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RESUMO

Os objetivos deste estudo foram avaliar a perda de peso, a composicao corporal
e o gasto energético de repouso de pacientes durante o tratamento da hepatite cronica C
com Interferon peguilado (PEG IFN) e ribavirina, comparando com os resultados
obtidos antes do tratamento.

Apo6s selecdo de 56 individuos, com o diagnéstico de hepatite cronica C,
encaminhados para o ambulatério de hepatites virais no Gastrocentro da Unicamp, o
presente estudo avaliou, prospectivamente, 42 pacientes que preencheram os critérios
previamente estabelecidos.

O estudo foi realizado em dois tempos diferentes: o primeiro, antes de iniciar o
tratamento, e o segundo na 12° semana de tratamento que consistia no uso semanal de
inje¢des de PEG IFN alfa-2a (180 pug) ou PEG IFN alfa-2b (1,5 pug/kg) e ribavirina
(1000 ou 1250 mg/dia).

A avaliacdo do estado nutricional incluiu avaliacdo antropométrica de peso e
altura para calculo do indice de massa corporal (IMC), circunferéncia do braco, dobra
cutinea tricipital, circunferéncia muscular do brago e circunferéncia abdominal. A
composicao corporal foi analisada por bioimpedancia elétrica (BIA), sendo estimados
os valores de massa magra em kilogramas e porcentagem de gordura corporal. O gasto
energético de repouso de cada individuo foi obtido pelo método da calorimetria indireta
e o consumo alimentar avaliado por recordatério de 24 horas e questiondrio de
freqiiéncia alimentar. Os exames laboratoriais foram aproveitados do prontudrio
médico.

A amostra de individuos, com média de idade igual a 46,3 anos, foi composta

por 30 (71,4%) homens e 12 (28,6%) mulheres. No momento basal do estudo, 40,5%
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dos pacientes eram eutréficos, 33,3% tinham sobrepeso e 26,2% apresentavam algum
grau de obesidade.

Os individuos apresentaram perda de peso significativa durante o tratamento
(79,1 £ 15,6 vs. 75,7 = 15 kg; p<0,001) com conseqiiente reducdo de IMC (27,5 £ 5,2
vs. 26,3 + 5 kg/m?; p<0,001), circunferéncia do brago (32,6 + 3,8 vs. 31,3 £ 3,7 cm;
p<0,001), dobra cuténea tricipital (18 + 8,1 vs. 15,6 £ 7 mm; p<0,001), circunferéncia
muscular do brago (27 £ 2,9 vs. 26,5 + 2,8; p=0,008) e circunferéncia abdominal (97,8 +
14,3 vs. 95,5 + 14,1 cm; p<0,001). A perda de peso deu-se com reducgio significativa de
gordura corporal (29 + 8,2 vs. 26,7 = 7,8%; p<0,001), sem redu¢do de massa magra
(55,6 £ 10 vs. 55 + 10,2 kg; p=0,210).

Houve reducio significativa no consumo alimentar (2131 + 890 vs. 1834 + 699
kcal; p=0,012), avaliado pelo recordatério de 24 horas. Porém, ndo houve alteracdo no
gasto energético de repouso (1168,2 + 303 vs. 1151,3 + 249 kcal; p=0,670) e no gasto
energético de repouso corrigido pela massa magra (20,9 + 3,7 vs. 21,1 + 3,7 kcal/kg;
p=0,864).

Em conclusdo, os pacientes com hepatite cronica C submetidos ao tratamento
com interferon e ribavirina apresentaram importante perda de peso, observando-se
reducdo significativa do consumo caldrico, porém sem alteracdo do gasto energético de
repouso.

Mais estudos podem ser necessarios para tentar elucidar as verdadeiras causas de

perda de peso nesses pacientes.
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ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate weight loss, body composition and resting
energy expenditure (REE) in patients during treatment of chronic hepatitis C with
pegylated interferon (PEG IFN) and ribavirin, compared with the results obtained before
treatment.

After selection of 56 individuals with chronic hepatitis C, this study evaluated
prospectively 42 patients who met the established criteria.

The study was conducted at two different times: the first, before starting
treatment, and the second at 12 weeks of treatment, which consisted in using weekly
injections of PEG IFN alfa-2a (180 pg) or PEG IFN alfa-2b (1,5 pg/kg) and ribavirin
(1000 or 1250 mg/d).

The assessment of nutritional status included anthropometric measurements of
body height and weight to calculate body mass index (BMI), arm circumference, triceps
skinfoldthickness, arm muscle circumference and waist circumference. Body
composition was determined by bioelectrical impedance analysis (BIA) and estimated
values of fat free mass (FFM) in kilograms and percentage of body fat. The REE of
each individual was obtained by indirect calorimetry and food intake assessed by 24-
hour recall and food frequency questionnaire. Laboratory tests were drawn from
medical records.

The sample of individuals consisted of 30 (71.4%) men and 12 (28.6%) women.
At baseline, 40.5% were eutrophic, 33.3% were overweight and 26.2% had some degree
of obesity.

Subjects had significant weight loss during treatment(79.1 £ 15.6 vs. 75.7 £ 15
kg, p <0.001) with consequent decrease in BMI (27.5 + 5.2 vs. + 26.3 5 kg / m?, p

<0.001), arm circumference (32.6 + 3.8 vs. 31.3 + 3.7 cm, p <0.001), triceps skinfold
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thickness (18 = 8.1 vs. 15, 6 £ 7 mm, p <0.001), arm muscle circumference (27 + 2.9 vs.
26.5 £ 2.8, p = 0.008) and waist circumference (97.8 £ 14.3 vs. 95.5 £ 14.1 cm, p
<0.001). This weight decrease was accompanied by significant decrease in body fat (29
+ 8.2 vs. 26.7 £ 7.8%, p <0.001) and there was no decrease in FFM (55.6 + 10 vs. + 55
10.2 kg, p = 0.210). There was significant decrease in energy intake (2131 £ 890 vs.
1834 + 699 kcal, p = 0.012) assessed by 24-hour recall. However, there was no change
in REE (1168.2 £+ 303 vs. 1151.3 £ 249 kcal; p=0.670) and REE corrected for FFM
(20.9 £ 3.7 vs. 21.1 £ 3.7 kcal/kg; p=0.864).

Our study of individuals with hepatitis C treatment showed that these patients
had a significant weight loss and this was not associated with changes in energy
expenditure. However, we observed a significant reduction in energy intake, pointing to

a possible need for intervention measures to reduce damage.
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1.1. IMPACTO DA INFECCAO PELO VIRUS DA HEPATITE C NO MUNDO

A infeccdo pelo virus da hepatite C (VHC) € um problema de saide publica
mundial extremamente grave (1). A hepatite C € uma infec¢do viral dos hepatdcitos que
resulta na inflamacgdo do figado (2) e € considerada a principal causa de doenga hepatica
avangada, bem como de transplante hepatico (3).

Na fase aguda € freqiientemente sub-clinica e tem uma evolu¢do para
cronicidade em torno de 85% (2) podendo evoluir para cirrose (20% a 40% dos casos) e
carcinoma hepatocelular (2,5 % dos casos) (4-5).

Estima-se que existam, no mundo, 175 milhdes de pessoas contaminadas pelo
VHC(6). Na América Latina, a prevaléncia na populacdo geral é em torno de 1,3%, um
dos indices mais baixos do mundo(7). No entanto, a prevaléncia varia entre paises e
entre regides do mesmo pais. No Brasil, varios estudos realizados em diferentes regides
estimam uma prevaléncia média do VHC em 1,32% da populagao (8). Nos Estados
Unidos aproximadamente 3 milhdes de pessoas sdo infectadas cronicamente pelo
VHC(2, 4), sendo que a prevaléncia nos Estados Unidos e na Europa ocidental varia

entre 1% e 2,4% (9).

1.2. A DESCOBERTA DO VHC

A identificacdo do VHC em 1989, por técnicas de biologia molecular, constituiu
um marco na histéria da Virologia (10). Antes da sua identificacdo, esta forma de
hepatite era conhecida como nao-A e nao-B (11).

O VHC € um RNA virus pertencente a familia Flavividae a qual inclui os
flavivirus e os pestivirus (12). O virido é uma particula esférica de 30-60 nm de

didmetro constituida por um invélucro no interior do qual estd o genoma viral.
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O genoma, formado por uma cadeia simples de RNA de polaridade positiva,
contém cerca de 9.500 nucleotideos que codificam um grande polipeptideo precursor
com cerca de 3.000 aminoécidos que, pela acdo das proteases virais e celulares € clivado
em proteinas estruturais (core, envelope 1 e envelope 2) e proteinas ndo estruturais
(NS2, NS3, NS4A, NS4B, NS5A e NS5B). Na extremidade aminoterminal do genoma
(extremidade 5’) existe uma regido ndo codificada que é, aparentemente, a regido mais
conservada do genoma viral e pensa-se que tem um papel muito importante na
replicagdo do virus. Na extremidade corboxi-terminal (extremidade 3’) existe,
igualmente, uma regido nao transcrita (13).

Existem pelo menos 6 gendtipos do VHC e mais de 50 subtipos. Os genétipos
sdo representados por nimeros e 1 a 6 seguidos por letras mindsculas que correspondem
aos subtipos. Possuem uma distribuicdo geografica varidvel nas diferentes regides do
globo, refletindo, provavelmente, a histéria epidemioldgica do virus e o modo de
transmissdo da doenca entre os hospedeiros (14-15).

A transmissdo do VHC ocorre principalmente pela exposicdo ao sangue
contaminado que se da através de uso de drogas injetdveis, transfusdo sanguinea,
principalmente as realizadas antes de 1992, transplante de O6rgdos de doadores
infectados, relagdo sexual com parceiro infectado, praticas sexuais de alto risco, além de
exposicao ocupacional ao sangue infectado (4, 16).

Atualmente, vérios estudos sugerem alguns fatores que parecem ter influéncia na
progressdao da hepatite pelo VHC. Postulam-se os seguintes fatores virais: carga viral,
genétipo do VHC, multiplicidade de quasispécies. No hospedeiro, os fatores sdo: idade
do paciente quando ocorreu a infeccdo, duracao da infec¢do, género, deficiéncia imune,
susceptibilidade genética, co-infeccdo com outros virus (virus da hepatite B, virus da

imunodeficiéncia humana), co-morbidades como hemocromatose, sobrecarga de ferro
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ou obesidade. Outros fatores, ambientais sdo: alcoolismo cronico, dieta, cigarro,
medicamentos, hepatotoxinas estabelecidas, contaminantes ambientais (17-20).

Silva et al. (21) examinaram a associa¢do entre o gendtipo do VHC e fatores de
risco para determinar quais fatores estariam associados com a progressdao da infecgdo e
encontraram que o tipo do genétipo do VHC néo estava associado com o grau da fibrose
ou com a atividade inflamatéria e, também, ndo houve associacdo significativa dos
fatores relacionados a infec¢do, uso crénico de dlcool ou duragdo da doenca com a
progressao da lesdo.

A maioria dos pacientes com hepatite C descobre que € infectado por exames de
sangue de rotina os quais revelam elevacdo nos niveis da enzima alanina
aminotransferase (ALT), seguidos pela confirmacdo do RNA do VHC em sorologia anti
VHC positiva (ELISA) (4). Medidas séricas dos niveis da enzima ALT, entretanto, ndo
sdo bem correlacionadas com presenca ou gravidade da infec¢dao por VHC porque,
aproximadamente, 27% das pessoas cronicamente infectadas pelo VHC tém niveis
normais de ALT, e alguns desses individuos ja t€ém evidéncia de fibrose hepatica (22-
23). Na maioria dos estudos, existe uma fraca associagcdo entre a elevacdo da ALT e a
gravidade da doenca hepdtica diagnosticada por achados histopatoldgicos ou bidpsia
hepatica (4).

O teste inicial a ser feito € o teste imunoenzimdtico (ELISA) para identificacao
dos anticorpos do VHC (anti-VHC), ja a confirmacdo do diagndstico faz-se pela
demonstracdo do RNA do virus no plasma do doente infectado (24). A deteccdo
qualitativa do RNA (RNA VHC) é uma técnica de amplificacdo de gene considerada
padrdo-ouro para diagndstico e avaliacdo da resposta a terapéutica. Testes qualitativos
apresentam resultado positivo ou negativo, diferentemente dos testes quantitativos, que

informam a carga-viral (4).
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O ciclo replicativo VHC € exclusivamente citoplasmatico, € ndo hé integracao
no genoma do hospedeiro ou persisténcia epissomal nas células infectadas (25). A

infeccao pelo VHC é, portanto, inerentemente curavel.

1.3. O TRATAMENTO DA HEPATITE CRONICA C

Interferon alfa foi o primeiro tratamento algo efetivo para essa doenca.
Combinado com ribavirina verifica-se um aumento da taxa de resposta viroldgica de
10% para mais de 40% (9), sendo por isso, mais efetivo do que a monoterapia (4).

O tratamento atual da infecc@o cronica pelo VHC € baseado na combinagdo de
interferon alfa peguilado (PEG IFN) e ribavirina (2, 26-27). Novas drogas, tais como 0s
antivirais de agdo direta (AAD ou DAA), estdo em estudo, sendo que, uma delas foi
recentemente aprovada nos Estados Unidos da América para uso clinico (26).

Desde o NIH 1997 (Consensus Development Conference on the Management of
hepatitis C) ocorreram importantes avangos terapéuticos com a combinagdo da terapia
com ribavirina e PEG IFN (4).

A resposta viroldgica sustentada (RVS), definida por VHC RNA, indetectavel
24 semanas apds o término do tratamento, estd associada a cura definitiva em mais de
99%de casos (27). No entanto, apenas 40% - 50% dos pacientes infectados com VHC
genotipo 1, e até 80% dos infectados com gendtipos 2 ou 3, atingem RVS com o
tratamento padrao atual (28-29).

Interferon alfa é uma proteina, chamada citocina, produzida por vérias células,
no hospedeiro, depois da infec¢ao viral. Embora o mecanismo pelo qual o interferon
alfa contribui para a erradicacdo viral ndo ser totalmente conhecido, acredita-se que as
células infectadas sdo induzidas a produzirem proteinas que interferem na replicagdo

viral e que possuam efeitos imunomodulatérios e antiinflamatérios (30-31).
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O mecanismo de agdo da ribavirina, um nucleosideo andlogo, nio ¢é
completamente conhecido (32). As propriedades antivirais desta droga podem ser
atribuidas a sua habilidade de agir como um modulador do sistema imunoldgico ou
como inibidor da VHC RNA dependente RNA polimerase (33-34).

Virios estudos tém demonstrado que pacientes em terapia com PEG IFN
apresentam efeitos colaterais, muitos dos quais podem ter impacto direto sobre o estado
nutricional. Os efeitos secunddrios mais comuns sdo fadiga, sintomas gripais (febre,
mialgia, dor de cabeca), insOnia, nduseas, alopecia, irritabilidade, artralgia, anorexia,
perda de peso, dermatite, alteragdes hematolégicas, como a neutropenia, € 0s sintomas

neuropsiquidtricos, como a depressao (35-39).

1.4. PERDA DE PESO DURANTE TERAPIA MEDICAMENTOSA PARA VHC

Em estudos clinicos, a perda de peso tem sido descrita em 13% - 20% dos
pacientes tratados com PEG-IFN alfa-2a, e em 11% - 29% em pacientes tratados com
PEG-IFN alfa 2b (29, 35), representando uma importante e previsivel resposta
bioldgica ao tratamento com IFN (38).

As causas da perda de peso durante o tratamento com IFN ndo sdo conhecidas. A
diminui¢do do apetite tem sido reportada ocorrer em 14%-32% dos pacientes em uso de
PEG-IFN (29, 40-41), porém nio foi estabelecida correlacdo entre a perda de peso e
falta de apetite (38).

A perda de peso e a fadiga sdo comuns na histéria natural da hepatite C cronica e
tém sido observadas em todos os estdgios da infec¢do (42). Entretanto, os verdadeiros
mecanismos desses disturbios ainda nio foram elucidados e, assim como, nao €
conhecido se a infec¢ao cronica pelo VHC afeta o gasto energético, também ndo se sabe

se a terapia com IFN afeta o gasto energético de repouso desses pacientes (43). Estudos
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que elucidem estas questdes sao um grande desafio, permitindo um melhor manejo dos

individuos em tratamento da hepatite C.

1.5. GASTO ENERGETICO DE REPOUSO (GER)

A taxa metabdlica basal corresponde a cerca de 60 a 75% do gasto energético
didrio e refere-se a quantidade minima de energia despendida para manter os processos
corpéreos vitais do organismo, como respiracdo, circulacdo, metabolismo celular,
atividade glandular e conservacdo da temperatura corporea (44).

O GER pode ser estimado por meio de férmulas padronizadas, ou medido por
meio de calorimetria indireta. A calorimetria indireta ¢ um método ndo-invasivo que
mede o GER didrio, por meio da determinagao das trocas gasosas pulmonares, ou seja,
do volume do oxigénio consumido (VO2) e do volume do géds carbdonico produzido
(VCO2) durante o ciclo respiratério (45).

Através da relacdo entre o VCO2 e o VO2 ¢ possivel calcular a taxa de oxidagao
dos substratos energéticos glicidicos e lipidicos (46-47), conhecida como quociente
respiratorio (QR), e pode ser utilizada para indicar o tipo de substrato que estd sendo
preferencialmente oxidado por uma pessoa em um dado momento (47). Quando os
lipideos sdo o substrato predominante oxidado para o metabolismo, o QR diminui
como, por exemplo, na inani¢dao. Nesses casos, o valor encontra-se entre 0,65 e 0,70. O
QR normalmente se encontra entre 0,8 e 0,9 em individuos sadios e com alimentagao
sauddvel. Observam-se valores do QR maior do que 1,0 na presencga de liponeogénese,
ou seja, conversdo de carboidratos em lipideos, como nos casos de supra-alimentagao.

Valores abaixo de 0,65 e acima de 1,25 sugerem erro na técnica de medigao.
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1.6. AVALIACAO DO ESTADO NUTRICIONAL

A avaliacdo nutricional € a principal ferramenta do nutricionista para o manejo
do seu paciente, pois ¢é através dela que se determina o diagndstico nutricional, que sera
a base para a adequada intervengdo objetivando a manutengdo e/ou recuperacdo do
estado nutricional do paciente.

A avaliacdo nutricional objetiva inclui a afericdio dos parametros
antropométricos, cujas medidas mais utilizadas sdo o peso, a estatura, as dobras
cutaneas e as circunferéncias. A avaliacdo antropométrica € de facil aplicabilidade,
baixo custo - dado o uso de equipamentos simples - e traz resultados confidveis.

O indice de massa corpdrea, proposto por Quetelet, € a relagdo de peso-altura
calculado pela férmula: IMC = peso/altura’.

A circunferéncia do brago representa a soma das dreas constituidas pelos tecidos
6sseo, muscular e gorduroso do brago.

A dobra cutanea tricipital é a mais utilizada na prética clinica (48) e permite
avaliacdo indireta da reserva de gordura corpdrea.

A circunferéncia muscular do braco (CMB) avalia a reserva de tecido muscular
(sem correcdo da drea Ossea) e € obtida através da férmula que inclui valores da CB e
DCT (49).

E importante enfatizar que os dados antropométricos sdo correlacionados com

valores padrio, para género e idade, com o auxilio de tabelas de referéncia (50-51).

1.6.1. AVALIACAO DA COMPOSICAO CORPORAL POR

BIOIMPEDANCIA ELETRICA (BIA)
A andlise por BIA é um método ndo invasivo que tem sido utilizado

principalmente para andlise da composi¢do corporal desde a década passada (52).

22



Recentemente o interesse tem aumentado na aplicacdo da BIA, por ser um método
barato, portétil e seguro na estimativa da composicao corporal e totalmente aplicavel em
estudos de campo (53).

A BIA tem considerdvel potencial quando usada individualmente ou em
combinacdo com a antropometria, porém o uso simplista do método pode levar a erros
na sua aplicacdo e validade (54). Entretanto, a BIA ndo mensura a composicao corporal
diretamente. Sao mensurados 2 parametros bioelétricos: a resisténcia e a reactancia (52).

A resisténcia refere-se a materiais organicos € ndo organicos que oferecem
determinada resisténcia ao fluxo da corrente elétrica. Os principais responsaveis pela
resisténcia no organismo sdo: dgua corporal total, gordura corporal e massa magra.
Como a resisténcia € inversamente proporcional ao nivel de hidratacdo e eletrlitos, a
agua por ser boa condutora elétrica, implica em uma baixa impedancia e resisténcia.

A reactancia € a fonte de oposi¢do ao fluxo elétrico, podendo ser comparada a
valores de capacitancia. Capacitores sao estruturas formadas por duas camadas
condutoras que limitam um meio ndo condutor. As membranas citoplasmaticas atuam
como capacitores no corpo humano.

A bioimpedancia elétrica mede a passagem de uma corrente elétrica de baixa
intensidade (800 NA) e freqiiéncia fixa (50 kHz) pelo corpo do individuo, determinando
valores de impedancia (Z), resisténcia (R) e reactancia (Xc). O teste de BIA fornece
valores de massa gorda, porcentagem de gordura, massa magra, dgua corporal total,
metabolismo energético basal, recomendacdo de peso ideal e gordura total. E um
método indicado principalmente para o acompanhamento das alteracdes de composicao
corporal, auxiliando a compreensao de uma situacao clinica ou nutricional.

A BIA tem sido utilizada também em pacientes com cirrose, facilitando até

mesmo a identificacdo dos pacientes com alto risco de mortalidade no transplante
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hepdtico (55). Entretanto, a validacdo da BIA em pacientes com cirrose tem sido
questionada devido a estimativas erroneas dos compartimentos dos fluidos corporais. A
precisdo desta técnica na estimativa da massa celular corporal ainda ndo foi

sistematicamente avaliada nesses pacientes (56).

1.6.2. INQUERITOS ALIMENTARES

Quantificar a ingestao alimentar tem sido descrito com um dos fatores de maior
complexidade nas investigacdes clinicas. Inquéritos dietéticos sdo essenciais para a
investigacdo da relacdo saide-dieta, identificagdo de populagdes em risco nutricional,
formulacao de politicas, selecao de programas apropriados de intervengao nutricional e
monitoracdo do sucesso desses programas (57). O recordatdrio alimentar de 24 horas
consiste em um método retrospectivo de avaliacdo dietética. Neste método o
investigador propde ao individuo recordar e descrever todos os alimentos e bebidas
ingeridos no dia anterior ou no periodo prévio de 24 horas. As quantidades dos
alimentos consumidos sdo usualmente estimadas em medidas caseiras. As principais
vantagens deste método estdo relacionadas a sua administragdo ripida e facil, ao baixo
custo, sem alterar adieta usual do individuo. Por ndo exigir um alto nivel de instru¢cdo do
entrevistado, o recordatério alimentar de 24 horas pode, sobretudo, ser aplicado em
grupos de baixo nivel de escolaridade podendo ser utilizado para estimar o valor
energético total da dieta e a ingestdo de macronutrientes.

Outro método retrospectivo de avaliacdo dietética, que permite obter estimativas
da ingestdo usual, € o questiondrio de freqiiéncia alimentar (QFA), comumente utilizado
em investigagdes epidemioldgicas. Neste método o individuo descreve a freqii€ncia no
consumo (dia, semana, més) de alimentos, a partir de uma lista pré-determinada. Por

fornecer informagdes qualitativas sobre o consumo alimentar, o QFA nao fornece dados
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quantitativos da ingestdo de alimentos ou nutrientes. Assim como o recordatdrio
alimentar de 24 horas, o QFA € um método de baixo custo, rdpido e também facil de ser

aplicado.

Apesar dos conhecimentos sobre a hepatite C, os dados expostos acima mostram
o desconhecimento atual sobre o mecanismo responsavel pela perda de peso que ocorre
durante a terapia utilizada nesta infeccdo. Este fato levou-nos a presente pesquisa, com
o fim de tentar contribuir na elucidacio desta questao.

A resposta as indagacOes propostas no estudo poderd favorecer um melhor
acompanhamento desses pacientes, podendo até mesmo diminuir ou contornar alguns
dos efeitos colaterais da terapia atual, com beneficios ndo s6 para os individuos da
pesquisa como também para os demais portadores da hepatite C crdnica, a partir da

reformulacdo dos protocolos existentes.
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2.0BJETIVOS
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2.1. OBJETIVO GERAL

Estudar a contribui¢do do gasto energético de repouso no mecanismo de perda

de peso de pacientes em tratamento da hepatite cronica C.

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

v Avaliar, antes € na 12* semana de tratamento da hepatite créonica C com
interferon peguilado e ribavirina:
v’ a composicéo corporal.
v' aperda de peso.

v" 0 consumo alimentar.
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3.METODOLOGIA
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O presente estudo avaliou, prospectivamente, o gasto energético de repouso, o
estado nutricional e o consumo alimentar de 42 pacientes portadores do virus da
hepatite C encaminhados ao ambulatério de Hepatites Virais do Gastrocentro da
Universidade Estadual de Campinas e submetidos ao tratamento com PEG IFN e
ribavirina, segundo protocolo do Ministério da Saide (58), comparando os resultados
obtidos com aqueles obtidos antes do tratamento.

Nenhum dos pacientes deste estudo fazia uso de medicagdes para perda de peso,
estava realizando dieta ou participando de programa de emagrecimento.

A coleta de dados foi realizada entre margo de 2009 e janeiro de 2011.

3.1. CRITERIOS DE INCLUSAO

Os critérios de inclusdao adotados foram os mesmos preconizados no protocolo
de tratamento para hepatite cronica C contidos em portaria oficial do Ministério de
Saude do Brasil (58), valendo a pena ressaltar a idade limitrofe de 70 anos para
inclusdo, além da confirmacgdo da doenga e de seu estadiamento por bidpsia hepatica.

Os critérios utilizados para a classificagdo das hepatites cronicas ou das lesoes
hepaticas foram preconizadas por Desmet et al. (59), e modificados por Gayotto e
Comité SBH (60).

Segundo este critério de classificacdio foi determinado o estadiamento
histolégico das lesdes hepaticas, isto €, a avaliacdo das alteracdes estruturais,
realizando-se a semi-qualificacdo de 0 a 4:

¢ () = arquitetura lobular normal.
e | =expansao fibrosa dos espagos porta.

e 2 =expansdo fibrosa com septos porta-porta.
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e 3 = preservagdo parcial da arquitetura, com septos porta-porta e porta-centro,
podendo visualizar-se esbocos de nddulos.

o 4 =cirrose.

3.2. CRITERIOS DE EXCLUSAO

Foram excluidos do estudo aqueles que apresentavam outras hepatopatias
cronicas como: hepatite B, doenca de Wilson, hemocromatose, doenga hepdtica auto-
imune, cirrose hepatica descompensada, carcinoma hepatocelular, e portadores de HIV,
cardiopatia grave, neoplasia ativa, doenca de tiredide, convulsdes ndo controladas,
psicoses, esquizofrenias, depressdo profunda sem condi¢des de controle clinico,
gravidez, alcoolistas ativos e usudrios ativos de drogas injetdveis e individuos com

idade inferior a 18 anos.

3.3. TERAPIA MEDICAMENTOSA

Todos os individuos foram avaliados no momento pré-tratamento, a partir do
momento em que a equipe médica determinava o inicio do tratamento, e reavaliados
apo6s 12 semanas do inicio das medicagdes. Os pacientes faziam uso semanal de injecoes
de PEG IFN alfa-2a (180 pg) ou alfa-2b (1,5 pg/kg) e uso didrio de ribavirina (1000 ou

1250 mg/dia).

3.4. AVALIACAO ANTROPOMETRICA

A avaliagdo antropométrica consistiu na mensuracdo de peso e altura para
posterior cdlculo do indice de massa corpérea (IMC), medidas da circunferéncia do

brago, dobra cutanea tricipital e circunferéncia abdominal.
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e Peso e Altura
A altura de cada paciente foi mensurada utilizando estadiometro fixo, graduado
em centimetros, acoplado a balanca mecéanica da marca Welmy® que também foi
utilizada para afericdo do peso.
Durante a medida da altura o paciente permaneceu em pé, descal¢co, em posi¢ao
ereta, com os calcanhares unidos e bracos estendidos ao longo do corpo.
No momento da pesagem, o paciente estava descal¢o, sem nenhum acessério e

vestindo roupas leves.

e IMC

O indice de massa corpérea foi calculado dividindo-se o peso corporal, expresso
em quilogramas, pela estatura, expressa em metros, e elevada ao quadrado conforme
representado a seguir:

IMC = Peso Corpéreo (kg)/ Altura®(m)

A classificagdo do estado nutricional pelo IMC foi feita de acordo com
parametros propostos pela Organizacao Mundial de Sadde para individuos com menos
de 60 anos (61). Para pacientes com 60 anos ou mais, a classificacdo do estado

nutricional pelo IMC ¢é feita de acordo com pardmetros propostos por Lipschitz (62).
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QUADROLI. Classificag@o do estado nutricional de individuos com menos de 60 anos,

segundo IMC.
IMC (kg/mz) Estado Nutricional
<16,0 Desnutricao Grave
16,0 — 16,99 Desnutricio Moderada
17 - 18,49 Desnutricdo Leve
18,5 -24,99 Eutrofia
25-29,99 Sobrepeso
30-34,99 Obesidade Grau 1
35-39,99 Obesidade Grau II
> 40,0 Obesidade Grau III

QUADRO?2. Classificacdo do estado nutricional de individuos com mais de 60 anos,

segundo IMC.
IMC (kg/mz) Estado Nutricional
<22,0 Desnutri¢dao
22 -27 Eutrofia
>27,0 Obesidade

¢ (Circunferéncia do Brago (CB)

A medida da CB representa a soma das dreas constituidas pelos tecidos dsseo,
muscular e gorduroso do brago. Para a obtencdo da CB, o braco a ser avaliado estava
flexionado em direcdo ao térax, formando um angulo de 90°. O ponto médio entre o
acromio e o olécrano foi localizado e marcado, em seguida o individuo ficou com o

braco estendido ao longo do corpo com a palma da mdo voltada para a coxa. Entdo, o
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braco foi contornado com a fita métrica no ponto marcado de forma ajustada evitando

compressao da pele ou folga (48).

e Dobra Cutanea Tricipital (DCT)

A medida da DCT foi realizada utilizando-se o adipdmetro Lange® - Skinfold
Caliper (Anexo 1) com o paciente em pé e com o brago desnudo. O procedimento foi,
padronizadamente, realizado na face posterior do membro superior direito. Inicialmente,
foi medido o comprimento entre o acromio e o olécrano com o braco do paciente na
frente do corpo formando um angulo reto e demarcado o ponto médio desta medida. Em
seguida, o paciente posicionou o braco longitudinalmente ao corpo e a prega foi
destacada, desprendendo-a do tecido muscular, no ponto médio marcado anteriormente
e o calibrador foi aplicado formando também um angulo reto (48). A medida foi
repetida sucessivamente por trés vezes, e a média desses valores foi considerada como a

medida da DCT, em milimetros (mm).

¢ (Circunferéncia Muscular do Braco (CMB)
Este parimetro avalia a reserva de tecido muscular. E obtida a partir dos valores
da CB e da DCT empregados na seguinte férmula:

CMB (cm) =CB (cm) — n x [DCT (mm)/ 10]

¢ (Circunferéncia Abdominal
A medicdo da circunferéncia abdominal foi realizada com o paciente em pé,
utilizando uma fita métrica ndo-extensivel. A fita circundou o individuo no ponto médio

entre a ultima costela e a crista iliaca. A leitura foi feita no momento da expiragdo (48).
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3.5. GASTO ENERGETICO DE REPOUSO

O gasto energético de repouso (GER) de cada individuo foi obtido pelo método
da calorimetria indireta na Unidade Metabdlica do Departamento de Clinica Médica da
Faculdade de Ciéncias Médicas/ UNICAMP coordenado pela Prof’. Doutora Sarah
Monte Alegre. Para este procedimento utilizou-se um aparelho da marca Vmax Sensor
Medics (CA, USA), modelo 29N (Anexo 2), acoplado a uma canopla de troca gasosa
que mediu o consumo de oxigénio (O,) e a eliminagdo de gis carbonico (CO;) em litros
por minuto, bem como o seu volume corrente durante 35 minutos. A partir destas
medidas primérias, foram obtidos os valores do gasto energético em quilocalorias por
dia e o coeficiente respiratério (QR).

As medidas obtidas nos primeiros 5 minutos foram sistematicamente excluidas.
Sendo assim, foi considerado como GER a média de todos os valores obtidos nos 30
minutos seguintes. O calorimetro foi calibrado com dois gases padrdao imediatamente
antes de cada utilizagao.

O procedimento foi realizado pela manha, em sala com temperatura ambiente
controlada, baixa luminosidade e sem ruidos, com o individuo em decubito dorsal, apds
repouso de 10 minutos. Uma madscara foi fixada no rosto do individuo e conectada ao
calorimetro que mediu as trocas respiratdrias.

O GER foi mensurado nos individuos com 12 horas de jejum, € no minimo 48

horas ap6s a tltima aplicacdo do PEG-IFN.

3.6. BIOIMPEDANCIA ELETRICA (BIA)

A composi¢do corporal também foi avaliada por bioempedancia elétrica (63),

utilizando-se o aparelho Biodynamics Modelo 310 (Washington, USA). Os valores de
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massa magra, peso de gordura corporal e porcentagem de gordura corporal foram

estimados através de equagdes contidas no proprio aparelho.

Para a realizac@o da BIA o individuo permaneceu em decubito dorsal com os pés
e maos ligeiramente afastadas do tronco. A colocagdo dos eletrodos obedeceu a seguinte
orientagcdo: no pé direito, eletrodo distal na base do dedo médio e o eletrodo proximal
entre os maléolos medial e lateral. Na mao direita, eletrodo distal na base do dedo
médio e o eletrodo proximal coincidindo com o processo estildéide (Anexo 3). Os dados
necessdrios para realizacdo do teste foram: idade, sexo, peso e estatura.

Previamente ao procedimento, os pacientes foram orientados a evitar o consumo
de cafeina e dlcool e ndo realizar atividade fisica intensa nas 24 horas que antecederiam
a BIA, além de jejum de 12 horas antes do procedimento, o mesmo utilizado para

calorimetria j4 que eram realizados no mesmo dia.

3.7. AVALIACAO DO CONSUMO ALIMENTAR

O consumo alimentar foi analisado através da aplicacdo de recordatério
alimentar de 24 horas pelo pesquisador antes do tratamento e reaplicado na 12* semana
de terapia (Anexo 4). Os individuos eram convidados a recordar e descrever todos os
alimentos e bebidas consumidas no dia anterior ao da entrevista. Os pacientes também
informavam se o dia anterior, em andlise, representava um dia tipico ou atipico da
alimentacdo. Sendo o dia atipico, eram entdo convidados a relatar um dia normal de
consumo alimentar.

Todos os individuos foram orientados a consumir a sua dieta habitual durante o
tratamento. No entanto, antes do seu inicio, durante a consulta, os pacientes, por

questdes éticas, receberam orientagdes gerais sobre alimentacao saudavel.
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Os dados alimentares obtidos no recordatério de 24h foram analisados pelo
software NutWin da UNIFESP versdao 1.5. Os alimentos que ndo constavam no
programa foram adicionados a partir das tabelas de composi¢do de alimentos e rétulos
alimentares (64-66).

Além do recordatério alimentar de 24 horas, também foi aplicado o questionério
de freqiiéncia alimentar (Anexo 5), proposto por Thompson & Byers (67) para anélise
qualitativa da ingestdo de gorduras e fibras, no qual o individuo descreveu sua ingestao
usual, de acordo com sua freqii€éncia de consumo por dia, semana ou més, com base em
uma lista de diferentes alimentos.

Todos os pacientes, ap6s relatarem o consumo alimentar e responderem ao QFA,

foram questionados sobre a pratica de atividade fisica.

3.8. EXAMES BIOQUIMICOS

Os dados bioquimicos utilizados neste estudo foram aqueles rotineiramente
solicitados pela equipe médica, de acordo com as normas estabelecidas no protocolo da
Secretaria Estadual de Saudde (58), dispensando novas coletas de material bioldgico
especificas para o estudo. Todos os exames foram coletados com os pacientes em jejum.

Foram analisados os resultados dos exames de ALT (alanina aminotransferase),
AST (aspartato aminotranferase), albumina, pré-albumina e dados hematoldgicos

(hemoglobina, plaquetas, neutréfilos e leucdcitos).
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3.9. ANALISE ESTATISTICA

Todos os dados foram expressos em média + desvio-padrao.

Para descrever o perfil da amostra segundo as varidveis em estudo, foram feitas
tabelas de freqii€ncia das varidveis categdricas, com valores de freqiiéncia absoluta (n) e
percentual (%).

A comparagdo das varidveis numéricas entre os dois momentos do tratamento
(pré-tratamento e 12* semana) foi realizada utilizando Wilcoxon-test para amostras
relacionadas, devido a auséncia de distribuicao normal das varidveis. Para comparar as
varidveis numéricas entre 2 grupos (estadiamento da fibrose hepdtica 1 e 2 com 3 e 4)
foi utilizado o teste de Mann-Whitney (68-70).

A relacdo entre o consumo caldrico e a perda de peso dos pacientes portadores
do virus da hepatite cronica C antes e durante a terapia medicamentosa foi realizada
utilizando o coeficiente de correlacdo de Spearman, devido a auséncia de distribuicao
normal das varidveis.

Todas as andlises estatisticas foram realizadas pelo programa computacional
SAS for Windows 9.1.3 (SAS Institute Inc, 2002-2003, Cary, NC, USA). O nivel de

significancia adotado para os testes estatisticos foi de 5% (P<0.05).

3.10. CONSIDERACOES ETICAS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de
Ciéncia Médicas da Universidade Estadual de Campinas (802/2008). Todos os
participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido apds o objetivo

do trabalho ser explicado (Anexo 6).
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4. RESULTADOS
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A amostra inicial deste estudo abrangeu 56 pacientes, porém 2 deles ndo
aceitaram participar do estudo, 7 perderem o seguimento pelo ndo comparecimento na
2* avaliacdo ou por suspensdo precoce do tratamento devido a presenca de diversos
efeitos colaterais € 5 ndo iniciaram tratamento apds a primeira avaliacdo nutricional e
calorimétrica por motivos clinicos ou pessoais, dentre esses: 1 paciente apresentou
descompensacdo do diabetes tipo II, 1 optou por adiar o inicio do tratamento, 2
apresentaram alteragdes hematoldgicas (plaquetopenia) e 1 foi orientado a perder peso
antes de iniciar o tratamento. Assim, a amostra final foi composta por 42 individuos
portadores de hepatite C cronica, submetidos ao tratamento com PEG IFN e ribavirina

(figura 1).

FIGURA 1. Fluxograma dos pacientes.

S nfo iniciaram
tratamento apos 1*

56 pacientes avaliaciio nutricional 42 pacientes
por motivos clinicos ou
pessoais

7 perderam seguimento

Na amostra estudada, observamos predominio do género masculino, sendo 30
(71,4%) homens e 12 (28,6%) mulheres (tabela 1, grafico 1) com média de idade igual a

46,3 anos (tabela 2).
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TABELA 1. Distribuic@o dos pacientes quanto ao género.

Género n, (%)
Masculino 71,4%
Feminino 28,6%
Total 42 (100)

GRAFICO 1. Representagio gréfica da distribui¢do dos pacientes quanto ao género.

B Masculino
B Feminino
TABELA 2. Distribuicdo dos pacientes quanto a idade.
Média + DP Mediana Minimo Maximo n
Idade (anos) 46,3 + 10,8 48 21 64 42

A distribuicdo dos pacientes quanto ao estadiamento da fibrose hepatica esta
representada na tabela 3 e no grifico 2. Observamos que 43,6% dos pacientes
encontram-se com estadiamento 1 e 2 enquanto que 56,4% com estadiamento 3 e 4. A

bidpsia hepdtica foi contra-indicada em 3 pacientes pois estes eram hemofilicos.
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TABELA 3. Distribui¢cdo dos pacientes quanto ao estadiamento da fibrose hepatica

(alteracOes estruturais).

Estadiamento da Fibrose n, (%)
1 10 (25,6)
2 7 (18)
3 14 (35,9)
4 8 (20,5)
Total 39 (100)

GRAFICO 2. Representacdo gréafica da distribuicio dos pacientes quanto ao

estadiamento da fibrose hepdtica (alteragdes estruturais).

25,6%

"]
u2
m3
m4

Na tabela 4 e grafico 3 estd representada a distribuicdo dos pacientes quanto aos
genotipos agrupados do VHC. Como esperado, houve predominio do gendtipo 1

(57,1%), seguido pelo gendtipo 3 (40,5%) e um caso do gendtipo 1/4a (2,4%).
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TABELA 4. Distribuic@o dos pacientes quanto aos gendtipos agrupados do VHC.

Gendtipo n, (%)
1 24 (57,1)
3 17 (40,5)
Misto 1(2,4)
Total 42 (100)

GRAFICO 3. Representacdo grafica da distribui¢do dos pacientes quanto aos gendtipos

agrupados do VHC.

2,4%

"]
3

m Misto

Com relacdo ao uso das medicacdes, 54,8% fizeram uso do PEG-INF alfa-2a

enquanto que 45,2% fizeram uso do PEG-IFN alfa-2b (tabela 5, gréfico 4).

TABELA 5. Distribuicdo dos pacientes quanto a terapia medicamentosa utilizada.

Interferon Peguilado n, (%)

alpha 2a 23 (54,8)
alpha 2b 19 (45,2)
Total 42 (100)
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GRAFICO 4. Representacio gréfica da distribui¢io dos pacientes quanto 2 terapia

medicamentosa utilizada.

s
.
> N
45’2%ﬁ_54’8%

B Interferon peguilado
alpha 2a

B Interferon peguilado
alpha 2b

No momento basal do estudo, 40,5% dos pacientes eram eutréficos, 33,3%
sobrepesos e 26,2% apresentavam algum grau de obesidade. J4 na 12* semana de
tratamento, 42,8% dos pacientes foram classificados como eutréficos, havendo assim
uma reducdo na porcentagem dos que apresentavam sobrepeso ou obesidade (tabela 6,

gréficos 5).

TABELA 6. Distribuicido dos pacientes quanto ao estado nutricional no momento pré-

tratamento e na 12* semana de tratamento, segundo IMC.

Estado Nutricional, Basal — Pré-tratamento  12? semana de tratamento

segundo IMC n, (%) n, (%)
Eutréfico 17 (40,5) 18 (42,8)
Sobrepeso 14 (33,3) 17 (40,5)
Obesidade I 8 (19) 5(11,9)
Obesidade 11 1(2,4) 1(2,4)
Obesidade III 2(4,8) 1(2,4)
Total 42 (100) 42 (100)
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GRAFICO 5. Representacdo grafica da distribuicdo dos pacientes quanto ao estado

nutricional no momento pré-tratamento e na 12* semana de tratamento, segundo IMC.

50%

42,8%
40,5% 40,5%

40%

30%

20%

10%

4,8%

24%  2,4%

0%

Eutréfico Sobrepeso  Obesidade I Obesidade II Obesidade I1I

B Basal — Pré-tratamento M 12% semana de tratamento

Na tabela 7 estdo descritas as diferencas no peso, IMC e composi¢do corporal
dos pacientes antes e durante a terapia medicamentosa para o tratamento da hepatite C.
Os individuos apresentaram perda de peso significativa durante o tratamento (79,1 *
15,6 vs. 75,7 £ 15 kg; p<0,001) com conseqiiente redugdo de IMC (27,5 £ 5,2 vs. 26,3
+ 5 kg/m?; p<0,001). Essa redu¢do de peso deu-se com reducao significativa de gordura
corporal (29 + 8,2 vs. 26,7 £ 7,8%; p<0,001) mas sem redu¢do de massa magra (55,6 +
10 vs. 55 = 10,2 kg; p=0,210).

Evidenciam-se, também, reducdes significativas da circunferéncia do brago
(32,6 £3,8 vs. 31,3 £ 3,7 cm; p<0,001), da dobra cutanea tricipital (18 + 8,1 vs. 15,6 £7
mm; p<0,001), da circunferéncia muscular do braco (27 + 2,9 vs. 26,5 + 2,8; p=0,008) e

da circunferéncia abdominal (97,8 + 14,3 vs. 95,5 + 14,1 cm; p<0,001).
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TABELA 7. Diferencas no peso, IMC e composicdo corporal dos pacientes antes e

durante a terapia medicamentosa para o tratamento da hepatite C.

Basal — Pré-tratamento 12? semana de tratamento

Média + DP Média + DP P*
Peso (kg) 79,1 +£15,6 75,7+ 15 <0,001
IMC (kg/m?) 27,5+5,2 263+5 <0,001
Gordura corporal (%) 29 £8,2 26,7 +7,8 <0,001
Massa magra (kg) 55,6 £ 10 55+10,2 0,210
Circunferéncia do bragco (cm) 32,6 £3,8 31,3+£3,7 <0,001
Dobra cutanea tricipital (mm) 18 £8,1 15,6 £7 <0,001
Circunferéncia muscular do brago 27+29 26,5 +£2.8 0,008
Circunferéncia abdominal (cm) 97,8 +14,3 95,5+ 14,1 <0,001

IMC = indice de massa corpérea;

* Wilcoxon test. Significancia estatistica P < 0,05.

As diferencas no GER e no GER corrigido pela MM dos pacientes antes e
durante a terapia medicamentosa para o tratamento da hepatite C estdo descritas na
tabela 8.

O GER nio sofreu alteragdo significativa (1168,2 + 303 vs. 1151,3 £ 249 kcal;
p=0,670) nem mesmo quando corrigido pela MM (20,9 + 3,7 vs. 21,1 £ 3,7 kcal/kg;

p=0.864).
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TABELA 8. Diferencas no gasto energético de repouso e no gasto energético de
repouso corrigido pela massa magra dos pacientes antes e durante a terapia

medicamentosa para o tratamento da hepatite C.

Basal - Pré tratamento 12? semana de tratamento

Média + DP Média + DP P*
GER (kcal) 1168,2 + 303 1151,3 £249 0,670
GER (kcal)/MM (kg) 20,9 £3,7 21,1 £3,7 0,864

GER = gasto energético de repouso; MM = massa magra.

* Wilcoxon test. Significancia estatistica P < 0,05.

O coeficiente respiratério permaneceu 0,98, indicando a oxidagao de

carboidratos pelos pacientes (tabela 9).

TABELA 9. Coeficiente respiratério dos pacientes portadores do virus da hepatite

cronica C antes e na 12* semana de terapia medicamentosa.

Basal - Pré tratamento 12? semana de tratamento

Média + DP Média + DP pP*

Coeficiente respiratorio 0,98 + 0,09 0,98 + 0,08 0,995

*Teste de Wilcoxon. Significancia estatistica P < 0,05.

Do ponto de vista do grau de fibrose hepatica, isto €, do estadiamento da hepatite
C, comparando-se o peso, GER e GER corrigido pela massa magra dos pacientes, antes
e durante a terapia medicamentosa, ndo observamos diferencas significativas para

nenhuma das varidveis analisadas (tabela 10).
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TABELA 10. Comparagdo do peso, gasto energético de repouso e gasto energético de
repouso corrigido pela massa magra segundo estadiamento da fibrose hepatica dos

pacientes antes e durante a terapia medicamentosa para o tratamento da hepatite C.

Basal - Pré-tratamento 12* semana de tratamento
Estadiamento le2 3ed P* le2 3e4d P*
Peso (kg) 78,7+ 19 80,3 +£13,8 0,61 75,5+ 18,5 77,1 +£12,8 0,62
GER (kcal/dia) 1178,1 £354,5 1141,1 £277,7 0,944 1185,6 +332,3 1118,2+180,7 0,734
GER (kcal)/MM (kg) 21,4+45 20,5+3,2 0,591 22+44 20,5+3,1 0,113
Consumo caldrico 1981 +£817,5  2109,4 +796,6 0,591 1792,9+484 1733,5+704,4 0,515

GER = gasto energético de repouso; GER/MM = gasto energético de repouso/massa
magra. * Valor-P referente ao teste de Mann-Whitney para comparacdo das varidveis

entre 2 grupos.

Na tabela 11 estdo descritos o consumo calérico e a distribuicio de
macronutrientes avaliados pelo recordatério alimentar de 24 horas dos pacientes antes e
durante a terapia medicamentosa. E possivel observar que houve reducio significativa
no consumo alimentar (2131 = 890 vs. 1834 + 699 kcal; p =0,012) sem altera¢do na
distribuicdo da propor¢do de macronutrientes, mas com reducdo significativa no

consumo de proteinas e lipideos (tabela 12).
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TABELA 11. Consumo caldérico e distribuicdo de macronutrientes avaliado pelo
recordatdrio alimentar de 24 horas dos pacientes portadores do virus da hepatite cronica

C antes e durante a terapia medicamentosa.

Basal — Pré-tratamento 12* semana de tratamento

Média + DP Média + DP P*
Consumo calérico (kcal) 2131 890 1834 + 699 0,012
Carboidratos (%) 50,6 +6 52,8 +6,2 0,06
Proteinas (%) 16,3 +£4,6 162+34 0,98
Lipideos (%) 33,1+5.,5 31+5,8 0,120

* Teste de Wilcoxont. Significancia estatistica P < 0,05.

TABELA 12. Consumo de macronutrientes, em gramas, avaliado pelo recordatério
alimentar de 24 horas dos pacientes portadores do virus da hepatite cronica C antes e

durante a terapia medicamentosa.

Basal — Pré-tratamento 12* semana de tratamento

Média + DP Média + DP pP*
Carboidratos (g) 270,3 +116,6 243,2 £ 88 0,194
Proteinas (g) 84 + 35,6 75,5 £ 34,1 0,040
Lipideos (g) 80,7 38,2 65,3 +£29,7 0,009

* Teste de Wilcoxont. Significancia estatistica P < 0,05.

Com relagdo a andlise qualitativa do consumo alimentar, houve melhora na
qualidade da dieta pela diminui¢do do consumo de gorduras quando comparados os dois
momentos avaliados que, de certa forma, confirma a redu¢do do consumo caldrico total

observado. Porém, o consumo de fibras alimentares diminuiu, sendo que nenhum dos
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pacientes apresentou consumo adequado de fibras nos momentos avaliados (tabela 13,

gréifico 6 e tabela 14, gréfico 7).

TABELA 13. Anélise qualitativa do consumo de gorduras através do questiondrio de
freqiiéncia alimentar dos pacientes portadores do virus da hepatite cronica C antes e na

12* semana de terapia medicamentosa.

QFA Basal - Pré-tratamento 12% semana de tratamento
Consumo de Gorduras n (%) n (%)

Minimo 18 (42,9) 27 (64,2)

Baixo 9(21,4) 49,5
Relativamente alto 4(9,5) 5(11,9)

Alto 3(7,1) 3(7,2)

Muito Alto 8 (19,1) 3(7,2)

Total 42 (100) 42 (100)
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GRAFICO 6. Representacdo grafica da andlise qualitativa do consumo de gorduras
através do questiondrio de freqiiéncia alimentar dos pacientes portadores do virus da

hepatite cronica C antes e na 12* semana de terapia medicamentosa.
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TABELA 14. Andlise qualitativa do consumo de fibras através do questiondrio de
freqiiéncia alimentar dos pacientes portadores do virus da hepatite cronica C antes e na

12* semana de terapia medicamentosa.

QFA Basal - Pré-tratamento 12* semana de tratamento
Consumo de Fibras n (%) n (%)

Baixo 23 (54.8) 25 (59,5)
Regular 19 (45,2) 17 (40,5)
Adequado 0 0

Total 42 (100) 42 (100)
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GRAFICO 7. Representacio grifica da analise qualitativa do consumo de fibras através
do questiondrio de freqiiéncia alimentar dos pacientes portadores do virus da hepatite

cronica C antes e na 12* semana de terapia medicamentosa.
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A andlise de correlagdo entre o consumo caldrico e a perda de peso (grafico 8)
permite observar uma forte tendéncia na associacdo entre estas duas varidveis
(r = -0,306; p= 0,0517). Isto é, quanto maior a perda de peso apresentada, menor é a

ingestdo caldrica (maior a redu¢io no consumo caldrico total).
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GRAFICO 8. Correlacdo entre alteracdes no consumo caldrico e perda de peso dos

pacientes portadores do virus da hepatite cronica C durante a terapia medicamentosa.

15001 r=-0,306; P = 0,0517

Alteragdes no consumo calérico (kcal)

Perda de peso (kg)

Na tabela 15 est@o descritos os resultados dos exames laboratoriais realizados
pelos pacientes antes e durante a terapia medicamentosa. Notam-se reducdes
significativas nos niveis de hemoglobina (15,2 £ 1,2 vs. 12,2+ 1,3 g/dL; p<0,001) e nos
niveis de albumina (4,5 £ 0,3 vs. 4,3 + 0,4 g/dL; p<0,001), ainda que dentro dos limites
de normalidade, e a preservacao dos niveis de pré-albumina (21 + 6 vs. 20,9 £+ 6,1
mg/dL; p=0,991).

Os valores de ALT (82,9 + 53 vs. 36,5 £ 29,7 U/L; p<0,001) e AST (66,2 + 50
vs. 39 + 32 U/L; p< 0,001) foram significativamente reduzidos, assim como plaquetas
(186.786 £ 74.920 vs. 141.002 + 74.429; p< 0,001), neutrdfilos (3386 + 1182 vs. 2842 +

3185; p=0,015) e leucdcitos (6433 + 1613 vs. 5497 £+ 5967; p=0,002).
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TABELA 15. Exames laboratoriais dos pacientes portadores do virus da hepatite

cronica C antes e na 12* semana de terapia medicamentosa.

Basal — Pré-tratamento

12% semana de tratamento

Média £ DP Média £ DP P*
Hemoglobina (g/dL) 152+1,2 12,2+ 1,3 <0,001
Albumina (g/dL) 45+0,3 43+04 <0,001
Pré-Albumina (mg/dL) 21+6 20,9 + 6,1 0,991
ALT (U/L) 82,9 £53 36,5 £29,7 <0,001
AST (U/L) 66,2 +£50 39 £32 < 0,001
Plaquetas 186.786 + 74.920 141.002 + 74.429 < 0,001
Neutréfilos 3386 £ 1182 2842 + 3185 0,015
Leucdcitos 6433 + 1613 5497 + 5967 0,002
Linfécitos (%) 36,84 + 10,2 34+ 14 0,432
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5.DISCUSSAO
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O presente estudo foi composto por 42 pacientes portadores de hepatite cronica
C com prevaléncia do sexo masculino (tabela 1, grafico 1) e média de idade de 46,3
anos (tabela 2). Com relagdo ao grau de fibrose hepdtica, 43,6% dos pacientes
encontram-se com estadiamento 1 e 2, isto é, em fase inicial,enquanto que 56,4% com
estadiamento 3 e 4, ou seja, em estadio mais avancado de fibrose hepatica (tabela 3,
gréfico 2). Apesar do elevado nimero de pacientes com fibrose avan¢ada, nenhum deles
apresentava cirrose hepdtica descompensada, o que teria sido critério de exclusdo do
protocolo. Acrescenta-se também a informacdo de que nenhum paciente apresentava
desnutri¢do prévia ao estudo.

O fato de 54,8% dos pacientes terem feito uso do PEG-INF alfa-2a enquanto que
45,2% fizeram uso do PEG-IFN alfa-2b (tabela 5, grafico 4) deve-se a especificidade do
servico na distribuicdo do farmaco no periodo do estudo, através do Programa de
Farmaicia de Alto Custo.

Observamos prevaléncia do gendétipo 1 (56,1%) seguido do genétipo 3 (41,5%) e
misto (2,4%) (tabela 4, grafico 3), o que se aproxima de resultados encontrados no
Brasil. Em um estudo realizado em Belo Horizonte (MG), Perone et al. (71)
encontraram alta prevaléncia do gendétipo 1 (78,4%), seguida pelo genétipo 3a (17,9%)
e pelo 2b (3,1%). Sabe-se que no Brasil, hd uma predominéncia dos genétipos 1 e 3.

A perda de peso € um efeito colateral muito freqiiente entre os pacientes em
terapia com PEG-IFN e ribavirina, variando de 12-29%, eventualmente alcan¢ando 90%
dos individuos, podendo persistir enquanto dura o tratamento, com provavel
recuperacdo apds o término da mesma (72). Entretanto, os verdadeiros mecanismos
desses distdrbios ainda nao foram elucidados, inclusive relativos a influéncia da terapia
medicamentosa sobre o GER. Assim, procuramos em nosso estudo contribuir para a

melhor compreensdo deste fendmeno.
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Os individuos avaliados neste estudo apresentaram perda de peso significativa
durante o tratamento com conseqiiente redu¢do de IMC, circunferéncia do braco, dobra
cutanea tricipital, circunferéncia muscular do braco e circunferéncia abdominal. A
reducdo de peso foi acompanhada por redugdo significativa de gordura corporal total,
porém sem alteracdo na massa magra (tabela 7).

A porcentagem de pacientes que apresentaram perda de peso em nosso estudo na
12* semana de tratamento foi de 88%. Em um estudo randomizado, Manns et al. (29)
avaliaram pacientes que receberam PEG-IFN alfa-2b (1,5png/kg/sem) mais ribavirina
(800 mg/d), ou PEG-IFN alfa-2b (1,5ug/kg/sem) durante quatro semanas, em seguida,
0,5 ug/kg por semana, além de ribavirina (1000-1200 mg/d) durante 48 semanas e a
porcentagem encontrada de pacientes que tiveram perda de peso foi de 28% e 17%,
respectivamente.

Seyam et al. (38) observaram que 91,2% dos pacientes tratados com
peginterferon alfa-2b apresentaram perda de peso em 4 semanas, 93,7% em 12 semanas
€ 94,7% em 24 semanas.

A avaliagdo inicial do estado nutricional, segundo IMC, no momento pré-
tratamento, mostrou uma alta prevaléncia de pacientes com sobrepeso e diferentes graus
de obesidade. Apds 12 semanas de tratamento, houve uma reducdo nestes valores
devido a significativa perda de peso apresentada durante o tratamento (tabela 6).
Nenhum paciente foi diagnosticado como desnutrido durante a terapia medicamentosa,
talvez por estarem sob acompanhamento da equipe médica e da nutricionista, que os
orientavam em como lidar com os sintomas durante o tratamento, visando a diminui¢do
de danos.

Todos os portadores de cirrose hepatica (CH) deste estudo estavam

compensados, ou seja, ndo apresentavam ascite ou edema, assim os resultados da
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avaliacdo nutricional e a bioimpedancia elétrica ndo sofreram as possiveis interferéncias
de fatores nao nutricionais comumente decorrentes da presenca de CH descompensada e
de suas complicagdes.

Suwantarat et al. (36) reportaram que os pacientes com RVS tiveram significante
perda de peso comparados com aqueles sem RVS, porém esta associacio € controversa.
A perda de peso foi mantida durante a terapia medicamentosa, porém durante o
seguimento apds o tratamento, 0s pacientes ganharam peso, mas nao atingiram o peso
inicial (36).

Conjeevaram et al. (72) encontraram reduc@o nos valores de IMC e HOMA-IR
nos pacientes nao-respondedores, com recaida e naqueles com RVS, porém esses
valores voltaram a subir apds término ou interrup¢do do tratamento, principalmente nos
ndo respondedores e naqueles que apresentaram recaida, provavelmente por uma
diminui¢do no processo inflamatério do figado com conseqiiente redugdo de citocinas
inflamatdrias durante o tratamento, mantida nos pacientes com RVS.

A perda de peso contribui diretamente para o declinio do estado nutricional
podendo estar relacionada ao impacto dos efeitos colaterais do tratamento, que incluem
fadiga, perda de apetite e nduseas.

Assim, a perda de peso em individuos em tratamento da hepatite cronica C com
PEG-IFN e ribavirina além de ser um sintoma freqiiente (36, 38-39, 72-73), é também
uma preocupacdo permanente de especialistas que os acompanham durante a terapéutica
citada (74).

Com relacdo ao consumo caldrico avaliado pelo recordatorio alimentar de 24
horas,nota-se que houve reducdo significativa na ingestdo caldrica total, sem alteracao
na distribui¢do da propor¢do de macronutrientes (tabela 11). Um resultado semelhante

foi observado em estudo conduzido por Hamer (73), no qual 93% dos pacientes tiveram
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perda de peso e diminuicdo da ingestdo de energia durante o tratamento com PEG-IFN
alfa-2a e ribavirina. O maior declinio do consumo de energia ocorreu na 1* semana de
tratamento e manteve-se abaixo dos valores de pré-tratamento até a 24* semana. Na 3*
semana, foram observados os menores valores médios de ingestao de energia.

Em nosso estudo, observamos uma forte tendéncia na associacdo entre o
consumo caldrico e a perda de peso (r = -0,306; p= 0,0517), a partir da andlise de
correlacdo (grafico 8). Possivelmente, se a amostra compreendesse um nimero maior de
individuos, essa associac@o poderia ser estatisticamente significante.

De acordo com a andlise qualitativa do consumo alimentar, através do QFA,
percebemos que houve melhora na qualidade da dieta observado pelo aumento no
nimero de pacientes com consumo minimo de gordura quando comparando os dois
momentos avaliados, o que de certa forma, confirma a redu¢do do consumo caldrico
total observado. Porém, o consumo de fibras alimentares diminuiu e nenhum dos
pacientes apresentou consumo adequado de fibras nos dois momentos avaliados (tabela
13 e 14).

O método utilizado para andlise do consumo alimentar pode ser considerado
uma limitacdo neste trabalho. Sabe-se que o registro alimentar de 3 dias (método
prospectivo), no qual o individuo registra, no momento do consumo, todos os alimentos
e bebidas ingeridos, é uma ferramenta mais precisa para avaliacdo da ingestao alimentar
usual do paciente, porém este método requer a participacao ativa do entrevistado que,
obrigatoriamente deve saber ler e escrever, requer tempo, treinamento, disponibilidade e
interesse do entrevistado para a anotagdo correta, principalmente das medidas caseiras e
da forma de preparo dos alimentos. Sendo assim, visto que uma parcela importante dos
pacientes atendidos no ambulatério de um hospital publico apresenta grau de instrucao

formal incompleta, a execugdo incorreta do registro alimentar de 3 dias poderia
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acarretar em perda e/ou inconfiabilidade dos dados, o que prejudicaria em muito este
estudo.

Ainda que o recordatério alimentar de 24 horas dependa da memoria do
entrevistado, € uma resposta ao questiondrio rapido e ficil, o paciente apenas relata o
consumo alimentar do dia anterior ao entrevistador. Sendo assim, nio se faz necessario
que o paciente precise ler e escrever, e como vai serd entrevistado, o teste ndo influencia
o padrdo alimentar do individuo. No entanto, a estimativa da ingestdo e dos tamanhos
das por¢des pode apresentar algum grau de erro. Para minimizar imprecisdes no
recordatério alimentar de 24 horas, o entrevistador foi sempre a nutricionista
responsavel por este estudo, que buscou esclarecer todas as informacdes fornecidas
pelos pacientes.

De acordo com as alteragdes na composi¢do corporal, avaliadas pela BIA, vimos
que nao houve reducdo significativa de massa magra e sim perda de gordura corporal
total. Também nao houve alteracdo no GER, mas diminui¢do do consumo caldrico pelos
individuos avaliados.

Observamos uma diminui¢do de aproximadamente 14% da ingestdo caldrica,
porém com distribuicdo proporcional adequada dos macronutrientes (carboidratos,
proteinas e lipideos), ou seja, ndo houve restricio de um macronutriente especifico o
que provavelmente contribuiu para preservacdao da massa magra. Também, no inicio do
estudo, ou seja, ainda antes de iniciar o tratamento, todos os pacientes receberam
orientacOes gerais sobre como realizar uma alimentagao sauddvel.

Nenhum dos pacientes do estudo praticou qualquer tipo de atividade fisica
durante a terapia medicamentosa. Uma das possiveis razdes para a ndo pritica de

exercicios fisicos foi a presenca de efeitos colaterais como anemia, cansagco, dor nas
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articulacdes e mal-estar, muito freqiientes com o farmaco utilizado e que deixariam os
pacientes menos dispostos para realizacdo destas atividades.

Do ponto de vista dos dados de composi¢do corporal encontrados, resultados
similares foram descritos por outros autores. Iwasa et al. (75) encontraram reducgdo
significativa na gordura visceral e na porcentagem de gordura corporal total de
portadores de hepatite cronica C apds 3 e 6 meses de restricdo caldrica (30 kcal/peso
ideal). J4 Redman et al. (76) encontraram reducdo significativa na gordura corporal e na
massa magra de individuos apds 3 e 6 meses de restricdo caldrica (redugdo de 17,8%)
sem exercicio.

No entanto ndo encontramos outros estudos que expliquem a perda significativa
de gordura corporal nesses pacientes. Por se tratar de individuos com sobrepeso ou
obesidade em sua maioria, a restricao caldrica por si sO ja pode promover essa reducao.

Outro ponto a ser considerado para a explicacdo deste fendmeno seria a possivel
diminui¢do da inflamacdo na etapa terap€utica por nds avaliada, caracterizada por
diminuicdo significativa da ALT (75, 77), o que poderia refletir na diminuicdo das
citocinas inflamatérias em resposta a utilizacdo do farmaco (78). Mais uma
consideracdo que pode ser aventada € que a diminuicdo das citocinas inflamatorias
poderia contribuir para diminuicdo da gordura corporal total, j4 que este é, hoje, o
mecanismo de inflamacdo aceito como um dos fatores importantes para acimulo de
gordura.

A interpretacdo dos nossos resultados constitui um desafio com os dados
existentes na literatura.

O GER nao sofreu alteracdo quando comparamos os momentos pré-tratamento
com a 12 semana de terapia medicamentosa nem mesmo quando corrigido pela massa

magra (tabela 8). Nao foram encontrados na literatura, estudos que avaliam o GER em
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pacientes portadores do VHC comparativamente antes e durante a terapia
medicamentosa com PEG-IFN. Piche et al. (43) realizaram avaliacdo por calorimetria
indireta em 47 pacientes com VHC antes e durante a terapia medicamentosa com
interferon convencional e encontraram, antes da terapia, 0o GER/MM significativamente
maior do que em individuos controle (30,86 + 3,49 vs. 28,16 + 2,29 kcal’/kg MM;
p<0,01); ap6s 3 meses de terapia com interferon convencional houve redugdo do
GER/MM em respondedores (30,91 = 3,68 vs. 29,26 + 3,22 kcal’kg MM; p<0,05),
porém sem diferenca nos nao-respondedores; nos respondedores tratados por 1 ano, o
GER/MM no 6° e 12° més de tratamento ndo foi significativamente diferente quando
comparado com individuos controles, sugerindo entdo, uma normalizacdo no aumento
do GER. Também nio foram observadas alteragdes significativas no peso corporal € na
massa magra durante a terapia medicamentosa empregada.

Gottschall et al (79) mensuraram o GER de cirréticos portadores do VHC e
encontraram que o GER estimado foi maior do que o medido (Harris-Benedict 1404,5 +
150,3 kcal; calorimetria indireta 1059,9 + 309,6 kcal) porém ndo hd dados referentes a
possiveis alteracdes durante o tratamento.

Quando realizamos a comparacdo do peso, do GER e do GER corrigido pela
MM pelo estadiamento da fibrose hepdtica dos pacientes antes e durante a terapia
medicamentosa observamos que ndo houve diferencas para nenhuma das varidveis
analisadas (tabela 10).

Shiraki et al. (80) analisaram o QR e as concentracdes do TNF-o em pacientes
cirréticos por VHC, que ndo estavam em tratamento. O valor de QR encontrado foi
significativamente menor nos cirréticos do que em controles (0.84 vs. 0,91; p<0,01) o
que indica maior oxidacdo lipidica e menor oxidacdo de carboidratos. As concentragdes

séricas do TNF-a e de seus receptores foram significativamente maiores em pacientes
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cirréticos que nos controles. J4 em nosso estudo, o QR permaneceu 0,98, indicando a
oxidac¢do de carboidratos pelos pacientes avaliados (tabela 9).

Os exames laboratoriais realizados pelos pacientes antes e durante a terapia
medicamentosa mostram que houve reducdo significativa nos niveis de hemoglobina-
j& esperado como efeito colateral comum ao uso da ribavirina -, reducdo nos niveis de
albumina, ainda dentro dos limites de normalidade, e preservagdo dos niveis de pré-
albumina (tabela 15).

Os valores de ALT e AST foram significativamente reduzidos pelo tratamento,
assim como plaquetas, neutréfilos e leucdcitos.

Embora em nosso estudo ndo tenha ocorrido alteracio no GER nos pacientes
portadores do VHC na 12° semana de tratamento, houve reducdo significativa na
ingestdo caldrica total que explica em parte a perda de peso. Provavelmente, a perda de
peso pode estar mais relacionada aos efeitos adversos do tratamento, como perda de
apetite com conseqiiente redu¢do no consumo alimentar de energia do que a alteracdes
no GER.

Os efeitos colaterais apresentados pelos pacientes em tratamento combinado
PEG-IFN e ribavirina para hepatite cronica C devem ser constantemente monitorados.
Estes eventos podem ser geridos de forma eficaz para maximizar a adesio dos pacientes
e, assim, a chance de sucesso do tratamento (81).

A adicdo dos antivirais de acdo direta para o tratamento padrdo parece ter o
potencial de dobrar a taxa de resposta sustentada em comparagdo com o observado no
tratamento padrdo em pacientes virgens de tratamento com o genétipo 1 (82). No
entanto, esses ganhos serdo parcialmente compensados por novos desafios na resisténcia

viral e aumento de efeitos adversos (83), especialmente na perda de peso.
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O achado obtido por nosso estudo é de grande significado, uma vez que nao
podemos atribuir aos farmacos utilizados alteragdo do gasto energético. O fato de
termos comprovado diminui¢do do consumo de calorias pelos individuos objetos do
estudo reforca a necessidade de maior apoio a estes individuos do ponto de vista
nutricional, valorizando a inclusdo do profissional de nutri¢do na equipe que acompanha
esses pacientes.

Os resultados obtidos t€ém uma importante conseqiiéncia do ponto de vista
clinico j4 que o tratamento com ambos os fadrmacos ainda serd mantido por varios anos,
mesmo apds o advento dos antivirais de acdo direta (AAD) - direct-acting antiviral

(DAAs), como os inibidores de protease, recentemente aprovados para uso clinico (84).

63



6.CONCLUSAO
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Em conclusdo, nosso estudo com individuos portadores do VHC, mostrou que os
pacientes apresentaram significativa perda de peso na 12* semana do tratamento atual
com PEG IFN mais ribavirina sem alteragcdes significativas no GER.

A composicido corporal foi modificada com redugdo significativa da gordura
corporal total, porém sem alteracdes significativas na massa magra. A circunferéncia
abdominal, circunferéncia muscular do braco e dobra cutinea tricipital também
apresentaram significativa diminuicg@o.

Os pacientes com VHC apresentaram redugdo significativa no consumo caldrico
didrio, com uma forte tendéncia na correlacdo entre a perda de peso e a reducdo da
ingestdo energética, apontando para a necessidade de medidas de intervengdo para

diminuir os danos.
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8.ANEXOS
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Anexo 1. Adipémetro - Lange® Skinfold Caliper.
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Anexo 2. Calorimetro Vmax Sensor Medics (CA, USA) modelo 29N.
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Anexo 3. Bioimpedancia - Biodynamics Modelo 310 (Washington, USA)
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Anexo 4. Protocolo de Atendimento Nutricional

AMBULATORIO - Hepatites ViraisData: / /

Nome HC:
Cidade: DN: / / Estado Civil:
Profissao: Escolaridade: Tel: ()

Diagndstico Principal:

Diagnéstico Secundério: o Diabetes o Hipertensdao Arterialo Doenga Cardiaca o
Dislipidemia
© Outro. Qual?

Historia Atual: (Atividade da Doenca)

Medicamentos em uso:

Genotipagem: Tempo de infecgao: Fibrose:

Data do Inicio do tratamento:

Atividade Fisica: Etilismo: Tabagismo:

Ingestdo Hidrica: Habito Intestinal:

Alteracdes Alimentares (alergia, intolerancia)

Data 1* Calorimetria:

ANTROPOMETRIA

Altura: m P. Habitual: Kg

Data
Peso Atual (kg)
IMC (kg/m’)

CB
DCT (mm)

CMB (cm)

Circ. abdominal (cm)

OBS:
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Anexo 4. Continuagio

RECORDATORIO 24 HORAS / /

Desjejum — Horario: Lanche da Tarde — Horério:
Colacao — Hordrio: Jantar — Hordrio:

Almoco — Horério: Ceia — Hordrio:
RETORNO / / Semana de Tratamento:

Data 2? Calorimetria:

Medicamentos:

Atividade Fisica:

1. Hidrica: H. Intestinal:




Anexo 4. Continuagio

Alteracdes Alimentares (alergia, intolerancia)

RECORDATORIO 24 HORAS

Desjejum: — Horario:

Lanche da Tarde — Horario:

Colagao — Hordério:

Jantar — Hordrio:

Almoco — Horério:

Ceia — Horaério:
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Anexo 5. Questiondrio de Freqiiéncia Alimentar

Nome:

Data:

ALIMENTOS - Gorduras

0
Menos que
1 vez/més

D
2a3
vezes/més

2)
la2
vezes/sem

3)
3ad
vezes/sem

€))
5 ou mais
vezes/sem

Pontos

Hamburguer

Carnes gordurosas

Frango frito

Salsicha e/ou lingiiica

Frios

Maionese

Margarina

Manteiga

Ovos fritos

Bacon

Queijos e requeijao

Leite integral

Batata frita

Salgadinhos de pacote

Sorvetes

Produtos de pastelaria

Escore para gorduras

ALIMENTOS - Fibras

0

Menos que
1 vez/sem

1)

Cerca de
1 vez/sem

(2)
2a3

vezes/sem

3
4a6
vezes/sem

€))
Todos os
dias

Pontos

Sucos Naturais de Frutas

Frutas

Verduras

Batatas

Feijao, Lentilha, Grao-de-Bico

Legumes (cenoura, vagem, beterraba, etc.)

Cereais integrais (aveia, farelos, arroz)

Pao integral

Paes Convencionais (francés, italiano,
forma, biscoito, bolinhos, bisnagas).

Escore para Fibras

Escore para gorduras

<17

Consumo minimo de gordura

Escore para Fibras

18 a2l

Baixo consumo de gordura

<19

Baixo em fibras alimentares

22a24

Consumo relativamente alto de gordura

20a29

Regular em fibras alimentares

25a27

Consumo alto de gordura

> 27

Consumo muito alto de gordura

>30

Adequado em fibras
alimentares

Block Screening Questionnaire in Dietary Assessment Resourse Manual. The Journal of

Nutrition, 1994.
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Anexo 6. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Prezado (a) Senhor (a),

Solicitamos sua participagdo voluntdria no projeto de pesquisa intitulado
“Bioimpedancia Elétrica e Gasto Energético de Repouso em Portadores de
Hepatite C Cronica em Tratamento com Interferon Peguilado e Ribavirina em
Diferentes Momentos da Terapia Medicamentosa”, de autoria da mestranda Milena
Fioravante, que estd sendo supervisionada pela Profa. Dra. Elza Cotrim Soares.

Este trabalho pretende diagnosticar seu estado nutricional e analisar as possiveis
alteracoes do gasto energético durante a terapia medicamentosa. E, com isso podera
favorecer um melhor acompanhamento dos pacientes, podendo até mesmo diminuir ou
contornar alguns dos efeitos colaterais da terapia atual. Esta atividade ndo representa
riscos previsiveis a voce.

Os dados obtidos nesta pesquisa serdo utilizados na publicacdo de artigos
cientificos, contudo assumimos total responsabilidade de ndo publicar qualquer dado
que comprometa o sigilo de sua participagdo. Nomes, enderecos e outras indicacdes
pessoais nao serdo publicados em hipdtese alguma.

Eu, ,
RG , apos leitura da pesquisa proposta e compreensao do que estd
apresentado, concordo em participar da mesma. Estou consciente de que responderei um
questiondrio sobre nutricdo, além de realizar exames de bioimpedancia elétrica — para
avaliagdo da composi¢do corporal, e de calorimetria indireta — para avaliagdo do gasto
energético, antes e durante o tratamento da hepatite C. Estou também consciente de que
precisarei fazer jejum por periodo de 8 horas que precedem os exames, sem prejuizos na
utiliza¢do dos medicamentos que eventualmente faca uso.

Fui esclarecido (a) de que ndo precisarei coletar sangue ou qualquer outro
material para exame, além dos ja exigidos pelo protocolo da Secretaria Estadual de
Saude para aquisicdo de medicamento de alto custo (Interferon mais Ribavirina).

Sei que a qualquer momento posso revogar este aceite e desistir de minha
participacao, sem a necessidade de prestar qualquer informagdo adicional.

Campinas, / / Ciente e de acordo:

Testemunha: RG:

Responsavel: Milena Fioravante - Aluna de Pés Graduagao

Nutricionista do Grupo de Hepatites da Disciplina de Gastroenterologia (Departamento
de Clinica Médica da UNICAMP).

Fones: (19) 3521-8598/ 3521-8557

ATENCAO: A sua participacio em qualquer tipo de pesquisa € voluntdria. Em caso de
davida quanto aos seus direitos escreva ao Comité de Etica da FCM/UNICAMP.

Endereco: Cidade Universitaria Zeferino Vaz - Bardao Geraldo. Campinas, SP. Brasil
Caixa Postal: 611 - CEP: 13.083-970
Fone: (19) 3521-8936
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Anexo 7. Banco de Dados

Estadiamento

Paciente Sexo Idade IFPNEG' Genoétipo da Fibrose Altura Peso1l IMC1 E.?tgdo
alfa . nutricionall
Hepatica
1 Fem 50 2B 3a 1 1,52 49,5 21,42 Eutrofico
2 Masc 45 2A 1b 1 1,82 87 26,26  Sobrepeso
3 Masc 61 2A 1b 3 1,68 83,5 29,58 Sobrepeso
4 Masc 38 2B 1a 2 1,76 92 29,70  Sobrepeso
5 Masc 52 2B 3a 1 1,63 65,4 24,62 Eutrofico
6 Masc 62 2B 3a 4 1,61 62,5 24,11 Eutrofico
7 Masc 31 2B 1a 3 1,78 63 19,88 Eutrofico
8 Masc 54 2B 3a 4 1,65 67,9 24,94 Eutrofico
9 Masc 50 2A 1b 2 1,75 92 30,04 Obesidade |
10 Masc 48 2A 3a 1 1,9 99,8 27,65 Sobrepeso
11 Masc 56 2A 1 4 1,68 89,5 31,71 Obesidade |
12 Masc 41 2A 1a 3 1,69 90,1 31,55 Obesidade |
13 Masc 51 2A 3a 3 1,75 73,5 24 Eutrofico
14 Fem 60 2B 3a 3 1,60 73,5 28,71  Sobrepeso
15 Masc 57 2A 3a 2 1,77 82,5 26,33 Sobrepeso
16 Masc 32 2A 1a 3 1,75 90 29,39  Sobrepeso
17 Fem 44 2B 1b 1 1,63 61,8 23,26 Eutrofico
18 Fem 35 2B 1b 3 1,61 58,7 22,65 Eutrofico
19 Masc 57 2A 3a 4 1,64 93,1 34,61 Obesidade |
20 Masc 34 2A 1b 3 1,77 105,7 33,74 Obesidade |
21 Masc 44 2A 3a 4 1,91 726 19,90 Eutrofico
22 Fem 63 2A 1alb 3 1,54 100 42,17 Obesidade Il
23 Fem 28 2A 1/4a 1 1,77 96,7 30,87 Obesidade |
24 Masc 31 2B 3a 1 1,70 66,6 23,04 Eutrofico
25 Masc 55 2A 3a 1 1,72 83,4 28,19 Sobrepeso
26 Masc 48 2B 1b 2 1,61 70 27,01  Sobrepeso
27 Fem 36 2B 1b 1 1,585 70 27,86  Sobrepeso
28 Masc 43 2A 3a 4 1,76 94,3 30,44 Obesidade |
29 Fem 57 2B 1b 1 1,625 55,5 21,02 Eutrofico
30 Masc 64 2B 1b 3 1,66 66,5 24,13 Eutrofico
31 Fem 40 2A 1a 3 1,585 103,3 41,12 Obesidade Il
32 Masc 24 2A 1b 1,88 76 21,50 Eutrofico
33 Masc 21 2A 1a 1,76 71,2 22,99 Eutrofico
34 Fem 49 2B 1a 2 1,63 57,2 21,53 Eutrofico
35 Fem 52 2B 1b 3 1,55 69,8 29,05 Sobrepeso
36 Masc 54 2B 3a 4 1,71 70 23,94 Eutrofico
37 Masc 52 2B 1a 2 1,82 87,5 26,42 Sobrepeso
38 Masc 42 2B 1a 1,68 68,8 24,38 Eutrofico
39 Masc 45 2A 3a 4 1,75 80,5 26,29 Sobrepeso
40 Fem 43 2A 3a 3 1,59 79,3 31,37 Obesidade |
41 Masc 50 2A 3a 3 1,64 80 29,74  Sobrepeso
42 Masc 47 2A 1b 2 1,83 121,5 36,28 Obesidade Il
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Anexo 7. Banco de Dados (continuagio)

° Massa . Dobra Circ. Circ.
(IS: IZ:; RQ1 % Go1r dura Magra f\;IIIIEVIF"l/ ab dg:::n al1 c_u_té_nea braco muscular
(kg)1 tricipital 1 1 braco1
901 0,94 25,9 36,7 24,55 79 23 26,8 19,6
1.220 1,14 22,6 67,3 18,13 16 32,5 27,5
1.376 1,07 24,2 63,3 21,74 104 11 34,0 30,5
1.774 1,00 29,9 64,5 27,50 108 27 36,5 28,0
1.168 0,99 31,8 44,6 26,19 92 15 29,5 24,8
990 1,00 27,3 45,4 21,81 92,5 10 28,5 25,4
1.180 1,10 13,8 54,3 21,73 76,5 5 27,5 25,9
1.121 0,94 24,2 51,5 21,77 85 13 29 24,9
1.865 1,10 27,9 66,3 28,13 102 8 35,5 33,0
1421 0,91 28 71,8 19,79 100 15 33,6 28,9
1429 0,89 33,8 59,2 24,14 109 23 34,0 26,8
1524 1,22 29,5 63,5 24 103,5 20 35,0 28,7
1376 1,01 23,8 56 24,57 89,5 15 30 25,3
908 1,06 38,3 45,4 20,00 110 29 33,8 24,7
1657 1 28,5 59 28,08 96,5 13 32,9 28,8
1564 0,97 27,7 65,1 24,02 102,5 21 35,7 29,1
953 0,93 29,8 43,4 21,96 80,5 25 29 21,2
766 09 32,4 39,7 19,29 84,5 23 31,5 24,3
1184 0,9 41,7 54,3 21,80 114 23 37 29,8
1624 0,79 33,9 69,8 23,27 124 26 38 29,8
1207 0,98 14,7 61,9 19,50 76,8 4 27,4 26,1
928 0,91 47,3 52,7 17,61 140 20 37,5 31,2
1300 0,82 39,9 58,1 22,38 110,5 25 36,2 28,4
782 0,84 18,1 54,5 14,35 85 10 30,5 27,4
1063 09 40,2 49,9 21,30 114,2 12 31,5 27,7
716 1,03 26,1 51,7 13,85 91 12 32,5 28,7
1007 1,04 34,4 45,9 21,94 95 26 32,5 24,3
1302 0,9 27,1 68,7 18,95 105 19 33,6 27,6
911 1,01 15,4 40,1 22,72 80 11 26,5 23,0
813 0,97 22,2 51,7 15,73 87 13 31 26,9
1028 0,9 45 56,8 18,10 116 45 42 27,9
1463 1 17,3 62,8 23,30 82 12 29,2 25,4
1116 0,97 12,9 62 18 81,3 12 34 30,2
708 0,91 29,8 40,2 17,61 82,5 18 28 22,3
836 1,04 34,2 45,9 18,21 92 28 32 23,2
1100 1 28,8 49,8 22,09 100,5 15 30 25,3
1188 1,01 26,2 64,6 18,39 94,5 14 32,3 27,9
1353 1,11 #DIV/0! 90,5 12 30,5 26,7
1220 1,04 35 52,3 23,33 99,5 11 33 29,5
554 0,98 38,7 48,6 11,40 109,3 18 31,2 25,5
1075 0,85 29 56,8 18,93 105 21 35,5 28,9
1393 1 32,5 82 16,99 117,5 35 43,5 32,5
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Anexo 7. Banco de Dados (continuagio)

CHO PTN LIP QFA QFA
(9)1 (g)1 (g)1 gord1 fibral

Consumo

caléricot %CHO1 %PTN1 %LIP1

1532,78 48,49 7,26 44,25 2216 29,6 66,5 29 21
2775,18 50,82 1493 34,25 343,5 864 11525 18 13
2429,29 53,15 13,02 33,83 320,1 78,6 90,8 22 18
3233,69 39,59 17,91 42,49 317,9 143,8 151,6 30 19
1648,2 41,25 21,92 36,83 169,6 90,1 67,3 18 17
1132,78 50,28 29,31 20,42 141 822 255 15 22
2403,38 49,24 22,38 28,39 280,2 120,8 88 15 18
2151,22 63,85 12,01 24,14 3456 65 58,1 25 17
1708,47 53,86 16,79 29,36 2304 71,8 558 18 15

3126,28 53,54 16,64 29,82 18 23
1726,27 56,05 8,92 35,03 2452 39 68,1 17 21
2078,18 40,67 20,55 38,79 211,5 106,8 89,6 21 15

3308,67 55,23 9,81 34,96 488,7 86,8 137,5 20 21
1539,72 50,53 16,35 33,12 198 64,1 57,7 23 22
2197,38 50,98 18,04 30,61 2809 101,4 75 29 20
2319,07 40,31 16,93 42,76 232,7 97,8 109,7 29 17
905,55 43,76 22,87 33,37 99,6 52 33,7 12 24
1045,13 49,39 12,18 38,44 129,7 32 44,9 27 21
1029,24 62,59 12,56 24,84 161,4 324 28,5 14 22
1258,31 52,38 17,72 29,9 1655 56 42 6 14
3509,08 56,38 14,17 29,45 488,3 122,7 113,4 22 23
1421,4 49,86 24,34 25,8 1824 89 41,9 9 25
844,31 48,49 20,91 30,6 101,2 43,7 284 6 14
3119,12 53,75 17,45 28,8 417,4 1355 994 27 16
2308,55 48,07 11,36 40,57 2794 66 1048 10 20

1892,68 39,24 25,56 352 184,99 120,4 73,7 8 24
755,47 53,89 18,88 27,23 101,4 355 228 11 12
1383,74 55,75 11,68 32,57 190,2 39,8 494 17 8
1314,77 61,5 14,9 23,6 2024 49 34,5 22 17
2451,56 52,76 14,91 32,33 321,3 90,8 875 15 8

3028,53 52,16 14,65 33,29 401,5 112 113,9 13 12
2288,77 51,44 15,85 32,72 294,4 90,7 83,2 21 20
4671,44 48,4 16,11 35,49 564,8 188 184,1 28 13
1415,17 59,48 11,5 29,02 2144 415 46,5 19 22
1164,13 49,46 17,44 33,1 150,7 53,1 448 13 23
2115,68 49,64 15,56 348 262 82,1 81,6 20 20
2145,86 41,75 17,91 40,33 231 99,1 99,2 13 22
3477,99 56,81 13,04 30,14 498,7 1145 117,6 34 18
2857,96 45,38 14,34 40,29 325 102,7 128,2 30 12
2757,57 47,47 14,68 37,95 324,3 99,6 1152 14 14
3296,53 52,41 15,92 31,68 434,4 131,9 116,7 31 13
2753,66 47,64 14,38 37,98 329,6 99,5 116,8 15 18



Anexo 7. Banco de Dados (continuagio)

. . Pré Plaquetas Neutrofilos Leucocitos %

Hb1 Linfocitos1 Alb1 Alb1 GGT1 ALT1 AST1 1 1 1 Linfécitos
11,4 2660 4,7 39 42 37 381000 1920 4530 58,72
16,5 2030 5 62 100 57 253000 4900 7690 26,40
1220 4,9 181000 3080 5030 24,25
16,1 1970 4,7 59 72 34 179000 3030 5570 35,37
15,5 2440 4,7 23 45 23 147000 3340 6590 37,03
17,2 2460 4,2 37 73 75 168000 3970 7460 32,98
14,8 1820 4,7 25 76 58 161000 1150 3510 51,85
16,4 1460 4,4 13,4 212 236 234 80000 2000 3470 42,07
15,9 2980 4,6 47 134 66 144000 5210 8560 34,81
14,2 3150 4,1 21,3 33 28 26 380000 6440 10610 29,69
16,4 2270 4,5 76 48 53 143000 2560 5640 40,25
16,8 2570 22,4 125 76 232000 3140 6100 42,13
16 1590 4,5 19,3 177 119 141000 2830 5220 30,46
14,7 2340 4,4 18,1 91 92 88 137000 6570 35,62
14,6 2200 4,9 25,3 70 53 44 261000 3850 7350 29,93
17,5 2570 99 138 94 205000 3510 8590 29,92
13 2280 4,5 18 46 42 274000 6430 35,46
14,7 2100 4,4 16,7 86 29 25 198000 2070 4890 42,94
15,4 2040 3,8 15,2 80 47 64 158000 3890 6340 32,18
16,5 2420 4,7 17,3 326 168 140 130000 3150 6180 39,16
15,7 1130 4,7 20,8 25 35 30 194000 3830 6200 18,23
14 1420 3,7 13,6 74 105 115 87000 4820 6860 20,70
13,8 1680 4,4 104 82 43 278000 4550 7070 23,76
14,5 2010 4,9 23,2 47 20 28 239000 2440 5160 38,95
16,7 3530 4,5 19,3 70 50 234000 4280 8590 41,09
14,4 29400 4,9 30,6 55 43 75000 1300 4670 629,55
14,3 1660 4,3 23,9 15 19 17 167000 1700 4250 39,06
15,2 2800 4 11,1 95 62 93 105000 2250 5720 48,95
14,5 2200 4,5 19,5 28 29 26 212000 4900 44,90
14 1660 4,3 16,7 80 67 106000 4290 7270 22,83
15 4300 3,6 9,25 192 54 128 161000 2600 7810 55,06
15,3 2840 4,7 31,8 10 46 30 312000 2540 6160 46,10
15,1 2370 4,8 28,9 32 105 51 188000 4590 7010 33,81
14,1 2320 4,5 247 91 59 40 312000 3610 6400 36,25
13,9 1340 4,8 27,2 42 60 46 197000 3130 4740 28,27
16,3 2320 4,5 22,4 190 73 97 150000 3850 6830 33,97
14,6 2720 4,6 26,6 75 26 24 184000 1910 5130 53,02
15,4 2520 4,4 14,5 66 236 245 77000 5070 10710 23,53
16,4 2320 4,2 20,5 66 200 90 85000 4770 7920 29,29
13,8 3100 4,1 21,3 17 40 32 192000 3660 7510 41,28
15,8 2500 4,2 17,6 89 61 137000 3920 7250 34,48
15,7 1530 4,9 31,5 72 147 56 200000 2920 5700 26,84
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Anexo 7. Banco de Dados (continuagio)

Estado ° Massa . Dobra
Peso2 IMC2 nutricional GE R RQ2 % Go;dura Magra II\(II(;\:I2/ Acl:)";c'z cutanea
2 (kg)2 ) tricipital2

48,9 21,17 Eutréfico 929 1,19 25,9 36,7 25,31 76,5 17
85,9 25,93 Sobrepeso 1404 0,93 23,9 64,3 21,84 98 13

72 25,51 Sobrepeso 1182 0,98 19,8 57,7 20,49 97,5 8
84,5 27,28 Sobrepeso 1631 0,89 28,4 60,5 26,96 102,5 21
60,6 22,81 Eutréfico 1043 1,09 30,5 421 24,77 90 16
62,1 23,96 Eutréfico 1210 1,08 22,5 48,8 24,80 91 11
61,3 19,35 Eutréfico 1344 1,04 17,1 50,8 26,46 75,5 5
66,3 24,35 Eutréfico 1110 0,96 17,6 54,6 20,33 845 12

90 29,39 Sobrepeso 1633 1,06 18,1 73,7 22,16 98,5 9
95,5 26,45 Sobrepeso 1558 1,10 24,6 72 21,64 100 13
82,2 29,12 Sobrepeso 1041 1,02 27,7 59,4 17,53 104 10
84,9 29,73 Sobrepeso 1102 1,01 22,6 62,3 17,69 102,5 17

70 22,86 Eutréfico 1098 1,02 19,4 56,4 19,47 89,5 13
70,5 27,54 Sobrepeso 965 0,92 36,6 44,7 21,59 109 29
73,8 23,56 Eutréfico 1336 0,95 33 49,4 27,04 93,5 12

88 28,73 Sobrepeso 1414 1,02 25,7 65,4 21,62 98,5 17

60 22,58 Eutréfico 795 0,95 26,4 442 17,99 77 21
61,4 23,69 Eutréfico 1026 0,94 31,9 41,8 24,55 83,5 23
86,3 32,09 Obesidade!l 1117 1,07 39,4 52,3 21,36 110 17
103,7 33,10 Obesidade!l 1154 1,03 31 71,6 16,12 122 22

70 19,19 Eutréfico 1207 0,98 14,8 59,6 20,25 74 4

98 41,32 Obesidadelll 618 0,83 451 53,8 11,49 138,5 19
95,1 30,36 Obesidade! 1364 0,9 38,5 58,5 23,32 110,5 26
64,5 22,32 Eutréfico 1215 0,91 19,3 52,1 23,32 83 9

81 27,38 Sobrepeso 1000 0,98 31,2 55,7 17,95 112,5 11
70,3 27,12  Sobrepeso 692 0,96 27,7 50,8 13,62 92,5 10
68,6 27,31  Sobrepeso 938 1,2 33,6 45,5 20,62 95,5 25

90 29,05 Sobrepeso 1501 0,97 24,8 67,7 22,17 102,5 15
49,8 18,86 Eutréfico 1123 1,06 26,4 36,6 30,68 74 8
63,7 23,12 Eutréfico 1015 0,97 22 49,7 20,42 85 13

98 39,01 Obesidade Il 1187 0,84 43,9 55 21,58 109,5 40
71,1 20,12 Eutréfico 1374 0,97 13,8 61,3 22,41 79,5 9
65,4 21,11 Eutréfico 1044 0,93 11,3 58 18 80 15

53 19,95 Eutréfico 752 0,88 27,2 38,6 19,48 79,5 16
65,3 27,18 Sobrepeso 975 0,96 29,5 46 21,20 88 22
69,8 23,87 Eutréfico 1001 0,89 26,5 51,3 19,51 100 14
85,5 25,81 Sobrepeso 992 0,92 21,3 67,3 14,74 94 12
63,9 22,64 Eutréfico 1182 1,08 #DIV/0! 89 10
78,8 25,73 Sobrepeso 1179 1,06 21,2 55,1 21,40 99 12
74,7 29,55 Obesidade!l 947 0,93 36,4 47,5 19,94 106 15
79,2 29,45 Sobrepeso 1207 0,96 26,3 58,4 20,67 103 16
115,8 34,58 Obesidadel 1750 0,97 31,1 79,8 21,93 114,5 27
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Anexo 7. Banco de Dados (continuagio)

. Circ.

Circ. Consumo o o CHO PTN LIP QFA QFA
brago2 mb“rzgg'z‘"r calorico2 °CHO2 %PTN2 %LIP2 (o (1o (g)2 gord2 fibra2
26 20,662 1524,9 55,96 7,94 36,1 219,2 31,1 62,8 23 18
33 28,918 1734,5 54,8 16,07 29,13 238 69,8 56,2 20 18

29,8 27,288 1149,93 64,17 10,24 25,59 194,8 31,1 345 19 18
33,2 26,606 2415,42 45,26 23,6 31,14 289,1 1143 97,8 31 21
29,1 24,076 1901,23 45,54 14,83 39,63 221,1 72 85,5 22 13
27,6 24,146 1737,6 57,78 18,68 23,54 251,9 814 456 17 19

26,5 24,93 2872,24 55,09 16,47 28,45 3982 119 914 12 21
28,3 24,532 1366,35 51,81 15,74 32,45 179,8 54,6 50 16 16
34 31,174 1676,61 53,6 11,48 34,92 236,7 50,7 68,5 13 14
33 28,918

32,3 29,16 1165,49 57,65 12,73 29,62 161,9 40,9 404 11 13

33,4 28,062 1801,32 43,79 25,87 30,34 204,7 1209 63 12 19
28,1 24,018 3047,48 54,38 20,09 2552 415,8 153,6 86,7 15 25
33,5 24,394 1101,86 39,97 23,41 36,62 110,2 64,6 449 14 18
30,6 26,832 1880,1 54,44 13,75 31,81 256,6 64,8 66,6 29 20

34 28,662 1849,29 51,57 20,66 27,77 238,9 957 572 13 20
27,8 21,206 1099,37 61,48 16,56 21,95 172,56 465 274 25 21
32,5 25,278 2683,45 47,75 14,49 37,76 3252 98,7 114,33 17 28
34,5 29,162 1505,64 57,83 20,16 22,001 222 774 37,5 11 20
36,5 29,592 1211,64 48,24 9,56 42,21 1475 292 57,4 12 16

25 23,744 2832,19 47,04 20,04 32,93 328,8 140,1 102,3 23 16
34 28,034 1171,85 45,14 18,09 36,77 137,5 55,1 49,8 12 23
36,5 28,336 1003,96 47,8 12,69 39,51 119,7 31,8 44 12 16
30 27,174 2182,47 58,62 12,81 28,57 321,2 70,2 69,6 9 16
30,5 27,046 1709,3 58,52 16,63 24,86 254,1 722 48 4 23
33 29,86 1865,92 49,01 20,67 30,32 234,8 99,1 64,6 12 22
32,8 24,95 1444,35 48,86 16,41 34,73 1749 58,7 552 16 14
33 28,29 878,05 68,25 14,37 17,38 151,4 31,9 17,1 16 18
24 21,488 1499,93 56,06 17,07 26,87 2153 65,6 459 28 15
29 24,918 1586,94 56,7 17,89 25,41 2273 71,7 453 17 13
39,4 26,84 1083,77 48,86 19,05 32,09 134,1 52,3 39,1 12 13
27,5 24,674 3636,9 49,23 1442 36,36 450,6 132 148 16 18
33 28,29 3254,23 42,42 19,35 38,23 345 157,4 138,2 26 13

25,3 20,276 1717,35 61,98 12,33 25,69 270,6 53,8 49,38 15 21
31,5 24,592 845,67 47,47 16,97 35,57 102,8 36,8 34,3 16 17

29 24,604 2524,08 59,06 10,62 30,32 375,8 67,5 8538 24 24
32 28,232 2019,16 49,76 18,1 32,14 2629 956 755 9 24
29 25,86 1511,85 53,8 15,36 30,84 206,2 58,9 52,5 24 18
32,4 28,632 2130,92 51,42 14,82 33,76 280,5 80,8 81,8 20 18
30 25,29 1213,34 59,43 19,33 21,24 182,1 59,2 28,9 13 22
34 28,976 2377,95 47,66 11,8 40,54 286 70,8 108,1 25 15
42 33,522 3012,09 54,84 14,89 30,26 4252 115,6 1044 12 20
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Anexo 7. Banco de Dados (continuagio)

Hb2 Linfocitos2 A;b ‘I\Dlré GGT2 ALT2 AST?2 Plaquetas Neutrofilos Leucdcitos %Linfocitos
b2 2 2 2 2
10,7 1720 4.5 63 23 27 371000 2570 4660 36,91
13,8 1150 4.4 24,6 47 44 132000 1080 4690 24,52
9 380 45 18,7 24 35 30 147000 790 1320
14,1 1410 4.7 31 36 28 180000 2570 4280 32,94
13,1 1160 4.8 25 18 17 104000 1050 2240 51,79
18,5 1364 41 24 17 25 120000 1740 3970 34,36
11,5 1230 4.5 16,3 23 16 30 18600 1080 2570 47,86
11,1 1430 3,7 163 95 100 61000 7000 8470 16,88
12,3 1180 41 42.6 66 78 60 88000 1180 3190 36,99
13,2 2330 42 23,8 36 30 163000 1980 5050 46,14
10,9 990 4.4 20,9 31 19 24 104000 860 2680 36,94
11,4 1220 4.3 18,8 94 27 30 188000 1490 3590 33,98
14,7 730 45 25,7 67 48 94000 1140 2490 29,32
1270 4,2 25,3 74 56 52 142000 980 2950 43,05
12,3 1200 4.6 24,2 39 49 217000 1380 2990 40,13
12,9 1130 4.4 23,2 39 43 218000 4670 6610 17,10
10,5 1860 4.4 19,4 14 26 24 253000 3200 5440 34,19
12,4 1660 42 17,4 56 22 21 166000 1770 4070 40,79
11,6 1170 3,1 9,04 71 18 32 77000 1460 2730 42,86
14 1570 41 13,3 230 172 200 83000 5360 7550 20,79
14,9 1570 4.7 42 17 23 154000 12970 17680 8,88
9,8 640 3,2 13,6 58 29 50 47000 1260 2180 29,36
10,7 820 4,3 32,4 110 18 19 267000 1820 2940 27,89
11,5 1030 4.6 29,4 38 14 25 133000 910 3040 33,88
14,8 1400 41 26,7 80 36 29 149000 1760 3550 39,44
11,9 1660 49 26,5 36 28 29 106000 340 2490 66,67
18,7 1260 41 22,6 15 23 22 153000 870 2190 57,53
11,7 2250 3,8 10,7 149 35 68 1470 1260 3430 65,60
11,4 1140 4.7 15 17 13 15 147000 950 2670 42,70
11,9 1360 4,3 21 45 16 22 112000 7600 9500 14,32
12,5 3520 4 16,6 90 30 48 99000 12920 19590 17,97
12,2 1580 4.5 22,7 3 324000 3530 5740 27,53
13,8 920 4,9 29,8 44 56 42 170000 2190 3540 25,99
10,8 1450 3,9 14 20 18 21 213000 1310 3030 47,85
10,1 670 4.6 28,7 26 15 20 199000 2070 2980 22,48
12,4 1610 41 15 134 54 72 79000 1530 34000 4,74
11,2 1450 4.6 28,9 47 19 26 152000 10950 14360 10,10
10,1 910 41 15,6 59 28 48 67000 1320 2690 33,83
12,2 1530 4,3 21,3 54 84 61 72000 1890 3670 41,69
11 1280 4 20,9 28 29 124000 1480 3050 41,97
10,9 1380 3,9 19,2 34 21 28 96000 2050 3910 35,29
13,1 970 5 29,2 43 27 24 131000 1670 3120 31,09
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