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RESUMO

O Diabetes Mellitus (DM) € um grupo de doengas metabdlicas, com etiologias
diversas, caracterizado por hiperglicemia. De acordo com Associagdo Americana de
Diabetes (ADA) em 1997, o DM Tipo 1 corresponde 2 destruigdo das células beta,
usualmente levando a deficiéncia absoluta de insulina. O DM1 € considerado uma
das doengas cronicas mais comuns em criangas e adultos jovens. A exposi¢ao aos
fatores ambientais pode atuar de forma a desencadear o inicio da doenca naqueles
geneticamente suscetiveis. Assim, a identificagdo dos fatores mais prevalentes
torna-se fundamental para a adog¢ao de medidas profilaticas, com consequente
redugdo da prevaléncia, morbimortalidade e custos relacionados. Desta forma, o
presente trabalho teve como objetivo conhecer os fatores ambientais associados ao
desenvolvimento do DM-1A em pacientes atendidos no ambulatério de
endocrinologia da SCMV. Para tal, foi realizado um estudo transversal em pacientes
do Sistema Unico de Satide (SUS) acompanhados no ambulatorio de Endocrinologia
Pediatrica do Hospital Santa Casa de Misericordia de Vitoria-ES (HSCMV). Os
dados foram coletados através da aplicagdo de questionarios aos responsaveis
legais pelos pacientes, antes das consultas periodicas ao endocrinologista pediatrico
entre janeiro e junho de 2011. Foram comparados os dados encontrados neste
trabalho com resultados obtidos em trabalhos semelhantes. Houve concordéncia de
alguns desses fatores ambientais com a literatura (maioria n&o ser o primogénito; e
principalmente, histéria de estresse prévio ao diagnéstico, sobretudo o emocional),
assim como outros foram discordantes. Conhecer, entdo, na sua totalidade, os
fatores ambientais relacionados ao DM1 é de fundamental importancia para a
instituigao de possiveis medidas de prevengao da doenca.

Palavras Chave: Diabetes mellitus; estresse psicologico; exposigao ambiental;
suscetibilidade genética.



LISTA DE TABELAS

........................................

Tabela 1 — Doengas prévias ao diagnéstico de DM1
Tabela 2 — Tipo de estresse que a CHIANGA PASSOU ....ovnvimeissmsmrsusmsnensmnsasensiieies



LISTA DE FIGURAS

Figura 1 — Frequéncia de suplementagao com dleo de figado de bacalhau e vitamina

"o TR s e e RS 23
Figura 2 — Tempo de aleitamento MAteMMO..........ccurueimessrrmmmssseeess s 24
Figura 3 — Periodo em que a crianga comegou a comer alimentos a base de gluten e
PVEEOSAITHNAS. ... vosenssssisssassinssassssossaessssnsrausesansesansanessassses s Easitemenabsssssiismassassisessentsnenes 25

Figura 4 — Tipos de estresse passado antes do diagnOStiCO. ........commmermisisscesuennenees 26



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

ADA — Associagdo Americana de Diabetes

Anti-GAD — Anti-descarboxilase do acido glutamico
BCG — Bacilo de Calmette-Guérin

CEP — Comité de Etica em Pesquisa

DAT - Doenga Auto-imune da Tireoide

DHEG — Doenga Hipertensiva Especifica da Gestagao
DM — Diabetes Mellitus

EMESCAM — Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa de Mi

EUA — Estados Unidos da America

ES — Espirito Santo

HLA — Antigeno Leucocitario Humano
HSCMV — Hospital Santa Casa de Misericordia de Vitéria
IAA — Anticorpo anti-insulina

ICA — Anticorpo anti-ilhota

IgA — Imunoglobulina A

IMC — indice de Massa Corpérea

ITU — Infecgdo do Trato Urinario

IVAS — Infecgdo das Vias Aéreas Superiores
MG — Minas Gerais

mg/dL — miligrama/decilitro

SAD — Servigo de Apoio ao Diabético

SPSS — Social Package Statistical Scienc
SRC — Sarampo, Caxumba e Rubéola

SUS — Sistema Unico de Satde

TOTG — Teste Oral de Tolerancia a Glicose

sericordia de Vitoria



SUMARIO

PR CR e o 0 110] (o TPEER——EEEEL 11
Pe =¥ 1170 L T —— 18
21 OBJETIVO GERAL. ..ocoovevvecmsasmssssisssssisssssssssmsssmamsss st st 18
9.2 OBJETIVO ESPECIFICO.....coovcnvummeensssisssssississssssssssssssansmmsssssssssssessissses 18
T 12 (o7 4117 W —— 19
4 PACIENTES E METODOS. ...ccorurmmmmisssssmmemsmmssssrssssssssmssassssiasassssassssssesss 20
R o T T o o T———EE 22
B DISCUSSAD........cousuesiessssssssassesasssasssssssssesmassssssasssisssssassssasesisassssertsassssess 28
7 CONCLUSAO....c.curmmmemsesmmsssssssssssssssssssssssassnsssassasssasemsssssssassaseneess 33
N oo o1 (e 1 G ————— 34
APENDICE A - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido......ccxusees 37
PN V1o (o s A T il T Ly T ————E 39

ANEXO A - Declaragio do Comité de Etica em Pesquisa (CEP):s s ussioners 42



11

1 INTRODUGAO

O Diabetes Mellitus (DM) & um grupo de doengas metabdlicas, com etiologias
diversas, caracterizado por hiperglicemia. Isto ocorre por uma deficiente secregao de
insulina pelas células beta pancreaticas; resisténcia periférica & agao da insulina; ou

ambas’.

De acordo com Associagao Americana de Diabetes (ADA) em 2011, podemos
classificar a doenga em: (1) Tipo 1 destruigao das células beta, usualmente levando
3 deficiéncia absoluta de insulina; (2) Tipo 2: predominancia de resisténcia insulinica
com relativa deficiéncia de insulina, ou, predominancia do defeito secretorio das
células beta, associado a resisténcia insulinica; (3) Gestacional: qualquer grau de
intolerancia a glicose, com inicio ou deteccéo durante a gravidez; (4) Outros tipos:
defeitos genéticos, doenga do pancreas exocrino, endocrinopatias, induzida por
medicamentos ou produtos, infecgoes, formas incomuns de auto-imune, outros

sindromes genéticas.

A DM1 é considerada uma das doencas crénicas mais comuns em criangas €
adultos jovens. Atualmente, no mundo, estima-se que, ha cerca de 10 a 20 milhdes
de pessoas afetadas pela doenga. Pode se desenvolver em qualquer faixa etaria,
sendo mais frequente antes dos 20 anos de idade. Acomete cerca de 0,3% das
populagdes caucasianas, com pico de inicio da doenca entre os 11 e 12 anos de

idade?.

A destruicdo de células beta no DM1 pode ser devido a um processo auto-imune
(DM 1A), o que totaliza 90% dos casos; ou de natureza idiopatica, configurando 0s
outros 10%”.

Em se tratando do DM1A, ja foram relacionados pelo menos vinte diferentes regides
do genoma humano, principalmente no Antigeno Leucocitario Humano (HLA).
correspondendo a cerca de 50% da heranga familiar da doenca. Particularmente
importante, € a combinacdo de dois tipos de halotipos: DR4-DQ8 e DR3-DQ2,
presente em mais de 90% dos portadores de DM1. Por outro lado, ha evidéncias de
genes protetores, como O DR2 e DR5, cujos portadores, mesmo na presenca de
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altos titulos de anticorpos anti-ilhotas ndo desenvolvem a doenca sintomatica®.
Dessa forma, o risco de DM1 se manifestar em irmaos de pessoas afetadas, € de

6%, enquanto para gémeos monozigéticos a porcentagem é de 36%"°.

Porém, sb a genética néo € suficiente para causar a doenca. A interferéncia dos
fatores ambientais & de crucial importancia, agindo como um desencadeante. Isso €
comprovado pelo fato de que menos de 10% dos que carregam a susceptibilidade
genética irao desenvolver o diabetes sintomatico. Ou, ainda, quando constatamos
que individuos oriundos de areas de baixa incidéncia da doenga, ao migrarem para
locais de alta incidéncia, passam a adotar o mesmo nivel (alto) de risco dos que

residem nas areas para as quais foram transferidos’.

Assim, entre os fatores ambientais, podemos relacionar 0s virus, seja atuando de
forma direta (efeito citotoxico) sobre a célula beta, ou de forma indireta, por um
desencadeamento de auto-imunidade do individuo, cujo alvo também seria a célula
beta pancredtica. Os virus implicados neste processo sdo: rubéola, caxumba,

citomegalovirus, enterovirus e coxsackie BS.

Percebemos, também, uma influéncia da rubéola congénita, ja que, dados nos
mostram que, dentre os portadores, cerca de 20% desenvolverdao o DM1, em cinco a
vinte anos. Isso, provavelmente, ocorre devido a destruigdo das células beta pela
passagem transplacentaria do virus e sua posterior multiplicagao durante os
primeiros anos de vida da crianga. Uma comprovagao disto, € que,
aproximadamente 80% daqueles com Sindrome da Rubéola Congénita apresentam
anticorpos anti-ilhotas (ICA) positivo®.

Vemos, ainda, a atuagéo de certos alimentos contidos na dieta dos pacientes. Um
deles, muito estudado, € o leite de vaca, sendo demonstrado que, ha uma maior
prevaléncia de DM1A nos individuos que receberam de forma precoce o leite de
vaca e, naqueles submetidos a um curto periodo de aleitamento materno exclusivo.
Este efeito diabetogénico, tem sido relacionado com as proteinas do leite, tais como:
alfa e beta caseina, beta-lactoglobulina e albumina sérica bovina’. Outro elemento
da alimentacéio identificado é o trigo. Seu mecanismo ainda ndo & bem conhecido,
contudo, sabe-se que individuos com doenca celiaca (enfermidade em que ha uma
resposta imunolégica as proteinas do trigo, cevada e centeio, resultando em
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agressao intestinal) tem cerca de 17 a 33 vezes maior risco de desenvolver DM1A
do que a populagdo em geral. A cafeina, alimentos defumados, ricos em nitratos,
nitritos e nitrosaminas também tém sido relatados como fatores de risco para o

Jdesenvolvimento da doenga’.

Por outro lado, observamos, a vitamina D agindo como um elemento
imunossupressor da auto-imunidade que envolve a patogénese da DM1A, atuando
de forma protetora. Isso & comprovado em estudo que mostra uma baixa prevaléncia
da doenga nas criangas suplementadas com a vitamina, e, uma aita ocorréncia nos
individuos moradores dos paises do hemisfério norte, cuja exposigéo solar media
anual é baixa, acarretando sua insuficiente produg:aoa. Ou ainda, por trabalho
evidenciando o 6leo de figado de bacalhau, rico em vitamina D, quando usado no

primeiro ano de vida, pode reduzir o risco de DM1°.

Ha, também, pesquisa que aponta a influéncia da época de nascimento da crianga,
mostrando que os nascidos na primavera dos EUA foram associados com risco
aumentado de diabetes tipo 1, devido a mecanismos causais envolvendo fatores
como a latitude geografica ou radiagao solar. E, do outro lado, menos comum entre
pacientes nascidos no outono'’.

Estudo realizado mostra que fatores perinatais também podem conferir risco para o
aparecimento do DM1, tais como: pré-eclampsia, idade materna na gestagao maior
que 25 anos, doenca respiratoria neonatal, ictericia neonatal (principalmente por
incompatibilidade sanguinea). Em contrapartida, © mesmo trabalho verificou que

baixo peso ao nascer e ser 0 primeiro filho s&o fatores pn::tﬂtt:'res1 T

Por (ltimo, & notavel uma forte influéncia do estresse psico-emocional, (quando em
severa intensidade). Este atua deprimindo a imunidade do paciente, e, aumentando
a secrecdo de substancias que agem antagonizando 0 efeito da insulina, ditas

contra-reguladoras, como © cortisol e as catecolaminas.

O DM 1A resulta da destruicao imunolégica seletiva das células beta pancreaticas.
Este processo auto-imune & mediado por diferentes tipos de linfécitos (linfocitos B,
TCD4 e TCD8), células apresentadoras de antigenos (macrofagos € células
dendriticas) e auto-anticorpos (anticorpos antiinsulina-1AA, anticorpos contra
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descarboxilase do acido glutamico-GAD, anticorpos contra célula da ilhota-ICA512 e
auto anticorpos contra as tirosinafosfatases- IA-2 e |A-2beta).

Anos antes de ocorrerem as manifestagoes clinicas do DM 1, os auto anticorpos
relacionados com as ilhotas podem ser encontrados no sangue3.

Em criangas menores que cinco anos, O IAA é o melhor marcador para O
diagnostico, ja em adultos os anticorpos mais frequentemente positivos s@o os anti-
GAD",

Criangas com DM1 que possuem mais de um tipo de auto-anticorpo tem destruicao
das ilhotas acelerada, evoluem mais precocemente para a deficiéncia grave de
insulina e apresentam necessidade de maiores doses de insulina logo no segundo

ano da doenga.

Pessoas que possuem familiares de primeiro grau com DM1 e 2 ou mais anticorpos
positivos, apresentam risco de DM1 de mais de 90% em 10 anos, enquanto a
presenca de apenas um unico anticorpo, associa-se a um risco menor que 20% em

10 anos®.

A evolugigo do DM1 pode ser dividida em cinco estagios: (estagio L
susceptibilidade genética, ( estagio 2). exposi¢do a um ou mais fatores precipitantes
que resultam no desenvolvimento de auto- anticorpos contra antigenos da célula
beta e sua gradativa destruicéo, (estagio 3): perda progressiva da liberagdo de
insulina ainda com homeostase normal de glicose, (estagio 4): manifestagao clinica
do diabetes, quando a massa de células beta encontra-se reduzida a 20-30% do
normal, (estagio 5): destruicao completa das células beta das ilhotas de
Langherans®.

O DM1 pode ser dividido de forma diferente, de acordo com a histéria natural, em
apenas quatro fases: (1) Pré clinica com susceptibilidade genética e auto imunidade
contra célula beta, (2) inicio clinico do diabetes, (3) remissao transitoria (periodo de
lua-de-mel), (4) diabetes estabelecido associado a complicagoes agudas e cronicas®.

Quando comparamos com a populagao geral, os individuos com DM 1 apresentam
um risco aumentado para o desenvolvimento de doengas auto-imunes adicionais,
como por exemplo: tireoidite de Hashimoto, anemia perniciosa, doenca de Addison,
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doenca celiaca e outras®. Por isso, essas doengas devem ser pesquisadas atraves
da dosagem de anticorpos antitiroperoxidase para tireoidite de Hashimoto € de

antiendomisio antitransglutaminase IgA para doenca celiaca.

O DM1A acomete normalmente criangas € adolescentes, magros (apesar de a
obesidade nao excluir o diagnostico), sem histéria familiar de diabetes, ainda que,
como foi dito anteriormente, a doenca tenha um fator genético envolvido em sua

génese.

Apresenta inicio geralmente rapido, manifestando-se por poliuria com nictaria,
polidipsia, polifagia, perda de peso, alteragdes visuais, cansago, desanimo e letargia.
Nesses pacientes, observa-se que a glicemia & instavel, se comparada ao DM tipo 2.

O modo de apresentagao varia de acordo com a taxa de destruicao das células beta,
sendo rapida em alguns pacientes (sobretudo em criancas até sete anos) e lenta em
outros. Quando o grau de destruicdo dessas células alcanga os 80% instala-se a
hiperglicemia permanente.

Um quadro grave, a cetoacidose diabética, pode ser a primeira manifestacao da
doenca. Em outros casos, €ssa complicagdo decorre da presenga de infecgao,
estresse ou até mesmo da puberdade.

O diagnéstico de diabetes é feito através da dosagem da glicemia de jejum, sendo
confirmado com valor igual ou maior do que 126 mg/dl em duas ocasides. Outra
forma & medir a glicemia usual, que deve ser superior a 200mg/d|, associada a
sintomas classicos da doenca (“polis”). Também se pode langar méo do Teste Oral
de Tolerancia a Glicose (TOTG), em que s€ administra 75 gramas de glicose anidra
e mede-se a glicose nos tempos zero € duas horas. Se a glicemia de duas horas for
maior ou igual a 200 mg/dL, faz-se o diagnéstico de DM®.

Para determinar o subtipo do DM1 torna-se necessario a dosagem dos auto-
anticorpos (ICA, 1AA, anti-GAD 65), que é feita por numero limitado de laboratérios.

O anti-GAD 65 & positivo em 80% dos casos de instalagdo recente e 50% daqueles
apos dez anos de diagnostico®.
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Quanto ao tratamento dessa doenca, é importante realcar a sua natureza
interdisciplinar  (endocrinologista, oftaimologista,  nefrologista, nutricionista,
enfermagem, psicélogo, educador fisico, além do apoio familiar).

A dieta do diabético deve manter a euglicemia e 0 peso ideal, e reduzir o risco
cardiovascular. Por isso, deve seguir a piramide da alimentagdo saudavel,
priorizando cereais, paes integrais, Oleos vegetais, frutas, legumes e verduras em
detrimento de gorduras saturadas, sal e acucar.

Devem também fazer parte, exercicios fisicos regulares, aerébicos, de 30-60
minutos de duragdo, com frequéncia de trés a cinco vezes por semana. Lembrar de
fazer um lanche prévio para evitar episodio hiperglicémico, além de medir a glicemia
capilar antes e apos a atividade. A importancia da atividade fisica reside no fato de
melhorar a funcdo endotelial, aumentar o 6xido nitrico, ter agdo antiinflamatoria,
aumentar a proteina muscular de transporte da glicose e elevar a capacidade
oxidativa das células musculares, melhorando o controle glicémico.

Outro pilar do tratamento € a educagao do diabético, através da instrucao,
conscientizagé&o e orientagéo do paciente e de seus familiares sobre a doenga, seus
sintomas, tratamento e complicagbes. O sucesso do tratamento depende do

paciente (e de seu cuidador).

Por dltimo, e ndo menos importante, o tratamento farmacolégico que € baseado na
fisiopatologia da doenc¢a, em que ha auséncia de insulina enddgena. Logo, €
fundamental a reposicdo de insulina para evitar o processo cetotico e catabolico

progressivo.

Existem varios esquemas de insulinizagéo, sendo provaveimente o mais fisiolégico
aquele com insulina andloga de longa agdo (Glargina, Detemir), mimetizando a
secregao basal pancreatica, associada a aplicacdes de insulina analoga de agdo
ultra-rapida (Lispro, Aspart e Glulisina) antes das refeigoes, simulando a fase rapida
de secregdo insulinica pos-prandial. Ainda tem-se a opgio da bomba de infusao,
considerada padrao-ouro para o controle glicémico, ja que a liberagdo de insulina &
continua, assemelhando-se & secre¢ao basal pancredtica, e pode ser aumentada
proxima as refeigoes para suprir a demanda insulinica pés-prandial.
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Instalada a terapéutica, devemos monitorar a glicemia para avaliar a efetividade do
tratamento. Diariamente isso pode ser feito através da medigao da glicemia capilar
ao menos trés vezes por dia. Em longo prazo (3 - 4 meses), a média glicémica pode

ser avaliada pela hemoglobina glicada.

Anualmente, torna-se necessario realizar a fundoscopia dos pacientes a partir de
cinco anos do diagnostico, e a dosagem de proteina de 24 horas na urina
(microalbuminuria). a partir de 10 anos do diagnostico. Torna-sé necessario ainda
fazé-los quando 0 paciente abre O quadro de puberdade.

Tendo em vista 0 que foi dito, nota-se a importancia do papel dos pais ou
responsaveis pela crianca desde a exposigao aos possiveis fatores de risco do DM1,
até o seu correto tratamento, uma vez que O paciente ainda nao tem plena

consciéncia da doenga e suas possiveis complicagoes.
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2 OBJETIVO

2.1 OBJETIVO GERAL

Conhecer os fatores ambientais que poderiam estar associados ao desenvolvimento
do DM-1A em pacientes atendidos no servigo de endocrinologia da SCMV.

2.2 OBJETIVO ESPECIFICO

Propor medidas profilaticas a fim de evitar a exposi¢do das criangas aos fatores

encontrados.
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3 JUSTIFICATIVA

O DM1 é uma das doengas cronicas mais comuns da infancia, representando 5-10%
de todos os caso0s de DM. A exposi¢ao a um ou mais fatores ambientais age como
desencadeante para O inicio da doenga, naqueles que sao geneticamente
suscetiveis. Assim, @ identificag@o dos mais prevalentes, torna-se fundamental para
a adocéo de medidas profilaticas, € consequentemente, a redugdo da prevaléncia
dessa doenga que traz muitos problemas (comorbidades, psicologicos € sociais)
para 0S pacientes e gera custos ao Sistema de Sadade (consultas € exames

periodicos, medicamentos, internagoes em caso de descompensagao).
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4 PACIENTES E METODOS

Foi realizado um estudo de coorte transversal de pacientes do sistema Unico de
Saude (SUS), acompanhados no servico de Endocrinologia Pediatrica do Hospital
Santa Casa de Misericordia de Vitoria-ES (HSCM). A amostra abrangeu 33
pacientes de ambos os sexos, com diagnéstico de DM1 feito antes dos 18 anos,

atendidos no periodo de janeiro a julho de 2011.

Apbs assinatura do termo de consentimento, livre € esclarecido, aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da EMESCAM (APENDICE A; ANEXO A), 08
pacientes e seus responsaveis legais foram convidados a responder a um
questionario (APENDICE B). Este abrangeu as seguintes questdes. nome, data de
nascimento, idade ao diagnostico do DM 1, como se deu a descoberta da doenga,
historia familiar de diabetes, idade materna na concepgao, peso, altura e fatores
ambientais como infecgoes por virus, desmame precoce do leite materno, introdugao
de alimentos com glaten, nitrosaminas e situacoes de estresse emocional. Tendo em
vista que nao foi encontrado na literatura atual, pesquisas que, por meio de
questionarios, procurem associar os fatores ambientais listados acima, a pesquisa

nao teve auxilio de nenhum questionario validado anteriormente.

Os dados foram coletados através da aplicagao dos questionarios aos responsaveis
pelos pacientes, antes das consultas periodicas a0 endocrinologista pediétrico, entre
janeiro e junho de 2011.

Foi feito, ainda, um estudo piloto com 20% da populacao selecionada, isto €,
populagéo total estimada de 30 pacientes, com 20% correspondendo a seis
pacientes, para a avaliagdo do questionario (APENDICE B) utilizado no estudo. Apos
a realizagéo foram retiradas as questoes relativas ao peso, altura e IMC na época do

diagnéstico, ja que tais dados, em sua maioria, ndo constavam nos prontuarios, pois
de um modo geral, © acompanhamento inicial dos pacientes foi feito em outros

Servigos.

Foram excluidos da amostra aqueles pacientes maiores de dezoito anos a0
diagnostico, os que fazem uso de hipoglicemiantes orais ou medicamentos que
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interfiram no metabolismo da glicose. Excluiu-se ainda, aqueles que s€ recusaram a

responder ao questionario.

Os critérios de inclusao utilizados foram pacientes diagnosticados com DM 1 até aos
18 anos de idade, acompanhados no servigo de endocrinologia, de ambos 0S Sex0s,

caracterizados pela dependéncia de insulinoterapia desde 0 diagnostico.

Foi realizada uma analise descritiva dos dados pela média com desvio padrao €
através de tabelas de frequéncia (com numero e percentual), € alguns cruzamentos
para avaliar as respostas dos pacientes. Os dados mais relevantes serdao mostrados
através de graficos de colunas e setores. Foi utilizado o teste qui-quadrado ao nivel
de significancia 5% para as variaveis bidimensionais. Utiliza-se o pacote estatistico
SPSS 18 (Social Package Statistical Scienc Verséo) para a analise.



5 RESULTADOS

Em relagéo ao género, 15 (45,45%) foram do sexo masculino e 18 (54,55%) do sexo
feminino e, dentre estes, a maior parte se encontrava na faixa etaria de 4 a 15 anos
(n: 27, 81,81%); 6,06% abaixo dos 4 anos € 12,12% acima dos 16 anos de idade.
Todos moram no Espirito Santo (ES) atualmente (100%), e, somente uma crianga

nasceu em Minas Gerais (MG)

Foi visto também, um maior numero de criancas nascidas nas estagbes de
primavera e verdo (54,54% n: 18) se comparado as nascidas no outono e inverno
(45,46% n:15).

Referente a idade ao diagnéstico da doenga, notou-se que 18,75% (n: 6) das
criangas tinham até 3 anos de idade; 65,63% (n: 21) entre 3 e 12 anos; 12,50% (n:
4) entre 12 e 15 anos; e, 3,13% (n: 1) teve o diagn6stico da doenga apés os 15 anos
de idade; e um paciente nao soube responder a respeito da idade do diagnéstico da
doenga.

Em relagdo & forma de descoberta da doenca, 96,96% (32 pacientes) apresentaram
algum sinal ou sintoma na época do diagnéstico, e apenas um paciente foi
diagnosticado através de exames de rotina.

Quanto & situagdo socioecondmica da familia, 54 55% (n: 18) apresentaram renda
familiar de 500 a 1000 reais.

Observou-se também, que 60,61% (n: 20) das méaes engravidaram ateé os 25 anos, e
39,39% (n: 13) o fizeram com mais de 25 anos de idade.

Vimos ainda, que somente 18,28% (n: 6) das mulheres apresentaram intercorréncias
durante a gestacdo. Estas foram: Doenga Hipertensiva Especifica da Gravidez
(DHEG) (n:3), Diabetes Mellitus Gestacional (n:1), anemia (n:1) e infecgao do trato
urinario (n:1). Em relagéo ao parto, 51,52% (n: 17) foram submetidas & cesarea,
enquanto que 48,48% (n: 16) tiveram parto normal. Somente 33,33% (n: 11) dos
entrevistados afirmaram que a crianga diagnosticada posteriormente com DM1 era

seu primeiro filho.
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Vinte e um por cento (n: 7) dos recém nascidos apresentaram intercorréncias no
periodo neonatal — cinco apresentaram ictericia e dois tiveram Sindrome da
Angustia Respiratoria do Recém Nascido — entre os quais, um recém nascido foi,
também, prematuro. Daqueles que tiveram ictericia neonatal (n: 5), quatro foram

tratados com fototerapia e um nao.

Quando questionadas quanto a suplementagdo com bleo de figado de bacalhau,
como ilustrado na Figura 1, vimos que nenhuma mae fez seu uso durante a
gravidez. Porem 18,18% (n: 6) fizeram suplementagao com vitamina D durante 0O
periodo gestacional. Nenhuma crianga fez uso destas suplementagdes durante 0O

seu primeiro ano de vida.

Figura 1- Frequéncia de suplementagéo com oleo de figado de bacalhau e vitamina D

Com relagdo ao aleitamento materno exclusivo. 33,33% (n: 11) das criangas o
tiveram até os trés meses de vida, enquanto que 4545% (n: 15) foram
amamentadas exclusivamente até os seis meses, 15,15% (n: 5) por mais de seis
meses, €, 6,06% (n: 2) nao chegaram a ser amamentadas exclusivamente com 0

leite materno. — Figura 2.
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Figura 2- Tempo de aleitamento materno

Quanto 2 introdugdo da alimentagdo suplementar, outros tipos de leite foram
introduzidos antes dos trés meses em 15,15% (n: 5) da criangas €, a partir dos seis
meses de vida em 42,42% (n: 14) dos casos. Vimos ainda, que 27,27% (n: 9) nao
fizeram uso das formulas lacteas.

Alimentos contendo gliten e nitrosaminas foram adicionados a dieta antes dos seis
meses, respectivamente, em 18,18% (n: 6) e 3,03% (n: 1) das criangas — Figura 3.
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Figura 3 - Periodo em que a crianca comegou a comer alimentos a base de gliaten e
nitrosaminas

Em relagdo ao tempo de exposigdo solar sem protegdo, vimos que 18,18% (n: 6)
fizeram menos de duas vezes por semana, enquanto que 81,82% (n: 27) o fizeram

mais de duas vezes por semana.

Como visto na tabela 1, em relagao a presenca de doengas que precederam ao
diagnéstico de DM1, constatamos que a maior parte das criancas (n: 23; 69,70%)
ndo apresentou nenhuma doenga, sendo que 18,18% (n: 6) apresentaram outras

enfermidades como: pneumonia (n:1) & varicela (n:5)

Tabela 1 — Doencgas prévias ao diagnoéstico de DM1

Referéncias Variaveis n %
NZo souberam informar 3 9,09%
Doengas ~ antes  do Nenhuma doenga 23 69,70%
diagnostico de DM1 Asma e Enterovirus 1 3,03%
Outros 6 18,18%

Total 33 100%
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Apenas 12,12% (n: 4), dos pacientes tinha algum irmao diagnosticado com DM1
sendo que a maioria (n: 21; 64%) negou a presenga de algum parente com tal
doencga. Observa-se, ainda, que nenhum paciente tinha irmao gémeo.

Quanto a associagdo com outras doencas auto-imunes tem-se que apenas um
paciente (3,03%) apresentava a Tireoidite de Hashimoto.

Sobre a situagdo vacinal, as 33 criangas foram corretamente vacinadas contra
Haemophilus influenzae tipo b, BCG (Bacilo de Calmette-Guérin) e Triplice viral
(MMR/SRC).

Quando indagados quanto a um fator estressante passado antes do diagnéstico,
51,52% (n: 17) afirmaram ter sofrido algum tipo. Dentre tais estresses, 0 mais
prevalente foi o emocional. (Vide Figura 4 e Tabela 2).

L]
8,08%
| Stress emoci inal @ Stress infeocioso € amoocional
0 Stress infeccinso @ Sem fator de estresse

Figura 4 — Tipos de estresse passado antes do diagnéstico



Tabela 2 - Tipo de estresse que a crianga passou

Tipos de estresses passado pela Quanto tempo n %
crianga antes?
Briga com primo 1 més 1 5.88%
Briga familiar 2 anos 1 5.88%
3 anos 1 5.88%
Briga na escola 2 meses 1 5.88%
Infeccdo do Trato Urinario (ITU) 1 més 1 5.88%
2 dias 1 5.88%
Infecgbes das Vias Aéreas 3 meses 1 5.88%
Superiores (IVAS)
IVAS com separagao dos pais 2 meses 1 5.88%
Mudanga de casa 5 meses 1 5.88%
Nascimento da irma 3 meses 1 5.88%
Presenciou um homicidio 15 dias 1 5.88%
Separagdo de uma crianga amiga 20 dias 1 5.88%
1 ano 3 17.65%
Separacao dos pais 3 meses 1 5.88%
4 anos 1 5.88%
Total 17 100%

27
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6 DISCUSSAO

Os determinantes ambientais na patogénese do DM1 séo de extrema importancia
nos individuos geneticamente susceptiveis. Analisando dados da literatura atual,
percebe-se que nao ha predilegao entre os géneros'® > ', o que vai ao encontro do
obtido neste trabalho - uma porcentagem de 45.45% em meninos e de 54 44% em

meninas.

A data de nascimento, por outro lado, parece ter relagao quanto & indugao do DM1.
Estudo nos Estados Unidos da Ameérica (EUA)“’ mostrou que a prevaléncia foi maior
nas criangas nascidas no outono/inverno (outubro a fevereiro) e menor nas nascidas
na primavera/verdo (margo a julho). Tal dado nso foi corroborado por este estudo,
que mostrou uma prevaléncia semelhante entre as estagdes de outono/inverno e
primavera/verao. Isso poderia ser explicado, pelo fato de que durante oS Meses mais
quentes do ano (primavera/verao) a populagdo estaria mais exposta ao fator
protetor, que seria a radiagdo solar, do que nos meses mais frios (outono/inverno).
Outro dado obtido neste presente estudo pode justificar esta auséncia de predilecao
entre as estagbes, isto porque, observa-se que a grande maioria das criancas
(81,82%) tem uma exposicéo solar satisfatéria, tomando sol no minimo 30 minutos

por duas vezes na semana, independente da data de nascimento.

Tratando-se ainda deste fator protetor, que & a exposigao solar, (correlacionado com
maiores niveis séricos de vitamina D3) um estudo multinacional europeu'®
demonstrou que a suplementagao com vitamina D durante a infancia, foi associada a
um risco menor de desenvolver DM1. Outro estudo'” relacionou o efeito protetor do
6leo de figado de bacalhau, quando administrado durante a gravidez, por conter o
scido eicosapentandico, acido docosahexaenodico e vitamina D. Tais dados nao
puderam ser relacionados a este trabalho, pelo fato de que n&o ¢ tipico da cultura
brasileira tais suplementagdes — apenas 18.18% das maes fizeram suplementacao
com vitamina D durante a gestagdo e, nao houve ingesta de dleo de figado de
bacalhau por elas. Verifica-se, ainda, que nenhuma crianca fez uso de

suplementacao com vitamina D durante o primeiro ano de vida.



29

Com relaggo a idade do diagnostico, a literatura'>'®'? relata que ha dois picos de
incidéncia: em escolares (4-5 anos) e adolescentes (10-14). O predominio de 4-5
anos, pode se relacionar ao aumento da incidéncia de infecgdes virais nessa idade,
ja que existem evidéncias sugerindo que aiguns virus podem estar relacionados ao
desencadeamento, como Veremos posteriormente. Ja o segundo pico, entre 10-14
anos, pode associar-se ao inicio da puberdade, com um consequente aumento da
demanda por insulina, o que causaria uma sobrecarga pancreatica. Neste trabalho,
foi evidenciado apenas o pico de acometimento entre os pré-puberes € puberes (9 2

15 anos), que representaram 37,50 % da amostra.

Evidéncias de estudos epidemiologicos € experimentais sugerem que O tipo de
alimentacao pode ser um importante fator desencadeante na etiopatogenia desta
doenga’. Emda amamentacado ao seio materno, tem-se 0 possivel efeito protetor por
evitar que as criangas sejam precocemente expostas a outros agentes etiologicos
contidos nos substitutos do leite materno — & alfa caseina, beta caseina, beta
lactoglobulina e albumina sérica bovina, presentes no leite de vaca, teriam um efeito
diabetogénico naqueles suscetiveis®™. Isto, além de promover a transmiss&o passiva
de anticorpos maternos, que promoveriam a defesa aos agentes infecciosos
desencadeantes da doenga. Uma das revisbes sistematicas da literatura®’
encontrou que pacientes com DM1 foram aqueles que receberam
predominantemente aleitamento materno por um periodo inferior a seis meses, €
que foram expostos ao leite de vaca antes dos quatro meses de idade. Entretanto,
isto ndo foi confirmado por este estudo, em que 60,60% dos pacientes tiveram
aleitamento materno por mais de seis meses de vida; e, apenas 15,15% tomaram
outras formulas lacteas antes dos trés meses.

Nos paises como Suécia, Escandinavia, Finlandia, por haver maior incidéncia de
DM1 e, ao mesmo tempo, o habito de grande ingesta de produtos alimenticios
defumados (ricos em nitrito, nitrato ou nitrosaminas) levanta-se a hipétese de um
possivel efeito toxico direto a célula beta pancreatica destes compostos??. Este dado
nao foi evidenciado neste trabalho, ja que em nosso pais nao ha o costume de
consumo tdo alto destes produtos. Assim, 96,97% dos pacientes iniciaram a
ingestao de nitrosaminas apenas ap6s os seis meses de idade, ou seja, a introdugao
foi feita de forma tardia.
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Estudos prospectivos demonstraram que a exposigéo precoce (antes do quarto més
de vida) aos alimentos com trigo, cevada e centeio pode aumentar o risco de
produgdo dos auto-anticorpos associados ao DM1 2324 gabe-se, ainda, que 5 — 10%
dos pacientes com DM1 apresentam Doenca Celiaca, na qual o gluten causa uma
reagao inflamatéria intestinal subclinica que também tem sido implicada na indugao
do DM1%. Como este trabalho constatou que nenhum dos entrevistados
apresentava Doenca Celiaca e, que a grande maioria iniciou 0 cONSUMO de glaten
ap6s os seis meses de vida (81,82%), nao foi possivel fazer tal associagao.

Por ser uma doenga auto-imune, sabe-se que h& um maior risco de pacientes com
DM1 apresentarem concomitantemente outras doengas cuja fisiopatogenia também
seja pela auto-imunidade. Assim, tem-se que 15-20% dos pacientes (ou parentes de
primeiro grau) com DM1 apresentam Doenga Auto-imune da Tire6ide (DAT), como
por exemplo, a Tireoidite de Hashimoto — enquanto que na populagéo em geral tais
evidéncias sdo encontradas apenas em 4 5% dos individuos.® Neste estudo,
porém, foi encontrado apenas um paciente (3,03%) com a associacdo de DM1 e
Tireoidite de Hashimoto.

O risco da DM1 se manifestar em pessoas com historia familiar positiva €
significativamente maior. Dessa forma, sabe-se que a taxa de concordancia em
gémeos monozigoticos & de 36% . Tal dado, todavia, nao pode ser averiguado
neste trabalho, pelo fato de nenhum dos entrevistados apresentar irmao gémeo.
Sabe-se, também, que o fisco para irmdos de pessoas afetadas & de 6%
estimativa esta, que foi corroborada neste estudo, o qual foi encontrado uma historia

positiva entre irmaos em 12,12% dos casos (n:4).

Na literatura®’ & possivel observar que muitos autores consideram o DM uma
doenga psicossomatica, isto &, aquela que possui influéncia de fatores emocionais
em sua etiologia. Dentre estes, 0S8 problemas afetivos envolvendo os pais, familia e
até problemas escolares s&o considerados fatores significativos no surgimento do
diabetes®®. Podemos notar que no histérico de adolescentes diabéticos, as perdas
parenterais (morte, separagao, divorcio) ou disttrbios familiares graves sao bastante
citados, o que justifica a hipétese que um individuo fisiologicamente sensivel, em um
clima de estresse afetivo, seja mais susceptivel a desenvolver as manifestacdes
clinicas do diabetes®. O estresse psicologico ndo sé pode afetar a fungdo



31

imunolégica do paciente, como também resultar na secregao de horménios
contrarreguladores, que aumentam o requerimento de insulina®.

Neste estudo, em relagao a0 periodo de estresse passado pelo paciente na época
do diagnostico de DM1, o quadro emocional foi o mais citado, 4242% (n:14),

destacando-se os conflitos familiares, corroborando o0 que diz a literatura.

Foi mencionado, também, 0 estresse infeccioso, sendo que apenas 12,12 % ( n:4)
referiram-no como fator desencadeante do quadro, e entre eles, foram citados em
igual porcentagem a infecgao de vias aéreas superiores (IVAS) e infecgédo do trato

urinario (ITU).

Em se tratando das doengas virais 0 seu papel na etiologia do DM1 ainda nao esta
esclarecido®'. Foi observado neste trabalho, que a maioria dos pacientes (n:23;
69,70%) nao apresentaram doencas virais antes do diagnostico de DM1, sendo esta

relagao pouco significativa para este estudo.

Contudo um paciente ( 3,03%) teve infecgdo pelo enterovirus, sendo este apontado
como possivel causador de prejuizo funcional e indutor de morte celular através da
infecgao das células de ilhotas pancreaticas™.

Como sugerido em estudos iniciais®, nao foi possivel verificar qualquer correlagao
da vacinagao com o aparecimento de DM1. Neste trabalho, nota-se que todos os
pacientes (n 33; 100%) receberam corretamente as vacinas contra Haemophilus
influenzae tipo b, BCG (Bacilo de Calmette-Guérin) e Triplice viral (MMR/SRC).

Pode-se, ainda, notar a influéncia dos fatores perinatais na patogénese do DM1.
Desta forma, &€ demonstrado na literatura'!, que fatores como idade materna na
gestagao maior que 25 anos, pré-eclampsia e doengas respiratorias neonatais, estédo
associados a um maior risco de desenvolvimento da doenga na crianga. Assim, foi
encontrado no presente estudo, a presenca de intercorréncias durante a gestagéo
em 1818% (n:6) - entre eles 3 casos de Doenga Hipertensiva Especifica da
Gravidez (DHEG) — e, problemas com 0 recém nascido em 21,21% (n:7) dos casos,
dos quais trés foram apresentagbes de doencas respiratérias neonatais. Por outro
lado, nesta casuistica foi visto que a maioria das maes (60,61%; n: 20) tinha menos

que 25 anos durante a gestagao.
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Ainda se tratando de fatores perinatais, foi visto que ser o primogénito seria um fator
protetor ao desenvolvimento de DM1"", o que esta de acordo com 0O encontrado, ja
que 66,67% (n:22) dos entrevistados com a doenga, n&o eram o primeiro filho dos
pais. Por outro lado, nao foi encontrado significancia em estudo anterior'' sobre o
tipo de parto, 0 que também foi visto neste estudo, pois 0 numero de pacientes
nascidos de parto normal e cesariana foi muito préximo (respectivamente 16 e 17).
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7 CONCLUSAO

Encontramos que alguns dos fatores ambientais envolvidos no desencadeamento do

DM1 pesquisados estavam em concordancia com a literatura.

Da mesma forma, outros nao eram condizentes. Algumas hipdteses para essa
discordancia podem ser levantadas: o responsavel legal ndo se recordava do que
havido acontecido; o nimero de pacientes estudados foi pequeno; a existéncia de

fatores ainda ndo sabidos que contribuem para a patogénese da doencga.

Por isso, conhecer os fatores ambientais na sua totalidade é de fundamental
importancia para a instituicao de possiveis medidas de prevencado da doenga. Para
isto, mais estudos devem ser feitos para melhor elucidagao.

Por fim, em relagdo a medidas profilaticas, ainda estamos diante de uma utopia, ja
que atualmente nao podemos modificar 0s fatores genéticos e € caro determinar
quem séo os suscetiveis. Mas, podemos recomendar algumas medidas gerais que
conferem melhor qualidade de vida para o paciente (e ainda eliminam ou tentam
minimizar os fatores de risco), tais como: aleitamento materno exclusivo até o sexto
més de vida, exposigao solar satisfatéria, evitar ingesta precoce de alimentos que
contenham gliten e nitrosaminas, nitratos e nitritos, e oferecer um ambiente familiar

tranqilo e estavel.
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APENDICE A - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Eu, abaixo-
assinado, responsavel pelo menor
declaro para fins de participagdo em pesquisa, que fui devidamente esclarecido no projeto
sobre “FATORES AMBIENTAIS ASSOCIADOS AO DESENCADEAMENTO DO
DIABETES TIPO 17 entendo que:

e Posso me recusar a participar ou sair do estudo em qualquer tempo Sem nenhuma
penalidade ou prejuizo;

e Sei que participar, ou ndo da pesquisa ndo ird afetar a qualidade do atendimento neste
ambulatério;

« Sabendo que me foi proposto por este projeto de pesquisa apenas responder ao questionario,
niio irei receber nenhum pagamento por isso, e o paciente sio fard nenhum procedimento
invasivo;

e As informagdes prestadas no questiondrio vdo servir para aumentar o conhecimento dos
alunos e professores, e podem ser apresentados em congressos ou eventos, sem que minha
identidade seja revelada;

e A pesquisa é importante aos pacientes ¢ familiares participantes do questionario, pois traz
um melhor conhecimento sobre os fatores do ambiente relacionados com a doenga, €,
podendo entfio, mostrar as medidas para diminuir a exposi¢do a estes fatores;

o Contatos:

Pesquisadora responsével: Carmen Dolores Gongalves Brandgo —cel: 9971 4850

Demais pesquisadores:

_ Anna Carolina Gonsalves Magliano — cel: 88125304

- Lorena Nascimento Améncio — cel: 9941 1903

- Silvia Rosi Loss —cel: 9961 0819

Comité de Ftica em Pesquisa com Seres Humanos (CEP): situado na EMESCAM - Escola
Superior de Ciéncias da Santa Casa de Misericordia de Vitéria, Av. N. S. da Penha, 2190,
Santa Luiza - Vitoria - ES - 29045-402 — tel: 3334 - 3586

Data e Assinatura

....................................................................................................................................................

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Eu, abaixo-
assinado, responséavel pelo menor : . -
declaro para fins de participagdo em pesquisa, que fui devidamente esclarecido no projeto
sobre “FATORES AMBIENTAIS ASSOCIADOS AO DESENCADEAMENTO DO
DIABETES TIPO 17 entendo que:
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e Posso me recusar a participar ou sair do estudo em qualquer tempo sem nenhuma
penalidade ou prejuizo;

e Sei que participar, ou ndo da pesquisa nfio ird afetar a qualidade do atendimento neste
ambulatorio;

« Sabendo que me foi proposto por este projeto de pesquisa apenas responder ao questiondrio,
ndo irei receber nenhum pagamento por isso, € o paciente sdo fara nenhum procedimento
invasivo;

e As informagdes prestadas no questiondrio vao servir para aumentar o conhecimento dos
alunos e professores, e podem ser apresentados em cONgressos ou eventos, sem que minha
identidade seja revelada;

e A pesquisa é importante aos pacientes e familiares participantes do questionario, pois traz
um melhor conhecimento sobre 0S fatores do ambiente relacionados com a doenga, €,
podendo entdo, mostrar as medidas para diminuir a exposigdo a estes fatores;

e Contatos:

Pesquisadora responsével: Carmen Dolores Gongalves Branddo — cel: 9971 4850

Demais pesquisadores:

_ Anna Carolina Gonsalves Magliano — cel: 88 125304

- Lorena Nascimento Amancio — cel: 9941 1903

- Silvia Rosi Loss — cel: 9961 0819

Comité de Ftica em Pesquisa com Seres Humanos (CEP): situado na EMESCAM - Escola
Superior de Ciéncias da Santa Casa de Misericérdia de Vitéria, Av. N. S. da Penha, 2190,
Santa Luiza - Vitéria - ES - 29045-402 —tel: 3334 - 3586

Data e Assinatura
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APENDICE B - Questionario

Prezado(a),
Vocé esta sendo convidado a responder um questionario sobre Diabetes. Esta
pesquisa servira para ser aplicada a prol de sua satide. Por favor, responda sem ser
identificado.
Muito Obrigada,
Anna Carolina Magliano, Lorena Amancio e Silvia Loss

QUESTIONARIO: FATORES AMBIENTAIS DETERMINANTES NO
APARECIMENTO DO DIABETES TIPO 1

Assinale com um X os dados correspondentes a caracteristica do paciente:

1) Data de nascimento:
2) Estado onde nasceu.
3) Estado onde mora atualmente:
4) Sexo: ( ) masculino ( ) feminino
5) Idade atual:
6) Idade ao diagnOStiCO:...c.oeveiicrnnnreiniianeinis
7) Como descobriu 0 DM: ( ) halito ruim, glicose no sangue alta (300-500 mg/Dl) —
cetoacidose
( ) fome aumentada, sede aumentada, urinar em
excesso — “polis”
() OUITOB....oecrmenssssissssssissssisnsesssmommrnneasiss
8) Condicao socioecondmica: () menos de 500 reais
( ) de 500 a 1000 reais
( ) mais de 1000 reais

9) ldade da mée quando engravidou:
() menor ou igual a 25 anos
() maior que 25 anos

10) Problemas durante a gestagdo: () sim ( )nao Qual:

11) Parto: ( ) cesarea ( ) normal
12) Problemas com 0 recém nascido:( ) sim ( )nao

13) Foi o primeiro filho? ( ) sim ( )nao

14) Aleitamento materno:

( ) exclusivo até os 3 meses ( )exclusivo até seis meses
() exclusivo por mais de seis meses ( ) ndo amamentou

( ) nao sabe informar
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15) Comegou a usar formulas ou outros leites: (leite em po, engrossantes — NAM,
MUCILON, NESTOGENO...)

( ) antes de 3 meses () a partir dos 3 meses

( ) a partir 6 meses ( ) nao fez uso

16) Passou por periodos de estresse (morte de conhecidos, problemas na familia,
mudangas...) antes do quadro de Diabetes se iniciar?

( )Nao ( )Sim Qual?.....

Quanto tempo antes?.........cccovrevrieeicnnciiiicine

17) Quando a crianga comegou a comer alimentos com gliten? (alimentos com trigo,
cevada e centeio)
( ) Antes dos seis meses ( ) Depois dos seis meses

18) Quando a crianga comegou a comer alimentos com nitrosaminas?
(condimentados, enlatados, defumados — salsicha, linglica, temperos,
sardinha,presunto...)

( ) Antes dos 6 meses ( ) Depois dos seis meses

19) Tomou dleo de figado de bacalhau:

( ) durante a gravidez da mae

( ) durante o primeiro ano de vida da crianga

( ) nao fez uso na gravidez, nem durante o primeiro ano de vida da crianga

20) Tomou suplementacao com vitamina D:

( ) durante a gravidez da mae

( ) durante o primeiro ano de vida da crianca

( ) nao fez uso na gravidez, nem durante o primeiro ano de vida da crianga

21) A crianga toma sol: (andar na rua/brincar sem protetor solar)
() Menos de duas vezes por semana
( ) Mais de duas vezes por semana

22) Sabe dizer se a crianga teve alguma dessas doengas antes do diagnoéstico de
Diabetes?

( ) caxumba ( ) rubéola congénita ( ) rubéola p6s natal
( ) mononucleose ( ) coxsackie ( ) enterovirus
( ) ndo sabe dizer ( ) nao tiveram ( )outros.......cccoeevuvvvennn.

23) Situacao vacinal:
( ) Vacinado contra Haemophilus influenzae tipo b

( ) Vacinado contra BCG - vacina que faz a marca na pele
( ) Vacinado contra Triplice viral (MMR/SRC) — contra sarampo/caxumbza/rubéola

24) Ictericia neonatal (bebé ficou amarelo nas primeiras semanas de vida): ( ) sim
( )nao
Foi tratada ? (crianca ficouna luz) ( )sim ( )nao

25) Familiares diabéticos: () pai ( )mae ( )irmaos
( ) avdé/avé ( ) tios ( )primos ( )nenhum



41

26) O paciente tem irmao gémeo: () sim ( )nao

Se sim, este possui a doenga: () sim ( )néao

27) Crianga teve diagnostico de (antes ou depois do diagnéstico da Diabetes).

( ) Doenca Celiaca ( ) Doencga de Addison

( ) Doenca de Graves ( ) Miastenia grave

( ) Vitiligo ( ) Tireoidite de Hashimoto
( ) Anemia Pemiciosa ( ) Nenhuma destas

doengas



ANEXO A - Declaragao do Comité de Etica em Pesquisa (CEP)
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EMESCAM

DECLARAGAO

O projeto de pesquisa “Fatores Ambientais Assoclados ao Desencadeamente do
Diabetes Tipo 1", cadastrado com o No 180/2010, do pesquisador responsavel
“Carmen Dolores Gongalves Brandio”, foi snalisado e julgade pelo Colegiado do

Comité de Etica em Pesquisa (CEP) desta Instituicgo.

Declaramos que o referide projsto cumpre plenaments as exigéneias da resolugdo
198/98 & resolugbes posteriores da Comissao Nacional de Efica em Pesquisa (CONEP)
do Ministério da Sadde &, portanto, foil APROVADO, pelo Colegiado do CEP na reunido

erdinaria de 14/12/2010,

Ests projeto de pesquisa nao poderd sofrer interrupgao ou modificagdo na forma original
apresentada sem o prévio conhecimento e consentimento deste CEP. Cabe esclarecer
que o pesquisador responsavel tem a obrigagiio de apresentar relatério dos resultados
de pesquisa deste projeto 2o CEP na data maxima de 14/12/2011, sendo que o ndo
cumprimenio deste prazo resultard no impedimento do pesquisador responsavel

submeter novos projetos de pesquisa para analise neste CEP.

Vitdria, 23 de dezembro de 2010

ke £4 '._2_{4,',

Dr. Blisardg C. Vasques
c::f.‘&a‘.m
Comité de Etles em Peaguisy

EMESCAM
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