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Resumo



Introdugéo: O diabetes mellitus tipo 1 (DM1) caracteriza-se pela deficiéncia absoluta
de insulina decorrente da destruicdo autoimune de células-p pancredticas. Como
consequéncia de seus efeitos metabdlicos e do seu tratamento, podem surgir
alteracdes na composicdo corporal. Estas alteracdes, que se manifestam tanto como
obesidade quanto como reducdo da massa muscular, podem estar associadas a
desenvolvimento de comorbidades e pior controle da doenca. Para a afericdo da
composicdo corporal, varios métodos sdo disponiveis, sendo alguns deles de melhor
aplicacdo na assisténcia clinica, como a antropometria, bioimpedancia elétrica e
ultrassonografia. Estes métodos permitem estabelecer a distribuicdo dos
compartimentos corporais em termos quantitativos, mas também permitem em
alguns casos a avaliacdo qualitativa destes compartimentos. Objetivo: Estabelecer a
relacdo entre composicdo corporal e caracteristicas clinicas e laboratoriais de
pacientes adultos jovens portadores de diabetes mellitus tipo 1 e comparar
varidveis de composicdo corporal e forca com grupo controle. Pacientes e métodos:
Este é um estudo seccional analitico que avaliou pacientes portadores de DM1 e
controles quanto a composicdao corporal e forca muscular por meio dos métodos
de antropometria, bioimpedancia elétrica, ultrassonografia e dinamometria. Os
dados clinicos, demograficos e laboratoriais foram obtidos por meio de avaliacdo
clinica ou consulta ao prontudrio. A avaliacdo da associacdo entre varidveis clinicas
e laboratoriais com composicdo corporal e forca muscular, no grupo DML foi
realizada por regressdo linear multipla. A comparacdo entre os grupos DM1 e
controle foi realizada por teste t de Student, Mann Whitney ou Fisher a depender
do tipo de distribuicao dos dados. Por fim, a avaliacdo da presenca de DM1 na
composicdo corporal e forca muscular foi realizada por regressao linear multipla.
Nivel de significancia de 5%. Resultados: Foram selecionados 45 pacientes
portadores de DM1 e 12 pacientes controles. O descontrole glicémico dos pacientes
diabéticos tipo 1 estd associado a menores valores de angulo de fase. Além disso,
quando comparados ao grupo controle, os portadores de DM1 apresentaram
maiores valores de massa gorda e de ecointensidade no musculo vasto intermédio
e menores valores de massa muscular e forca muscular. Ao ajustar a presenca de
DML por sexo, idade e presenca de atividade fisica resistida, o DM1 continuou

explicando os parametros acima, exceto a ecogenicidade. Em relacdo a avaliacdo da
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forca muscular, ao ajustar a presenca de DM1 pelas varidveis acima acrescida da
espessura dos musculos da coxa ou ecogenicidade, observou-se que o maior
determinante da forca esta relacionado com caracteristicas do musculo e ndo com
a presenca da doenca. Conclusdo: Em jovens com DM1, o descontrole glicémico
associa-se com menores angulos de fase, refletindo pior integridade celular.
Adicionalmente, na presenca de DM1, a composicdo corporal mostra menor massa
e qualidade muscular com maior acumulo de gordura, quando comparado ao grupo

controle.

Palavras-chave: Diabetes mellitus tipo 1; Composicdo corporal; Angulo de fase;

Ecointensidade do musculo; Forca muscular.
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Abstract



Introduction: type 1 diabetes mellitus (DM1) is characterized by absolute insulin
deficiency resulting from autoimmune destruction of pancreatic B-cells. As a
consequence of metabolic effects and treatment, changes in body composition can
occur. These changes, which manifest as both obesity and reduced muscle mass,
may be associated eith development of comorbidites and poor disease control.
Several methods are available to measure body composition characteristics, which
are better applied in clinical care, such as anthropometry, electrical bioimpedance
(BIA) and ultrasonography (US). These methods establish the distribuition of body
compartiments in quantitative way and, in some cases, qualitative too.
Objective: to establish a relationship between body composition and clinical and
laboratory characteristics of Young adult patients with DM1 and compare body
composition variables and muscle strength with a control group. Patients and
methods: this is na analytical cross-sectional study that evaluated DM1 patients
and control for body composition and muscle strength through anthropometry,
BIA, US and dynamometry. Clinical, demographic and laboratory data were
obtained through clinical evaluation or medical records. The evaluation of the
association between clinical and laboratory variables with body composition and
muscle strength in the DM1 group was performed by multiple linear regression.
The comparison between DM1 and control groups was performed using Student’s
t-test, Mann Whitney or Fisher, depending on the type of data distribution. Finally,
multiple linear regression evaluated the presence of DM1 in body composition and
muscle strength. Significance level at 5%. Results: 45 DM1 and 12 controls patients
were selected. decompensated glycemic control in type 1 diabetic patients is
associated with lower phase angle values. In addition, compared to the control
group, patients with DM1 had higher values for fat mass and echogenicity in the
vastus intermedius muscle and lower values for lean mass and muscle strength.
When adjusting the presence of DM1 by sex, age, and resistance to physical activity,
DM1 continued to explain the parameters abovementioned, except for the
echogenicity. Regarding the assessment of muscle strength, when adjusting the
presence of DM1 by variables above and thigh muscles thickness or echogenicity,
it was observed that the most significant determinant of strength is related to

muscle characteristics and not to the presence of disease. Conclusion: in young
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people with DM1, inadequate glycemic control is associated with lower phase
angles, reflecting poor cell quality. Additionally, in the presence of DM1, body
composition shows lower muscle mass and quality with a more significant

accumulation of fat when compared to the control group.

Keywords: Type 1 diabetes mellitus; Body composition; Phase angle; Muscle
echointensity; Muscle strength.
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Introducgao



O diabetes mellitus tipo 1 (DM1) é uma doenca cronica autoimune,
resultante da destruicdo das células-B pancreaticas, ocasionando uma grave
deficiéncia de insulina (1-3). Representa 5 a 10% dentre todos os portadores de
diabetes mellitus (DM), com aumento da incidéncia no mundo nos ultimos 50 anos
(3). A apresentacao tipica ocorre em criancas e adolescentes por meio de sinais e
sintomas como politiria, polidipsia, polifagia, perda de peso e, em até um terco dos
casos, cetoacidose diabética, que pode ser fatal (2).

A descoberta da insulina em 1921, por Banting e Best, modificou o
prognostico destes pacientes, tornando controldvel uma doenca que anteriormente
levava ao Obito em poucos meses (3). Esta descoberta permitiu beneficios
inquestiondveis na assisténcia aos portadores de DM1, levando ao aumento
significativo da sua sobrevida. Com isso, novos desafios surgiram na assisténcia a
estes pacientes, sendo necessarias atualmente abordagens que permitiam reduzir
também as complicagdes e custos da doenca a longo prazo (1-5).

Dentre as possiveis consequéncia do DM1, estdo as alteracdes na
composicdo corporal. O sobrepeso e a obesidade, por exemplo, eram condicoes
consideradas raras nestes pacientes. Porém, recentemente, percebe-se um aumento
da prevaléncia dessas comorbidades nos portadores de DM1, tanto no Brasil quanto
no mundo (6,7).

Em relacdo a perda de massa muscular, estd bem estabelecida sua
associacdo com resisténcia insulinica e idade, caracteristicamente, em pacientes
com diabetes mellitus tipo 2 (DM2) (8,9). Embora com menor quantidade de
estudos, ja descreve-se que uma “miopatia diabética® também poderia estar
presente em pacientes com DML, por meio de alteracdes e atrofia de fibras
musculares, alteracdes hormonais e deposicao intramiocelular de lipidios (10,11).
Em estudo recente, Wierzbicka e colaboradores mostraram que adolescentes
portadores de DM1 jd possuiam menor quantidade de massa magra, associado a
pior controle glicémico (12), enquanto Maratova e colaboradores apresentaram
adolescentes com DM1 e forca muscular também reduzida (13). Dito isso, é
crescente o interesse por esse tema, visto a relevancia em termos de funcionalidade,

qualidade de vida e morbimortalidade (10,11,14).
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Para essa avaliacdo, varios métodos sdo disponiveis. Cada um deles,
possui vantagens e limitacdes especificas a técnica utilizada. Independente disso, o
objetivo final é permitir a divisdo do corpo em compartimentos, a depender do
nivel de organizacdo avaliado (atémico, molecular, celular, tecidual ou corpo
inteiro), e estabelecer relagdes entre as quantidades destes compartimentos e o
processo de satide-doenca (15-17). Além disso, é possivel em alguns casos obter
informacdes a respeito da qualidade celular (integridade celular) ou tecidual
(mioesteatose) na composicdo corporal, através do uso de métodos como a
bioimpedancia elétrica (BIA), ultrassonografia (US), tomografia computadorizada
(TC) e ressonancia nuclear magnética (RNM) (8,18,19).

Dentre os métodos de composicdo corporal (MCC), a densitometria de
corpo inteiro (DXA), a TC e a RNM sdo considerados padrdo-ouro, devido sua
capacidade de diferenciacao de tecidos e compartimentos (15,19,20). Porém
possuem desvantagens relacionados a custo, transporte, disponibilidade e
exposicdo a radiacdo, ndo sendo aplicados de modo rotineiro a pratica clinica
(19,20). Por outro lado, alguns dos métodos disponiveis apresentam vantagens
como baixo custo e facilidades no uso e na aplicacao, tornando-se importantes nao
apenas no contexto da pesquisa, como na assisténcia a saude dos pacientes. Entre
estes, estdo a antropometria, a BIA e o US (15,20).

A antropometria é a forma mais basica de avaliacdo da composicdo
corporal in vivo. Utiliza-se geralmente de aparelhos baixo custo, portdteis e nao-
invasivos e técnicas simples e aplicdveis para medir tamanhos e proporcdes
corporais, através de peso, estatura, circunferéncias e pregas de tecido adiposo
(15,19). Apesar da afericdo em um unico compartimento, varias das medidas
possibilitadas pela antropometria, como indice de massa corporal (IMC) e
circunferéncia abdominal, sdo usadas como métodos de triagem e estimativa de
risco cardiovascular por todo o mundo, devido sua aplicabilidade e disponibilidade
(15).

Geralmente aferida em conjunto com a antropometria, a forca
muscular apresenta associacdo com funcionalidade. Varios estudos ja mostraram
sua importancia como forma de avaliacdo clinica dos pacientes, uma vez que valores

baixos possuem também associacdo com mortalidade (21). Além disso, a forca
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muscular parece ser uma varidvel independente em relacdo as varidveis
quantitativas para os compartimentos de massa muscular. Estima-se que a reducéo
da massa muscular explique a reducdo da forca em 20 a 50%, havendo outros
fatores envolvidos na reducédo da forca (22). A partir dai, nota-se a importancia do
estudo concomitante entre composicao e funcdo musculares.

Por sua vez, a BIA é um método particular por usar a passagem de
uma pequena corrente elétrica pelo corpo para estimar valores de dgua corporal e
compartimentos de massa gorda (MG) e massa livre de gordura (MLG). Os
aparelhos variam em relacdo a quantidade de correntes elétricas que usam,
podendo variar de uma (unifrequencial) até multiplas frequéncias (mutifrequencial
e por espectroscopia) (20). A passagem da corrente possibilidade o célculo de
varidveis bioelétricas determinadas pela impedancia corporal, a resisténcia (R) e
reatancia (Xc). Por meio dessas medidas e do uso de equacdes, é possivel chegar a
estimativa da distribuicdo da dgua corporal e, ap6s isso, as absolutas e relativas de
MG e MLG. Devido a isso, a BIA ¢ classificada como método duplamente indireto
(15,23).

E possivel ainda o emprego das varidveis bioelétricas (R e Xc)
fornecidas pela BIA para calculo do angulo de fase. Este parametro é determinado
graficamente pela quantificacdo do angulo formado entre o vetor de impedancia e
o0 eixo-X e é mais um indicador qualitativo da composicdo corporal. O dngulo de
fase representa as relacdes entre dgua intracelular e extracelular. O deslocamento
de fluidos entre estes compartimentos pode representar dano celular, inflamacéo
ou desidratacdo (23).

Em ultima andlise, o angulo de fase pode informar sobre o estado da
massa celular corporal e das membranas celulares (24). Assim, maiores valores de
angulo de fase refletem proporcionalmente maiores valores de reatancia para um
mesmo valor de resisténcia elétrica, sugerindo maior integridade das membranas
celulares e maior massa celular corporal (25). Em contrapartida, menores valores
de angulo de fase estariam associados a perda celular, menor integridade de sua
membrana e menor massa celular corporal (25).

Por fim, tem crescido o uso do US como MCC. Apesar de ser um

método recente em uso e da auséncia de protocolos de medidas e avaliacdo bem

INTRODUCAO 10



determinados, o US apresenta vantagens em relacdo aos demais métodos que usam
técnicas de imagem. Além de menor preco e boa portabilidade, ndo usa radiacéo e
permite a quantificacdo dos tecidos através de medidas de diametro, drea e volume
(18,26). Ainda é possivel o uso dessa ferramenta como meio de avaliacdo da
qualidade muscular, tanto do ponto de vista de propriedades metabdlicas, por meio
da ecogenicidade do tecido, quanto biomecanicas, por meio da medida do angulo
de penacao e do tamanho do fasciculo muscular (18).

O uso dos MCC citados acima pode permitir a descric¢ao da composicao
corporal dos pacientes portadores de DM1, levando a determinacao de um fenétipo
especifico desta categoria de DM. Por meio disso, é possivel estabelecer associa¢des
entre os diversos parametros quantitativos e qualitativos de composicdo corporal
e as caracteristicas clinicas da doenca, possibilitando a identificacdo de fatores de
risco. Considerando a prevaléncia e o impacto da doenca, pacientes jovens poderiam
se beneficiar do achado destes fatores, por prevenir a evolucdo desses pacientes

para situacdes de fragilidade em idade avancada.
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Conclusao



O presente estudo mostrou que maiores valores de hemoglobina
glicada dos pacientes diabéticos tipo 1 estdo associados com menor angulo de fase,
mas ndo com a forca muscular ou outros parametros de composicdo corporal, nos
pacientes com DM1. Além disso, parametros de composicdo corporal e forca
muscular avaliados por antropometria, bioimpedancia elétrica (BIA),
ultrassonografia (US) e dinamometria sdo diferentes entre pacientes diabéticos e
os controles. Ao fazer esta avaliacdo ajustando por covariaveis, o diabetes mellitus
tipo 1 (DM1) permanece associado a massa muscular, massa de gordura e dgua
corporal nos parametros de BIA e ao didmetro dos musculos da coxa na US, mas

ndo apresentou associacdo quanto a ecointensidade e forca muscular.
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