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RESUMO
Introducdo: A endocardite infecciosa (ElI) € uma condicdo grave em que
usualmente utilizam-se antibiéticos durante 4-6 semanas. O numero crescente de
individuos com sobrepeso e obesidade nas ultimas décadas tem sido desafiador
para a saude publica mundial. Estudos demostram uma relacdo entre
sobrepeso/obesidade e uso prolongado de antimicrobianos. Objetivos: Analisar a
variacdo da composicao corporal e perfil bioquimico de pacientes com El tratados
com antibiéticos por tempo prolongado em comparacdo ao grupo controle.
Métodos: Estudo observacional, caso-controle. A coleta de dados foi realizada em
prontudrios, e por entrevista com os pacientes. Pacientes caso, eram adultos, que
realizaram cirurgia cardiaca para o tratamento de endocardite infecciosa nos anos
de 2016 e 2017, e os controles foram pareados por género, idade, e tipo de cirurgia
realizada no mesmo ano que 0s casos. ApOs 0 seguimento de 1 ano, foram
coletados dados clinicos, sociodemograficos, medidas antropométricas, exames
bioquimicos e questionarios de frequéncia alimentar e atividade fisica simplificado.
Composicéao corporal foi avaliada por bioimpedancia octopolar InBody 720. Dados
foram analisados no programa Jamovi (Version 1.2) e R Core Team (2019).
Resultados: Foram incluidos um total de 69 pacientes para a realizacdo da
pesquisa, sendo 23 casos e 46 controles. Houve maior prevaléncia de homens
n=46 (66,7%), com idade média geral de 52+14 anos. A maior parte dos pacientes
(n=56, 84,8%) tinha faixa salarial entre 1 a 2 salarios minimos. Os principais
esquemas antimicrobianos no tratamento da El foi: Betalactamicos com 7/23 (32%)
e Betalactamicos + Aminoglicosideos com 6/23 (27%).17% usaram glicopeptideos,
associados ou ndo a outros antibiéticos. O IMC apds 1 ano de seguimento dos
casos foi de 27,3t5,9 e de controles de 29,31+6,03 (p=0,215). A obesidade
aumentou em ambos 0S grupos, caso com 9/23 (40,9%) e controle com 18/46
(39,1%) p=0,810. A obesidade central foi notada nos 2 grupos, com perimetro da
cintura (PC) de 91,8+15,1 e 95,1+15,0 (p=0,407) respectivamente. O percentual de
massa gorda foi de 32,9+13,3 nos casos vs 36,6+11,4 nos controles (p=0,255). N&do
houve diferencas significativas estatisticamente entre casos e controles para todas
as variaveis antropométricas estudadas. Na andlise bioquimica o LDL foi de
108+26,4 nos casos e 122+38,9 nos controles (p= 0,117), triglicerideos 178+32,1



nos casos e 190+45,5 nos controles (p= 0,064), insulina de 7,45 [5,49-14,2] nos
casos e 13,2 [8,4-20,7] nos controles (p=0,024); HOMA IR de 1,75 [0,965-3,31] nos
casos e 3,06 [1,48-5,72] nos controles (p=0,042). Preenchiam critérios de sindrome
metabdlica 27/69 (39%) dos pacientes, mas de 80% das pessoas em ambos 0S
grupos nao praticava qualquer atividade fisica e apenas 4/66 (6,1%) fizeram algum
acompanhamento nutricional. Conclus&o: N&o houve diferencas estatisticas entre
casos e controles, porem em ambos 0S grupos, 0S expostos ao tratamento com
antibiéticos a longo prazo e os ndo expostos, obtiveram mudancas clinicamente
significativas em seus perfis, aumento de peso e IMC, perfil lipidico elevado e
resisténcia a insulina, circunferéncia da cintura e RCQ elevados. Isto sugere que
outros fatores, e ndo o uso prolongado de antibidticos, foram responsaveis pelo

ganho ponderal.

Palavras chaves: Obesidade; Antibiotico; Endocardite; Antropométrica; Sindrome

metabdlica.



ABSTRACT

Introduction: Infective Endocarditis (IE) is a serious condition in which antibiotics
are usually used for 4-6 weeks. There is an increasing number of individuals who
are overweight or obese in the last decades has been challenging for global public
health. Overweight and obesity are associated with adverse cardiovascular
outcomes. Studies show a relationship between overweight/obesity and prolonged
use of antimicrobials. Objectives: To analyze the variation in body composition and
biochemical profile of patients with IE who were treated with antibiotics compared
to the control group. Methods: Observational, case-control study. Data were
collected from patients’ notes and interviews. Case patients were adults who
underwent cardiac surgery for the treatment of infective endocarditis in 2016 and
2017, and control patients were matched by gender, age, and type of surgery
performed in the same year as the cases. After a 1-year follow-up, clinical and
sociodemographic data, anthropometric measurements, biochemical tests and
simplified food frequency and physical activity questionnaires were collected. Body
composition was evaluated by InBody 720 octopolar bioimpedance. Data were
analyzed using the Jamovi program (Version 1.2) and R Core Team (2019).
Results: A total of 69 patients were included , 23 cases and 46 controls. There was
a higher prevalence of men n=46 (66.7%), with a mean age of 52+14 years. Most
patients (n=56, 84.8%) had a salary range between 1 and 2 minimum wages. The
main antimicrobial regimens in the treatment of IE were: Beta-lactams with 7/23
(32%) and Beta-lactams + Aminoglycosides with 6/23 (27%);17% used
glycopeptides, associated or not with other antibiotics. The BMI after 1 year of
follow-up for the cases was 27.3+5.9 and for controls it was 29.3+6.03 (p=0.215).
Obesity increased in both groups, cases with 9/23 (40.9%) and controls with 18/46
(39.1%), p=0.810. Central obesity was noted in both groups, with waist
circumferences (WC) of 91.8+15.1 and 95.1+15.0 (p=0.407), respectively, in cases
and controls. The % of fat mass was 32.9+13.3 in cases vs 36.6t£11.4 in controls
(p=0.255). There were no statistically significant differences between cases and
controls for all anthropometric variables studied. In the biochemical analysis, LDL
was 108+26.4 in cases and 122+38.9 in controls (p=0.117), triglycerides 178+32.1
in cases and 190+45.5 in controls (p=0.064), insulin of 7.45 [5.49-14.2] in cases and



13.2 [8.4-20.7] in controls (p=0.024); HOMA IR of 1.75 [0.965-3.31] in cases and
3.06 [1.48-5.72] in controls (p=0.042). The metabolic syndrome was presente in
27169 (39%) of the patients. Over 80% of study participants had no regular physical
activities, and only 4/66 (6.1%) had nutritional follow up. Conclusion: There were
no statistical differences between cases and controls, but in both groups, those
exposed to long-term antibiotic treatment and those not exposed, there was a
clinically significant change in their metabolic profiles, weight gain and BMI, changes
in lipid profile and resistance to insulin, waist circumference and high WHR. This
suggests that factors other than prolonged antibiotic use were responsible for the
weight gain.

Keywords: Obesity; Antibiotic prophylaxis; Endocarditis; Anthropometric; Metabolic

syndrome.
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1. INTRODUCAO

A prevaléncia do sobrepeso e obesidade tornou-se uma questdo de maior
relevancia na area da saude publica mundial atual. A obesidade é caracterizada pelo
acumulo anormal ou excesso de gordura no tecido adiposo (1). A presenca de
obesidade e sobrepeso é influenciada pelo tipo de alimentacgéo, pela frequéncia de
exercicio fisico ou sedentarismo, uso de alcool, fumo, idade, estresse e fadiga, e uso
de antibioticos (2) .

Pesquisas tém demonstrado o papel da microbiota intestinal no equilibrio
metabdlico, o que pode influenciar no desenvolvimento de sobrepeso e obesidade. A
microbiota do trato gastrointestinal é importante, e, dentre suas inUmeras atribuicdes
estdo a absorcao de nutrientes, o equilibrio metabdlico, a digestdo de substratos de
energia ndo utilizada, o estimulo ao crescimento celular, a repressao ao crescimento
de microrganismos nocivos, treinando o sistema imunoldgico a responder apenas aos
patdgenos, e a colaboracdo na defesa contra algumas doencas (2). Os pioneiros no
estudo onde se estabeleceu uma relacdo entre a microbiota intestinal com a
obesidade compararam animais livres de bactérias (germ free) com animais com
microbiota intestinal preservada, observando que animais com microbiota intestinal
preservada tinham 42% mais gordura corporal do que os livres de bactérias (3, 4).

A utilizacdo de antibiéticos promove o aumento de peso, e isto é utilizado na
pratica agropecuaria, principalmente em aves, bovinos e suinos. O uso de promotores
de crescimento iniciou-se a partir de 1940, quando se constatou que frangos tratados
com tetraciclinas cresciam mais rapido que os néao tratados com estes aditivos (5). Os
antimicrobianos mais utilizados, atualmente ou no passado, como promotores de
crescimento incluem macrolideos (tilosina e espiramicina), polipeptideos (bacitracina),
glicopeptideos (bambermicina, avoparcina), estreptograminas (virginiamicina),
guinoxalinas (carbadox e olaquindox), entre outros (6, 7).

Também a utilizacdo de antimicrobianos em humanos, especialmente em
lactentes e criancas, estd associada ao ganho ponderal. O mecanismo de
crescimento e ganho ponderal ainda ndo é conhecido, mas supde-se que 0s nutrientes
sdo absorvidos de forma mais eficiente; ou que os nutrientes sdo poupados porque
microrganismos responsaveis por infecgdes subclinicas sdo reduzidos ou eliminados

ou ainda que os antibiéticos selecionam microbiota “benéfica”, os probidticos, como
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os lactobacilos. Assim, h4 cada vez mais evidéncias sobre o papel dos
microrganismos do intestino na conversdo de energia de nutrientes e de suas
implicagbes sobre a obesidade (8).

A vancomicina € um antibidtico glicopeptideo, com atividade sobre Gram
positivos, desenvolvido em 1956 para tratamento de infec¢des estafilococicas em
individuos humanos (9). Ainda hoje é utilizada no tratamento de infec¢des graves por
estafilococos resistentes, ou ainda na situacdo de hipersensibilidade a beta-
lactdmicos. Seu uso prolongado se da principalmente no contexto da endocardite
infecciosa, onde € usado por 4 a 6 semanas (10, 11)

A Endocardite Infecciosa (EI) consiste em um processo infeccioso no endotélio,
na sua maioria nas valvas cardiacas, mas também nas camaras cardiacas ou das
grandes artérias (12). Entre os varios patégenos causadores da El os mais frequentes
sao bactérias Gram positivas (2). Mesmo com todo o avanc¢o da medicina no que se
diz respeito ao diagnostico e tratamento, a El é ainda uma doenca de alta mortalidade
e morbidade (13).

Em 2010 foi publicado artigo em que se reportou a associacdo de sobrepeso e
obesidade em pacientes tratados para endocardite infecciosa por 4 a 6 semanas com
vancomicina, quando estudados 1 ano ap0s o evento. A associacdo com obesidade
se deu especialmente em homens acima de 65 anos que nao foram submetidos a
cirurgia cardiaca (14, 15)

Existem poucos estudos em humanos evidenciando diretamente a influéncia
de antibiéticos na prevaléncia do sobrepeso e obesidade. O Unico estudo publicado
até o momento, relacionando vancomicina a sobrepeso, € o de Thuny et al de 2010
(16). Nosso estudo propde-se a avaliar esta associacao descrita na literatura, porém
utilizando ndo apenas a vancomicina, mas outros antibioticos, por tempo prolongado.
Poucas sdo as situacdes em que a vancomicina € usada isoladamente por tempo
prolongado na atualidade, dada a opcéo terapéutica de outros antimicrobianos na

endocardite.
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2.REFERENCIAL TEORICO

2.1. SOBREPESO E OBESIDADE NO BRASIL E NO MUNDO

O sobrepeso e a obesidade se tornaram um problema de carater mundial,
considerado hoje o “Mal do Século” e ja sendo possivel relatar que aproximadamente
cerca de 2,8 milhées de pessoas morrem por ano mundialmente devido as doencas
associadas ao sobrepeso e obesidade tais como doencgas cardiovasculares, acidente
vascular cerebral isquémico, diabetes mellitus tipo 2 e alguns tipos de cancer. Devido
a sua complexidade e por promover diversas doencas, a obesidade deve ser
reconhecida e tratada como uma enfermidade (17, 18). Na regido das Américas
encontramos esse percentual muito mais elevado do que em muitos outros paises
(19); no Brasil o aumento da prevaléncia de obesidade aumentou de 11,8% em 2006
para 20,03% em 2019 (20).

O problema se tornou complexo e necessita de estratégias de prevencdo na
tentativa de controle e tratamento da doenca e suas complicacdes (14).

No Brasil, juntamente com o processo de transformacdo da saulde,
principalmente nesses ultimos cinquenta anos, sdo observadas inimeras alteracdes
na quantidade e na qualidade da dieta, associada a mudancas no estilo de vida, e em
aspectos socioecondmico e demografico da populacédo (19).

Uma pesquisa nacional (VIGITEL 2019/2020) mostra que a populacdo adulta
passou de 55,4% de sobrepeso para 57,2% e a obesidade passou de 20,3% para
22,4% nos ultimos dois anos (21)

Como consequéncias as doencas crbnicas nao transmissiveis (DCNT)
associados a sobrepeso e obesidade vém sendo um dos principais responsaveis pelo
Obito no pais: em 2011, 72,4% dos 0bitos foi relacionado as DCNT, em 2012 ocorreu
cerca de seis milhfes (6.411.791) de internacgdes relacionadas a DCNT (22).

A Pesquisa Nacional de Saude, a DCNT tem crescido exponencialmente nos
Gltimos anos, sua ultima pesquisa de 2019, em individuos maiores de 18 anos, relatou
gue DCNT como hipertenséo passou de 21,4% em 2013 para 23,9% em 2019. Para
o Diabetes tipo 2, o diagnéstico positivo para a doenca ja atingiu um contingente de

12,3 milhdes de pessoas, representando 7,7% da populacdo (em 2013: 6,2%).
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Quanto a DCNT relacionadas diretamente a doengas cardiovasculares
encontramos em 2019 5,3% (8,4 milhdes) de pessoas que tiveram algum diagnéstico
de alguma cardiopatia e é importante salientar que 29,1% desse grupo ja havia se
submetido a uma cirurgia de revascularizacdo do miocardio ou colocacédo de stent ou
angioplastia. Quanto a colesterol alto, 14,6% (23,6 milhdes) de brasileiros tinham esse
diagnéstico médico e 2,0% (3,1 milhdes) tinham diagnostico médico para AVC
(Acidente Vascular Cerebral) ou derrame (23).

Paralelo a isso, 0 gasto com a medicina vem aumentando significativamente e
€ proporcionalmente maior do que outros setores do pais. A necessidade de pesquisa
e novas tecnologias para atender a demanda tem sido extremamente importante. A
obesidade e o sobrepeso ndo s6 vém aumentando gastos médicos, como também
tém elevado os custos indiretos e sociais da populacdo como com a diminuicdo da
gualidade de vida, problemas de ajustes sociais, pouca produtividade, e incapacidade,
com aposentadorias precoces e morte (22).

Estima-se que os gastos publicos por causa do sobrepeso e obesidade no
Brasil € de cerca de 3,6 bilhdes por ano e que seja de 2 a 7% dos orcamentos da
saude nos paises desenvolvidos (19, 22).

Quando falamos de gastos, estudos nos revelam que o Brasil, em 2018, esse
valor chegou a R$ 3,45 milhdes de reais, custos diretos atribuidos a hipertensao
arterial, diabetes e obesidade. Comparando, os custos atribuiveis a essas trés
doencas no Sistema Unico de Salde, a maioria foi para o fornecimento de
medicamentos (58,8%), seguido de hospitalizacdo (34,6%), atendimento e/ou

procedimentos ambulatorias (6,6%) (24)

2.1.1. Fatores associados ao Excesso de Peso

A obesidade € uma condicdo que tem origem multifatorial, tornando-se
complexa pelos inumeros fatores que podem estar relacionados, como fatores
genéticos, hormonais, metabdlicos, ambientais, sociais, culturais e comportamentais
(22).

O Brasil encontra-se entre os paises com maior deficiéncia nutricional, sendo
caracterizado pela transicdo nutricional, que € definida como um padrao de vida mais

urbano e industrializado, com o elevado consumo de alimentos processados e ultra
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processados e reducao dos alimentos in natura e fonte de fibras causando o aumento
expressivo do sobrepeso e obesidade. Alguns dos motivos para essa transicdo sao
as ocupacdes demogréficas, com a transicdo de uma populagdo predominantemente
rural para predominantemente urbana, na década de 70/80. Outro fator que também
define bem essa mudanca € o sécio-cultural, com a inser¢cdo da mulher no mercado
de trabalho, fazendo com que as familias ficassem economicamente mais “poderosas”
inicializando um consumo de alimentos ultra processados, sem regularidade, com
qualidade e quantidades distorcidas; com a perda da figura da mulher como “dona da
casa”’, houve o maior consumo de refeicdes fora de casa, em restaurantes, pensdes
e fast-foods (19, 23, 25).

No geral, com essa mudanca o aumento do sobrepeso e obesidade foi
significativo em todo o territorio e em todas as faixas etarias do pais (21)

Juntamente com toda a mudanca social, cultural e econémica, houve impactos
importantes na saude e metabolismo da populacdo. O nivel de atividade fisica
rotineira e/ou regular diminuiram expressivamente, fato que pode ser explicado pela
mudanca na distribuicdo das ocupacdes setoriais (da agricultura para a industria) e a
reducdo do nivel de esforcgo fisico ocupacional pelo aumento da tecnologia .Outra
razao foi a mudanca das atividades de lazer que passaram de praticas esportivas e
longas caminhadas para atividades sedentarias, como jogos eletrbnicos e
visualizacdo de programas na televisdo aberta; e mais recentemente, na TV a cabo.
Além disso, modificagbes no ambiente, principalmente urbano, como portdes
eletrbnicos, uso de controle remoto, escadas rolantes, uso de maquinas de lavar
roupa, e de veiculos automatizados sdo grandes responsaveis por essa reducao do

gasto energético e reducado da atividade fisica diaria (19, 25)

2.2. SINDROME METABOLICA

As doencas cronicas nao transmissiveis (DCNT), entre elas a obesidade,
diabetes, e doencas cardiovasculares apresentam uma ameaca a saude publica pois
estdo associados ao risco de mortalidade (26).

Modificacbes metabdlicas com hiperinsulinemia, resisténcia insulinica,
dislipidemia, aumento da pressao arterial (26, 27)estdo atrelados a sindrome
metabdlica e conforme a National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment

Panel Ill e o International Diabetes Federation (IDF) (28) € caracterizada pela
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combinagdo de pelos menos dois desses fatores juntamente com o aumento da

circunferéncia da cintura (quadro 1), sendo fortemente associados a doencas

cardiovasculares e um fator de risco para mortalidades (29, 30).

Quadro 1. Definigdo de sindrome metabdlica

ADULT TREATMENT PANEL Il
OF THE NACIONAL
CHOLESTEROL EDUCATION
PROGRAM, 2001

INTERNATION DIABETES
FEDERATION, 2005

AMERICAN HEAT
ASSOCIATION / NACIONAL
HEAT LUNG, AND BLOOD

INSTITUTE, 2005

Homem < 40 mg/dl

mg/dl ou em tratamento

medicamentoso

Critério SM Qualquer 3 das 5 C.C aumentada (populagdo Qualquer 3 das 5
especifica) e 2 outros

Glicose = 110 (inclusive diabéticos) 2110 2110 (inclusive diabéticos)

Triglicerideo 2150 mg/dl > 150 mg/dl ou em tratamento 2 150 mg/dl ou em
medicamentoso tratamento medicamentoso

HDL-c Mulher: < 50 mg/dl Mulher: < 50 mg/dl - Homem < 40 Mulher: < 50 mg/dl -

Homem < 40 mg/dl ou em

tratamento medicamentoso

Pressao arterial

2 130x85 mmHg

= 130x85 mmHg ou tratamento

medicamentoso

2 130x85 mmHg ou

tratamento medicamentoso

Circunferéncia
da Cintura—C.C

Mulher 2 88 cm

Homem = 102 cm

294 cm

Mulher 2 88 cm

Homem 2 102 cm

SM: Sindrome Metabdlica, HDL-c: High-desnsity lipoprotein cholesterol. Adaptagdo do artigo Rochlani 2017

1 Rochlani Y, Pothineni NV, Kovelamudi S, Mehta JL. Metabolic syndrome: pathophysiology, management, and

modulation by natural compounds. Therapeutic advances in cardiovascular disease. 2017;11(8):215-25.
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Estudos transversais de bases populacionais demonstram que a sindrome
metabolica estd associada ao risco de infarto do miocardio e acidentes vascular
cerebral (31-33).

A adiposidade demonstrou ser um gatilho inicial para a maioria das vias que
evoluem para sindrome metabdlica. De todos os mecanismos envolvidos a resisténcia
a insulina e a inflamacédo crénica aparecem como atores principais na iniciagéo,
progressao e transicdo da sindrome metabdlica para as doencas cardiovasculares
(34).

Hipoteses anteriores sugeriam que a sindrome metabdlica era iniciada com a
resisténcia a insulina. A resisténcia a insulina tem sua ag¢do no tecido adiposo e
prejudica a inibicdo da lipolise mediada pela insulina, o que leva a um aumento de
acidos graxos livres circulantes. Tais acidos inibem a ativagdo da proteina quinase no
musculo, que reduz a captacéo de glicose. Acidos graxos livres também aumentam a
ativacao da proteina quinase no figado que promove a gliconeogénese e a lipogénese.
Isso também leva ao aumento da sintese de triglicerideos e a producdo de
apolipoproteina B contendo lipoproteina de baixa densidade (LDL); com esse aumento
a reducdo na producao de lipoproteinas de alta densidade (HDL), um processo de
alteracao do metabolismo lipidico no figado (35)

Os acidos graxos livres circulantes também sao lipotdxicos para as células beta
do péancreas, o que causa uma diminuicdo da secrecdo de insulina. A resisténcia a
insulina também contribui para o desenvolvimento de hipertensao arterial, devido ao
efeito vasodilatador causado pela insulina e vasoconstricdo dos acidos graxos livres
circulantes. Causa também um aumento na viscosidade sérica, induzindo a um estado
pré-inflamatério do tecido adiposo que aumenta o0s riscos cardiovasculares.
Mecanismos adicionais incluem aumento da ativacéo simpéatica e reabsor¢ao de sédio
nos rins (34-36)

Fatores como alimentacado inadequada, inatividade fisica e genética colaboram

para o desenvolvimento da sindrome metabdlica. A promoc¢do de um estilo de vida
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voltado para uma alimentacdo adequada e com qualidade e a prética de atividade
fisica s@o elementos basicos para a prevencdo da mesma (26)

2.3. MICROBIOTA INTESTINAL E O EXCESSO DE PESO

Com todos os estudos envolvidos para o tratamento do sobrepeso e obesidade,
a microbiota intestinal ficou em evidéncia pelo fato que o estilo de vida, doencas e
nutricdo dos seres humanos podem afetar a sua composi¢cdo, chamando a atencéo
dos pesquisadores (19).

O trato gastrointestinal € povoado por trilhdes de microrganismos, por sua
maioria bactérias, mas também fungos, archaea, eucarya e virus. Localizado
principalmente no colon, as bactérias que predominam s&o os membros do filo
Bacteroides e Firmicutes, e o desequilibrio desses dois filos esta ligado ao ganho de
peso no invidio. A composi¢cdo dessa microbiota varia de individuo para individuo,
sendo parte definida pela genética e parte por fatores ambientais (desde o inicio da
vida, através do parto normal ou cesariana), pela idade e pelo habito alimentar (3).

A infancia € um periodo crucial no processo da formacdo da microbiota, o
intestino do feto é totalmente estéril, mas, de acordo com o tipo de parto adotado,
passa a ser colonizado por diferentes microrganismos, no parto normal, ha a
colonizacao inicial por Bifidobacterium e Lactobacillu, enquanto na cesarea pode
haver um atraso de trinta dias para colonizacdo destes organismos benéficos, sendo
mais comum a colonizacdo por Bacteroides e Clostridium. O prematuro também
apresenta dificuldades nessa formacéao, vindo apresentar mais problemas de saude,
pois a demora no inicio da alimentacédo enteral e a necessidade de uso de antibioticos
podem interferir no tipo e na quantidade de microrganismo que coloniza trato
gastrointestinal (17, 37-39).

A composicao da microbiota intestinal € definida nesta fase e evolui até os trés
anos de idade, se mantendo constante durante a vida do individuo, sofrendo
alteracdes tempordarias como diante da exposicéo a antibiéticos e da alimentacao (37).
Como dito, através da alimentacéo € iniciado o processo de colonizacédo e o leite
materno tem essa responsabilidade. O intestino do recém-nascido é rico em oxigénio,

criando um ambiente um ambiente favoravel para o crescimento de bactérias
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aerdbicas e anaeroObicas facultativas, pelo alto consumo de oxigénio por essas
bactérias, a escassez prevalece, dando espaco para bactérias anaerbbicas e
anaerdbicas facultativas, também benéficas para o individuo. Com um periodo de 6 a
12 meses a microbiota vai se estabilizando, se igualando a deu um adulto (17).

Com a inicializagdo precoce de alimentos ricos em dissacarideos e
monossacarideos em produtos industrializados, surge o favorecimento da formacéo
de uma colonizacao patogénica, que com o tempo traz prejuizos a saude do individuo
7).

A microbiota intestinal € um sistema que age em conjunto com as células do
hospedeiro por um processo de simbiose, no qual realiza inUmeras funcdes
metabolicas como a imunomoduladora, nutricional e metabolica; também se destaca
a funcao antibacteriana de protecao, que € uma barreira de protecdo natural, alocada
no intestino por sitio de ligacdo determinadas pela genética. O desequilibrio da
microbiota é caracterizado pelo desajuste na colonizagéo, tendo como consequéncia
0 aumento significativo de algumas enfermidades; tal situacdo € descrita como
disbiose (38, 40)

A dishiose é uma alteracéo da microbiota, no qual as bactérias patogénicas tém
maior prevaléncia e dominio sobre as bactérias benéficas, causando assim a
alteracao de absorcao de nutrientes para o corpo, favorecendo disturbios autoimunes,
neurolégicos, inflamatérios e metabdlicos como o aumento de gordura corporal e
ganho de peso. Surge assim uma “microbiota obesogénica”, que pode extrair energia
da dieta com mais frequéncia do que uma microbiota saudavel, visto que algumas
bactérias e fungos que habitam nessa coldnia sdo capazes de reabsorver amido e
acucares no colon (17, 40).

Com o desequilibrio da alimentacdo, comum na sociedade atual, a inflamacéao
e varios disturbios sérios como o sobrepeso e obesidade s6 vém aumentando. Atraves
de BACKHED et al (4), uma nova visdo do papel da microbiota intestinal foi
demonstrada: além de ser um 6rgéao metabdlico com a capacidade de fermentacao de
componentes dietéticos nao digeriveis (carboidratos ndo digeridos) para a formacao
de acidos graxos de cadeia curta, a microbiota intestinal também induz a adiposidade
do hospedeiro através de vias de sinalizacdo, sendo uma delas a estimulacdo da

lipogénese hepatica (4, 19).
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Foi considerado no inicio deste século, as evidéncias que associaram a
microbiota com o excesso de peso corporal, constatando que individuos magros e
obesos apresentam composigéo diferente da microbiota (41). Apesar de ser algo
individual, uma caracteristica comum foi mostrada nos estudos em humanos, que € o
achado que a microbiota intestinal de pessoas obesas continha menor nimero de
Bacteroides e maior numero de Firmicutes em comparagédo com pacientes eutroficos
(42). Admite-se também que ndo so6 a proporcao de filos influencia na formacéo da
adiposidade corporal, mas também a diversidade dos microrganismos da microbiota,
vale ressaltar que, no filo Firmicutes, ha mais de 250 géneros enquanto nos
Bacteroide, cerca de 20 (43, 44).

As diferentes composi¢cdes da microbiota, relacionada a alimentacao, podem
atenuar a producéo de citosinas pro-inflamatorias e ganho ponderal. Quando falamos
do aumento do tecido adiposo, salientamos que os distarbios metabdlicos e
hemodinamicos ocorrem pela producdo de varias adipocinas, que tem o papel na
génese da resisténcia a insulina e aterosclerose, todos mensurados através das
citocinas inflamatorias, tais como TNF-q, IL-6, IL-2 e INF-y, que s&o secretados tantos
pelos adipécitos como por monadcitos que infiltram nesse tecido. Ja é reconhecido que
0s pacientes obesos apresentam estados cronicos de inflamacdo subclinica que
favorecem a resisténcia a insulina (45, 46).

A resisténcia a insulina também é desenvolvida pelo desequilibrio deste
ecossistema intestinal, sendo apontada como fator-chave na sindrome metabdlica.
Com essa resisténcia a manutencdo da homeostase da glicose, 0 aumento de acidos
graxos livres fazem com que a diferenciacéo celular do hospedeiro fique prejudicada
(16). Com isso, hoje, depois de numerosas evidéncias, podemos sim dizer que a
gualidade da dieta influencia na composicao da microbiota intestinal, principalmente
as dietas hiperlipidicas e hipercaloricas, caracterizadas pelas refeicdes fora de casa
com baixo valor nutricional (fast-food), com alto teor de gordura, carboidratos simples
e baixo teor de fibras. Essa influéncia pelos habitos alimentares a longo prazo causa
alteracdes no padréo de colonizacao, pois traz

mudancas em relacdo a bioquimica no lumen intestinal, prejudicando a

integridade da mucosa e a sua permeabilidade (3, 45).
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2.4. ANTIBIOTICOS

N&o tem como discutir que os antibiéticos tém um papel crucial e inquestionavel
na melhoria da saude humana, mas estudos vém demonstrando que o0 uso de
antibiéticos vem causando mudancas na microbiota humana, tanto a curto prazo,
guanto a médio e longo prazo. Um dos efeitos inesperados dos antibiéticos foi seu
uso em doses sub-terapéuticas para promover o crescimento, visto pela primeira vez
em gados em 1950 e amplamente utilizado até hoje (3, 42).

O uso exagerado de antibidticos por conta propria ou o uso prolongado para
fins de certos tratamentos tém favorecido o desequilibrio e proliferacdo de bactérias
patogénicas (47). Embora dependa de tipo especifico de antibidtico ou da quantidade
e tempo de exposicao esse problema pode se mostrar tardiamente. O antibiGtico é
administrado para o tratamento de infec¢des e leva a uma reducao da diversidade da
microbiota intestinal, j& que n&o ha necessariamente seletividade para sua atividade
bactericida (42, 47)

Em Guimaraes et al, 2010 os antimicrobianos sdo descritos da seguinte forma:
Antibidticos sdo compostos naturais ou sintéticos capazes de
inibir o crescimento ou causar a morte de fungos ou bactérias.
Podem ser classificados como bactericidas quando causam a
morte da bactéria, ou bacteriostaticos, quando promovem a
inibicdo do crescimento microbiano
De estrutura relativamente simples, as bactérias sdo organismos procarioticos
simples, unicelulares, sem a presenca de membrana nuclear, mitocéndria, complexo
de Golgi ou reticulo endoplasmatico, se reproduzindo através de divisdo assexuada.
A parede da bactéria consiste em duas formas basicas: uma parede celular com uma
camada espessa de peptidoglicano em bactérias Gram positivas, ja as Gram
negativas consistem em uma parede celular com uma camada fina de peptidoglicano
e uma membrana externa sobreposta. O tamanho, a forma e o arranjo espacial sdo
utilizados para a classificacao preliminar das bactérias e as propriedades fenotipicas
e genotipicas para sua classificacao definitiva (48).

Apesar de terem sidos descobertos em 1670 por VAN LEEUWENHOEK ap6s
a invencdo do microscopio, s6 no século XIX que comecou a ser aventada a
possibilidade desses microrganismos serem 0s causadores de processos infecciosos

(49)
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Como ja citado, o corpo humano € habitado por milhées de diferentes tipos de
bactérias, a maioria das quais ndo é virulenta, mas outros sdo capazes de causar
doencas que ameacam a vida, podendo ser por um resultado de efeito toxico de
produtos bacterianos ou pela invasao de sitios anatdmicos normalmente estéreis (48).

O grande marco para a pesquisa foi em 1928, a descoberta da penicilina por
ALEXANDER FLEMING. Por consequéncia da Segunda Guerra Mundial com o
processo de industrializacdo da penicilina, observou-se um avanco rapido na
descoberta de outros antibidticos, em sua maioria eficazes para o tratamento de
bactérias Gram positivas. Glicopeptideos sao antibidticos que atuam na sintese da
parede bacteriana (49, 50)

Glicopeptideos ndo sédo usados no tratamento de bactérias Gram Negativas,
pois séo incapazes de penetrar na membrana externa que elas possuem (48).

Os antibidticos glicopeptidicos tém sido a primeira opcéo na linha de tratamento
de infecgbes por bactérias Gram positivas com resisténcias a beta-lactamicos ou para
pacientes com hipersensibilidade as cefalosporinas e penicilinas. Vancomicina foi
descoberta em 1959 e foi o primeiro antibiotico glicopeptidico introduzido na pratica
clinica e foi isolado de uma amostra de solo de Streptomyces orientalis, reclassificado
como Amycolotopsis orientalis (49).

Utilizado para o tratamento de infeccbes causadas por bactérias Gram
Positivas resistentes aos antibioticos B-lactamicos e por Staphylococcus resistentes a
oxacilina, a vancomicina apresenta uma atividade importante para interromper a
sintese do peptidoglicano da parede celular em bactérias Gram Positivas em
crescimento, interagindo com as terminacdes D-alanina-D-alanina, porém, nédo é
utilizada em microrganismos resistentes a ela como: Leuconostoc, Lactobacillus,
Pediococcus e Erysipelothrix pois esse terminam em D-alanina-D-lactato e ndo se

ligam a vancomicina (50).

2.5. ANTIBIOTICOS E VARIACAO PONDERAL

Manter o equilibrio da microbiota intestinal € o ponto-chave para a
promocdo de uma saude estavel. As alteracGes na diversidade e/ou estrutura da

microbiota, conhecido como disbiose, pode afetar as atividades metabdlicas, tendo
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resultados como obesidade, sindrome metabdlica, diabetes e doencas
cardiovasculares (51).

O tratamento com antibidticos pode trazer essa dishiose no hospedeiro,
reduzindo significativamente as bactérias intestinais, e alguns pacientes, esses
medicamentos podem eliminar completamente certas comunidades bacterianas
especificas. Em curto prazo de terapia a modificacdo na microbiota € resolvida, mas
a longo prazo pode resultar em alteracdes expressivas (52).

A pratica de administrar doses de antibiéticos a um grande nimero de animais,
através de racBes ou agua, com alvo na microbiota intestinal, para acelerar o ganho
de peso em até 15%, ja € praticada ha muitos anos. Meta-analises mostram que 0s
macrolideos estéo ligados ao ganho de peso humano em adultos com fibrose cistica,
claritromicina para tratamento da H pylori em adultos foi associado ao ganho de peso,
e da mesma forma, vancomicina leva ao ganho de peso em adultos com endocardite
(53).

Os antibioticos atuam impedindo o desenvolvimento/crescimento das bactérias
causando sua morte. Eles também promovem a resisténcia antimicrobiana,
estimulando ou promovendo varias doencas: menor diversidade de espécies no
intestino, o aumento de células inflamatorias, sindrome do intestino permeavel e a
protecédo prejudicada contra patdogenos (54).

Com o uso prolongado dos antibiéticos a barreira intestinal € rompida, fazendo
com que antigenos de bactérias intestinais, como lipopolissacarideo, componentes da
parede celular de Gram negativos, penetrem e estimulem a inflamacédo. Os
mecanismos pelo qual o antibiético pode provocar o ganho de peso ainda néo € clara
e Unica, mas varias vias tém sido sugeridas como contribuinte a este processo, tais
como: 0 aumento da capacidade de algumas bactérias intestinais de extrair energia
de polissacarideos nao digeriveis, a diminuicdo da riqueza e diversidade de bactérias
ja conhecida pela acdo de protecdo contra a obesidade (Bacteroidetes), as préprias
alteracdes na lipogéneses hepética e a diminuicdo de defesa intestinal (vias
metabdlicas e imune benéficos) (51).

Com a diminuicdo das bactérias benéficas, surge o aumento de fungos,
bactérias e outros patdgenos, que produzem toxinas, que prejudicam diretamente a
mucosa intestinal fazendo com que ela fique mais permeavel, favorecendo a absor¢éo

e levando as toxinas a correntes sanguinea que induz o processo inflamatério (54).
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2.6. ENDOCARDITE INFECCIOSA COMO MODELO DE ESTUDO

A Endocardite Infecciosa consiste em um processo infeccioso do endotélio das
valvas cardiacas, das camaras cardiacas ou das grandes artérias. E considerada uma
doenca grave, pois sua mortalidade era de 100% antes da disponibilidade de
antibidticos. Hoje ainda apresenta uma taxa alta de mortalidade e morbidade, com
Obitos em cerca de 20 a 30% dos casos, podendo chegar a mais de 50% dependendo
do agente etiolégico e caracteristicas do hospedeiro. Isso porque além da destruicédo
da estrutura local das valvulas e estruturas cardiacas, pode ocorrer no individuo
infectado processo embdlico com infecgbes metastaticas e lesdo imunomediada.
Qualgquer microrganismo pode ser um agente etioldgico causador da endocardite
infecciosa, porém ha um predominio notério de certas bactérias principalmente Gram
positivas, sendo principalmente causada por estreptococos em 40 a 60% dos casos,
estafilococos em 20 a 30% e enterococos em cerca de 20 a 30% dos casos (55).

A principal fonte de infeccédo € a cavidade oral e a pele, através das quais 0s
patdgenos podem penetrar na corrente sanguinea e aderir ao endotélio, formando
uma vegetacao. O diagnostico da endocardite infecciosa esta baseado nos critérios
de DUKE modificados, que se baseiam em critérios microbiologicos e
ecocardiograficos (56).

O tratamento antimicrobiano € iniciado apds a coleta de hemoculturas, e &
baseado na gravidade do quadro infeccioso, na valvula acometida e em fatores de
risco para resisténcia microbiana; com a identificacdo do microrganismo causador da
endocardite infecciosa, este esquema empirico € ajustado (56, 57).

No geral, o tempo de terapia para endocardite infecciosa € de 4 a 6 semanas,
administrada por via intravenosa, dependendo das complicacbes (10) sendo
recomendado B-lactamicos (penicilinas ou cefalosporinas) ou glicopeptideos

associados a gentamicina (11).



34

3. JUSTIFICATIVA

Existem poucos estudos em humanos evidenciando diretamente a influéncia
de antibiéticos na prevaléncia do sobrepeso e obesidade. O Unico estudo publicado
até o momento, relacionando vancomicina a sobrepeso, é o de Thuny et al de 2010.
Nosso estudo propde-se a avaliar esta associacéo descrita na literatura. Poucas séao
as situacdes em que a vancomicina € usada por tempo prolongado na atualidade,
dada a opcéao terapéutica de outros antimicrobianos na endocardite. Os pacientes
tratados no INC sdo uma oportunidade de estudo, para confirmar ou ndo a experiéncia

relatada na literatura.
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4.0BJETIVOS

4.1. OBJETIVO GERAL

Investigar a associacdo entre o uso prolongado de antibiéticos de amplo
espectro e a variagdo ponderal subsequente.

4.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

Avaliar a variacao ponderal e diferencas entre variaveis antropometricas entre
0s pacientes tratados com vancomicina e outros antibiéticos e o grupo controle.

Avaliar diferencas laboratoriais como perfil glicidico e lipidograma entre o grupo
tratado com antibiGticos e o grupo controle.

Avaliar o perfil do consumo alimentar dos pacientes casos e controle.
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5. MATERIAIS E METODOS

5.1. ASPECTOS ETICOS

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do
Instituto Nacional de Cardiologia, em 21/03/2017, parecer 1.974.666, Certificado de
Apresentacdo de Apreciacdo Etica (CAAE) 64360017.0.0000.5272. Os participantes
foram informados previamente dos objetivos da pesquisa, seus potenciais beneficios
e riscos, quanto a confiabilidade e privacidade dos procedimentos, a protecao da
identidade, garantindo a néo utilizacdo das informacfes em prejuizo das pessoas e
Ihes sendo facultado o direito de aceitar ou recusar a participar do estudo.

Foram recrutados pacientes que apresentaram os critérios de elegibilidade e
concordaram em participar da pesquisa por meio de seu proprio consentimento e
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo A), de forma

voluntaria.

5.2. POPULACAO DO ESTUDO

Os pacientes caso, eram adultos, que realizaram cirurgia cardiaca para o
tratamento de endocardite infecciosa definitiva pelos critérios de modificados de Duke
(58) nos anos de 2016 e 2017, e os critérios de exclusao foram: paciente menor de 18
anos; pacientes com histérico de doenca inflamatorias intestinais, carcinoma de colon
ou outras neoplasias; pacientes com reincidéncia de endocardite infecciosa ou
presenca de infeccdo grave como mediastinite; ou ainda pacientes cuja a variacao de
peso tenha se dado por sobrecarga hidrica (insuficiéncia cardiaca descompensada ou
insuficiéncia renal aguda sem tratamento), com avaliacdo atual apds 1 anos, a contar,
da alta hospitalar.

Esse grupo foi comparado a pacientes controles, que foram pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca de troca valvar similar ao caso, sem endocardite
infecciosa nos anos de 2016 e 2017, pareados por sexo, idade (mais ou menos 5

anos) e com a avalicdo atual também apds um ano, a contar, da alta hospitalar. Com
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critério de excluséo, pacientes tratados por mais que 15 dias com antimicrobianos pos
alta hospitalar.

5.3. DELINEAMENTO E LOCAL DO ESTUDO

Trata-se de um estudo observacional, caso-controle, realizado no Instituto
Nacional de Cardiologia, Rio de Janeiro, Brasil.

A coleta de dados foi realizada em prontuarios, fichas (case report forms) de
pacientes com endocardite do International Collaboration on Endocarditis (ICE) (59) e
por contato direto com 0s pacientes na visita ambulatorial. Variaveis gerais da ficha
ICE que foram analisadas foram género, idade, comorbidades, realizacao de cirurgia
cardiaca ou nao para o episédio indice de endocardite, tempo de tratamento
antimicrobianos e internacdo, variaveis relacionadas a funcdo cardiaca (classe
funcional pela New York Heart Association, fracdo de ejecédo e presséao sistolica de
artéria pulmonar, PSAP). As variaveis metabolicas que foram incluidas foram glicemia,
albumina, insulina, colesterol, triglicerideos, uréia, creatinina; e variaveis relacionadas
a funcéo cardiaca (classe funcional pela New York Heart Association, fracdo de ejecéo
e PSAP) na data de visita ambulatorial mais recente. Pacientes do grupo controle
foram buscados no Banco de Dados Cirurgicos da Comissao de Controle de Infeccéo
do INC; os pacientes controle foram pareados por género, idade e tipo de cirurgia
realizada no mesmo ano que 0s casos. Foram buscados peso, altura, IMC, tempo de
profilaxia e tempo de internagdo no momento do procedimento cirdrgico,
comorbidades, medicacBes em uso e 0os demais dados presentes nos questionarios,
gue foram aplicados em seguimento apos 1 ano.

Na consulta com o paciente, foi aplicado um questionario de dados gerais,
criado especificamente para o0 objetivo da pesquisa contendo dados gerais do
paciente como, nhome, género, idade, historico da doenca, medicacdes em uso, estilo

de vida, condi¢des sociais econdémicas e nivel de instrugéo.

5.4. AVALIACAO DO CONSUMO ALIMENTAR
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O Questionario de Frequéncia Alimentar (QFA) foi quantitativo, o que permitiu
conhecer o tipo de alimentacao e classifica-la. O QFA contém perguntas que permitem
guantificar o consumo de determinados alimentos por més, semanas e dias. Os
alimentos consumidos tiveram as medidas caseiras convertidas para gramatura
utilizando a tabela para avaliagédo de consumo alimentar em medidas caseiras (60), e
posteriormente, os nutrientes foram quantificados por meio do programa Food
Processor Nutrition Analysis (ESHA) para analise de macro e micronutrientes (61).
Este software (ESHA) esta instalado na biblioteca do INC para uso da pesquisa.

5.5. AVALIACAO DO NIVEL DE ATIVIDADE FiSICA

Foi realizado uma pergunta dentro do questionario aplicado sobro o nivel de
atividade fisica realizado pelos pacientes. Caso resposta positiva, era obtido as
informacdes de tipo de atividade, tempo de duracéo e frequéncia de realizacéo por
semana da atividade fisica, como descrito no anexo 4. Com base no Guia da Pratica
de Atividade fisica para a Populacéo Brasileira, a pratica foi descrita como qualquer
movimento voluntario do corpo, com gasto de energia acima do nivel de repouso, em
seu tempo livre. Para avaliar o nivel preconizamos as atividades para adultos de nivel

moderado com tempo minimo semanal de 150 minutos (62).

5.6. AVALIACAO ANTROPOMETRICA

As variaveis de exame fisico analisadas foram o peso e altura, O peso corporal
foi determinado com os individuos vestindo roupas leves e sem sapatos ou meias,
utilizando uma balanca eletrénica Biospace (Inbody 720®, Bioespace Co. Ltd, Seoul,
Coreia). A altura foi determinada usando estadidmetro fixo de dois metros, nao
flexivel, fixada em uma base (precisdo de 0,1 cm) com os individuos em pé, pés juntos
e cabeca posicionada de acordo com o plano de Frankfirt (63) com calculo de indice

de massa corporal (IMC) através da formula (peso (kg)/altura (m) ao quadrado)
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utilizando a classificacdo segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) para
adultos:

Quadro 2. Classificac&o do indice de Massa Corporal (IMC)

IMC CLASSIFICACAO
<185 Abaixo do peso
18,6 — 24,9 Eutrofico
25,0—-34,9 Obesidade grau |
35,0-39,9 Obesidade grau Il
> 40 Obesidade grau lll

Classificacao segundo a Organizagdo Mundial da Saude

Também foram realizadas medidas de perimetro da cintura atraves de fita
meétrica situada no ponto médio entre a borda inferior da Ultima costela e a crista iliaca,
sendo classificada para mulheres como risco elevado >80 cm e para homens >94 cm,
risco muito elevado para mulheres como >88 e para homens >102 (64).

Razado cintura-quadrii (RCQ) como preditor de risco cardiovascular e
distribuicdo de gordura (44) classificada através do calculo (RCQ =PC (cm)\PQ (cm)),
com ponto de corte f >0,5 adotado como de alto risco cardiovascular para ambos 0s
sexos, onde PC é o perimetro da cintura, aferido através de uma fita métrica na
posicdo mais estreita do abdome (ultima costela), e PQ é perimetro do quadril, onde
a mensuracao foi realizada no maior perimetro do quadril, levando em consideracao
a porcao mais volumosa das nadegas, que é localizada observando-se lateralmente

a pelve.

5.7. AVALIACAO DA COMPOSICAO CORPORAL

A avaliacdo foi realizada através da Balanca de Bioimpedancia (BIA) em
pacientes que nao ttivessem contraindicacfes (por exemplo, protese ortopédica ou
marcapasso ou desfibrilador implantado) pelo equipamento Biospace (Inbody 720®,
Bioespace Co. Ltd, Seoul, Coreia), que utiliza um método de medicdo direta
segmentar com multifrequéncia e sistema de eletrodos tetrapolar com oito pontos
tateis, dos quais quatro ficam em contato com 0s pés e 0s quatro demais em contato

com as maos do paciente durante a leitura.
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Esse aparelho avalia cinco impedancias segmentares (braco direito, braco
esquerdo, perna direita, perna esquerda e tronco), em seis frequéncias diferentes (1
kHz, 5 kHz, 50 kHz, 250 kHz, 500 kHz, 1000 kHz) para cada segmento do corpo. Com
isso, ao final da leitura, obtém-se os valores de percentual de gordura corporal (%),
massa magra esquelética (Kg) e area da gordura visceral (cm?).

Antes da realizacdo do exame de BIA, os pacientes receberam orienta¢des de
acordo com o protocolo indicado pelo fabricante, sendo elas: realizar jejum de, pelo
menos, 4 horas; nao consumir bebidas alcodlicas ou que possuissem cafeina em sua
composigdo por pelo menos 24 horas antes do exame; ndo praticar exercicio fisico
nas ultimas 24 horas que precediam o teste; usar roupas leves; esvaziar a bexiga
antes do exame e informar o uso de algum medicamento diurético. Aléem disso, as
mulheres em idade fértil deveriam estar fora do seu periodo menstrual.

Para a realizacéo da leitura, os pacientes foram posicionados sobre o aparelho,
em posicado ortostatica, com a cabeca posicionada no plano de Frankfurt, pés
alinhados e posicionados sobre os eletrodos. Foram ainda orientados a segurar 0s
eletrodos manuais com os bracos levemente elevados ao lado do corpo e se

manterem estaticos até o final do procedimento.

5.8. AVALIACAO BIOQUIMICA

O sangue foi coletado com jejum de 12h, e foram determinados os seguintes
parametros:

Lipideos séricos: foram mensurados através do método enzimatico
colorimétrico e da formula de Friedwald o colesterol total (valor de referéncia até
200mi\dl), a fracdo HDL- colesterol (high density lipoprotein, lipoproteina de alta
densidade), com valor de referéncia>60 ml\dl) como ideal, os triglicerideos (valor de
referéncia até 150 mi\dl), e o LDL (low- density lipoprotein, lipoproteina de baixa
densidade) com valor de referéncia de até 129 mi\dl.

Glicemia de Jejum: foi mensurada através do método enzimatico colorimétrico
por mg\dl. Os valores de referéncia sdo, normal: inferior a 100 mg/dL; alterada: entre
100 mg/dL e 125 mg/dL; diabetes: igual ou superior a 126 mg/dL; hipoglicemia: igual

ou inferior a 70 mg/dL.
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Insulina: foi mensurada através do método de eletroquimioluminescéncia —
radioimunoensaio. As amostras de sangue foram coletadas e em seguida
armazenadas em ultrafreezer a -80°C no Departamento de Ensino e Pesquisa do INC
até que as dosagens de insulina fossem realizadas no laboratério geral do INC. No
caso de sobra de amostras de plasma ou soro, estas foram descartadas de acordo
com o Plano de Gerenciamento de Residuos de Servigcos de Saude (PGRSS/INC).
Neste caso, o0 descarte foi realizado nos recipientes plasticos com tampa e pedal /
saco plastico branco (para material infectante) ou caixa descarpak / saco plastico
branco (material perfurocortante).

HOMA-IR: realizado através do calculo das dosagens de insulina e glicemia em
jejum (glicemia dejejum x 0,0555 x insulina de jejum\22,5) descrito por David Matheus
em 1985.

5.9. TABULACAO E ANALISE DOS DADOS

As variaveis do estudo foram inseridas em planilha Excel prépria, criada para
este estudo. A analise estatistica foi realizada por estatistico profissional, utilizando o
pacote R, versdo 4,0 e Jamovi versao 1,8. Variaveis continuas foram representadas
como medianas com percentis 25 e 75, quando sua distribui¢cdo néo foi normal, e como
média e desvio padréo, quando a distribuicdo foi normal. Variaveis categoricas foram
representadas como frequéncias e percentagens. O IMC obtido antes do adoecimento
do paciente com El (nos casos) e antes da cirurgia valvar (nos controles), através de
uma observacao do peso relatado como habitual pelo préprio paciente (peso usual)
foi comparado com o IMC no seguimento ambulatorial 1 a 2 anos depois. As
proporc¢des foram comparadas usando-se o teste do Chi-quadrado ou teste exato de
Fisher. Para tabelas de contingéncia com pelo menos 25% dos valores menores ou
iguais a 5, teste exato de Fisher foi utilizado, e para tabelas de contingéncia com mais
de 75% dos valores maiores que 5, foi utilizado o teste do chi-quadrado. Para as
variaveis continuas, foram usados os testes t de Student e o de Mann-Whitney. As
variaveis que foram analisadas foram idade, sexo, insuficiéncia renal crénica, escore

de comorbidades de Charlson, insuficiéncia cardiaca, e tipo da antibiético usado
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(vancomicina, outros). P<0.05 foi considerado significante, e a corre¢ao de Bonferroni
foi usada nos casos de multiplas comparacdes.
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6. RESULTADOS

6.1. RECRUTAMENTO

No ano de 2016 e 2017, foram internados por El definitivas pelos critérios
modificados de Duke 56 pacientes; deste total, 43 pacientes foram selecionados para
a pesquisa, sendo 19 do ano de 2016 e 24 do ano de 2017, sendo excluidos 20. No
ano de 2016, 6 pacientes foram a Obito (apds o tratamento), 1 paciente ndo realizou a
cirurgia de troca valvar e 1 paciente fez uso de marca-passo. Em 2017, 4 pacientes
foram a Obito (ap6s o tratamento), 3 pacientes foram excluidos por terem
complicacdes além da EI (El fungica, esplenectomia e mediastinite), 3 pacientes ndo
houve éxito no contato (telefone incorreto e ndo existia nenhuma marcacédo do mesmo
nos atendimentos medicos no hospital), 1 paciente ndo aceitou participar da pesquisa
e 1 paciente desistiu. Deste modo, foram incluidos 23 pacientes casos para a
realizacdo da pesquisa, e recrutados 46 pacientes controle conforme esquematizado

na figura 2.

Figura 01: Fluxograma do Estudo. Recrutamento dos pacientes para realizacdo da pesquisa.

FRecmtamento
| |
Paciente internados Paciente controle
com EI ano 2016/2017 201672017
(n:56) (rn:92%)
_____________________ — J
! Excluidos: ; oo T TTTTTTT T TT Ty
! Obitos (n:13) antes do : i Excluidos: :
| recrutamento ; i Obitos (’_1:2’} L
| 1 Nao aceitaram participar (n:6)
| Sem agendamentos (n:16)
Paciente caso i Nao utilizados na pesgquisa (n:12) E
2016/2017 i Telefone nio existente (n:10)
(43 1
rmmmm e mmmmm———— - J ————————— ' Total paciente controle
¢ Excluidos: ! Avaliados
! Obitos (n:10) ; (n- 46)
i WNao realizou cirurgia (n: 1)
E Faz uso de marca passo (n:-1)
i Complicagdes além da EI (n:3)
| Wio aceitou a participacfo (n:1)
| Sem contato (n:3)

Total pacientes casos
Avvaliados
(n: 24)

| Desisténcias da pesquisa (n:1)

Total pacientes casos
Avaliados
(nn: 23)
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6.2. ASPECTOS SOCIODEMOGRAFICOS

Houve maior prevaléncia de homens no grupo de pacientes do estudo, de 46/69
(66,7%), com idade média geral de 52+14 anos. A maior parte dos pacientes (56/69,
84,8%) tinha faixa salarial entre 1 a 2 salarios minimos, sendo 15/21 (42%)
aposentados, 28/69 (41,8%) com o ensino fundamental incompleto. Houve baixa
frequéncia de tabagismo em todo o grupo, apenas 2/69 (2,9%) e etilismo estava
presente em 18/69 (26%) dos pacientes.

Com relacdo as comorbidades, como demonstrada na tabela 1, a maior
incidéncia foi de pacientes com HAS em ambos os grupos, 14/23 (60,9%) grupo caso
e 37/46 (80,4%) no grupo controle e dislipidemia em tratamento ou nao foi de 8/23
(34,8%) no grupo caso e 25/46 (54,4%) no grupo controle, ndo houve diferenca
estatistica significativa entre 0s grupos.

A tabela 1 apresenta comparacOes entre casos e controles. Nessa, a Unica
diferenca estatistica se deu para a localiza¢do de troca valvar.

As medicacdes mais usadas em ambos os grupos foram: betabloqueadores
16/39 (80,9%), diuréticos 5/17 (32,4%), antitromboticos 19/38 (82,6%), entre eles o
mais usado foi a varfarina com 15/33 (69%), sinvastatina 3/16 (27,5%) e metformina
2/6 (11,6%).

O tempo meédio de internac&o entre o grupo caso e controle foi de 43 e 31 dias,
respectivamente, com um tempo médio de uso de antibidticos no grupo caso de 40

dias, como descrito na tabela 1.

Tabelal. Aspectos séciodemograficos, tipos de cirurgia, medicamentos e comorbidades em
Casos e Controles, INC 2016-2017

Caso Controle
P Valor

(n=23) (n=46)
Idade (anos) 50,4+16,2 53,2+14,2 0,458
Sexo Masc. - n (%) 16 (69,6) 30 (65,2) 0,718
HAS - n (%) 14 (60,9) 37 (80,4) 0,081
DM - n (%) 4(17,4) 8 (17,4) 1,000
ICC -n (%) 7(30,4) 20 (43,5) 0,295
DRC - n (%) 1(4,3) 0(0,0) 0,154

Troca Valval - localizagao

Adrtica - n (%) 6 (26,1) 27 (58,7) 0,031

Mitral - n (%) 13 (56,5) 16 (34,8)



Mitroaortica 4(17,4) 3(6,5)
Troca Valval - Tipo
Bioprotese - n (%) 10 (43,5) 15 (32,6) 0,376
Mecanica - n (%) 13 (56,5) 31 (67,4) 0,376
Medicamentos - Classe
Hipoglicemiantes - n (%) 3(13) 6 (13) 1,000
Hipolipemiantes - n (%) 3(13) 21 (45,7) 0,106
Anti-hipertensivos - n (%) 18 (78,3) 43 (93,5) 1,000
Antitrombético - n (%) 19 (82,6) 38 (82,6) 1,000
Tempo de antibiético 38,5+9,5 5,4+8,07 0,001
Tempo de internacéo - n (%) 53,3£26,9 39,8+26,3 0,058

Média + Desvio-padrdo. Masc.: Masculino; HAS: Presséo Arterial Sistémica; DM: Diabetes
Mellitos; DRC: Doenca Renal Cronica; ICC: Insuficiéncia Cardiaca Congestiva. Teste Qui-

guadrado. Teste t Student para amostras paramétricas.
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No Gréfico 1, os agentes etiolégicos analisados nos pacientes com El, o do

grupo Viridans e Variantes (Granulicatella e Abiotrophia) teve maior incidéncia com

6/23 (26%) dos casos, seguido de Estafilococos coagulase negativa (ECN) 5/23

(22%).

Agentes Etiolégicos em 23 pacientes com El

>

= Viridans e variantes = ECN = Hemocultura negativa = E.faecalis

= Grupo bovis = Staphylococcus aureus = Coxiella burnetii

Gréfico 1. Agentes etiolégicos dos pacientes internados com EI, INC 2016-2017. ECN:

Entafilococos coagulase negativos, E. faecalis: Enterococus faecalis



46

O gréfico 2, descreve 0s principais esquemas antimicrobianos utilizados no
tratamento da EI, os Betalactamicos com 7/23 (32%) e Betalactamicos +

Aminoglicosideo com 6/23 (27%).

Principais Grupos de Antibiéticos usados nos 23
Pacientes com El

8 30%

26%

>

N

9%
4% 4% 4% 4% 4% 4% 4%
N N N N .

B Betalactamico
M Betalactamico + Aminoglicosieo
Betalactamico + Lipopeptideo
Betalactamico + Glicopeptideo
W Betalactamico + Tetraciclina
M Betalactamico + Glicopeptideo + Lipopeptideo
M Betalactamico + Lipopeptideo + Aminoglicosideo

M Glicopeptideo

Gréfico 2; Esquema antimicrobianas usados nos pacientes com EIl, INC 2016-2017.

6.3. DADOS ANTROPOMETRICOS

A tabela 2 mostra a classificacdo do IMC usual para os grupos caso e controle.
N&o houve diferenca estatistica entre os grupos, e nota-se que tanto casos quanto

controles tinham alta frequéncia de sobrepeso (42,9% e 41,3%, respectivamente).

Tabela 2. Classificagdo do IMC usual nos grupos caso e controle, INC 2016-2017

Caso Controle
P Valor
(n=21) (n=46)
Baixo peso - n (%) 0(0,0) 2(4,3)
Eutréfico - n (%) 11 (52,4) 14 (30,4) 0.125
Sobrepeso - n (%) 9 (42,9) 19 (41,3)
Obesidade - n (%) 1(4,8) 11 (23,9)

IMC: indice de Massa Corporal. Teste Exato de Fisher
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A tabela 3 mostra a comparacéo do IMC entre casos e controles no momento
da aplicacdo de questionarios e exame fisico, um ano apds a realiza¢do da cirurgia.
Observamos que a frequéncia de obesidade aumenta em ambos os grupos, sendo
bastante expressiva, de 1/21 (4,8%) para 9/22 (40,9%) e 11/46 (23,9%) para 18/46

(39,1%) em casos e controles, respectivamente, mas nao difere entre casos e

controles.

Tabela 3. Classificacdo do IMC atual nos grupos caso e controle, INC 2016-2017

Caso Controle
P Valor
(n=22) (n=46)
Baixo peso - n (%) 1(45) 1(2,2)
Eutréfico - n (%) 3 (13,6) 10 (21,7) 0.810
Sobrepeso - n (%) 9 (40,9) 17 (37,0) '
Obesidade - n (%) 9 (40,9) 18 (39,1)

IMC: Indice de Massa Corporal. Teste Exato de Fisher

Fazendo um comparativos caso e controle entre 0os sexos, identificamos um

aumento de sobrepeso e obesidade em ambos os grupos, sem diferencas estatisticas.

Tabela 4. Classificagdo do IMC usual entre sexo casos e controles, INC 2016-2017.

Casos Controles P Valor

Masculino (n=15) (n=30)

Baixo peso 0 (0,0) 1(3,3)

Eutréfico 7 (46,7) 9 (30) 0,643

Sobrepeso 7 (46,7) 15 (50)

Obesidade 1(6,7) 5 (16,7)
Feminino (n=6) (n=16)

Baixo peso 0 (0,0) 1(6,3)

Eutréfico 4 (66,7) 5(31,3) 0,285

Sobrepeso 2(33,3) 4 (25)

Obesidade 0(0,0) 6 (37,5)

IMC: indice de Massa Corporal. Teste Exato de Fisher
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Tabela 5. Classificacéo do IMC atual estratificado por sexo entre casos e controles,
INC 2016-2017.

Casos Controles P Valor

Masculino (n=15) (n=30)

Baixo peso 0(0,0) 1(3,3)

Eutréfico 1(6,7) 9 (26,7) 0,317

Sobrepeso 6 (40,0) 11 (36,7)

Obesidade 8 (53,3) 10 (33,3)
Feminino (n=6) (n=16)

Baixo peso 1(14,3) 0(0,0)

Eutréfico 2 (28,6) 2(12,5) 0,267

Sobrepeso 3(42,9) 6 (37,5)

Obesidade 1(14,3) 8 (50,0)

IMC: indice de Massa Corporal. Teste Exato de Fisher.

A tabela 6 mostra o perfil antropométrico de casos e controles. Foram
observados que 37/69 (54%) dos pacientes apresentaram circunferéncia abdominal
superior a 94cm de diametro (12/23 ou 52% dos casos e 25/46 ou 54% dos controles).

Na analise entre os sexos, 13/24 (92%) do sexo feminino apresentaram
circunferéncia da cintura 288 cm, sendo 3/8 (38%) nos casos e 10/16 (63%) nos
controles, ja no sexo masculino 1/3 (15/45 ou 33%) se encontrou com a circunferéncia
2102 cm (5/15 nos casos e 10/30 nos controles, ambos com 33%).

Em relacdo a Razao cintura/quadril (RCQ), 22/24 (92%) das mulheres da
pesquisa estavam com a medida = 0,80, sendo 7/8 (88%) dos casos e 15/16 (94%)
dos controles. No sexo masculino esse percentual foi de 18/45 (40%) com RCQ 20,95,
7/15 (47%) dos casos e 11/30 (37%) do controle.

N&o houve diferencas significativas estatisticamente entre casos e controles

para todas as varidveis antropométricas estudadas.



Tabela 6. Perfil antropométrico atual em casos e controles, INC 2016-2017.

Casos Controles
P Valor

(n=21) (n=46)
Peso atual 78,7+20,1 81,1+20,8 0,655
IMC atual 27,3+5,86 29,3+5,9 0,192
Peso usual 75[63-85] 74,5 [67-85] 0,782
IMC usual 25 [24-26] 26,5 [24-31] 0,120
Massa magra 52,6+15,6 51,4+11,2 0,716
% M. magra 67,3+13 64,4+11,4 0,349
Massa gorda 24 [20,4-32,6] 28,4 [20,9-39,6] 0,364
% M. gorda 32,6+13 36,4+11,3 0,227
C. Quadril 101 [93,3-102,7] 102,5 [94-108] 0573
C. Cintura 91,3+14,8 95,1+15 0,337
RCQ 0,903+0,083 0,922+0,065 0,303

CT: IMC: indice de massa corporal; % M: percentual de massa; C.:

Circunferéncia, RCQ: Razd&o cintura/quadril. Teste t Student para amostras
paramétricas e Mann-Whitney para amostras ndo-paramétricas.

Tabela 7. Perfil antropométrico atual, estratificado por sexo, em casos e

controles, INC 2016-2017.

Casos Controles P Valor
Masculino (n=16) (n=30)
Peso atual 79,9 [74,4-100,3] 80,2[71,1-95,5] 0,745
IMC atual 28[25-30,5] 27,5[25-32,9] 0.866
Peso usual 79,5[74-90] 75,5[71,5-88,7] 0.500
IMC usual 26[24,5-28] 25,5[24,2-30] 0.642
Massa magra 60,2+10,1 57,18,9 0,306
% M. magra 70,1[67,8-77,3] 69,2[62,3-74,7] 0,271
Massa gorda 22,5[20,3-28] 26,7[19,5-324] (458
% M. gorda 28,3+10,9 32,5+9,4 0,200
C. Quadril 101 [96,5-105,9] 102,5 [94-108] 1,000
C. Cintura 96[84-104,2] 94[85-104,5] 0.895
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RCQ 0,93+0,08 0,93+0,06 0717
Feminino (n=7) (n=16)
Peso atual 62,1+15 72,1+16,9 0,192
IMC atual 24+3,8 29,316 0,089
Peso usual 53+8,3 67,3+14,7 0,037
IMC usual 22434 27,557 0,047
Massa magra 36,2¢12,6 40,9+6,1 0,236
% M. magra 58,2+13,1 56,6+11,2 0758
Massa gorda 27,988 31,2+12,3 0,532
% M. gorda 41,7£13,1 43,4+11,2 0,750
C. Quadril 96,6+9,1 102+13,8 0,362
C. Cintura 81,5+10 91,1+14,2 0,122
RCQ 0,84+0,05 0,89+0,05 0,077

CT: IMC: Indice de massa corporal; % M: percentual de massa; C.:
Circunferéncia, RCQ: Razéo cintura/quadril. Teste t Student para amostras
paramétricas e Mann-Whitney para amostras ndo-paramétricas.

A Figura 2 mostra a comparacao de peso e IMC para casos e controles apos 1

ano da cirurgia. Nota-se ganho de peso e aumento de IMC nos dois grupos. No grupo

caso a média aumentou de 75,5+20,6 para 78,7+20,9, ja no grupo controle esse

numero passou de 77,1+18,3 para 81,1+20,7.
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Figura 2. Boxplot de peso (A) e IMC (B) dos grupos caso e controle antes e apos 1 ano de cirurgia. (A).
Foi aplicado teste ANOVA e foi observado no pos-teste p=0,002 para a comparagdo do grupo caso
antes e apés. (B). Foi aplicado teste ANOVA e foi observado no pés-teste p=0,001 para a comparagao
do grupo controle antes e apos.

Na tabela 8, analisamos a correlacdo entre o delta e o tempo de uso de

antibioticos, encontrando uma correlacdo negativa e fraca. Negativa que nos indica

gue quanto maior o delta menor o tempo de antibidtico.
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Uma correlacéo é considerada fraca, quando ela € encontrada entre 0,3 e 0,5
e na analise todos os graus de correlagdo foram encontrados dentro desses valores e
também abaixo dela, ndo apresentando nenhuma correlagdo. I1sso nos indica que o

tempo de antibiético ndo teve correlacdo como o ganho de peso dos pacientes.

Tabela 8. Correlagéo entre o Tempo de antibiético e o Delta de peso e IMC pacientes
caso e controle, INC 2016-2017

Grau de Correlacéo P Valor
Peso x Tempo de antibidtico
A Peso Internacao - Usual -0.327 0.007
A Peso Internacao - Atual -0.327 0.007
A Peso Usual - Atual -0.005 0.971
IMC x Tempo de antibidtico
A IMC Internagao - Usual -0.335 0.006
A IMC Internacgéo - Atual -0.330 0.006
A IMC Usual - Atual -0.000 1,000

IMC: indice de Massa Corporal. Correlagéo de Spearman

6.4. DADOS BIOQUIMICOS

Na analise do perfil lipidico da tabela 9, o total dos pacientes participantes 8/69
(11,8%) apresentou o colesterol elevado (1/21 ou 4,5% casos e 7/21 ou 15,2%
controles), HDL 28/69 (41,2%) e LDL 17/69 (25%) com os nivel alterados, e
Triglicerideo elevado 18/69 (26,5%) e muito elevado 3/69 (4,4%). Glicemias estavam
elevadas em 30/69 (44,1%).

E importante observar que os pacientes controles tiveram valores mais
elevados de insulina e HOMA-IR do que os casos, denotando perfil de resisténcia

insulinica.
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Tabela 9. Perfil bioquimico em casos e controles atual INC 2016-2017.

Casos Controles
P Valor

(n=21) (n=46)
Colesterol 182%37,7 190245,5 0,499
LDL 111,9+32,95 122,4+38,89 0,281
HDL 41 [35,8-56,3] 41 [33,5-51] 0,763
Triglicerideo 131,5[87,5-196] 150 [108-219] 0,467
Glicose 92,5 [88-108] 99,5 [91-115] 0,093
INSULINA 7,3 [5,5-14] 13,5[8,4-21,2] 0,011
HOMA IR 1,81 [1,06-3,47] 3,42 [1,97-5,91] 0,009

CT: colesterol total; LDL: Low Density Lipoprotein (lipoproteinas de baixa intencidade); HDL:
High Density Lipoprotein (lipoproteinas de alta intensidade); TG: Triglicerideos; GLI: Glicose.
Teste t Student para amostras paramétricas e Mann-Whitney para amostras nao-
paramétricas.

6.5. SINDROME METABOLICA

Dentro dos 5 critérios estabelecidos pelo National Cholesterol Education
Program’s Adult Treatment Panel Ill (NCEP-ATP Ill), encontramos 27/69 (39%) dos
pacientes com 3 ou mais componentes patoldgicos existentes simultaneamente, o que

caracteriza sindrome metabdlica em tais pacientes.

Tabela 10. Sindrome Metabdlica segundo NCEP - ATP Ill nos pacientes caos e
controle, INC 2016-2017

Casos Controles
P Valor
(n=23) (n=46)
Sindrome Metabdlica 5 (18,5%) 22 (81,5%) 0,041

Teste Exato de Fisher
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Critérios de definicdo para SM nos pacientes Caso e Controle,
INC 2016-2017

40 80%
35
30 52% 52%
25
57%
Lo 6% : 75%
15 43% 60% 63% 33% °
10 30% 40%
- |
5
0 . - - -
HAS TG Glicose HDL-H HDL-M C.C-H CC-M
Hm Caso 14 10 7 9 3 6 4
W Controle 37 24 24 17 10 10 12

B Caso H Controle

Gréfico 3: Critério de definicdo para Sindrome Metabdlica (SM) nos pacientes caso e controle, INC
2016-2017. HAS: Pressao Arterial Sistémica; TG: Triglicerideo; HDL-H: High Density Lipoprotein
homens; HDL-M: High Density Lipoprotein mulheres; C.C-H: circunferéncia da cintura homens; C.C-M:
Circunferéncia da Cintura mulheres.

6.6. ATIVIDADE FiSICA

Atabela 11 apresenta o nivel de atividade fisica entre casos e controles. Chama
a atencao que mais de 80% das pessoas em ambos 0S grupos nao praticava qualquer
atividade fisica. Dentre os pacientes ativos a maioria realizava caminhada 9/13 (69%).
O grupo caso apresentou 6/22 (27,3%) dos pacientes praticantes, entre eles
caminhada (n=3), 1 pedalava, 1 fazia atividade aerdbica coletiva e 1 futebol. No grupo
controle o percentual foi de 7/45 (15,6%) de praticantes, com prevaléncia de atividade
praticada também de caminhada (n=6) e 1 corrida. Sendo assim, foi considerado o
nivel de atividade fisica de leve a moderado em ambos os grupos, com uma média de
tempo de 73,8 min/semanas no grupo caso e 168,9 min/semanas no grupo controle

de atividade fisica praticada por semana.
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Tabela 11. Nivel de Atividade Fisica entre os Pacientes Caso e Controle
atual INC 2016 e 2017

Casos Controles
P Valor
(n=21) (n=46)
Praticante - n (%) 6(27,3) 7 (15,6) 0955
16 (72,7) 38 (84,4) '

N&o praticante - n (%)
Teste Qui-quadrado.

6.7. DADOS DIETETICOS

A tabela 12 mostra a comparagdo do consumo alimentar entre casos e
controles. Nota-se que nao houve diferenca entre os grupos. Apenas 4/66 (6,1%) dos
pacientes participantes da pesquisa fizeram algum acompanhamento nutricional,
sendo no grupo caso 2/21 (9,5%), com o objetivo de reducdo do colesterol total e
emagrecimento, no grupo controle 2/45 (4,4%) faziam o acompanhamento para

emagrecimento.



Tabela 12. Analise da avaliagdo do consumo alimentar dos grupos caso e controle, INC 2016 e

2017
Casos Controles
P Valor

(n=23) (n=46)
VET (kcal) 3201 [2264-4072) 2943 [2115-3999] 0,709
PTN (g) 163 [113-211] 162 [115-219] 0,904
CHO (g) 342 [446-595] 412 [293-583] 0,645
LIP () 77,41 [51-102] 67,45 [41-104] 0,620
Fibras (g) 43 [31-60] 40 [31-61] 0,929
Fib. Soldvel (g) 8[11-16] 11[7-16] 0,776
Vit D (mcg) 2,45[0,85-3,53] 2,67 [0,75-4,10] 0,736
Vit. E (mg) 4,60 [3,76-6,34] 4,19 [2,82-6,15] 0,520
Vit. K (mcg) 89 [41,4 -139,3] 48,4 [29,1-102,2] 0,165
Vit. C (mg) 256,7 [110,6-428,2] 203 [76,4-379,7] 0,290
calcio (mg) 852,3 [554,6-1027,2] 760,4 [611,4-1109,9] 0,845
Fe (mg) 20,4 [17,1-29,4] 21,6 [16-30,2] 0.884
n-3 (g) 1,07 [0,86-1,47] 1,02 [0,76-1,44] 0,602
n-6 (g) 7,64 [5,38-10,60] 7,17 [4,49-11,04] 0,496
Raz40 n6-n3 7,22[5,63-9,73] 6,60 [5,26-8,58] 0,445

PTN: Proteina; CHO: Carboidrato; Fib.: Fibra; Vit.: Vitamina; n: Omega; Teste t Student para

amostras paramétricas e Mann-Whitney para amostras ndo-paramétricas.
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7. DISCUSSAO

A endocardite infecciosa continua sendo uma doenga grave, com
caracteristicas de morbidade e mortalidade ainda elevados. A cirurgia cardiaca é um
fator protetor contra a mortalidade, sendo necessaria em cerca de metade dos
pacientes com endocardite infecciosa (65). A cirurgia cardiaca de troca valvar € um
procedimento de grande impacto na saude das pessoas, tanto imediato quanto a
médio prazo, e a avaliacdo de ganho ponderal deve levar em conta esse
procedimento(12).

Desse modo, nos propusemos a realizar um estudo sobre a influéncia do uso
prolongado de antimicrobianos no ganho de peso, varia¢gdes no perfil antropomeétrico
e bioquimico em pacientes acometidos por endocardite infecciosa em comparacao a
pacientes que nao fizeram uso de antibiéticos pareados para mesmo género e idade,
e submetidos a procedimento de cirurgia cardiaca semelhante. Esta abordagem é
diferente daquela proposta por Thuny e colaboradores, em que se afirmou que o
ganho de peso de pacientes pds tratamento prolongado com vancomicina se devia ao
antibidtico, sem analise de ingesta alimentar ou avaliagdo de exercicio fisico ou
mesmo controle para variavel realizacdo de cirurgia cardiaca. Neste estudo que
avaliou ganho ponderal tampouco houve a compara¢cdo com um grupo controle (16).

No perfil sociodemografico foi observado semelhancas a estudos ja realizados,
dos quais revela que a uma maior prevaléncia do sexo masculino e com idade média
superior aos 50 anos, como no estudo realizado na Itdlia em 2013 que obteve a média
de idade de 57 anos (66) e estudo observacional do tipo coorte histoérico, feito em Sao
Paulo, com média de idade de 50 anos e 70% do sexo masculino. Quanto a troca
valvar, ha prevaléncia por protese metélica, semelhante a resultados obtidos por
Ribeiro et al.(67) e Stassano et al.(68) em estudo realizado nos Estados Unidos, com
310 pacientes.

A epidemiologia da endocardite mudou muito nos ultimos anos, e estudos norte
americanos e europeus mostram que stapylococcus aureus é o principal patégeno.
Contudo, em séries de paises em desenvolvimento 0s estreptococos do grupo
viridans, permanecem o agente mais frequente (69), De todo modo, apesar de alguns
novos medicamentos antimicrobianos disponiveis, como daptomicina e a ceftarolina,

e de avancgos em técnicas cirdrgicas e no acesso a cirurgia de troca valvar, a taxa de
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mortalidade ndo diminuiu significativamente ha 30 anos (70). Segundo as diretrizes
americanas e europeias para tratamento de endocardite (10) os betalactamicos,
glicopeptideos e aminoglicosideos sdo as principais classes de antimicrobianos
utilizadas, e a duragéo da terapia deve ser o suficiente para eliminar os microrganismo
da vegetacdo cardiaca, que pode variar de 4 a 6 semanas do uso terapéutico. A
terapia especifica para o tratamento vai variar com o tipo de patdgeno identificado, o
gue sugere o uso de esquemas, combinacdes, para o tratamento. Na pesquisa, 0
tempo de tratamento chegou ao recomendado e descrito na literatura com o0s
esquemas terapéuticos recomendados (10, 70).

Com as muitas modificacdes do estilo de vida, habitos alimentares e
sedentarismo, 0 aumento da prevaléncia do sobrepeso e obesidade trouxe com ela
um maior fator de risco cardiovascular e suas consequéncias (29). Para estimar a
guantidade de gordura corporal a sua distribuicdo, 0 marcador antropométrico tem
demostrado grande eficacia, sendo aplicado frequentemente como indicadores do
perfil de riscos coronarianos elevados (48). O indice de Massa Corporal (IMC) é uma
medida antropométrica de referéncia internacional e reconhecida pela OMS. Através
dela € permitido que ocorra uma rapida avaliacdo para identificar se o paciente se
encontra com risco de sobrepeso e/ou obesidade (49). A Ultima pesquisa do Vigitel
2020 demostrou que 57,9% da populacao se encontra sobrepeso com prevaléncia em
homens e 21,5% tem obesidade com a predominancia em mulheres. Das doencas
cronicas nao transmissiveis (DCNT) causadas pelo sobrepeso e obesidade houve um
aumento nos casos de hipertensao arterial desde 2015 (22,8%) para 25,2% em 2020
(21).

Nos dados antropométricos, o estudo apresentou pacientes com sobrepeso e
obesidade no IMC atual em ambos os grupos, em analise de comparacado caso e
controle ao longo do tempo (Boxplot) comparamos seu peso e IMC usual e atual e foi
encontrada relevancia estatistica entre os grupos. Na analise por sexo, em ambos 0s
grupos, houve IMC elevado, no sexo feminino encontramos relevancia estatistica no
IMC e peso usual, no sexo masculino ndo houve relevancia estatistica, em toda a
analise vimos que 0s pacientes se encontram dentro dos indicadores de risco
cardiovascular. Em analise do delta de peso e IMC em correlacdo ao tempo de uso

de antibiéticos, ndo encontramos relevancia estatisticas na diferenca entre 0s grupos.
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A razdo cintura-quadril (RQC) € uma medida muito utilizada para estimar a
gordura corporal da regido abdominal que também comprova os riscos de saude em
padrdes aceitos pela OMS (50). Consideramos o valor de > 0,5 como potencial risco
de doencas cardiovasculares (71) e na analise ambos os grupos se encontra com o
RCQ maior que o ponte de corte e em analise entre 0s grupos nédo houve relevancia
estatistica.

Dentro de um contexto clinico o sobrepeso e obesidade tem se destacado tanto
por ser uma doenca e também um fator de risco alto para pacientes pés cirurgia
cardiaca, principalmente pela elevada taxa de readmisséo hospitalar e a necessidade
posterior da reoperacao, periodo estimado por estudos de 10 anos (72).

Outros fatores que também contribuem para o risco cardiovascular foram
analisados neste estudo. Os lipideos séricos € um dos fatores que representa esse
risco, segunda a Sociedade Brasileira de Cardiologia, desde 2017, foi incorporado
uma estratégia de reducéo preconizando os niveis de LDL-c menor de 50mg/dl e HDL-
¢ < 80 mg/dI, para pacientes classificados de muito alto risco (73). Em resultado sobre
os fatores bioquimicos dos pacientes, tanto caso quanto controle, encontraram-se
com os niveis elevados em comparacédo a diretriz citada.

A Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) corresponde 90 a 95% de todos os casos de
DM, além de fatores hereditarios, um dos principais fatores ainda vem sendo os
habitos alimentares, sedentarismos e o sobrepeso e obesidade. Estando também
associada a maior risco de doencas cardiovasculares e complicacdes crbénicas (74),
com tudo, em pesquisa encontramos relativa alteracdo nos niveis de glicemia nos
grupos controle, categorizado pela diretriz um indice de pré-diabéticos ou risco
aumentado para DM, ndo houve relevancia estatistica entre os grupos.

Considerando ainda nesse perfil, a insulina e Homa-IR mostraram diferenca
estatista entre os grupos. Esses resultados sdo categorizados como marcadores de
sindrome metabdlica e estdo associados a morbidade e mortalidade por doencas
cardiovasculares (75). A resisténcia insulinica € um componente reconhecido por
varias doencas e alteracbes metabolicas (76). Estudos também demostram que o
aumento do fluxo de acidos graxos livres do tecido adiposo para o figado traz
resultados anormais no metabolismo da gordura, aumentando assim o conteudo de
triglicerideo hepatico, forte determinante da resisténcia insulinica hepética, que resulta

0 aumento de triglicerideo circulante (57), com niveis de cortes que chegam a =
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150mg/dl. Em nosso estudo, foram encontrados niveis elevados de triglicerideo em
ambos o0s grupos, correspondendo a marcadores de sindrome metabdlica e alto risco
cardiovascular.

A Diretriz Brasileira de Diagnoéstico e Tratamento da Sindrome Metabdlica
utilizou como critério para diagnostico, além da hipertrigliceridemia e hiperglicemia, a
circunferéncia abdominal aumentada (77), que traz como niveis de corte >102cm para
Homens e >88cm para mulheres (28, 78), porem tais pontos de corte tem sido
guestionado, por ndo estarem adequados a populacdes de diferentes etnias. Deste
modo, 0s niveis mais baixos de 94 cm para homens e 80cm para mulheres tem sido
considerado mais apropriado (60). Considerando assim tais referéncias como ponte
de corte, e mesmo sem relevancia estatistica, observamos que em ambos 0s grupos
a circunferéncia da cintura se encontra elevada, se enquadrando dentro do perfil
estabelecido para sindrome metabdlica, reforcado em alguns estudos prospectivos
gue demostram que o acumulo de gordura abdominal € um fator de risco para doencas
cardiovasculares, DM2 e alguns tipos de canceres (79).

Dentre os fatores de risco o sedentarismo é também apontado como um
marcador para sindrome metabdlica e doencas cardiovasculares (80). A OMS
preconiza para adultos um equivalente de 150mim/semana de atividades moderada e
75mim/semana para atividades de vigorosa intensidade (62). Quando questionados a
nivel de atividade fisica, menos de 1/3 da amostra total praticava algum tipo de
atividade recomendada, ndo chegando ainda aos niveis desejaveis para se manter
fora de um quadro de sedentarismo. Em pesquisa da Vigitel 2020 47,2% dos adultos
estudadas também nao atingiram o nivel desejavel de pratica esportiva (21).

No Brasil a presente mudanca do padréo alimentar esta diretamente associada
as mudancas econdmicas, demogréaficas, ambientais e culturais, processo
denominado transi¢ao nutricional. Essa transicao € diretamente ligada ao aumento do
consumo de alimentos praticos e de facil utilizacao (industrializados) em substituicdo
aos alimentos naturais e mais saudaveis, tudo isso resulta em um aumento da
densidade caldrica consumida. Essa transicdo alimentar tem modificado o perfil
bioquimico e antropométrico da populacdo causando transtornos a saude (81)

Algumas limitagcdes de nosso estudo foram: 1- desatualizacdo dos dados
cadastrais do paciente (falecimento, suspenséao do tratamento na unidade); 2- telefone

de contatos desatualizados 3- falta de informagcfes nos prontuarios, exames nao
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realizados no momento da internagdo;4- tempo de retorno para avaliacdo 5- viés de
memoria, pois algumas informacdes foram adquiridas através do proprio paciente ou
acompanhante no momento da doenca ou posterior a ela; 6- falta de padronizacéo na
coleta de dados nutricionais (avaliagao nutricional)

Nosso estudo mostra que pacientes submetidos a troca valvar apresentaram
importante ganho de peso e de IMC, alteracBes metabdlicas, tanto aqueles que
realizaram a troca valvar por causa da endocardite, e usaram antibioticos por tempo
prolongado, quanto aqueles que tinham outro motivo para realizar a troca valvar.
Ambos 0s grupos apresentaram baixa participacdo em atividades fisicas regulares e
pouca orientacao nutricional pés cirurgia. O que nos levas a implicacdes varias: i) ndo
demonstramos implicacdo do antimicrobiano no ganho ponderal; ii) notamos que
esses pacientes devem ser estimulados ao exercicio fisico; iii) estes pacientes devem
ser acompanhados por nutricionistas para monitoramento da dieta e do ganho

ponderal.
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8. CONCLUSAO

Conclui-se que nao houve correlagdo do ganho de peso ponderal e mudancas
do perfil metabdlico por causa do tratamento da endocardite infecciosa, pois ambos
0S grupos, 0s expostos ao tratamento com antibiéticos a longo prazo e os nao
expostos, obtiveram mudancas clinicamente significativas em seus perfis, aumento de
peso e IMC, alteracdo no perfil lipidico (LDL,HDL e Triglicerideo) e resisténcia a
insulina, circunferéncia da cintura e RCQ elevados, baixo nivel de atividade fisica e
pouca orientacao nutricional. Observamos que em ambos 0s grupos, 0s pacientes nao
sdo encaminhados a um acompanhamento regular com o profissional nutricionista,
tendo pouca orientagcdo ao consumo alimentar pés cirurgia cardiaca.

E fundamental um olhar mais atento as alteracées metabdlicas e corporais em
pacientes submetidos a cirurgia de troca valvar. Por tanto, se faz essencial uma equipe
multidisciplinar (médicos, nutricionistas e educadores fisicos) pds cirurgia em
acompanhamento ambulatorial para uma melhor orientacdo no tratamento dos
pacientes cardiopatas, visando uma melhor qualidade no condicionamento fisico e no
perfil nutricional e, objetivando melhor qualidade de vida, tratando as doencas ja

existentes e atuando na prevencao de novos desfechos cardiovasculares.
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9. PERSPECTIVAS FUTURAS E CONSIDERACOES FINAIS

Deve ser levado em consideracdo a necessidade de uma equipe
multidisciplinar no acompanhamento pos cirurgia, levando uma melhor orientacéo e
direcionamento ao paciente o levando a uma estabilidade fisica.

O comportamento alimentar e cultural deve ser avaliado por um profissional
nutricionista, com o intuito de buscar a homeostase e restabelecendo suas condi¢des
de salde atuais e na prevencdo de outras comorbidades por maus habitos
alimentares.

Estruturar e ampliar o atendimento para uma reabilitacdo cardiaca, recolocando
esse paciente em um nivel de atividade sustentavel e recomendado para melhor
condicionamento e resisténcia da saude do paciente.

Uma padronizagao no atendimento dos pacientes antes da cirurgia, documento
oficial do hospital com padronizacao das coletas de dados, exames e avaliacao, para
melhor acompanhamento durante e pos cirurgia. Essa padronizagdo traz mas
seguranca nas condutas a serem tomadas por todos os profissionais por ele assistido,
nao deixando falhas nos prontuarios médicos, obtendo assim uma informacdo mas

fidedigna e completa do paciente.
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ANEXOS

ANEXO 1 - Declaragédo do uso de Prontuérios

Declaracéo para uso dos prontuarios

MINISTERIO DA SAUDE
SECRETARIA DE ATENCAO A SAUDE
INSTITUTO NACIONAL DE CARDIOLOGIA
DECLARACAO PARA USO DE PRONTUARIOS

Titulo do projeto: Estudo antropométrico e metabolico de pacientes apds uso prolongado
de antimicrobianos.

Investigador Principal: Cristiane Lamas

Declaro para os devidos fins, que Cristiane de Cruz Lamas, Andrea Lorenzo,

Grazielle Vilas Bdas Huguenin, Maisa Oliveira Santos e Thiago Peixoto terdo o compromisso
com a privacidade e a confidencialidade dos dados utilizados, preservando integralmente o
anonimato dos pacientes. Os dados obtidos somente poderdo ser utilizados para o projeto
“Avaliag@o antropométrica e metabdlica de pacientes apos uso prolongado de antimicrobianos:
estudo caso controle. ”. Todo e qualquer uso que venha a ser planejado devera ser objeto de
novo projeto de pesquisa e devera ser submetido a apreciacdo do Comité de Etica e Pesquisa-
CEP. Tenho ciéncia que o servico de arquivo medico somente podera liberar dados para fins de
pesquisa cientifica para projetos aprovados, com a devida autorizacdo pelos membros do
Comité de Etica em Pesquisa-INC.

Rio de Janeiro, 21 de janeiro de 2017
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Cristiane da Cruz Lamas

ANEXO 2 - Aprovacao do CEP

Pesquisador “ Alerar Meus Dados Grazielle Vilas Béas Huguenin - Membro do (1P |V31.0

IR SPEAN Pupera Fm: AAMN 48

ot el ez Plilion = Boscar Pesgui

s Ao 2 Delalbin Projelo de Pesguisa
CETALHAR PROJETO DE PESQUISA

= DADOS DO FROJETO DE PESQUISA

Titula Pabllea: Fsnudo anfrepométricn o metabdlicn de pacicntes apds uze prelongado de anfimicrobianas
Pesquisader Responsavel: Cnshare da Cruz Lamas
Contate Publico: Crisbiane da Crus Lamas
Condigdes de sadde ou problemas estudados: sobipe:
intclerancia a glicose
diabetes
uso prolongade de antimicrokianos
cirurgia cardiaca
dishpidenia
cndorardite
Descritoras CID - Garais: |liperglicemia nao especificada
Endocardite infecciosa aguda € subaguda
Obesidade induzida por dmgas
Descritoras CID - Especificos: |liperglicemia nao especificada
Endecardite infecciosa aguda & subaguda
Crbesiciade: induida por dioges
Descrioras CID - da Intervenciio:
Data e Aprovagao Etica do CEP/CONEP: 21/03/2017

= DADOS DA INSTITUIGAO PROPONENTE

Home da Instituigdo: Islilula Meconal de Cadickegia NG
Cldade: RI0 DF [ANFIRD

— DADOS DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Comité de Etica Responsavel; 5272 - Instituto Nacional de Cardiclogia - INC
Enderege: Hua das Laranjairas 341 U7 andar

Teletfane: (?1)3037-2307

E-mail: cepindaranjsirasi@gmail com

— CENTRO{S) PARTICIPANTE(S) DO FRCJETO DE PESQUISA

— CENTRO{5) COPARTICIFANTE(S) OO FROJETD DE PESQUISA

Volta:l

Fare sictoma fol deseavalido parn os navegadores Interner Fuplornr (we

au Magilla Firefo [uers! nu superior).
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ANEXO 3 - Termo de consentimento Livre e Esclarecido

Titulo do Projeto: Estudo antropométrico e metabdlico de pacientes apdés uso
prolongado de antibiéticos.

Pesquisadores Responsaveis: Cristiane Lamas, Andrea Lorenzo, Grazielle
Huguenin e Glaucia Costa
Instituicdo a que pertencem os Pesquisadores Responsaveis:
Instituto Nacional de Cardiologia

Introducdo e Proposta

Estou sendo convidado (a) a participar deste estudo realizado no Instituto Nacional
de Cardiologia (INC). Vou precisar conhecer vantagens e desvantagens em participar do
estudo para poder decidir quanto a minha participacdo. Este formulario vai me falar sobre
o estudo. Eu posso tirar duvidas sobre o assunto a qualquer momento. Eu estou
sendo convidado a participar deste estudo porque estudos anteriores mostram uma
associacao de uso prolongado de antibidticos (por 3 a 6 semanas) com ganho de peso. Eu
fui selecionado porque fui tratado para endocardite infecciosa, e usei antibidticos por um
periodo longo, ou porque realizei cirurgia de troca valvar, mesmo ndo tendo tido
endocardite.

Procedimento

Se eu concordar em participar do estudo, informacdes serdao coletadas sobre meu
atendimento atual e futuro, por meio de perguntas diretas a mim ou por acesso ao meu
prontuario e exames de sangue serdo coletados. O sangue coletado sera estudado no
laboratério geral do INC para exames de rotina. Parte dele sera congelado a -80° C no
laboratério de pesquisa e sera utilizado apenas para a dosagem de insulina enquanto durar
o estudo. Também terei uma consulta para conversar, fazer uma avaliagdo nutricional, e
de medidas como peso, altura e outras medidas com fita métrica e aparelhos ndo invasivos.
Este estudo nado vai interferir com o meu tratamento atual e futuro. Eu serei identificado
na pesquisa apenas pelas letras iniciais do meu nome e por um numero, preservando o
sigilo dos meus dados.

Beneficios
N3o existe nenhuma vantagem direta pela minha participacdo no estudo. Contudo
poderei ter informacdo sobre meu estado nutricional e aconselhamento quanto a dieta e
exercicio fisico. Receberei um lanche no dia da entrevista; se vier ao INC apenas para este
estudo (e ndo por outros motivos), receberei também o valor de minha passagem.

Riscos
N3o existem riscos relacionados a esse estudo por se tratar de um estudo que visa
a coleta de dados sobre meu estado nutricional.

Alternativas
A minha opcao pode ser nao participar do estudo.

Participacao voluntaria/ desligamento do estudo
A participacdo no estudo € voluntaria. Eu posso decidir por ndo participar ou se
decidir participar, posso no futuro mudar de ideia e solicitar o desligamento do estudo.
Minha decisao ndo vai afetar o meu tratamento atual ou futuro. Enquanto estiver fazendo
parte do estudo serei comunicado de qualquer fato importante que possa modificar minha
decisdo de continuar a fazer parte do estudo ou que possa indicar orientacdo médica ou
pela nutricionista do Instituto de Cardiologia.
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Custo
N3o existe custo financeiro para minha participacao no estudo

Compensacgao
Nao existe nenhuma compensacdo pela minha participagao no estudo.

Compensacao por danos relacionados ao estudo
Como ndo existe a possibilidade de danos relacionados ao estudo, nao existe
compensagao prevista.

Confidencialidade
Todas as informacdes coletadas durante o curso da minha avaliacao serdo mantidas
nos limites permitidos pela lei. Eu serei identificado nos arquivos da pesquisa com as
iniciais do meu nome e um numero. Qualquer informagdo que identifique minha pessoa
nado sera liberada sem minha autorizagao por escrito. Informagao sobre esse estudo pode
ser publicada, porém a minha identidade serd mantida confidencial em qualquer
publicagao.

Davidas
Esse estudo sera explicado para mim e todas as minhas duvidas serdo respondidas.
Se eu tiver duvidas no futuro posso contactar a Dra Cristiane Lamas, celular 21-
991628048, a Dra Andrea Lorenzo cel 21-99531-6994, a nutricionista Glaucia Costa celular
21-979171852 ou a nutricionista Grazielle Huguenin celular 21-986891908 ou ainda pelo
telefone (21) 3037-2288, no 5° andar, do Instituto Nacional de Cardiologia.

Consentimento para participar em pesquisa
Para participar voluntariamente do estudo eu devo assinar a linha abaixo lembrando
que posso me desligar a qualquer momento. Nao estou desistindo dos meus direitos legais
ao assinar esse papel. Minha assinatura abaixo significa que eu li ou leram para mim todo
o termo de consentimento, incluindo riscos e beneficios e que todas as minhas davidas
foram respondidas. Eu vou receber uma copia assinada do termo de consentimento que
poderei guardar.

Nome do paciente:

Assinatura do paciente Data

Nome da testemunha

Assinatura da testemunha Data

Declaracao do investigador

Eu abaixo assinado certifico que, no meu melhor conhecimento, o paciente que assinou
este termo de consentimento teve o estudo totalmente explicado por mim ou por uma
pessoa por mim designada e que o paciente teve a oportunidade de perguntar qualquer
duvida referente sobre a natureza, riscos e beneficios da sua participacdo no estudo.

Nome do investigador ou pessoa designada

Assinatura do investigador ou pessoa designada Data



ANEXO 4 - Questionérios de coleta de dados

QUESTIONARIO DE PESQUISA: ESTUDD ANTROPOMETRICA E METABOLICO DE
PACIENTES APOS USO PROLONGADD DE ANTIMICROBIANOS

DATA DA AVALIACAD: CASO: [ ) CONTROLE: [ | | PRONTUARIO:

Nome: Data de Masc: IDADE:

Nome do paciente [caso cormepodeanta]:

Fernining [ )  Masculino | ) Branco [ | Megro( | Pardo () indio { |

INTERMACAD: AIH: ATE NA INTERNACAD: TEMPO:

Dados Sdckos Econdmicos:

Ativoc | 15[ ) n Aposentado: [ js | n Profissdo:

Aposentado e trabalhanda: (] 5 [ )n

CARGA Horaria: 30h{ | 40h{} 44h{ | 12-36h( )

Faixa Salarial: Entre 1 a 2 Saldrios: | ) Entre 3 &5 Saldrios [ ) mais de 5 saldrios | )

ESCOLARIDADE EM ANDS: z

FUMDAMEMNTAL: MIEDIC: . SUUPERIOR

AVALIACAD ANTROPOMETRICA:

PESD ATUUAL : PESD LSLIAL PESD INTERMACAD ALTURA:

IMIC ATLIAL IRAC USLIAL IMC INTERNACAD :

CIRCUNFERENCIAS: DA CINTURA[CM): fD0 QUADRIL

BIOIMPEDAMCIA [ ] SIM [ ) NAD.

DOBRAS CASO NAD REALIZE BIOIMPEDANCIA:

iNDICES DATA DA INTERNACAD: DATA ATUAL:

Caleiteral:

HDL:

Log:

WLDL:

Trigliceridens:

Giicermia:

LARERA:

CREATIMINA:

HEMOGLOEINA:

HEAA TEOCRITE:

WA

ALBURINA:

Inswling:

HOMA-R:
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Tratamento com antibioticoterapia nos ditimos & meses:

Qual? Posobogia

Tempo em dias:

Medicagbes Cardiovasculares: Outros (antidepressivos, anticoagulantes):

Vock utiliza alguns suplementos [vitarminas, minerais)?
(1) ndo (2} sim, regularmente (%) sim, mas ndo regularmente

Ouais:

Terapia com corticoide? Ou imunossupressores: | J5 | N .

QOual e dose:

Cormorbidades & Habitos: HAS([ )5 ( | N Diabetes mellitus [ )5 ( ) N D¢a coronariana | )5 M
ICC( )50 N InsufRenal Crénica | )5 )M Dislipidernia| J5( 1N

Fuma: { }s{)n .13 fumou: (15 (N -

Bebida alcodlica: (5 (]n [ JM30 bebe mais Unidades por semana:

Diarreia: [ 1s [ Jn Constipagdo:()s [)n Disfungdo Tireoideana: ()5 ()M

Varidveis Disfunglo Cardiaca ATUAL OU RECENTE
CFEAC) M puigE) m ()

FE: . P5AP=

ETT recente:

DA TA:

Pratica Atividade Fisica: (15 () M. CQual Atividade Fisica

PROSSEGLIR PARA O QUESTIOWARIO DE ATIVIDADE FiSICA

Realizagio de Dieta:
(15 (IN

Para gual firm:

Por Quanto Tempo:

Quanda:
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ANEXO 5. Questionéario Reduzido de Frequéncia Alimentar — Elsa-Brasil

“Agora vamos falar sobre a sua alimentacio habitwal dos Gitimos 12 meses. Gostariamos de saber o gque ofa) Sria) come e bebe por dia,
[pOr SEmana ou por mis, como estd pesse cartdo. [Apresente o cartio DIE 01]
Vou ler alimemto por afimenta. Diga quais ofa) Sria) come ou bebe & em que quantidade.
Para awxiliar na guantificacio dos afimentos & bebidas, vamos utifizar esses wWensilios. [Aoresente of wWensilog].
Podemos comegar 7"
“Vou miciar Nstando 0% alimentos do GRUPO dos PAES, CEREAIS E TUBERCLLOS. Por favor, refira sobre seu consumo habitual
dos ilthros 12 meses”
ﬂvl:m gue freqdéncia ﬁ'aj Srfa) mmmbﬂW?" SE nda especificar freqliéncia, pengure: “Quanfas veres por
! b T 1 i ; jol ofa) Sria) come ou bebe?™. Repita
ES&&I I'I!nﬂ'Ll;ﬁE's pﬂﬂ |I:I:|I!B as H|I'I'IEI'I|I:|5
Duantidade Mais de Muind
2allx (Satx2ade| 1x (1a Referiu
Allsanis SOLMIIA par v e Tl q:_ consu
a |l | 4 | 4 | & |mEs| g i
a nunc jsazanal
]
{ ¥ inlegral
Aoz =
{ i Branco Colker de serwif
2 Aveial Granolal Farsios! Oulros cereais
Colher sopa cheia
3 Farala'Cuscur salgada/Cuscur paulisia
Coller £opa chaia
4 Farinha de Mardiccal Farinha de Miba
Coller £opa chaia
B. Paa light
(branco ou inbagral) Fafa [264)
B. Pia rancks! pha Farma! Pio Siiod Pao
torrada Unidade (S0g)
T
Paa doce Pia Casein
Unidade méds
‘Quantidade Mais Munc
Alimento consumida por vez | de 2 a Juidia ::"' SafxZadx) 1x | 1a (7,7 | Referiu
i a guas | Onsume
5 sazanal
ia ]
B
Pio Integrall Centeio
Fatia (30g)
]
Pio de queijo
Uridade média
10
By S plis; o ey Fisc: Fica
Fatia média
11
Bisroita sakgado (ipo dgua & sl &
oulros) Unidade
12 { b com reschesg
Biscoito doce
| s s heia ="
13 . -
Palera’AnguwFirka Collher d& servir
14 | Balata ngless condal Batata _—
Calher sopa cheia
ensopad afpund
Mandioca [Ripim]
15 finhama/Cark, Bardng da l=ra = .
condaBatala doce cazida ecags médio
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“Agora vou listar o2 alimentos do GRUPD das FRUTAS. Por favor, refira sobre Seu consumo habitual dos altimos 12
meses, excluindo suco de frutas, frutas secas e em calda.”

CQusntidade Mais L‘u
Za ixi | Ba Za 1= 1a Referiu
—— comsumidaper | oe | wdis |dis | &x | 4 soma | dwimds [UEE | e
[uase | o zonal
Hol 2] unca
Lararya/Mexerica' _—
15 | TangernaPakan Unidade média
[Bergamala]
it. | Banana Unidade média
& MamdaPapaia Uridade méda
10 MachPira Uradade meda
an Melancia Fata méda
1 Melda Fata média
iz Abachxi Fatia média
¥y | Manga Fatia média
24, | Lhva Uridade
“Agora vou listar o5 alimentos do GRUPO das VERDURAS, LEGUMES e LEGUMINOSAS. Por favor, refira sobre seu consuma
habitual dos Gltimos 12 meses™
Quantidade Mais Nunca/
2a| 1= Babu| 2adx 1= 1a Referiu
Aliments consumida par LS &
VaE 1xdia Inidia| dia spmana| semanal semana| JIxmé ]
-] sazronal
2B
AHace
Pagador cheo
28
Couvelespimalre —_—
refogada Colher sopa cheia
a7 — T —
. Pagader cheio
2B | Chichral Agrdod
Rucula’ Cauve ——
crua Al o Pegader cheio
Escaralal Acelga
crudl Espinafre cru
s | Tomale
Rodela média
30
.ﬂ-L'!E"JL'l'H %
“naranga) Colher sopa chaia
31 Abobrinha
é:?:‘:"_'jlr Collvar sopa cheia
Berinjela
2 .
I'I —_—
fgem Calher 2opa cheia
33
Cuiaba _
e Calher 2opa cheia
4 "
Cahols Ancte 56 & freqiéncia
36

Ao
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Al ml f 2a 1wl dia 5o Ex Zadu 1x 1ia Referiu
P v Iudy PEdR samand | semana | sema| Jamds nunca COmSuma
na saronal
35,
Cenaura o —
chesa
ar.
Beterraba Radela midia
38,
Conrve-flar Ramo médio
9.
Brocols Ramo médio
40,
Milha Verde o —
Lhess
41| Feijfio [prein, vermelba,
brancod, de carda, &c) Carcha
Cheia
42, .
Lentilha'Grio de bica/Ervilha
Cancha
Chsis
43, | Mazes' Castanka de caju’
Castanha da Pardl Amendaim/
Améndoas | Pistache Punhada

“hgora vou listar os alimentos do GRUPO dos OVO0S, CARNES, LEITE E DERNADOS. Por favor, refira sobre seu consurmo habitual

dos ditimos 12 meses”

Alimenta
CQuantidade —— 1= Huneal
consumida | 9° g a 1xf Bake | 2adn| om| 12 Quass mn.
Juidia
por vez Pxidia dia SEmana | Semana - Animids nuAca d
a4, [)comdo [ ]
Pochié | |
Ohats Frilo
[ ) Mexida| )
Chrryadsjon
45| Leibe [ ) desnatado
[ ) semmi
CE=Sn At 00
[ ) inlegral
[ vd . Capo de
o requeilo
46 [ ) light 1
Latell i
gime [ ) e & Unidade média
47| Cuejos Brancos

(Mina el Ricota Cotlagpe/
muscaneka de bafata)

Cegas Amarslas
MinaspadrioMucareiaPraio
Che ddariCanasira
processada ipa polenghi,

43

Margarina'creme vegela

Buchodobradinhs

&1

Carne de boi Sam o
[bife, carne moida, carme
erEapada)
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“Agora vou listar os almentos do GRUPO das MASEAS ¢ DUTRAS PREPARAGOES. Por fawor, rafina sobro S&U Consuma
heabiteal dos Glmos 12 meses™

i Lrn-n L—
Wais Za i/ [EaEx 2adu 1x 1a Rofariu
Almonto consmida T guasa
Ll da dw'dia | dia | semana a na Jumiés e :DI'-III
sazonal
Ee - -
Carne O porno ——
53 el de —_—
el F
frango/ChesierParuieic e i
| Fango cozido (Dutras
DTE S Pedago médio
55 | Linglical Chourign
[Salsichdo] Urid ade
&5 | Fresunio/Moradels!
CopafSalamePaibelc Faia meda
57 | Peixe cozido fmiogusca
capabalpebe .
assadolensopadoigreihacg | FOSEa média
=
Pelxe frilo ——
55 | Fiza Fotie
T {oaneoni — .
lasarira, raviol, Escumasia chela
Morei
51 | Salgados assados
{Esfira /EmpadaEmpanad
a Unidade média
Fastel de fomodelo )
Guanddado Wiz |
Al i Consumida por =5 2alx BEaEn 2adx in a u
T Taiig | 2 lsemana | semana| samana o
a
&: -
Aot Uridade média
& | Esrogonoie Colher de serir
(=2
Sopa e Legumes Corcha chela
“#&gora vou listar os DOCES. Por favod, refira sobde s&u conssmo habihssl dos Glimos 12 meses”
&5
e Biola média
Chooolate &m
baraBombom, Brigadeino o
B | Megrinha], Doce de lese’ | Bombom (20g)
| w’ b da lar==
& PudimiT i b
udimiDooe & hase )
die leteboumse Coolher sopa chdai
“Aqora vou listar a5 BEBIDAS. Por favor, refira sobre sou consuma habdiual dos oliimos 12
=2
Fefrigeran { )OseliLight
I { |} normmal
Copo de requiei 3o
i @i | ) —
Cafe sem aglcar icara de cahk
i | oo
adogante




Quantidade ou z.uJ 1x | L:L-r-ru
1a
Alemianbn comsumida WET
par samana seman Tuimds |7 TS LT
saznnal
- { ] com
= ] aplcar |
JETC] | sEm O e Mgt
agicar
i | com
- [ | com
5'\-:‘3' apicar |
indusiria ¥
| S2m g dhe redguesi o
o
apicar
[ ] com
= { | com
S aplcar |
Artilcia | sem Copo die regueiio
apucar
[ | com
T3 |
L Gamrata témica
™|
. Copo amenicans
)] { ] Tinlo
vinho { 1Branco| Taca
76 | Bebidas aicodlicas
destiadas jcachaga s

wihisk'y, vodka)




