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RESUMO

INTRODUGCAO: O Diabetes mellitus (DM) é uma doenca metabolica cronica de alta
prevaléncia mundial. Os portadores de diabetes tipo 2 apresentam risco de
desenvolver diversas complicagfes, sendo a fragilidade 6ssea a mais recentemente
relatada. A osteoporose € caracterizada por baixa massa 0ssea, 0 que predispde a
fraturas por fragilidade, sendo o método padréo ouro para o seu diagnéstico o exame
de densitometria Ossea. A influéncia do diabetes no o0sso apresenta etiologia
multifatorial, necessitando de mais estudos para tornar essa relacdo consistente.
OBJETIVOS: Analisar a presenca de fatores de risco associados ao desenvolvimento
de fragilidade 6ssea e osteoporose em pacientes diabéticos tipo 2 atendidos no Centro
de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC) além de gerar um produto
educativo com finalidade de promocdo a saude para uso nos ambulatérios de
especialidade. METODO: Foi realizado um estudo transversal, observacional e
analitico-descritivo, a partir de entrevista com aplicacdo de questionério préprio em
pacientes atendidos no CEMEC em conjunto com a analise de resultados de exames
gue constavam em prontuario. RESULTADOS: Foram analisados 80 pacientes, sendo
72,5% do sexo feminino e com idade entre 51-70 anos (58,8%). A maioria (52,5%)
apresentou o diagnostico de diabetes ha mais de 10 anos, 70% apresentou glicemia
de jejum <150mg/dL e 77,5% tinha hemoglobina glicada em valores inferiores ou
iguais a 8,5%. Dentre os 80 pesquisados, 48,8% afirmou ser ex-tabagista e 16,3%
relatou uso crénico de corticoides. A maior parte (66,3%) afirmou usar antidiabéticos
com impacto no metabolismo ésseo, 8,8% referiu fratura de fragilidade prévia e 26,4%
dos cinquenta e trés pacientes com lesao de 6rgédo alvo tinham neuropatia diabética.
Os pacientes que realizaram densitometria 6éssea totalizaram 42,5%, destes 67,6%
foram diagnosticados com osteoporose. Do total de participantes, 46,3% tinha risco
médio de fratura calculada pelo FRAX®. CONCLUSAO: Foi evidenciada associa¢éo
significativa entre fratura de fragilidade prévia, tabagismo e uso crénico de corticoide
com o maior risco de fratura. A fragilidade 6ssea deve ser considerada como uma
complicacdo do diabetes, sendo fundamental o delineamento de estratégias de
prevencao e de rastreio, além da difusdo de informacdes aos pacientes acerca da
doenca e formas de melhorar o controle desta.

Palavras-chave: Diabetes mellitus; Osteoporose; Controle glicEémico.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Diabetes mellitus (DM) is a chronic metabolic disease with high
worldwide prevalence. Type 2 diabetes patients are at risk of developing several
complications, with bone fragility being the most recently reported. Osteoporosis is
characterized by low bone mass, which predisposes to fragility fractures, being the
gold standard method for its diagnosis the bone densitometry exam. The influence of
diabetes on bone has multifactorial etiology, requiring further studies to make this
relationship more consistent. OBJECTIVES: To analyze the presence of risk factors
associated with the development of bone fragility and osteoporosis in type 2 diabetic
patients treated at the “Centro de Especialidades Médicas do CESUPA” (CEMEC),
and also generate an educational product with the purpose of guidance and health
promotion, for use in the specialty medical clinics. METHODOLOGY: A cross-
sectional, observational and analytical-descriptive study was carried out, based on an
interview with the application of a specific questionnaire to patients treated at the
“Centro de Especialidades Médicas do Cesupa” (CEMEC), and also an analysis of
laboratorial and image exams that were contained in the medical records. RESULTS:
A sample of 80 patients was used, being 72,5% female and aged between 51-70 years
(58,8%). Most (52,5%) had been diagnosed with diabetes for more than 10 years, 70%
had fasting glucose <150mg/dL and 77,5% had glycated hemoglobin levels below
8,5%. Among the 80 patients surveyed, 48,8% referred to be a former smoker in the
past and 16,3% reported chronic use of corticosteroids. Most (66,3%) related using
antidiabetic drugs with an impact on bone metabolism, 8,8% reported previous fragility
bone fractures and 26,4% of the fifty-three patients with target-organ lesions had
diabetic neuropathy. Those who underwent bone densitometry corresponded to
42,5%, of whom 28,8% received the densitometric diagnosis of osteoporosis. Most
(46,3%) individuals had an average fracture risk calculated by FRAX®.
CONCLUSION: There was a significant association between previous fragility fracture,
smoking and chronic use of corticosteroids with increased risk of fracture. Bone fragility
should be considered a complication of diabetes, and the design of prevention and
screening strategies is essential, in addition to spreading information to patients about
their disease and ways to improve its control.

Keywords: Diabetes mellitus; Osteoporosis; Glycemic control.
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1 INTRODUCAO

O Diabetes mellitus (DM) € uma doenc¢a metabdlica crénica comum em todo o
mundo, acometendo cerca de 463 milhdes de pessoas, tendo estimativa de alcancar
578 milhdes em 2030 e 700 milhdes em 2045, segundo a Federacao Internacional de
Diabetes. O envelhecimento da populacéo, a urbanizacdo cada vez maior e a adogao
de estilos de vida pouco saudaveis, como sedentarismo, erros alimentares e
obesidade explicam o crescimento da doencal. E classificado etiologicamente em
diabetes tipo 1 (DM1) e diabetes tipo 2 (DM2) - que compreende cerca de 90% do
total de casos -, bem como outros tipos (diabetes gestacional, LADA, MODY, dentre
outros)?.

O DM2 é caracterizado por resisténcia insulinica, bem como deficiéncia de
insulina relativa, podendo apenas uma delas ou ambas estarem presentes ao
diagnostico. Os pacientes portadores de DM2 apresentam risco de desenvolver uma
série de complicacbes bem estabelecidas, como retinopatia, doengca macrovascular,
nefropatia e neuropatia. Recentemente, mais uma complicacéo tem sido associada ao
DM2, sendo ela o risco aumentado de fraturas por fragilidade éssea, uma vez que
ocorre distorcdo da microarquitetura e diminuicdo da formacdo e renovagcdo 0ssea
nesses pacientes®®,

Do ponto de vista clinico, o tempo de doenca, o controle glicémico e a presenca
de complicacdes séo preditores do risco de fraturas®. Assim sendo, a etiologia da
fragilidade 6ssea associada ao DM2 é multifatorial’. A hiperglicemia afeta a qualidade
e microarquitetura 6ssea ao induzir a diferenciacdo dos osteoclastos, células que séo
responsaveis por aumentar a reabsorcéo 6ssea, além de gerar o acimulo de produtos
finais de glicacdo avancada (AGES) que, por sua vez, aumentam o estresse oxidativo
e os radicais livres na matriz, sendo todos estes responsaveis por uma menor
resisténcia 0sseas.

E vélido ressaltar também a influéncia dos medicamentos antidiabéticos no
contexto de alteracBes do metabolismo 6sseo e/ou maior risco de fraturas, tais como
as sulfoniureias (e.g.: glibenclamida, gliclazida) e insulinas que, apesar de nao
atuarem diretamente sobre 0 0sso, podem ter como efeito colateral a hipoglicemia,
sendo esta Ultima um risco para fraturas. Ja as tiazolidinedionas, popularmente

conhecidas como glitazonas, (e.g., pioglitazona) atuam ativando a PPAR-gama,
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culminando também em efeitos substanciais sobre o metabolismo 6sseo por potencial
ativacdo da atividade osteoclastica®.

No contexto da obesidade, que por si s6 € um importante fator de risco em
comum para DM2 e fraturas, ha uma contribuicdo para a fragilidade éssea por meio
de fatores como imobilidade, inflamacgao sistémica, deficiéncia de vitamina D e o0s
efeitos diretos do tecido adiposo na remodelacdo Ossea. Somado a isso,
comorbidades que frequentemente estdo associadas ao diabetes, como doencas
cardiovasculares, derrame, disfungdo renal e disfungdes cognitivas influenciam
também nesse risco pela diminuicdo da mobilidade e inflamacéo sistémica®

Os efeitos do diabetes no osso sdo complexos e, apesar da plausabilidade
biologica da influéncia da hiperglicemia na fragilidade 6ssea, a associa¢ao entre DM2
e perda da densidade mineral 6ssea (DMO) ainda é controversa, embora ja exista
coorte ampla com demonstracdo de risco aumentado de osteoporose, mesmo em
participantes mais jovens®.

A osteoporose, por sua vez, é definida como uma doenca do esqueleto
caracterizada por uma baixa massa 0ssea e deterioracdo da microestrutura do tecido
0sseo, com consequente aumento da fragilidade do osso, predispondo a fraturas
osteoporéticas'®. O diagnéstico, segundo a Organizacdo Mundial de Salde (OMS), é
feito a partir do escore T, em que a DMO, medida por absorciometria radiolégica de
dupla energia (DEXA) da coluna lombar ou do colo do fémur, deve ser igual ou inferior
a - 2,5 desvios padrdo abaixo do pico de massa 0ssea encontrada no adulto jovem,
sendo “osteoporose estabelecida” a presencga desses achados na vigéncia de fratura
por fragilidade, prévia ou atual***3,

Além disso, os pacientes com DM2, mesmo na vigéncia de uma DMO normal,
ja apresentam risco moderado de fraturas de quadril e de coluna vertebral, as quais
nao somente contribuem para a morbidade, mas também sdo preditoras
independentes de mortalidade. Portanto, € imprescindivel que essa populacdo seja
rastreada em relacdo aos fatores de risco para o desenvolvimento de osteoporose e
de fragilidade éssea, incluindo a medida da DMO — ndo como um fator isolado a ser
pesquisado -, sendo importante também o uso de outras variaveis nessa avaliacao,
como a ferramenta de avaliacéo do risco de fraturas (FRAX®)??

O FRAX® é um algoritmo internacional que calcula a probabilidade de uma
fratura maior (fratura vertebral, de antebraco, de imero e de quadril) ou fratura de

guadril isolada nos préximos 10 anos, a partir de fatores clinicos verificados em
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homens e mulheres. Entre os dados necessarios para calcular o FRAX®, tem-se: pais
onde vive o paciente, peso, altura, idade, sexo, fatores de risco clinico - os quais sédo
fratura prévia por fragilidade, histéria de fratura de quadril por fragilidade nos pais,
tratamento com glicocorticoide por 03 meses ou mais, tabagismo atual, ingestéo de
alcool (trés ou mais unidades ao dia), presenca de artrite reumatoide e outras causas
secundérias de osteoporose. Além desses dados, o valor da DMO do colo femoral
também pode ser utilizado para incrementar o célculo, caso haja densitometria
disponivel. Ou seja, 0 FRAX® € uma ferramenta que permite calcular a probabilidade
de fratura independente do valor da DMO?3,

A partir do cenario descrito e visando esclarecer a relacdo entre DM2 e
osteoporose, assim como estabelecer a relacdo com o desenvolvimento de fragilidade
0ssea, 0 presente estudo objetiva descrever aspectos clinicos, epidemioldgicos e
laboratoriais de pacientes portadores de DM2 atendidos no Centro de Especialidades
Médicas do CESUPA (CEMEC), analisando se tais aspectos reforcam a relacéo

descrita acima de forma significativa ou nao.
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2 OBJETIVOS

2.1 Geral

Analisar a presenca de fatores de risco associados ao desenvolvimento de fragilidade
O0ssea e osteoporose em pacientes diabéticos tipo 2 atendidos no Centro de
Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC).

2.2 Especificos

o Descrever dados clinicos-epidemiologicos de pacientes diabéticos
acompanhados em um servigo de referéncia;

o Correlacionar parametros clinicos, bioquimicos e de imagem em
pacientes diabéticos que poderdo contribuir para o desenvolvimento /
perpetuacéo da fragilidade 6ssea / osteoporose em pacientes diabéticos;

o Realizar associacao entre o controle glicémico e complicacdes inerentes
a doenca com prevaléncia de fragilidade 0ssea / osteoporose;

o Gerar um produto educativo (folder) com finalidade de orientacéo e
promocdo a saude para uso nos ambulatérios de especialidade do CEMEC,

com énfase em “saude 6ssea” na populacao diabética.
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3 METODO

3.1 Avaliacdao ética

O projeto seguiu as normas éticas estabelecidas pelo Codigo de Nuremberg e
pela Declaracdo de Helsinque. O trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Curso de Medicina do CESUPA sob o niumero 57119521.0.0000.5169
(Certificado de Apresentacdo para Apreciacio Etica - CAAE) (ANEXO A). A coleta de
dados com o questionario (APENDICE A) foi realizada somente apds aprovacéo pelo
referido Comité.

As pesquisadoras se comprometeram com a privacidade e confidencialidade
dos dados utilizados, preservando integralmente o anonimato dos pacientes. Todos
os pacientes foram convidados voluntariamente a participar do estudo e somente
foram incluidos os que assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) especifico para este projeto (APENDICE B) .

3.2 Caracterizacdo do estudo

Trata-se de um estudo transversal, observacional e analitico-descritivo cujo
objetivo principal foi avaliar a relacdo entre o Diabetes mellitus (DM) e o
desenvolvimento de fragilidade O0ssea (osteopenia ou osteoporose), em pacientes
atendidos no Centro de Especialidades Médicas do Cesupa (CEMEC), no periodo de

junho a agosto de 2022.

3.3 Local e periodo do estudo

O estudo foi realizado no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA
(CEMEC), Belém (PA), nos ambulatérios de Metabolismo do calcio, de Hipertenséo e
Diabetes (Hiperdia), de Metabologia, de Clinica Médica e de Reumatologia. O periodo

de coleta dos dados foi entre junho a agosto de 2022.
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3.4 Participantes do estudo

3.4.1 Critérios de Incluséo

o Pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo 2 (DM2), independente
de terem ou nédo o diagndstico de osteoporose;

o Pacientes em acompanhamento regular nos ambulatérios de
Metabolismo do célcio, Hipertensdo e Diabetes, Metabologia, Clinica Médica e
Reumatologia do CEMEC / CESUPA.

. Pacientes adultos, maiores de 40 anos.

3.4.2 Critérios de Exclusao

o Gestantes;

o Criancas e adolescentes;

o Portadores de osteoporose néo diabéticos;

o Portadores de Diabetes mellitus tipo 1 (DM1) ou outras formas raras de
diabetes;

o Pacientes em fase de investigacdo de diabetes (suspeitos), sem

diagnostico estabelecido.

3.4.3. Populacao de estudo e tamanho da casuistica
Apés a aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo descritos acima, a
populacédo de referéncia para a composi¢cao da casuistica do trabalho foi de 80

pacientes.

3.5 Etapas do trabalho

O trabalho foi realizado em quatro etapas: (1) revisédo de literatura, (2) coleta
de dados por meio de aplicacdo de questionario aos pacientes incluidos na pesquisa
(APENDICE A), (3) revisdo de prontuario para coleta de dados laboratoriais e de
resultado de exames de imagem dos pacientes incluidos na pesquisa e (4) elaboracéo
de material didatico (APENDICE C), com objetivo de orientacdo e promogo a salde,
para uso nos ambulatérios de especialidade do Centro de Especialidades Médicas do
CESUPA (CEMEC).
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3.5.1 Revisao de literatura

Foi realizada reviséo de literatura a fim de reunir as principais evidéncias atuais
acerca da relacéo entre o Diabetes mellitus (DM) e o desenvolvimento de fragilidade
0ssea, como pré-requisito para permitir a confeccdo do questionario de analise
(APENDICE A).

A pesquisa de literatura foi feita nas seguintes bases de dados: ADA (American
Diabetes Association), International Journal of Endocrinology, Orgdo Oficial da
Sociedade Portuguesa de Reumatologia, PubMed, Portal Regional da BVS (Biblioteca
Virtual em Saude) e SciELO.

3.5.2 Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada por meio de aplicacdo de questionario aos
participantes do estudo (APENDICE A), sendo este composto por perguntas sucintas
acerca de aspectos clinicos, epidemiologicos, laboratoriais e de imagem relevantes
ao desenvolvimento do trabalho.

O questionario (APENDICE A) foi construido a partir da coleta de alguns dados.
Os dados clinico-epidemioldgicos foram sexo, idade, indice de Massa Corporal, uso
de medicamentos que possam alterar o metabolismo 6sseo ou aumentar o risco de
guedas, pratica de atividade fisica e tipo de exercicio realizado, presenca de
tabagismo e estimativa de carga tabagica, tempo de doenca, presenca de lesdo de
orgao-alvo, data de inicio da menopausa, historia pessoal e/ou familiar de fratura,
consumo diario de leite e derivados, reposi¢ao de vitamina D, uso cronico de corticoide
e osteoporose secundaria. Os dados laboratoriais e/ou de imagem corresponderam a
dosagem de vitamina D e média das ultimas duas dosagens desse hormdnio,
hemoglobina glicada e método utilizado para dosagem, glicemia de jejum, presenca
ou auséncia de albuminuria, dosagem de colesterol total, HDL-c, LDL-c, triglicerideos,
clearance de creatinina, calcio corrigido, presenca ou auséncia de calcilria, resultado
do FRAX®, resultado da densitometria 6ssea e densidade mineraléssea.

As perguntas presentes no questionario (APENDICE A) foram respondidas
pelos préprios pacientes, a partir de uma entrevista realizada na sala de espera de

atendimentos dos ambulatérios do Centro de Especialidades Médicas do CESUPA
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(CEMEC), sem prejudicar as consultas desses individuos. Para a coleta dos dados
laboratoriais e de imagem foi necessério realizar uma revisdo de prontuério de cada
um dos participantes da pesquisa, a fim de completar a coleta de informagdes. A coleta
dos dados foi realizada somente apds explicacdo sobre o projeto, esclarecimento de
possiveis duvidas e aplicacdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(APENDICE B), permitindo a realizac&o do trabalho.

3.5.3 Elaboracéo de material didatico

Como etapa final do trabalho, foi elaborado um material didatico - folder
(APENDICE C), pelos proprios autores da pesquisa, com o objetivo de orientar esse
perfil de pacientes quanto a sua doenca e formas de manter e promover a saude com
énfase nos principais pontos necessarios ao bom controle glicémico e medidas de

reducéo do risco de quedas e de fraturas.

3.6 Avaliacao estatistica

Os dados foram organizados no programa Microsoft Excel 2010. Os graficos e
tabelas foram construidos com as ferramentas disponiveis nos programas Microsoft
Word, Excel e Bioestat 5.5. Todos os testes foram executados com o auxilio do
software Bioestat 5.5. As variaveis quantitativas foram descritas por minimo, maximo,
média, mediana e desvio padrdo e as variaveis qualitativas por frequéncia e
porcentagem. Foram calculados intervalos de confianca de 95% para a proporcao
para inferir como as prevaléncias se comportam em relacdo a populacdo de onde
foram obtidas. A independéncia ou associacdo entre duas variaveis categoricas foi
testada pelo teste do qui-quadrado e as associacdes significativas foram detalhadas
pela analise de residuos padronizados, para identificar as categorias que mais
contribuiram para o resultado. Para comparar uma variavel numérica (valor da
densitometria ou do nivel de calcio) entre mais de dois grupos (grupos de risco de
fratura), foi usado o teste de Kruskal-Wallis, equivalente ndo paramétrico da ANOVA.
Os resultados com p < 0,05 (bilateral) foram considerados estatisticamente

significativos.
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3.7 Critérios de referéncia

Os valores utilizados como referéncia para confeccdo do questionario de
analise (APENDICE A) foram extraidos da atual Diretriz da Sociedade Brasileira de
Diabetes — edicdo 2022. A Diretriz determina pontos de corte especificos para
estabelecer o grau de controle glicémico (ANEXO B) e de metas lipidicas do paciente
(ANEXO C), de acordo com a faixa etaria e o risco de cada individuo!4*®, Todavia,
devido a limitagbes intrinsecas do trabalho (tamanho da casuistica restrito e
dificuldade em estratificar os pacientes por idade e risco especifico), as metas foram
ajustadas para englobar a totalidade do perfil dos participantes da pesquisa, sendo
considerado como adequado controle: glicemia de jejum <150, hemoglobina glicada
<8,5%, LDL-c <70 e triglicerideos <150.

Além disso, para analise da funcao renal dos pacientes participantes dotrabalho
foi utilizada como referéncia a propria Diretriz da Sociedade Brasileira de Diabetes
gue estratifica os valores de taxa de filtracdo glomerular (TFG) e de albuminuria
seguindo o proposto pela KDIGO (ANEXO D). O estadiamento proposto pela KDIGO
combina estagios de perda de funcéo renal baseados na TFG (graus del a 5, sendo
G1 normal e G5 faléncia renal) e na excrecao urinaria de albumina (EUA)(graus de 1 a
3, sendo Al normal, A2 microalbumindria / moderadamente aumentada e A3

macroalbumindria / muito aumentada)?®.
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4 RESULTADOS

4.1 Caracterizacado do perfil clinico-epidemioldgico e laboratorial dos pacientes
diabéticos tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA
(CEMEC)

Foram incluidos no estudo 80 pacientes. A maior parte dos pacientes
analisados (72,5%) era do sexo feminino e 58,75% tinha faixa etaria de 51-70 anos.
Mais da metade dos participantes da pesquisa (71,25%) tinha renda familiar entre 01-
02 salarios minimos com nivel de formacao escolar até o ensino fundamental — seja
completo ou incompleto — 0 que corresponde a 46 dos 80 pacientes entrevistados. O
estado civil de maior predominio na pesquisa foi o de casado (46,25%). Das 58

mulheres incluidas no estudo, 57 (98,27%) afirmaram ja estar na menopausa.

Tabela 1 — Caracteristicas sociodemograficas dos pacientes portadores de Diabetes
mellitus tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC),
no periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

(continua)
Variavel Frequéncia Porcentagem

Sexo

Feminino 58 72,5%

Masculino 22 27,5%

Total 80 100%
Idade

31-50 anos 6 7,5%

51-70 anos 47 58,75%

71 ou mais 27 33,75%

Total 80 100%
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Tabela 1 — Caracteristicas sociodemograficas dos pacientes portadores de Diabetes
mellitus tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC),
no periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

(continuacéo)

Variavel Frequéncia Porcentagem
Estado Civil
Solteiro 20 25,0%
Casado/Companheiro 37 46,25%
Separado 5 6,25%
Viavo 18 22,5%
Total 80 100%
Renda Familiar (em salarios minimos)
Menos de 01 17 21,25%
Entre 01-02 57 71,25%
Entre 03-05 6 7,5%
Total 80 100%
Nivel de Formacao Escolar
Sem escolaridade ou analfabeto 2 2,5%
Ensino fundamental incompleto ou completo 46 57,5%
Ensino médio incompleto ou completo 25 31,25%
Ensino superior incompleto ou completo 7 8,75%
Total 80 100%
Se mulher, ja estd na menopausa?
Sim, ha menos de 05 anos 2 3,44%
Sim, ha mais de 05 anos 55 94,82%
Nao 1 1,72%
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Tabela 1 — Caracteristicas sociodemograficas dos pacientes portadores de Diabetes
mellitus tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC),
no periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

(concluséo)

Variavel Frequéncia Porcentagem

Total 58 100%

Em relacédo ao perfil clinico dos pacientes entrevistados, observou-se que a
média de peso dos integrantes do estudo foi de 69,2kg, sendo a maioria dos individuos
(33,75%) classificados com sobrepeso, seguidos de 30% classificados com obesidade

grau 1. Ja a média de altura obtida foi de 1,5m.

Tabela 2 - Peso e altura dos pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo 2
atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC) no periodo de
junho a agosto de 2022, Belem-Para.

Variavel Minimo Maximo Mediana Média + DP
Peso (kg) 38,0 110,8 67,3 69,2 +15,2
Altura (m) 1,4 1,8 1,5 15+0,1

Tabela 3 - IMC dos pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo 2 atendidos no
Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC) no periodo de junho a
agosto de 2022, Belém-Para.

(continua)
Variavel Frequéncia Porcentagem
IMC
De 18,6 a 24,9kg/m2 (Peso Ideal) 18 22.,5%

De 25 a 29,9kg/m? (Sobrepeso) 27 33,75%
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Tabela 3 — IMC dos pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo 2 atendidos no
Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC) no periodo de junho a
agosto de 2022, Belém-Para.

(concluséo)

Variavel Frequéncia Porcentagem
De 30 a 34,9kg/m2 (Obesidade Grau 1) 24 30,0%
De 35 a 39,9kg/m2 (Obesidade Grau 2) 7 8,75%
Maior ou Igual a 40kg/m2 (Obesidade 4 5,0%
Grau 3)
Total 80 100%

A maioria (52,5%) apresentava o diagnostico de diabetes ha mais de 10 anos
e, do total de participantes da pesquisa, cinquenta e trés individuos (66,25%) ja
apresentavam o diagnostico de leséo de 6rgdo-alvo, sendo a doenca renal do diabetes
(DRD) a mais frequente, correspondendo a 50,9%. Apenas 16,25% dos pacientes

referiram ter exposicéo prolongada a glicocorticoides (=3 meses).

Tabela 4 — Tempo de diagnostico de doenca e exposicdo a glicocorticoides dos
pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo 2 atendidos no Centro de
Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC) no periodo de junho a agosto de 2022,
Beléem-Para.

(continua)
Variavel Frequéncia Porcentagem
Tem diagnéstico de diabetes ha
Menos de 05 anos 22 27,5%
Entre 05 e 10 anos 16 20,0%
Mais de 10 anos 42 52,5%
Total 80 100%

Exposicdo a glicocorticoides por
periodo 2 3 meses*
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Tabela 4 — Tempo de diagndstico de doenca e exposicdo a glicocorticoides dos
pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo 2 atendidos no Centro de
Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC) no periodo de junho a agosto de 2022,
Belém-Para.

(concluséo)

Variavel Frequéncia Porcentagem
Nao 67 83,75%
Sim 13 16,25%
Total 80 100%

* A dose minima de glicocorticoides que indica risco de fratura € de 5 mg/dia, e o periodo minimo é de
trés meses de uso.

Figura 1 — Presenca de lesdes de 6rgao-alvo nos pacientes portadores de Diabetes
mellitus tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC),
no periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

Presenca de Les&o de Org&o-Alvo

outros [ 9.5%
Retinopatia Diabética ||| GGG 13.2%
Neuropatia Diabética || | T 26.2%

Doenca Renal do Diabetes |G 50.9%

0,00% 5,00% 10,00%15,00%20,00%25,00%30,00%35,00%40,00%

m Presenca de Les&o de Org&o-Alvo

As porcentagens sao relativas ao total de 53 pacientes que apresentaram lesédo de 6rgéo alvo.

Do total de pacientes incluidos no estudo, quarenta e sete (58,75%) tinham

registros em prontudrio acerca da albumindria. Destes, a maioria (51%) apresentava
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albumindria entre 30-300mg/g, o que os classifica como estagio A2 segundo o
estadiamento para DRD proposto pela KDIGO*%. Apesar disso, 44,3% dos pacientes
que apresentavam valor de creatinina registrado no prontuario (n=79) tinham
clearance de creatinina entre 60-90ml/min/1,73m?2 (G2). Esse dado contrasta com 43%
dos participantes, que foram classificados em estdgios correspondentes a valores
inferiores a 60ml/min/1,73m?2.

Quanto as metas de controle glicémico, 70% dos oitenta pacientes que tinham
o valor registrado no prontuario apresentaram glicemia de jejum <150mg/dL, ou seja,
dentro da meta utilizada como referéncia no presente estudo. O restante dos
pacientes (30%) estavam fora da meta (glicemia de jejum > 150mg/dL). Em relacao
as metas de hemoglobina glicada, dos setenta e nove pacientes que apresentaram
dosagem registrada, 78,4% estavam controlados, ou seja, com valores inferiores ou
iguais a 8,5%, porém apenas dois tinham como método de dosagem o HPLC

(Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia).

Tabela 5 - Parametros laboratoriais dos pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo
2 atendidos no Centro Universitario do Para (CESUPA), no periodo de junho a agosto
de 2022, Belém-Para.

(continua)
Variavel Frequéncia Porcentagem

Presenca de Albuminuria (230 mg/g)

N3o (A1) 20 25,0%

Sim, entre 30-300 mg/g (A2) 24 30,0%

Sim, Maior que 300 mg/g (A3) 3 3,75%

Sem registro no prontuério 33 41,25%

Total 80 100%
Clearance de Creatinina (CKD-EPI)

Menor que 15 ml/min/1,73mz2 (G5) 4 5,0%

Entre 15-29 ml/min/1,73m2 (G4) 8 10,0%

Entre 30-44 ml/min/1,73m? (G3b) 9 11,25%
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Tabela 5 - Parametros laboratoriais dos pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo
2 atendidos no Centro Universitario do Para (CESUPA), no periodo de junho a agosto
de 2022, Belém-Para.

(concluséo)

Variavel Frequéncia Porcentagem
Entre 45-59ml/min/1,73m? (G3a) 13 16,25%
Entre 60 e 90ml/min/1,73m? (G2) 35 43,75%
Maior que 90mI/Min/1,73m? (G1) 10 12,5%
Sem registro no prontuario 1 1,25%
Total 80 100%

Glicemia de Jejum

Menor ou igual a 150mg/dl 56 70,0%
Maior que 150mg/dl 24 30,0%
Total 80 100%

Hemoglobina Glicada

Menor ou igual a 8,5% 62 77,5%
Maior que 8,5% 17 21,25%
Sem registro no prontuario 1 1,25%
Total 80 100%
Método da Dosagem da Hemoglobina
Glicada
HPLC 2 2,5%
Outro 77 96,25%
Sem registro no prontuario 1 1,25%

Total 80 100%
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Na avaliacdo do perfil lipidico dos pesquisados, percebe-se que quase a
totalidade deles (83,75%) estavam fora da meta de LDL-c, isto €, tinham resultado
maior que 70mg/dL. Esse dado contrasta com os niveis de triglicerideos e de HDL-c,
gue estavam, respectivamente, menores ou iguais a 150mg/dL em 52,5% dos
pacientes e maiores que 40mg/dL em 72,5% dos entrevistados. Em relacdo ao

colesterol total, 45% dos pesquisados apresentou valores abaixo de 170mg/dL.

Tabela 6 — Perfil lipidico dos pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo 2
atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no periodo
de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

Variavel Frequéncia Porcentagem

Colesterol Total

<170 36 45,0%
Entre 170-300 41 51,25%
Maior que 300 3 3,75%
Total 80 100%

Colesterol HDL

Menor que 40 22 27,5%
Maior que 40 58 72,5%
Total 80 100%

Colesterol LDL

Menor ou igual a 70 13 16,25%
Maior que 70 67 83,75%
Total 80 100%

Triglicerideos
Menor ou igual a 150 42 52,5%
Maior que 150 38 47.5%

Total 80 100%
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A maior parte dos pacientes (66,3%) afirmou usar antidiabéticos que tém
impacto no metabolismo 6sseo e no aumento do risco de quedas. Entre esses
antidiabéticos, o mais utilizado foi a insulina (49%), conforme demonstrado na figura
2 (exclui-se da figura antidiabéticos considerados “neutros” para risco de osteoporose

ou fraturas, tais como a metformina).

Figura 2 — Uso de antidiabéticos pelos pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo
2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no periodo
de junho a agosto de 2022, Belém-Para.
Antidiabético
40,00% 49%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00% e s
HE B
0,00%

Insulina Sulfoniureia Glifozina Glitazona

28,3%

m Antidiabético

As porcentagens sdo relativas ao total de 53 pacientes que usavam antidiabéticos com provéavel
impacto no metabolismo dsseo.

Do total de participantes da pesquisa, trinta e quatro (42,5%) ja haviam
realizado densitometria 6ssea. Desses trinta e quatro individuos, doze realizaram no
aparelho Hologic e quatro no aparelho Lunar, contrastando com dezoito que nao
tinham registrado em prontuario qual o aparelho utilizado para realizacdo do exame.
15% dos individuos néo realizou o exame por dificuldades de marcacao no sistema
publico e 7,5% nao realizou 0 exame pois esse nunca foi solicitado, mesmo havendo
indicacao.

Assim, dos que realizaram densitometria 0ssea, vinte e trés (67,64%)

apresentaram o diagnostico densitométrico de osteoporose (T-score < -2,5),
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contrastando com apenas um paciente (2,94%) que apresentou diagnostico de
normalidade de massa 6Ossea. Ademais, o diagndstico densitométrico de cinco
pacientes (14,7%) ndo constava no prontuario. Entre os diagnosticados com
osteoporose, apenas sete (30,43%) referiram fratura de fragilidade prévia, o que 0s
classifica com osteoporose estabelecida, independente da realizacdo da
densitometria 6ssea. Desses sete pacientes, quatro haviam recebido o diagnostico
apenas a partir dos resultados densitométricos e trés destes, mesmo com fratura de
fragilidade prévia estabelecida, sé receberam o diagnostico apds a realizacao do
exame. Apenas um paciente (1,25%) relatou historia de fratura de quadril em pais e
vinte (25%) relataram ter osteoporose secundaria devido & menopausa precoce. Dos

oitenta participantes, apenas 7,5% tinham diagnostico de artrite reumatoide.

Tabela 7 - Realizacdo de densitometria 0ssea, diagnostico densitométrico, historico
de fraturas e comorbidades associadas dos pacientes portadores de Diabetes mellitus
tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no
periodo de junho a agosto de 2022, Beléem-Para.

(continua)
Variavel Frequéncia Porcentagem

Densitometria Ossea

Exame nunca foi solicitado, mesmo havendo 6 7,5%

indicacdo

N&o realizada — dificuldades de marcagéo 12 15,0%

N&o realizada — por néo ter indicagéo etéaria 28 35,0%

Realizada 34 42 5%

Total 80 100%
Realizou densitometria em qual aparelho?

Hologic 12 35,29%

Lunar 4 11,76%

N&o consta no prontuario 18 52,94%

Total 34 100%

Diagnostico Densitométrico (Valor Mais
Baixo)

T-Score < -2,5 (Osteoporose) 23 67,64%
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Tabela 7 - Realizagcdo de densitometria 0ssea, diagnostico densitométrico, historico
de fraturas e comorbidades associadas dos pacientes portadores de Diabetes mellitus
tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no
periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

(concluséo)

Variavel Frequéncia Porcentagem
T-Score entre -1 e -2,5 (Osteopenia) 5 14,70%
T-Score maior que -1 (Normalidade) 1 2,94%
Diagndstico densitométrico sem registro 5 14,70%
Total 34 100%

Fratura de fragilidade prévia?

Sim 7 8,75%
Nao 73 91,25%
Total 80 100%

Fratura de quadril em pais?

Sim 1 1,25%
Nao 79 98,75%
Total 80 100%

Osteoporose secundaria?

Sim (menopausa precoce) 20 25,0%
Nao 60 75,0%
Total 80 100%

Diagndstico de artrite reumatoide?
Sim 6 7,5%
Nao 74 92,5%

Total 80 100%
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Apenas oito (10%) dos oitenta pacientes tinham registros de exame de
calcitria, sendo metade destes com presenca de hipercalciuria (>4mg/kg/dia).

No que diz respeito a dosagem de vitamina D3, dos quarenta e nove pacientes
gue tinham os seus valores registrados, 57,14% apresentaram dosagens no intervalo
de 30-60ng/ml (recomendado para grupos de risco). Trinta e trés pacientes tinham
registrado no prontuario as duas Ultimas dosagens de vitamina D3, sendo observado
gue a maioria (63,63%) apresentou a média delas também dentro do intervalo
recomendado para grupos de risco. No que se refere a reposicao de vitamina D3,
apenas vinte e seis (32,5%) entre os oitenta pacientes do estudo referiram que a
realizavam.

Em se tratando da ingesta de calcio, apenas 8,75% dos pacientes relataram
consumir 03 ou mais porcdes de leite e derivados por dia, 0 que contrasta com 13,75%
dos pesquisados, que disseram nao fazer ingestdo desses tipos de alimentos. Uma

consideravel parcela (35%) relatou ingerir apenas 01 porcao desses alimentos por dia.

Tabela 8 - Resultados do exame de calciuria, dosagem e reposi¢cao de vitamina D3 e
consumo de alimentos ricos em célcio em pacientes portadores de Diabetes mellitus
tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no
periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

(continua)
Variavel Frequéncia Porcentagem

Exame de calcidria — calcio urinario

Calciuria Reduzida (< 2 mg/kg/dia) 2 2,5%
Calciaria Normal (2-4 mg/kg/dia) 2 2,5%
Hipercalciuria (>4 mg/kg/dia) 4 5,0%
Sem registro 72 90,0%
Total 80 100%
Dosagem atual de vitamina D3

Insuficiéncia (10-20ng/ml) 2 2,5%

De 20-30 ng/ml 10 12,5%

De 30-60 ng/ml (recomendado para 28 35,0%

grupos de risco)
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Tabela 8 - Resultados do exame de calciuria, dosagem e reposi¢éo de vitamina D3 e
consumo de alimentos ricos em calcio em pacientes portadores de Diabetes mellitus
tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no
periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

(concluséo)

Variavel Frequéncia Porcentagem
Acima de 60ng/ml 9 11,25%
Sem registro no prontuario 31 38,75%
Total 80 100%

Média das ultimas 02 dosagens de

vitamina D3
Insuficiéncia (10-20ng/ml) 1 1,25%
De 20-30ng/ml 8 10,0%
De 30-60ng/ml (recomendado para 21 26,25%

grupos de risco)

Acima de 60 ng/ml 3 3,75%
Sem registro no prontuario 47 58,75%
Total 80 100%

Faz reposicao de vitamina D3?

Nao 54 67,5%
Sim 26 32,5%
Total 80 100%

Ingestéo de Calcio

01 porgéo/dia 28 35,0%
02 porgoes/dia 34 42 5%
03 porg6es ou mais/dia 7 8,75%
N&o faco ingestao de leite e derivados 11 13,75%

Total 80 100%
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Quanto a probabilidade de fratura em 10 anos avaliada pela ferramenta
FRAX®, os valores referentes a probabilidade de fratura maior variaram de 1,3% a
32% com média de 5,2% +4,7%. Ja em relacdo a probabilidade de fratura de quadril,
esses valores foram de 0,0% a 22%, apresentando média de 1,9% +3,1%.

Assim, a maior parte (46,3%) dos individuos incluidos no estudo apresentaram
risco médio de fratura calculada pelo FRAX®. 43,8% apresentaram baixo risco de
fratura e uma menor porcentagem, correspondente a 10%, foi classificada como alto

risco de fratura.

Tabela 9 — Probabilidades de fratura segundo o FRAX® em pacientes portadores de
Diabetes mellitus tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA
(CEMEC), no periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

Variavel Minimo Maximo Mediana Meédia
DP
Probabilidade de Fratura Maior (% em 10 13 32,0 3,7 5,2+47
Anos)
Probabilidade de Fratura de Quadril (% em 0,0 22,0 0,7 19+3.1
10 Anos)

Figura 3 - Prevaléncias do risco de fraturas segundo o FRAX® em pacientes
portadores de Diabetes mellitus tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas
do CESUPA (CEMEC), no periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

FRAX

10,00%

43,80%
46,30%

m Zona Vermelha- Alto Risco Zona Amarela- Médio Risco Zona Verde- Baixo Risco

As porcentagens sao relativas ao total de pacientes (n=80).
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Em relacdo aos hébitos de vida, dos oitenta participantes, a maioria (66,25%)
afirmou néo ser praticante de nenhum tipo de atividade fisica no momento dapesquisa.
95% respondeu ndo ser tabagista no momento, porém 48,75% dos pacientes relatou
ser ex-fumante, destes metade com carga tabagica entre 10-30 magos/ano. Nenhum
dos oitenta pesquisados referiu ingesta de alcool maior ou iguala 03 unidades/dia.

Tabela 10 — Habitos de vida dos pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo 2
atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no periodo
de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

(continua)
Variavel Frequéncia Porcentagem
Pratica atividades fisicas?
N&o pratica 53 66,25%
Sim, irregularmente (1-2x na semana) 7 8,75%
Sim, regularmente (3-5x ha semana) 20 25,0%
Total 80 100%
Se sim, qual?
Atividade Aerobica 23 85,18%
Musculacéo 3 11,11%
Natacao / Hidroginastica 1 3,70%
Total 27 100%
Em relagéo ao tabagismo:
Nunca fumei 37 46,25%
Sou ex-fumante 39 48,75%
Sou fumante atualmente 4 5,0%
Total 80 100%
Se jafumou ou fuma atualmente, qual a carga tabagica?
Menos de 10 magos-ano 15 34,88%

Entre 10-30 magos-ano 15 34,88%
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Tabela 10 — Habitos de vida dos pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo 2
atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no periodo
de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

(concluséo)

Variavel Frequéncia Porcentagem
Mais de 30 magos-ano 9 20,93%
Paciente ndo sabe informar a carga tabagica 4 9,30%
Total 43 100%
Fuma atualmente?
Nao 76 95,0%
Sim 4 5,0%
Total 80 100%

Ingesta de alcool 23 unidades/dia?

Sim 0 0,00%
Nao 80 100%
Total 80 100%

4.2 Comparacdo dos dados clinico-epidemioldgicos e laboratoriais dos
pacientes diabéticos tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do
CESUPA (CEMEC) com o risco de fratura calculado pelo FRAX®

Em relacdo ao género, ndo houve diferenca estatisticamente relevante (p=0,124)

entre o risco de fratura e o sexo da amostra estudada.

Tabela 11- Comparacéo entre o género com o risco de fratura de pacientes diabéticos
tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no
periodo de junho a agosto de 2022, Bélem-Para.

(continua)
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Tabela 11- Comparacédo entre o género com o risco de fratura de pacientes diabéticos
tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no
periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

(concluséo)

Variavel Zona Zona Amarela Zona p-valor
Verde - - Médio Risco Vermelha —
Baixo (n=37) Alto Risco
Risco (n=8)
(n=35)
Sexo 0,124
Feminino 26 (74,3) 24 (64,9) 8 (100,0)
Masculino 9(25,7) 13 (35,1) 0(0,0)

As variaveis categoricas sdo exibidas como n (%). As porcentagens sao relativas ao total de cada
coluna. Em todos os casos foi utilizado o qui-quadrado.

Em relacéo as variaveis clinicas do diabetes, ndo foi observada associacéo estatistica
significante entre risco de fratura com tempo de doenca (p=0,641), uso de
antidiabético com provavel impacto no metabolismo 6sseo (p=0,544), presenca de
lesdo de orgao alvo (doenca renal do diabetes p=0,273, neuropatia diabética p=0,118
e retinopatia diabética p=0,472) e controle glicémico segundo glicemia de jejum
(p=0,279) e hemoglobina glicada (p=0,881).

Tabela 12- Comparacao entre as variaveis clinicas do diabetes e presenca de lesédo
de o6rgao-alvo com o risco de fratura de pacientes diabéticos tipo 2 atendidos no
Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no periodo de junho a
agosto de 2022, Belém-Para.

(continua)
Variavel Zona Verde — Zona Zona p-valor
Baixo Risco Amarela Vermelha —
(n=35) — Médio Alto Risco
Risco (n=8)
(n=37)
Tempo 0,641

diagnostico de
diabetes
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Tabela 12- Comparacao entre as variaveis clinicas do diabetes e presenca de lesédo
de 6rgdo-alvo com o risco de fratura de pacientes diabéticos tipo 2 atendidos no
Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no periodo de junho a
agosto de 2022, Bélem-Para.

(continuacéo)

Variavel Zona Verde - Zona Zona p-valor
Baixo Risco Amarela Vermelha -
(n=35) - Médio Alto Risco
Risco (n=8)
(n=37)

Menos de 8 (22,9) 10 (27,0) 4 (50,0)

05 anos de

doenca

05e10 7 (20,0) 8 (21,6) 1 (12,5)

anos de

doenca

Mais de 10 20 (57,1) 19 (51,4) 3 (37,5)

anos de

doenca
Usa antidiabético 0,544
com impacto no
metabolismo
ésseo/aumento
do risco de
guedas

Nao 12 (34,3) 11 (29,7) 4 (50,0)

Sim 23 (65,7) 26 (70,3) 4 (50,0)
Presenca de 0,273
lesdo de 6rgéo-
alvo
Doencarenal
cronica

Nao 5(29,4) 2 (13,3) 2 (50,0)

Sim 12 (70,6) 13 (86,7) 2 (50,0)



Neuropatia
diabética

Tabela 12- Comparacao entre as variaveis clinicas do diabetes e presenca de lesédo
de 6rgdo-alvo com o risco de fratura de pacientes diabéticos tipo 2 atendidos no
Centro de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC), no periodo de junho a

agosto de 2022, Belém-Para.

0,118

Variavel Zona Verde - Zona Zona p-valor
Baixo Risco Amarela Vermelha —
(n=35) - Médio Alto Risco
Risco (n=8)
(n=37)
Nao 15 (88,2) 9 (60,0) 2 (50,0)
Sim 2 (11,8) 6 (40,0) 2 (50,0)
Retinopatia 0,472
diabética
Nao 14 (82,4) 11 (73,3) 4 (100,0)
Sim 3(17,6) 4 (26,7) 0 (0,0)
Outros 0,593
Nao 14 (82,4) 10 (66,7) 3 (75,0)
Sim 3(17,6) 5(33,3) 1(25,0)
Glicemia de jejum 0,279
Menor ou Igual a 26 (74,3) 23 (62,2) 7 (87,5)
150
Maior que 150 9 (25,7) 14 (37,8) 1(12,5)
Hemoglobina 0,881
glicada
Menor ou Igual a 27 (77,1) 29 (78,4) 6 (85,7)
8,5%
Maior que 8,5% 8 (22,9) 8 (21,6) 1(14,3)

As variaveis categoricas sdo exibidas como n (%). As porcentagens sdo relativas ao total de cada

coluna. Em todos os casos foi utilizado o qui-quadrado.

Constatou-se ainda uma néo associacao significativa entre risco de fratura com o perfil
lipidico: colesterol total (p=0,434), HDL-c (p=0,398), LDL-c (p=0,413) e triglicerideos

(p=0,925).
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Tabela 13- Comparacao entre o perfil lipidico com o risco de fratura de pacientes
diabéticos tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA
(CEMEC), no periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

Variavel Zona Verde — Zona Amarela Zona p-valor
Baixo Risco (n = - Médio Risco  Vermelha -
35) (n=37) Alto Risco (n
= 8)
Colesterol 0,434
Total 17 (48,6) 15 (40,5) 4 (50,0)
<170 18 (51,4) 19 (51,4) 4 (50,0)
Entre 170- 0 (0,0) 3(8,1) 0 (0,0)
300
Maior que
300
Colesterol HDL 0,398
<40 7 (20,0) 12 (32,4) 3(37,5)
>40 28 (80,0) 25 (67,6) 5 (62,5)
Colesterol LDL 0, 413
<70 6 (17,1) 7 (18,9) 0 (0,0)
>70 29 (82,9) 30 (81,1) 8 (100,0)
Triglicerideos 0,925
<150 18 (51,4) 20 (55,6) 4 (57,1)
>150 17 (48,6) 16 (44,4) 3(42,9)

As variaveis categéricas sdo exibidas como n (%). As porcentagens sdo relativas ao total de cada
coluna. Em todos os casos foi utilizado o qui-quadrado.

No que tange aos fatores de risco para osteoporose, foi encontrada associacao
relevante entre risco de fratura com fratura prévia de fragilidade (p=0,010): trés
(37,5%) dos oito pacientes com risco de fratura alto referiram tal historico.

Além disso, houve relacdo com significancia estatistica entre exposicdo a
glicocorticoides por um periodo superior a trés meses com risco de fratura (p<0,001):
entre os individuos com risco de fratura baixo, 94,3% n&o tinham exposicdo a
glicocorticoides, contrastando com 75% dos pacientes que apresentaram risco de
fratura alto e haviam sido expostos a essa medicacao.

Em relacéo ao tabagismo, observou-se associacao significativa com o risco de fratura
(p<0,001): dos pesquisados que tinham alto risco de fratura, 37,5% fumavam no

momento da aplicacdo do questionario.
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Tabela 14- Comparacao entre os fatores de risco para osteoporose com o risco de
fratura de pacientes diabéticos tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas
do CESUPA (CEMEC), no periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

Variavel Zona Zona Zona p-valor
Verde - Amarela Vermelha
Baixo - Médio — Alto
Risco Risco Risco
(n=35) (n=37) (n=8)
Fratura prévia de 0,010
fragilidade
Nao 33(94,3) 35 (94,6) 5 (62,5)*
Sim 2 (5,7) 2 (5,4 3 (37,5t
Exposicao a <0,001
glicocorticoides por trés
meses ou mais
Nao 33 (94,3)t 32 (86,5) 2 (25,0)*
Sim 2 (5,7)* 5(13,5) 6 (75,0)1
Em relacdo ao <0,001
tabagismo
Nunca fumei 15 (42,9) 18 (48,6) 4 (50,0)
Sou ex-fumante 20 (57,1) 18 (48,6) 1(12,5)*
Sou fumante 0 (0,0) 1(2,7) 3(37,5)1
Fumo atual <0,001
Nao 35 (100,0) 36 (97,3) 5 (62,5)*
Sim 0 (0,0) 1(2,7) 3 (37,5)1

As variaveis categoricas sao exibidas como n (%). As porcentagens sao relativas ao total de cada
coluna. Em todos os casos foi utilizado o qui-quadrado. *: esta frequéncia foi inferior ao que seria
esperado ao acaso. t: essa frequéncia foi superior ao esperado.

Comparando-se 0s pacientes que praticavam atividade fisica com o risco de fratura,

nao foi identificada relevancia estatistica entre esses grupos (p=0,728).
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Tabela 15- Comparacao entre a pratica de atividade fisica com o risco de fratura de
pacientes diabéticos tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do
CESUPA (CEMEC), no periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

Variavel Zona Zona Zona p-valor
Verde - Amarela - Vermelha
Baixo Médio — Alto
Risco Risco Risco
(n=35) (n=37) (n=8)
Pratica atividades 0,728
fisicas
N&o pratica 24 (68,6) 23 (62,2) 6 (75,0)
Sim, regular ou 11 (31,4) 14 (37,8) 2 (25,0)

irregularmente

As variaveis categoricas sdo exibidas como n (%). As porcentagens sdo relativas ao total de cada
coluna. Em todos os casos foi utilizado o qui-quadrado.

N&o houve associacao significativa entre risco de fratura e dosagem atual de 25-OHD

(p=0,367), bem como com a realizacao de reposi¢cdo de vitamina D3 (p=0,108).

Tabela 16- Comparacao entre a dosagem e reposicdo de vitamina D3 com o risco de
fratura de pacientes diabéticos tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas
do CESUPA (CEMEC), no periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.

(continua)
Variavel Zona Zona Zona p-valor
Verde - Amarela Vermelha
Baixo - Médio - Alto
Risco Risco Risco
(n=25) (n=17) (n=7)
Dosagem atual de 25- 0,367
OHD (Vitamina D3)
Insuficiéncia (10- 1(4,0) 1(5,9) 0 (0,0)

20ng/ml)
20-30 ng/ml 3(12,0) 5(29,4) 2 (28,6)
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Tabela 16- Comparacao entre a dosagem e reposi¢céo de vitamina D3 com o risco de
fratura de pacientes diabéticos tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas

do CESUPA (CEMEC), no periodo de junho a agosto de 2022, Belém-Para.
(concluséo)

Variavel Zona Zona Zona p-valor
Verde - Amarela Vermelha
Baixo - Médio - Alto
Risco Risco Risco
(n=25) (n=17) (n=7)
30 e 60 ng/ml 17 (68,0) 9 (52,9) 2 (28,6)
(Recomendado —
Grupos de Risco)
Acima de 60 ng/ml 4 (16,0) 2 (11,8) 3 (42,9)
Faz reposicédo de 0,108
vitamina D3
Nao 23 (65,7) 28 (75,7) 3(37,5)
Sim 12 (34,3) 9 (24,3) 5 (62,5)

As varidveis categdricas sdo exibidas como n (%). As porcentagens sao relativas ao total de cada
coluna. Em todos os casos foi utilizado o qui-quadrado.
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5 DISCUSSAO

E evidente que o risco de fratura é uma das possiveis complicacdes do
diabetes. O mecanismo fisiopatoldgico e os fatores que influenciam essa associacéo,
no entanto, ainda nao sédo bem consolidados na literatura. Apesar disso, sabe-se que
é um processo complexo e multifatorial®.

Nesse sentido, no presente trabalho, n&o foi encontrada associacaosignificativa
entre o risco de fratura e o sexo, ndo havendo diferenca nas propor¢gdes de mulheres
entre os diferentes grupos de risco para fratura. Alguns estudos ja bem estabelecidos
na literatura, como o de Schwartz AV e colaboradores?’, tentaram caracterizar
epidemiologicamente o risco de fraturas em mulheres americanas idosas.De fato, as
participantes portadoras de Diabetes mellitus tipo 2 apresentaram risco defratura 22%
maior do que grupos de controle sem essa patologia. No entanto, a maioria dos
estudos feitos até entdo inclui apenas participantes do sexo feminino, ainda néo
havendo pesquisas suficientes com individuos do sexo masculino para quese possa
estabelecer uma comparacao adequada, de forma que devem ser feitos mais estudos
para verificar a presenca dessa associacao.

O presente estudo também néo identificou associacdo significativa entre o
tempo de diagnostico da doenca e o maior risco de fratura. Esse dado vai de encontro
com Koh e colaboradores!® que, em um estudo de coorte prospectivo que
acompanhou por 12 anos uma amostra de 63.257 chineses homens e mulheres,
descreveu a influéncia da duracéo do diabetes com o maior risco de fratura de quadril.
Contudo, o mesmo estudo ndo levou em consideracdo possiveis fatores
confundidores, como a historia prévia de quedas e o uso de corticoides, o0 que pode
ter explicado tal divergéncia. Todavia, Ivers e colaboradores observaram em um
estudo prospectivo com seguimento de dois anos em uma populacdo de 3.654
inidividuos maiores de 49 anos, que o risco de qualquer fratura se torna elevado
somente a partir de 10 anos de diagndstico'®.

No que concerne a influéncia do mau controle do diabetes com um maior risco
de fraturas também néo foi encontrada associacao significativa. Essa caracteristica
néo foi observada em outros estudos. Oei e colaboradores?® mostraram em um coorte

prospectivo com seguimento de 12,2 anos que em pacientes nao diabéticos e
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naqueles diabéticos controlados (o estudo levou em consideracdo o valor de
hemoglobina glicada < 7,5%) o risco de fratura é similar. O mesmo néo foi encontrado
em diabéticos nao controlados, cujo risco de fratura foi 1,6 vezes maior. Essa mesma
tendéncia foi evidenciada por um coorte retrospectivo realizado em Taiwan com uma
amostra de 20.025 pacientes com idade acima de 69 anos, em que foi identificado que
aqueles com uma hemoglobina glicada acima de 9% apresentavam maior risco de
fratura de quadril?t. Achado semelhante foi descrito em um grande estudo norte-
americano de Schneider AL e colaboradores em que 15.140 participantes foram
acompanhados por 20 anos, sendo observada a relacdo de um pobre controle
glicémico (definido por hemoglobina glicada medida pelo método HPLC =8%) com
aumento do risco de hospitalizacdo por fratura?.

Assim, seguindo essa tendéncia, Weykamp C e colaboradores? reforcaram
gue a medida da hemoglobina glicada € um fator indispensavel na avaliacdo do
controle glicémico de longo prazo do paciente diabético, além de ser um preditor de
risco isolado. Por esse motivo, numa tentativa de padronizar mundialmente a analise
laboratorial da hemoglobina glicada, foi determinado como padrao-ouro o0 método de
cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC), necessitando sua validacdo ser
certificada pelo National Glycohemoglobin Standardization Program (NGSP). Esse
meétodo foi estabelecido para aplicabilidade a partir do estudo Diabetes Control and
Complications Trial (DCCT)?4, que mostrou que pequenas diferencas nos métodos de
dosagem ja sao suficientes para desencadear grandes mudancas na interpretacao
dos controles glicémicos dos pacientes. O objetivo da padronizacao € definir valores
de referéncia universais e limiares de intervencao clinica, devendo esse método,
portanto, ser o prioritario nas analises. Esse dado € extremamente importante, uma
vez que, no presente estudo, apenas 2,5% dos pesquisados tinham o HPLC como
meétodo, prejudicando os resultados da analise estatistica, ou seja, 0 aparente bom
controle de doenca apresentado pelos pacientes, na verdade, pode estar sendo
falseado por dosagens de hemoglobina glicada com métodos ndo padronizados para
estudos.

Outro ponto importante a ser destacado € o fato de que a maioria dos pacientes
participantes do estudo ndo apresentou um bom controle do perfil lipidico. A quase
totalidade dos entrevistados apresentaram niveis de LDL-c acima do esperado para a

populagdo diabética (83,75%), em valores >70mg/dL. Esse dado, inclusive, é
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reforcado por Haffner e colaboradores?®, que afirmaram que a propria dislipidemia
costuma se manifestar antes do diagndstico de diabetes.

Complementando os dados acima descritos, em um estudo, Antonela Siqueira
e colaboradores?® afirmaram que o mau controle do diabetes gera um impactonegativo
no risco cardiovascular dos portadores dessa doenca, aumentando a sua
morbimortalidade quando na vigéncia de algum evento agudo. Outro dado importante
€ que os pacientes diabéticos apresentam duas vezes mais chances de irem a 6bito
por causa cardiovascular quando comparados a uma populacdo nao diabética,
tornando a estratificagdo do risco cardiovascular um passo essencial na avaliagcédo
desse perfil de individuos?’. Assim, um dos principais alvos terapéuticos, junto com o
controle dos niveis glicémicos, torna-se a redugédo dos niveis de colesterol e de
triglicerideos, com énfase no LDL-c de acordo com as peculiaridades e riscos
apresentados por cada paciente, além das mudancas nos habitos de vida e
alimentacéo?.

Em se tratando de lesdes de 6rgao-alvo nos pacientes diabéticos pesquisados,
nao foi identificada associagao significativa com o maior risco de fratura, ao contrario
do que foi encontrado em alguns estudos descritos na literatura. Nesse sentido, 0s
estudos de Beeve e colaboradores?® e Rolim e colaboradores®® afirmaram uma
correlacao positiva entre a neuropatia diabética e o risco de fraturas, posto que com a
degeneracdo das fibras nervosas sensitivas, motoras e autonémicas, ocorre perda
das funcbes proprioceptivas e motoras dos membros, aumentando a predisposi¢cao
para quedas. Da mesma forma, reforcando esses dados, uma forte associacao entre
esses fatores também foi encontrada em um caso-controle coreano realizado com 144
pacientes diabéticos tipo 231

Outra constatacdo deste estudo foi a ndo associacéo significativa entre o uso
de antidiabéticos especificos e o maior risco de fraturas. Entre os antidiabéticos foram
incluidas no formulario as seguintes classes: glitazonas, gliflozinas, sulfoniureias e
insulina. A metformina, droga usada mundialmente como primeira linha no tratamento
de diabetes tipo 2, ndo foi incluida, pois os estudos realizados até o presente momento
observaram um efeito neutro ou até mesmo positivo desta medicacdo na massa
ossea®

Como ja bem estabelecido, as glitazonas atuam ativando o receptor PPARy
principalmente no tecido adiposo, aumentando a sensibilidade a insulina e,

consequentemente, melhorando os niveis glicémicos. Contudo, foi demonstrado, em
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alguns estudos, que essa ativacdo apesar de estimular a adipogénese, diminui a
osteoblastogénese, favorecendo a reabsorcédo 6ssea®2°. Grey e colaboradores®, em
um ensaio clinico randomizado, sugeriram que a Rosiglitazona pode causar alteracédo
na massa 6ssea. Foram incluidas mulheres na pés menopausa nao diabéticas e sem
osteoporose que, apés 14 semanas de uso da medicacdo, apresentaram queda
significante da densidade mineral 6ssea (perda de 1,9%, enquanto que com o placebo
a perda estimada foi de 0,2%). Somado a isso, Meier e colaboradores®’ inferiram que,
independentemente da idade e do sexo, existe associagado entre o uso das glitazonas
e 0 maior risco de fraturas. Nesse estudo de caso controle, foi percebido o aumento
do risco de fraturas de quadril e punho em pacientes DM2 ap6s 18 meses de uso da
classe de antidiabéticos supracitada.

O caso-controle de Monami e colaboradores® realizado na Toscania também
nao encontrou associacgao significativa entre o uso das sulfoniureias e o maior risco
de fraturas. Nesse estudo, com uma amostra de 1945 pacientes diabéticos, foi
avaliada a exposicdo a drogas hipoglicemiantes 10 anos antes da ocorréncia de
fratura nos individuos caso (n= 83) e 10 anos antes dessa mesma data nos controles
(n=249). Seguindo essa tendéncia, outros estudos3®! observaram um efeito neutro
ou até positivo no risco de fraturas. Vestergaard e colaboradores*’, em um caso-
controle realizado na Dinamarca, em que todos os individuos diagnosticados com
fratura (n= 124,655) serviram como casos e, para cada caso, trés controles (n=
373.962) pareados por sexo e idade, descreveram que O tratamento com esse
antidiabético se associou com a diminuicéo do risco de fratura de quadril. Entretanto,
esse mesmo estudo encontrou uma associacdo significativa entre episodios de
hipoglicemia e maior risco de fraturas, sendo a hipoglicemia, por sua vez, um efeito
adverso importante das sulfoniureias, que propicia a maior chance de quedas?.

Em relacdo a influéncia das glifozinas no metabolismo 0sseo, List e
colaboradores*’, em um estudo randomizado duplo-cego realizado em pacientes
diabéticos virgens de tratamento, mostrou que o uso da Dapagliflozina durante 12
semanas pouco influenciou na concentracao de calcio sérico, 1,25-dihidroxivitamina
D e 25-hidroxivitamina D. Essa baixa associacao também foi observada por Ljunggren
e colaboradores®, em que, ap6s 50 semanas de tratamento com a Dapagliflozina,
foram evidenciadas poucas mudancas nos marcadores 6sseos de formacdo e

reabsorcdo, assim como na densidade mineral 6ssea. Em contrapartida, outros
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estudos encontraram um aumento na incidéncia de fraturas com o uso da
Canagliflozina, especialmente apés 12 semanas do inicio da sua administragao®+-4,

No que diz respeito ao tratamento com insulina e ao risco de fraturas, foi
mostrado em varios estudos que ndo se pode ainda estabelecer uma relacdo clara a
respeito. Isso decorre do fato de que quando o paciente diabético tipo 2 necessita de
insulina, ele j4 estd em um estado mais avancado da doenca, apresentando outros
fatores que, por si s6, podem gerar um maior risco de fraturas independente do uso
dessa medicacdo, assim como apresentam também maior prevaléncia de
complicagcBes vasculares e outras comorbidades associadas, que funcionam como
fatores confundidores no estabelecimento dessa relacao.

Ainda que essa relacéo seja dificil de ser estabelecida, alguns estudos, como
um caso-controle espanhol realizado com 12.277 pacientes diabéticos tipo 2, mostrou
gue o tratamento em monoterapia com insulina aumentou em 1,6 vezes o risco de
fratura em relacdo a monoterapia com metformina. Resultados parecidos, isto é, que
reforcam o aumento do risco de fratura com o uso de insulina, foram encontrados por
lvers e colaboradores!®. Ademais, um estudo retrospectivo alemdo mais recente
mostrou uma associacao entre o uso de insulina de acao prolongada, que apresenta
menor efeito de hipoglicemia com um menor risco de fratura, sugerindo que esse risco
ocasionado pela insulina depende, pelo menos em parte, do maior risco de queda
relacionado a hipoglicemia®’.

Outro dado importante inferido pelo presente estudo e que vai ao encontro de
diversas literaturas ja existentes € a associacao significativa entre os fatores de risco
para osteoporose independente da presenca ou ndo de diabetes e o maior risco de
fratura. Esses fatores de risco ja sdo fortemente reconhecidos pela Organizacéo
Internacional de Osteoporose??.

Nesse sentido, foi encontrada uma associacao significativa entre a ocorréncia
de fratura por fragilidade prévia e o risco de fratura. Dos oito pacientes que
apresentaram alto risco de fratura pelo FRAX®, 37,5% desses tinham fratura prévia
de fragilidade, o que corrobora com os dados encontrados na Diretriz Canadense de
Osteoporose, em que uma fratura prévia de fragilidade aumenta a chance de uma
nova fratura em 1,5 a 9,5 vezes, dependendo do sitio de fratura, da idade de
ocorréncia e do nimero“8. Cabe citar também que Klotzbuecher e colaboradores?,
em uma revisao de literatura, encontraram que o risco de fratura entre individuos que

tiveram uma fratura prévia em qualquer local € 2,2 vezes maior em comparacao com
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aqueles sem fratura prévia por fragilidade (intervalo de confianca de 95%, 1,9-2,6).
Reiterando esses dados, a Sociedade Portuguesa de Reumatologial! também elenca
a fratura prévia como um fator de risco maior para osteoporose.

No que diz respeito a relacdo entre o risco de fraturas e a exposicdo a
glicocorticoides por um periodo igual ou superior a 03 meses, também houve
associagao estatisticamente significativa no presente estudo. Dos 08 participantes da
pesquisa com alto risco de fratura pelo FRAX®, 75% destes tinham exposi¢cao cronica
a esse tipo de medicamento. Esse dado contrasta com os individuos que
apresentavam baixo risco de fratura, dos quais 94,3% n&o haviam referido tal
exposicdo. Esses achados séo reiterados pelos estudos de Souza Roseli e
colaboradores® que afirmam que os glicocorticoides reduzem a absorcao intestinal de
célcio e aumentam a sua excrecado urinaria (hipercalciaria), contribuindo para a
diminuicéo da atividade osteoblastica e, consequentemente, para a reducado da massa
0ssea, configurando-se portanto como um fator de risco isolado para as alteracdes de
densidade mineral 6ssea e para o desenvolvimento de fragilidade.

Nesse contexto, portanto, é importante ressaltar também a existéncia de uma
entidade intimamente relacionada ao desenvolvimento de fraturas 6sseas, a chamada
osteoporose induzida por glicocorticoides (OPIG)>!. Segundo um artigo publicado por
Rosa Maria Rodrigues Pereira e colaboradores®?, a incidéncia de fraturas (vertebrais
e nao vertebrais) € elevada nos pacientes que utilizam corticoides por tempo
prolongado (mais de trés meses de uso continuo), sendo inicialmente a perda de 0sso
trabecular e, posteriormente, de osso cortical. Inclusive, o artigo ressalta que o risco
de fratura € maior em usuarios crénicos desse medicamento do que em pacientes
portadores de osteoporose por outras etiologias, o que refor¢ca os dados achados no
presente estudo. Nesse sentido, individuos em uso de prednisona (ou equivalentes)
em doses =5mg/dia, por periodo superior a trés meses, devem iniciar medidas de
prevencao e tratamento da OPIG com base no risco de perda éssea, principalmente
com reposicao de calcio e vitamina D3, além das mudancas nos habitos de vida.

Em relacdo aos habitos de vida dos pacientes entrevistados, percebe-se que,
no presente estudo, houve associacédo estatisticamente significativa entre o tabagismo
e o risco de fraturas: dos individuos com alto risco de fratura (zona vermelha —
FRAX®), 37,5% eram fumantes no momento da realizacdo da pesquisa — proporgéao
essa maior que a esperada pelos testes estatisticos. Esse dado é corroborado pelos

estudos de Tavares V e colaboradores!! que determinam que o habito tabagico é um
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fator de risco menor, isolado para o desenvolvimento de osteoporose e que, mais do
que identificar e diagnosticar a existéncia de baixa densidade déssea, € importante
identificar os individuos que apresentam elevado risco para tal. Portanto, o tabagismo,
em conjunto com a analise de varios outros fatores de risco, deve servir como alerta
para possiveis alteracdes da massa 0ssea.

Ainda em se tratando dos habitos de vida, ndo houve associacao significativa
entre a pratica de atividades fisicas e o risco de fratura no presente estudo.
Semelhante a esse dado, também n&o houve associacéo significativa entre o indice
de Massa Muscular (IMC) dos pacientes analisados e o risco de fratura. Apesar de
nao serem dados estatisticamente relevantes, eles séo reiterados por Villareal DT e
colaboradores®?, que afirmam que por mais que as mudancas no estilo de vida devam
ser sempre recomendadas e incentivadas em pacientes portadores de diabetes, é
importante reconhecer também que o processo de perda de peso é associado a perda
de massa muscular e de massa 0ssea, 0 que pode aumentar o risco a longo prazo de
fragilidade 6ssea e de sarcopenia — que é um fator de risco isolado para quedas e,
consequentemente, fator de risco para fraturas. Ou seja, a atividade fisica é
recomendada, porém deve ser adequadamente manejada nesse perfil de pacientes,
incluindo ndo apenas as atividades aerdbicas, como também as resistidas (com
pesos), além de adequacéo da ingesta proteica diaria desses individuos®.

No que diz respeito a avaliacdo de dados laboratoriais, ndo houve associacao
estatisticamente significativa entre a dosagem dos niveis séricos de vitamina D3 e o
risco de fratura. Também ndo houve relevancia no que diz respeito a reposicédo de
vitamina D3, nem associacdo com a ingesta de leite e derivados. Esses dados vao de
encontro aos estudos de Hurskainen AR e colaboradores®, que demonstraram que
0s niveis séricos desse hormonio em pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo
2 sdo comprovadamente mais baixos, comparados com uma mesma populacédo de
controle ndo diabética, favorecendo o desenvolvimento de fragilidade e reducéo de
massa 6ssea. Além disso, descrevem que, apesar de os beneficios da reposicéo de
vitamina D3 ndo estarem totalmente esclarecidos nesse perfil de pacientes, a ingesta
dessa vitamina em niveis recomendaveis para populacées sem comorbidades talvez
nao seja suficiente para garantir niveis séricos adequados para os diabéticos,
requerendo doses mais altas para atingir os niveis recomendados para esse grupo de

risco especifico. Esse mesmo estudo, assim como o de do Valle e colaboradores®®
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reitera ainda a importancia da adequada ingesta de calcio, preferencialmente pela
dieta, para garantir a preservagao da massa e do metabolismo 6sseo.

Em resumo, apesar de varios dados obtidos na pesquisa serem reforcados pela
literatura atual, ocorreram algumas limitacées durante a realizacdo desse trabalho.
Em primeiro lugar, a amostra de pacientes, apesar de ter sido bastante explorada,
ainda é pequena para resultar em dados consistentes, uma vez que o diabetes € uma
doenca extremamente prevalente na populagcdo mundial e, por conseguinte, a
pesquisa necessitaria de uma amostragem maior. O método de desenvolvimento da
pesquisa, por ser uma analise focal no tempo, também se configura como fator
limitador, dificultando o acompanhamento desses pacientes por tempo prolongado, o
gue certamente reuniria dados mais significativos. Além disso, a dificuldade de acesso
a varios exames e dados laboratoriais, necessarios ao preenchimento do formulario,
também ficou prejudicada, uma vez que grande parcela de individuos participantes da
pesquisa carecia de muitas informagdes em prontuario. Como exemplo, podemos citar
a dosagem da hemoglobina glicada por método ndo HPLC (que funciona como fator
confundidor para a analise dos resultados obtidos), aléem da propria caréncia em
relacéo a solicitacéo e acesso aos resultados das densitometrias 6sseas.

Em se tratando da realizacao da densitometria, ficou claro no estudo que muitos
pacientes, apesar de saberem seu diagnostico densitométrico, ndo apresentavam o
resultado do exame em méaos no momento da aplicacdo do formulario e/ou este nao
constava no prontuario, impossibilitando o preenchimento dos valores de DMO de
forma adequada. Além disso, 83,8% dos individuos com risco de fratura médio
calculado pelo FRAX® néo realizaram a densitometria, sendo que, segundo essa
ferramenta, os pacientes que se enquadram nesse risco devem realizar o exame para
melhorar o célculo do risco e auxiliar na deciséo terapéutica.

Nesse sentido, cabe reafirmar que a densitometria € o método padrdo ouro para
avaliar a densidade mineral 6ssea e dar o diagnostico de osteoporose de formanéao
invasiva. Ter conhecimento acerca de suas indicacfes € de fundamental importancia
para a manutencao da saude 0ssea, visto que permite tracar um plano terapéutico
precoce, reduzindo a ocorréncia de fraturas. Entre as suas indicacfes, podem-se citar:
mulheres com idade 2 65 anos e homens com idade = 70 anos, adultos com
antecedente de fratura por fragilidade, condigdo clinica ou uso demedicamentos

associados a baixa massa 6ssea ou perda 6ssea, mulheres na pos
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menopausa ou na transicdo menopausal e homens acima de 50 anos com fatores de
risco, entre outros.

No que tange a utilizacdo do FRAX® na préatica clinica, é importante reforcar
gue é uma ferramenta de facil utilizacédo pelos profissionais de salde e que permite,
mesmo ha auséncia da densidade mineral 6ssea, estimar a probabilidade de fratura
osteoporética do doente, auxiliando na tomada de decisGes (por exemplo, a
determinacao de alto risco de fratura ja diagnostica osteoporose permitindo o inicio do
tratamento, assim como a determinacdo de risco médio traduz a necessidade de
solicitacdo do exame de densitometria, como supracitado). Esse exame também
funciona como uma ferramenta educativa para o paciente, posto que, diante dele,
pode-se mostrar como a reducdo de um fator de risco modificavel altera a
probabilidade de fratura, melhorando a adeséo terapéutica desses individuos®”.

Talvez a auséncia dos dados supracitados se justifique pela dificuldade de
marcacao desse exame no sistema publico ou mesmo pela néo solicitagdo do exame
por parte dos profissionais de saude, tornando evidente a necessidade de maior
assisténcia a esse perfil de pacientes.

Em suma, é fato que o presente trabalho serviu como forma de reiterar os dados
ja descritos na literatura, além de reforcar os principais pontos acerca do perfilclinico,
epidemiologico e laboratorial dos pacientes diabéticos e a sua relacdo com o
desenvolvimento de fragilidade Ossea e osteoporose. Houve, entretanto, alguns
fatores que prejudicaram a andlise mais fidedigna dos dados coletados, necessitando,
portanto, de novas pesquisas para a construcao de informaces mais consolidadas.
Além disso, € interessante também a criacdo de meios informativos para os pacientes,
de forma que eles compreendam o seu processo saude-doenca e possam entender
melhor a importancia das recomendacfes médicas, melhorando a adesdo ao
tratamento e reduzindo as complica¢cdes a longo prazo.

Nesse sentido, como forma inicial de facilitar a difusdo de informacdes para os
pacientes atendidos nos ambulatorios pesquisados foi desenvolvido um produto
educativo (folder —- APENDICE C) com a finalidade de orientacdo e promoc&o a salde,
com foco em habitos de vida e medidas comportamentais que podem ser adotadas
por esse perfil de pacientes a fim de que melhorem seu entendimento acerca da
doenca e compreendam os impactos desta na sua saude global.

Para incrementar ainda mais essas informacdes € conveniente a criagdo de

protocolos internos no proprio servigo, focando nos itens essenciais de uma
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anamnese e de exames a serem solicitados nesse perfil de individuos. Além de
reforcar em todas as consultas as medidas preventivas, como as mudangas nos
hébitos de vida, alimentacado e pratica de atividades fisicas, demonstrando interesse
em todos os aspectos da vida do paciente e, consequentemente, melhorando a
relacdo médico-paciente.
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6 CONCLUSAO

Com base nos resultados do presente estudo, o perfil epidemiolégico dos
pacientes portadores de Diabetes mellitus tipo 2 atendidos nos ambulatérios do Centro
de Especialidades Médicas do CESUPA (CEMEC) caracterizou-se por uma maior
prevaléncia de pacientes do sexo feminino, estando a maioria na menopausa, com
idade entre 51-70 anos, casadas e com formacgéo escolar até o ensino fundamental.

Em relacéo ao perfil clinico, observou-se uma predominéncia de pacientes com
sobrepeso, diagndstico de Diabetes mellitus tipo 2 ha mais de 10 anos e presenca de
lesdo de orgéo alvo, sendo a mais frequente a doenca renal do diabetes. Ainda, foi
identificado que a maioria ndo tinha exposigdo prolongada a glicocorticoides (=3
meses), bem como néo tinha diagndstico de artrite reumatoide. A maior parte dos
pacientes usava antidiabéticos com provavel impacto no metabolismo 6sseo, sendo a
insulina a droga mais utilizada.

Entre os parametros laboratoriais, a maior prevaléncia entre os pacientes foi de
microalbumindria (estagio A2) e taxa de filtracdo glomerular levemente diminuida
(estagio G2). A maior parte deles estavam dentro da meta glicémica utilizada como
referéncia no presente estudo, tanto em relacdo a glicemia de jejum quanto a
hemoglobina glicada. No que diz respeito ao perfil lipidico, foi encontrada uma
predominancia de valores de LDL-c fora da meta, contrastando com os valores de
triglicerideos, que estavam em sua maior parte dentro da normalidade. Quanto a
vitamina D3, a maior parte dos pacientes apresentou valores dentro dos padrdes
recomendados para grupos de risco, mesmo com a maioria ndo fazendo reposicao
desta.

No que diz respeito aos dados densitométricos, a maioria dos pacientes nao
havia realizado o exame de densitometria 6ssea, contudo, entre 0os que a realizaram,
grande parte apresentava o diagnostico densitométrico de osteoporose. No que se
refere a probabilidade de fratura em 10 anos calculada pelo FRAX®, a maior parte
dos incluidos no trabalho apresentou risco médio.

Quanto ao estilo de vida dos pacientes avaliados, a maioria afirmou n&o praticar
nenhuma atividade fisica no momento, bem como a maior parcela dos pesquisados

ndo fumava no momento da aplicacdo do questionério. Apesar disso, quase metade
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dos pacientes afirmou ja ter fumado previamente. Em relacdo a ingesta de alimentos
ricos em calcio, a maior parte relatou ingerir apenas duas porgdes por dia.

Além disso, inferiu-se também uma associacéo significativa entre ocorréncia de
fratura prévia, tabagismo e uso de corticoide por tempo prolongado com o maior risco
de fratura. Essa mesma associac¢éo, contudo, néo foi encontrada quando o maior risco
de fratura foi relacionado com os seguintes fatores: controle glicémico com base na
hemoglobina glicada, tempo de doenca e uso de antidiabéticos especificos (insulina,
sulfoniureias, glitazonas e gliflozinas).

Constatou-se também a nao realizacdo da densitometria 6ssea em pacientes
gue apresentavam indicacao para tal exame. Esse dado é de extrema relevancia pois
evidencia a necessidade de se colocar como prioridade o investimento na saude
0ssea nos atendimentos médicos da populacdo diabética.

Assim sendo, € notdria a relacao entre diabetes e fragilidade 6ssea. Esta ultima
deve, portanto, ser considerada como uma complicacdo do diabetes, sendo
necessario o delineamento de estratégias de prevencao e de rastreio. Da mesma
maneira, 0s pacientes diabéticos precisam ser estimulados a reduzirem fatores de
risco que por si sO influenciam na piora da saude 0ssea, tal como o tabagismo, o
sedentarismo e a ndo adesao ao tratamento e controle da doenca em si.

Por fim, torna-se evidente a necessidade de novos estudos que caracterizem
as associacdes entre a saude 0ssea e o0 Diabetes mellitus de forma mais consistente
para, dessa forma, tracar a melhor maneira de assistir esses doentes com enfoque
em um atendimento individualizado e conduta precoce, minimizando a ocorréncia de
fraturas, de futuras complicacdes e reduzindo a sobrecarga do sistema de saude. O
folder educativo (APENDICE C) serve como forma inicial de guiar as orientacées que
devem ser dadas a esse perfil de pacientes, ajudando tanto a populacéo diabética em
termos de prevencdo quanto estimulando a comunidade médica e cientifica a

desenvolver novas pesquisas.
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APENDICES

APENDICE A - PROTOCOLO DE PESQUISA

QUESTIONARIO - PARA ANALISE DOS FATORES DE RISCO PARA
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DESENVOLVIMENTO DE FRAGILIDADE OSSEA EM PACIENTES PORTADORES

DE DIABETES MELLITUS TIPO 2
(MARQUE AS ALTERNATIVAS COM UM X)

Nome (iniciais):

Numero do prontuério:

DADOS SOCIODEMOGRAFICOS

1. Sexo:
( ) Feminino

( ) Masculino

2. ldade:
( )=<30anos
() de 31-50 anos(
) de 51-70 anos( )

271 anos
3. Escrever idade exata:
4. Estado civil:

( ) Solteiro (a)

() Casado (a) / companheiro (a)
( ) Separado (a)

() Viavo (a)

5. Renda familiar:

( ) Menos que 1 salario minimo
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() Entre 1 e 2 salarios minimos
( ) Entre 3 e 5 salarios

( ) Mais que 5 salarios

6. Nivel de formagéo escolar:

( ) Sem escolaridade / analfabeto (a)

( ) Ensino Fundamental ( ) completo () incompleto
() Ensino Médio ( ) completo () incompleto

( ) Curso Superior ( ) completo () incompleto

DADOS CLINICOS

7. Se mulher, ja estd na menopausa?
( ) Néo
() Sim, ha menos de 5 anos

( ) Sim, ha > 5 anos

8. Peso (kg)

9. Altura (m)

10. Indice de Massa Corporal (IMC).

() Abaixo de 18,5kg/mz2 (Abaixo do peso)

( ) De 18,6 a 24,9kg/m? (Peso ideal)

( ) De 25 a 29,9kg/m2 (Sobrepeso)

() De 30 a 34,9kg/m2 (Obesidade grau 1)

( ) De 35 a 39,9kg/m? (Obesidade grau 2)

( ) Maior ou igual a 40kg/m2 (Obesidade grau 3)

11. Usa algum antidiabético com impacto no metabolismo 6sseo ou que
aumente o risco de quedas?

() Sim

( ) Néo



( ) N&o consta no prontuario

12. Sesim, qual ou quais?

() Gliflozina (ex: Dapagliflozina, Empagliflozina, Jardiance®, Xigduo®, Forxiga®)

( ) Glitazona (ex: Pioglitazona®, Stanglit®, NesinaPio®)

() Sulfoniureia (ex: Glibenclamida, Gliclazida, Azukon® MR, Betes®, Diamicron®)
( ) Insulina (ex: NPH, Regular, Lantus®, Tresiba®, Novorapid®, Humalog®)

( ) N&o consta no prontuario

13. Pratica atividades fisicas?
( ) Sim, regularmente (de 3-5x na semana)
() Sim, irregularmente ou com pouca regularidade (1-2x na semana)

( ) N&o pratica

14. Se sim, especificar qual o tipo de atividade:

( ) Musculacéao

() Atividade aerobica (ex: caminhada, pedalada, danca)
( ) Natacao / Hidroginastica

( ) Outras. Especificar

15. Se outras no item anterior, especificar:

16. Em relagcdo ao tabagismo (fumo):
() Sou fumante atualmente

( ) Sou ex-fumante

( ) Nunca fumei

( ) Nao consta no prontuario

17. Sesim, especificar a cargatabagica:_____macos/ano.
( ) Menos de 10 macos-ano

() Entre 10-30 macgos-ano

( ) Mais de 30 macos-ano

( ) Nao consta no prontuario
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18. Vocé tem o diagndstico de diabetes hé:
( ) Menos de 05 anos de doenca(

) Entre 05 e 10 anos de doenca( )

Mais de 10 anos de doenca

( ) N&o consta no prontuario

19. Presencade lesdo de 6rgéo-alvo?

( ) Neuropatia Diabética

( ) Retinopatia Diabética

( ) Doenca Renal do Diabetes

( ) AVE isquémico ou AVE hemorragico prévio

( ) Outros, especificar:

( ) Nao consta no prontuario

20. Se outros no item anterior, especificar:

21. Dosagem atual de 250HD (Vitamina D3) (valor absoluto):

() Deficiéncia (Menor que 10ng/mL)
( ) Insuficiéncia (10-20ng/mL)
( ) Entre 20-30 ng/mL

() Entre 30 e 60 ng/mL (recomendado — grupos de risco)

( ) Acima de 60 ng/mL
() Nao consta no prontuario

( ) Exame néo realizado

22. Estafazendo reposicédo de vitamina D3?
() Sim
( ) Nao

( ) Nao consta no prontuario
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23. Média das ultimas duas ultimas dosagens 250HD - Vitamina D3 (valor

absoluto):
() Deficiéncia (Menor que 10ng/mL)
() Insuficiéncia (10-20ng/mL)



( ) Entre 20-30 ng/mL

() Entre 30 e 60 ng/mL (Recomendado — grupos de risco)

( ) Acima de 60 ng/mL

( ) Nao existem registros de 02 medidas de Vitamina D no prontuério

24.  Glicemia de jejum (atual):
( ) =150mg/dL

() Maior que 150mg/dL

() N&o consta no prontuario

( ) Exame néo realizado

25. Hemoglobina Glicada (HbAlc) atual:
()=<8,5%

()>8,5%

( ) Nao consta no prontuario

( ) Exame néo realizado

26. Qual o método utilizado para dosagem da hemoglobina glicada?
( )HPLC

( ) Outro

( ) Nao consta no prontuario

( ) O exame néo foi realizado

27. Presencade albuminuria (considerar positivo valor >= 30 mg/g)?
( ) Néo (A1)

( ) Sim, entre 30-300 mg/g (A2)

() Sim, maior que 300 mg/g (A3)

( ) Nao consta no prontuario

( ) Exame néo realizado

28. Clearance de creatinina (CKD-EPI)
( ) Maior que 90ml/min/1,73m?2 (G1)(

) Entre 60 e 90ml/min/1,73m? (G2)( )

Entre 45-59 ml/min/1,73m? (G3a)
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() Entre 30-44 ml/min/1,73m? (G3b)
( ) Entre 15-29 ml/min/1,73m? (G4)
() Menor que 15 ml/min/1,73m? (G5)
( ) Nao consta no prontuario

( ) Exame néo realizado

29. Colesterol Total-c:
()< 170

() Entre 170 e 300

( ) Maior que 300

() Nao consta no prontuario
( ) Exame néo realizado

() Incontavel (soro lipémico)

30. Colesterol HDL-c:
() Menor que 40

( ) Maior que 40

() Nao consta no prontuario

( ) Exame néo realizado

31. Colesterol LDL-c:
()70

( )>70

() Nao consta no prontuario
( ) Exame néo realizado

( ) Incontavel (soro lipémico)
32. Triglicerideos:

() =150

( )>150

() N&o consta no prontuério
( ) Exame néo realizado

( ) Incontavel (soro lipémico)
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33. Possui outros fatores de risco para fratura?
33.1. Fratura prévia (de fragilidade)?
()Sim () Nao

33.2. Fratura de quadril em pais?
()Sim () Nao

33.3. Fumo atual?
()Sim () Nao

33.4. Exposicao a glicocorticoides (por trés meses ou mais, em uma dose de
prednisona de 5 mg/dia ou mais).
()Sim () Nao

33.5. Presenca de Artrite Reumatoide?
()Sim () Néao

33.6. Osteoporose secundaria? (Hipogonadismo, Menopausa prematura - <45a -,
hipertireoidismo, ma nutricdo cronica, hepatopatia crénica)?

() Sim ( ) Nao

Se sim a pergunta anterior, especificar:

33.7. Ingesta de alcool maior ou igual a 3 unidades/dia?
()Sim () Nao

34. Ingestao de célcio - quantidade de porcdes de leite (200 ml) e derivados
(ex: 1iogurte 200 g, 1 fatia queijo 50g) ingeridos por dia:

() Nao faco ingestao de leite e derivados

( ) 01 porcao/dia

( ) 02 porgbes/dia

( ) 03 porgdes ou mais/dia

( ) Nao consta no prontuario
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35. Realizagdo de Densitometria Ossea:

() Néo realizada — por néo ter indicacao etaria (Indicado para todas as mulheres de
65 anos ou mais ou homens de 70 anos ou mais, independentemente de outros
fatores; ou mulheres > 50 anos com fatores de risco para fratura)

() Nao realizada — dificuldades de marcacédo no sistema publico(

) Realizada

( ) Exame nunca foi solicitado, mesmo havendo indicagéo

36. Serealizou densitometria, o aparelho densitométrico é:
( ) Lunar
( ) Hologic

37. Diagnéstico densitométrico —registrar o valor mais baixo:
( ) T-score < -2,5 (osteoporose)

() T-score entre -1 e -2,5 (osteopenia)

( ) T-score maior que -1 (normalidade)

( ) O diagndstico densitométrico ndo consta no prontuario

38. Densidade Mineral Ossea- registrar valor com virgula:
Colo do fémur:

Fémur Total:

L1-L2:

39. Probabilidade de Fratura Maior (% em 10 anos) — FRAX:

Valor (usar virgula):

40. Probabilidade de Fratura de quadril (% em 10 anos) — FRAX:

Valor (usar virgula):

41. Resultado do FRAX (https://abrasso.org.br/calculadora/calculadoral/):
( ) Zona Vermelha — Alto Risco
() Zona Amarela — Médio Risco

( ) Zona Verde — Baixo Risco



42.  Célcio total corrigido (ou célcio idnico):
() Célcio Total (mg/dL)

( ) Calcio I6nico (mmol/L)

() N&o consta no prontuario

( ) Exame néo realizado

43. Serealizada dosagem de calcio, registrar valor:

44. Exame de calciuria (calcio urinério):
() Calcidria reduzida (< 2 mg/kg/dia)

( ) Calciaria normal (2-4 mg/kg/dia)

() Hipercalciuria (>4 mg/kg/dia)

( ) N&o consta no prontuario

( ) Exame néo realizado
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APENDICE B — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO (TCLE)

S CESUPA

R B Centro Universit:

CENTRO UNIVERSITARIO DO ESTADO DO PARA
AREA DE CIENCIAS AMBIENTAIS, BIOLOGICAS E DA SAUDE
CURSO DE MEDICINA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(Baseado na Resolucdo Numero 196 de 10/10/1996 do Conselho Nacional de
Saude)

PROJETO DE PESQUISA: Analise dos fatores de risco para o desenvolvimento
de fragilidade 6ssea em pacientes portadores de diabetes mellitus tipo 2
atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA.

ESCLARECIMENTO DA PESQUISA

Esta pesquisa tem como objetivo esclarecer a relacéo entre diabetes mellitus
tipo 2 (DM2) e o desenvolvimento de fragilidade 6ssea, assim como de osteoporose,
por meio de aspectos clinicos, epidemiolégicos e laboratoriais de pacientes
portadores de DM2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do Cesupa
(CEMEC) e que fazem acompanhamento em um dos ambulatorios a seguir:
Metabolismo do calcio, Hipertensdo e diabetes (Hiperdia), Metabologia, Clinica
Médica e/ou Reumatologia.

A pesquisa sera do tipo transversal, descritiva e observacional, realizada a
partir da aplicacdo de questionario contendo os seguintes dados: clinico-
epidemioldgicos (sexo, idade, indice de Massa Corporal, medicamentos em uso,
sedentarismo, tabagismo, anos de doenca, uso ou ndo de insulina, presenca de lesédo
de érgédo-alvo, resultados da ferramenta FRAX e densitometria 0ssea) e laboratoriais

(dosagem de vitamina D, glicemia média estimada, hemoglobina glicada, glicemia de
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jejum, presenca ou auséncia de albumindria, colesterol total, HDL-c, LDL-c,
triglicerideos, Clearance de creatinina).

O projeto oferece riscos minimos aos participantes, associados a eventual
possibilidade de vazamento dos dados coletados. Para isso, numa tentativa de
manutencao da confidencialidade, os dados obtidos serdo apenas acessados pelos
pesquisadores do trabalho, ndo havendo identificagdo direta do paciente ou prejuizo
a rotina dos atendimentos médicos. Além disso, sera esclarecido aos participantes
gue a identidade destes permanecera em sigilo durante toda a realizacao do projeto,
sendo as informacgBes coletadas de uso exclusivamente cientifico. Riscos eventuais
associados a algum constrangimento durante a coleta dos dados (entrevista clinica)
serdo minimizados com o treinamento da equipe, e por meio da aplicacdo de um
formulario piloto, sob supervisdo dos orientadores. Os protocolos de pesquisa
preenchidos permanecerdo armazenados por um periodo de cinco anos e serao
eliminados via incineracao.

Em relacdo aos beneficios, o projeto oferece, aos pesquisadores e
participantes, a possibilidade de melhor compreensao acerca da influéncia do controle
do diabetes mellitus e o seu impacto no desenvolvimento de fragilidade 6ssea, assim
como esclarece quais medidas podem ser adotadas numa tentativa de prevencao
desse estado de desgaste 6sseo. As informacdes geradas por esse trabalho podem
tanto servir de dados para producbes cientificas que fortalecam a gama de
conhecimento no tema, como podem servir de base para um programa estratégico de
promocéo de cuidado institucional (e.g., elaboracéo de folders instrutivos, elaboracéo
de roteiro direcionado com énfase na prevencdo / investigacdo de doencas
osteometabdlicas na populacéo estudada).

Os pesquisadores envolvidos com o referido projeto sdo a orientadora Prof.
Glauce Leéao e o coorientador Prof. Fernando Araujo e as alunas Ana Clara Moura de
Oliveira e Luma Melo de Medeiros, que estdo vinculados ao CESUPA / Campus de
medicina, Trav. Almirante Barroso, n°3775, Souza, CEP: 66613-903, telefone: 91-
32059000. O participante da pesquisa podera manter contato, em qualguer momento
do projeto, pelos telefones abaixo registrados.

E garantido o livre acesso a todas as informacbes e esclarecimentos adicionais
sobre o estudo e suas consequéncias. Além disso, o participante terd a autonomia de
deixar de participar da pesquisa em qualquer etapa de sua realizacdo, sem 6nus.

Ademais, é importante ressaltar que ndo havera despesas pessoais nem
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renumeracgao para os participantes. Este trabalho sera realizado com recursos
préprios dos autores, ndo tendo financiamento de nenhuma instituicdo de pesquisa.
Ana Clara Moura de Oliveira — Aluna de Medicina (CESUPA) - 91-988970593

Luma de Melo Medeiros — Aluna de Medicina (CESUPA) - 91-982036161

Prof. Fernando Araljo — Pesquisador Responsavel — Medicina (CESUPA) -91-
91353617

Prof. Glauce Ledo — Pesquisadora Responsavel — Medicina (CESUPA) - 91-
982801399

Declaracédo do participante da pesquisa
Declaro que li o esclarecimento da pesquisa, ficando claros os objetivos, os riscos e
os beneficios. Compreendi os meus direitos e de forma voluntaria:

( ) Aceito participar da pesquisa. ( ) Nao aceito participar da pesquisa.

Atenciosamente,
Belém, de de 20 )

Assinatura do Participante da Pesquisa

Assinatura do/a Pesquisador/a

Assinatura do/a Orientador/a

Em caso de duvidas quanto aos seus direitos, escreva para o Comité de Etica
em Pesquisa do CESUPA. Endereco: Av. Nazaré 630 - Bairro de Nazaré — CEP:
66040-143 — Belém/PA; Telefone: 40092100/40092155; e-mail: cep@cesupa.br
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APENDICE

PREVENGCAO DE

QUEDAS

o

Pisos: remover tapetes,
nao deixar objetos soltos
no chao, usar adesivos
antiderrapantes.

Quarlos e banheiros:
iluminagao de facil
acesso, barras de
seguranca para apoio,
altura adequada da
cama.

Roupas e
acessorios:
sapatos fechados
e antiderrapantes,
evitar o uso de
sandalias aberlas,
uso de oculos
para melhor
acuidade visual
caso necessario.

I§ i

ALIMENTACAO

A ingestdo de leite e derivados,
como queijos e iogurtes, e |mpor’on'e
para manter niveis odequodos de
calcio no organismo. O calcio e
fundamental no processo de
manutengdo da massa ossea e
prevencao do osteoporose.

Umﬂ Qﬁmeniosao fiCQ em ‘ru’os,
legumes, verduras e graos deve ser
estimulada. Importante fambem
reduzir o consumo de frituras,
refrigerantes e produlos processados
(enlatados).

C — FOLDER INFORMATIVO

Como melhorar sua

ITOMETRIA

DEN
SSEA

saude 0ssea e ajudar
no controle do

diabetes?

Se vocé se encaixa em uma das
condicoes abaixo, converse com

seu medico acerca da possibilidade

de realizar a densitometria 6ssea:

O
(A3

1. Mulheres com idade > ou = a
65 anos e homens com idade >
ou =a 70 anos.

2. Mulheres > 50 anos com fatores
de risco para fratura.

3. Adultos com antecedente de
fratura por fragilidade, condi¢ao
clinica ou uso de medlcomenios
associados a baixa massa ossea
ou perda ossea.

FATORES DE RISCO:
Frafura prévia por fragilidade, uso
de glicocorticoides por tempo superior
a 03 meses, histéria familiar de
fratura de quadril, histéria de quedas

pe:

(Enlan doa 45 o),

A necessidade de calcio
diaria varia de acordo
com o estagio da vida.

HABITOS DE VIDA

A prafica de atividades
fisicas, por pelo menos 30
minulos diarios, melhora
o pedil glicémico [controle
do diabetes), ajuda na
perda de peso e ganho de
massa muscular, prevenindo
as chances de ocorrerem
quedas e fraturas osseas.

19 o 50 anos: 1000 mg/dia [ambos
os sexos)
51 a 70 anos: mulheres 1200 mg/dia
e homens 1000 mg/dia
+70 anos: 1200 mg/dia (ambos os
sexos,

Para manter a quantidade adequada
de :olmo na dieta, voce precisa
ingerir oploxcmodomenfe

03 copos de leite de 250ml por dia
ou
200ml de iogurte natural +100g de

queijo branco + 01 copo de leite de
250ml por dia

ou

200ml de iogurte natural + 02 ovos
cozidos + 01 copo de leite de 250ml
por dia.

O habito de fumar e a ingestao
de bebidas alcoslicas devem ser
desestimulados, pois aumentam
a degradagdo e reduzem a
resistencia ossea.

Observagdo: se voce tiver
intoler@ncia ou ndo conseguir
ingerir os alimentos derivados do
leite, converse com seu medico
sobre a suplementacao de calcio.
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APENDICE D — TERMO DE ACEITE DO ORIENTADOR

Eu, Fernando Costa Araudjo, em parceria com a Prof.2. Dra. Glauce Ledo, aceito
orientar o Trabalho de Conclusao de Curso intitulado “Analise dos fatores de risco
para o desenvolvimento de fragilidade 6éssea em pacientes portadores de
diabetes mellitus tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do
CESUPA”, que sera desenvolvido por Ana Clara Moura de Oliveira e Luma de Melo
Medeiros, graduandas do curso de Medicina do Centro Universitario do Estado do
Pard (CESUPA), comprometendo-me a dedicar o tempo minimo necessario para o
acompanhamento do projeto de pesquisa. Informo, também, ter ciéncia que a
orientacdo devera estar de acordo com o Manual das Orientacdes para apresentacéo
do TCC do CESUPA.

Belém, 27 de novembro de 2021.

. » - ”
ekt LoeSTD Hood pne

Orientacéo.

(}LM'LI])TLQ’U/ ([Z)(Y‘/tu/ J{Jﬂxu,ljz/]fy :

Coorientacao.
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APENDICE E -~ TERMO DE COMPROMISSO PARA UTILIZACAO DE DADOS
(TCUD)

Os pesquisadores Ana Clara Moura de Oliveira (RG 7123915 PC-PA) e Luma de Melo
Medeiros (RG 5778029 PC-PA) (académicas do curso de Medicina) e Glauce Leao
Lima (RG 3480323 SPP-PA) e Fernando Costa Araujo (RG 5573097 SPP-PA),
orientadores do projeto de pesquisa intitulado “Analise dos fatores de risco para o
desenvolvimento de fragilidade 6ssea em pacientes portadores de diabetes
mellitus tipo 2 atendidos no Centro de Especialidades Médicas do CESUPA”,
bem como o(a) diretor(a)/coordenador(a) da referida instituicdo de ensino,
comprometem-se a preservar a privacidade dos pacientes cujos dados serao
coletados em prontuarios bases de dados do CESUPA, e, se necessario, o setor
ambulatorial do CEMEC concordam, e assumem a responsabilidade de que estas
informacdes serdo utilizadas Unica e exclusivamente para execucdo do presente
projeto. Comprometem-se ainda a fazer divulgacdo das informacdes coletadas
somente de forma anénima.

Sao dados a serem coletados somente apds aprovacao do Projeto de Pesquisa pelo
Comité de Etica em Pesquisa do Centro Universitario do Para (CESUPA): informagdes
presentes nos prontuarios eletrénicos correspondentes aos participantes da pesquisa,
no periodo de junho a setembro de 2022. Os dados obtidos na pesquisa somente
serdo utilizados para o projeto vinculado.

Os pesquisadores envolvidos no projeto se comprometem a manter a
confidencialidade sobre os dados coletados nos arquivos do CEMEC, bem como a
privacidade de seus conteudos, como preconizam a Resolucdo 466/12, e suas
complementares, do Conselho Nacional de Saude.

Declaramos entender que a integridade das informacbes e a garantia da
confidencialidade dos dados e a privacidade dos individuos que terdo suas
informacdes acessadas estdo sob nossa responsabilidade. Também declaramos que
nao repassaremos os dados coletados ou o banco de dados em sua integra, ou parte
dele, a pessoas ndo envolvidas na equipe de pesquisa. Os dados obtidos na pesquisa
somente serdo utilizados para este projeto. Todo e qualquer outro uso que venha a
ser planejado, sera objeto de novo projeto de pesquisa, que sera submetido a
apreciacéo do CEP CESUPA.
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Devido a impossibilidade de obtencéo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
de todos os sujeitos, assinaremos esse Termo de Consentimento de Uso de Banco

de Dados, para a salvaguarda dos direitos dos participantes.

Belém, 24 de maio de 2022.

Nome dos Pesquisadores da instituiciio de saude:

Nome completo RG/ CPF Assinat
7123015 PC-PA
ANA CLARA MOURA
DE OLIVEIR.-\ [e) 744132_0
o » ‘,J(vsa_ SLlorao Mouwro.
5778029 PC-PA
LUMA DE MELO Luome. de Mde Medelno
MEDEIROS 805.009.432.49
3480323 SPP-PA
6864530922
Ceriscet LoeSTD e ma__
GLAUCE LEAO LIMA
5573097 SPP-
PA | ) | p
. e Usstas
FERNANDO COSTA J_mmm Lovia /ltamary
ARAUJO 2.661.722-00

Nome do diretor da instituiciio de satde:




ANEXOS

ANEXO A - PARECER DE APROVACAO DO CEP

{ 5
. CENTRO UNIVERSITARIO DO Plataforma
g
@ CEPJ, : PARA - CESUPA %ﬂnﬂ

E ;

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: AMALISE DOS FATORES DE RISCO PARA O DESENVOLVIMENTO DE
FRAGILIDADE OSSEA EM PACIENTES PORTADORES DE DIABETES MELLITUS
TIPO 2 ATENDIDOS MO CENTRO DE ESPECIALIDADES MEDICAS DO CESUPA

Pesquisador: Fernando Costa Aradjo

Area Temdtica:

Versdo: 3

CAAE: 57119521 .0.0000.5169

Instituicdo Proponente: Centro Universitario do Para - CESUPA
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER
Namero do Paracer: 5477 983

Apresentacio do Projeto:

Trata-se de um estudo transversal, observacional e analltico-descritivo cujo objetivo principal serd avaliar a
relagdo entre o diabetes mellitus (DM) e o desenvolvimento de fragilidade dssea (osteopenia ou
osteoporose), em pacientes atendidos no Centro de Especialidades Médicas do Cesupa(CEMEC), no ano
de 2022, podendo esse ser prorrogado, na dependéncia do periodo de aceite do Comité de Etica em
Pesquisa (CEP).

O estudo serd realizado no Centro de Especialidades Médicas do Cesupa (CEMEC), Belém (PA), nos
ambulatdrios de Metabolismo do cdlcio, de Hipertensao e diabetes (Hiperdia), Metabologia, Clinica Médica e
Reumatologia. O periedo de coleta dos dados ocorrerd entre janeino a setembro de 2022,

Objetive da Pesquisa:

Objetive Primario:

Analisar a presenga de fatores de risco associados com o desenvolvimento de fragilidade dssea e

osteoporose em pacientes diabéticos tipo 2 atendidos no Centro de Espedialidades Médicas do CESUPA
(CEMEC).

Obietive Secundario:
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Continuagao do Parecer: 5.477.983

pacientes diabéticos.

2. Realizar associagio entre o controle glicémico e complicagtes inerentes 4 doenga com prevaléncia de
fragilidade dssea / osteoporose.

3. Descrever dados clinicos-epidemiolégicos de pacientes diabéticos acompanhados em um servigo de
referéncia.

Avallacio dos Riscos e Beneficios:

Rizcos:

0O projeto oferece riscos minimos aos participantes, associados 4 eventual possibilidade de vazamento dos
dados coletados. Para isso, numa tentativa de manutencdo da confidencialidade. os dados obtidos serao
apenas acessados pelos pesquisadores do trabalho, ndo havendo

identificagio direta do paciente ou prejulzo a rotina dos atendimentos médicos. Além disso, serd esclarecido
aos participantes gue a identidade destes permanecerd em sigilo durante toda a realizagao do projeto,
sgndo as informagdes coletadas de uso exclusivamente cientifico. Riscos eventuais associados a algum
constrangimento durante a coleta dos dados (entrevista clinica) serdo minimizados com o treinamento da
equipe, e

por meio da aplicagdo da um formulario piloto, sob supervisao dos orientadores. Os protocolos de pesguisa
preenchidos permanecerdo armazenados por um periodo de cinco anos e serdo eliminados via incineragfo.

Beneficios:

Em relacao aos beneficios, o projeto oferece, aos pesquisadores e participantes, a possibilidade de melhor
compreensio acerca da influéncia do controle do diabetes mellitus & o seu impacto no desenvolvimento de
fragilidade dssea. assim como esclarece quais medidas podem ser adotadas numa tentativa de prevencao
desse estado de desgaste dsseo. As informagoes geradas por esse trabalho podem tanto servir de dados
para productes cientfficas que fortalegam a gama de conhecimento no tema, como podem servir de base
para um programa estratégico de promogao de cuidados institucional (e.g., elaboragio de folders instrutivaos,
elaboragdo de roteiro direcionado com énfase na prevencio / investigagao de doencas osteometabdlicas na
populagao estudada).

A comunidade cientifica, o projeto também oferece beneficios, uma vez que amplia a quantidade de dados
dizponiveis e incrementa a literatura cientifica da regido, ainda escassa em relagio a essa temadtica, o que
pode servir de dados fonte para programas de producio & promocio da salde a serem implementados na
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Comtiruagio do Parecer: 5.477.983
Comentarios e Consideracbes sobre a Pesquisa:
Pesquisa relevante, sem mais pendéncias éticas.
Consideragdes sobre os Termos de apresentacio obrigatdria:
Todos adequados aos objetivos da pesquisa.
Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:
As inadequaches anteriores foram corigidas a contento.
Consideragdes Finais a critério do CEP:
Este parecer fol elaborado baseado nos doecumentos abaixo relacionados:
Tipo Documento Arguivo Postagem Autar Situagao
Informagoes Basicas|PBE_INFORMACOES_BASICAS DO_P | 27/05/2022 Aceito
do Projeto ROJETO 1870168 pdf 10:13:23
Qutros TCUD _ATUALIZADO pdf 27T105/2022 |Femando Costa Aceito
10:10:55 | Aradijo

Feolha de Rosto Folha_de_ Rosto_assinada pdf 041 2/2021 |Femando Costa Aceito
08:58:20 | Aradijo

Projeto Detalhado / |PROJETO.pdf 03122021 |Femando Costa Aceito

Brochura 08:50:53 |Aradjo

igador

QOutros Termo_de_Aceite_Orientadores. pdf 03122021 |Femando Costa Aceito
08:46:43 | Aratjo

Outros Termo_Comprimizso.pdf 03122021 |Femando Costa Aceito
08:45:39 | Aradjo

Outros Carta_de Apresentacao Assinada.pdf 031272021 |Femando Costa Aceito
08:42:50 |Aradjo

QOutros Formularic_de Pesquisa.docx 03122021 |Femando Costa Aceito
08:37:35 | Aradjo

TCLE / Termos de | TCLE.docx 03M2/2021 |Femando Costa Aceito

Aszzentimento / 08:27:34 | Aradjo

Justificativa de

Auséncia

Situacdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacio da CONEP:

Mao
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ANEXO B

Pacientes Idoso Idoso Idoso Muito Crianga e
DM1ouDM2  Saudavel* Comprometido* Comprometido* adolescente

HbA1c % <85 Evitar sintomas de <7,0
hiper ou hipoglicemia

Glicemia de Jejum 80-130 80-130 90-150 100-180 70-130

¢ Pré Prandial

Glicemia <180 <180 <180 & <180
2h Pos-Prandial
90-150 90-150 100-180 110-200 90-150
>70% > 70% >50% . > 70%




ANEXO C
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Categoria de

Uso de estatina

Metas (mg/dL)

Muito alto

Alta poténcia

risco LDL-c Colesterol ndo HDL
Baixo Opcional <100 <130
Intermediario Qualquer estatina* <100 <130




ANEXO D

Categorias de albumindria

Categorias de
TFG
(mL/min/1,73m?2)

A1 A2 Aﬁ
N Moderadamente aumentada Muito
ormal ; o aumentada
\icrgalbomintne) (macroalbumindria)
< 30 mg/g 30 mg/g — 299 mg/g = 300 mg/g
G1 Normal > 90
ou alta
Gz | levemente | g449
diminuida
i | CRCERER | gy
mente diminuida
Moderadamente
G3b | diminuida o044
G4 | Muito diminuida 15-29
G5 Faléncia renal <15

Risco
baixo

Risco

Risco Risco
intermediario alto muito alto



