6.6 HAS (AFHAS) 0.( )Sim 1.( )Ndo 9. ( ) NS/NR LA )Mﬁe(él\(lgl;% j'sg )rmdo/a

6.7 Hiperc((l)&l;s(tje(r)(il‘e):mia 0.( )Sim 1.( )Ndo 9.( ) NS/NR 1. ( )Mﬁe(é.lv([[zll?g(;tg )Irmao/a

6.8 Hipertr(iil;?;r(i;c;emia 0.( )Sim 1.( )Nio 9. ( ) NS/NR 1. ( )Mae (2Q 1(\/[ 2’;} é.)( )Irmao/a

7. PRESSAO ARTERIAL E FREQUENCIA CARDIACA

(PAS1): (PAD1): (PAS2): (PAD2): (PAS3): (PAD3):
7.9 Média PAS: (MEDPAS) 7.10 Média PAD: (MEDPAD) FC 1: FC 2:
7.11 Percentil PAS: (PERCPAS) 7.12 Percentil PAD: (PERPAD) FC 3: 7.13 Média FC
(MEDFC)
Membro aferido: () Direito () Esquerdo




9. ESCORE PDAY

Observacgoes

Critica e codificacao - Nome:
Digitacio 1 - Nome:
Digitacéo 2 - Nome:
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ANEXO

a. Parecer do Comité de Etica e Pesquisa

L Lt
wE

K

A ] UNIVERSIDADE ESTADUAL DA PARAIBA
COMITE DE ETICA EM PESQUISA ENVOLVENDO SERES HUMANOS - CEP/UEPB

IR

Vaud)

COMISSAO NACIONAF. DE ETICA EM PESQUISA.

PARECER DO RELATOR: (2 )
Numero do parecer: 0077.0.133.000-12
Titulo: Risco cardiovascular pelo Pathobiological determinants of Atherosclerosis

in Youth em adolescentes da rede publica de ensino, Campina Grande.
Data da relatoria: 29.05.2012

Apresentacao do Projeto:
O projeto cujo titulo é o “Risco cardiovascular pelo Pathobiological determinants of

Atherosclerosis in Youth em adolescentes da rede publica de ensino, Campina Grande’, é
uma pesquisa com fins de dissertacdo do Programa de Saude Publica da Universidade
Estadual da Paraiba. Sera um estudo transversal, com abordagem quantitativa, a ser

desenvolvida nas escolas publicas de ensino médio do municipio de Campina Grande

Objetivo da Pesquisa:
O atua pesquisa tem como objetivo avaliar o risco cardiovascular e fatores associados em

adolescentes estudantes do ensino médio de escolas publicas de campina Grande- PB.

Avaliacédo dos Riscos e Beneficios:

Considerando a justificativa, objetivos e metodologia e referencial teérico, apresentados,

percebe-se que 0 mesmo nao apresenta riscos.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
E importante considerar que a metodologia do estudo encontra-se claramente definida
atendendo aos critérios exigidos pelo CEP mediante a Resolucéo 196/96 do CNS/MS.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

Os termos que sd@o necessarios para o tipo de pesquisa encontram-se devidamente

anexados.
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Recomendacoes:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:

Situacéao do parecer:

Aprovado( X))

Pendente ( )

Retirado ( ) — quando apoés um parecer de pendente decorre 60 dias e ndo houver
procura por parte do pesquisador no CEP que o avaliou.

Nao Aprovado ( )

Cancelado ( ) - Antes do recrutamento dos sujeitos de pesquisa.

UNIVERSIDADE ESTADUAL DA PARAIB!
PROREITORIA DE POS-GRADUAGAO E PESQUIS,
GOMITE DE ETI PESQUISA

Prof® Dra. Doralikcia Pedrosa de Aratio
Coordenadora do Comitd ds Etica sm Pesquisa



