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RESUMO

O diabetes tipo 2 ¢ uma das 10 principais causas de mortalidade no mundo e sua
prevaléncia no Brasil € cerca de 9%. A hemoglobina glicada (HbA1C) ¢ um dos parametros
mais indicados para avaliar o controle glicémico em individuos com diabetes. A alimentacao
possui papel fundamental no controle da doencga, posto isso, os refrigerantes dietéticos vém
sendo consumidos como uma alternativa frente aos refrigerantes agucarados, porém, essas
bebidas parecem ndo contribuir com o controle da doenga. Diante disso, o objetivo do
presente estudo foi verificar o consumo de refrigerantes dietéticos em uma populacio
portadora de diabetes e sua associagdo com marcadores bioquimicos de perfil glicémico.
Foram realizadas entrevistas e coleta de dados em prontudrio de 504 pacientes adultos com
diabetes tipo 2. Destes, 30% relataram consumir refrigerantes dietéticos e 68% apresentavam
HbAI1C elevada. O consumo de refrigerantes dietéticos esteve associado a alteragdes em
HbAI1C, essa associagdo apresentou-se mais forte para individuos com menor tempo de
diagnéstico da doenga e para aqueles inativos fisicamente. Além disso, observou-se um efeito
de dose-resposta para consumo de refrigerantes e adocantes, onde participantes que faziam o
consumo de ambos, apresentaram uma probabilidade maior de terem HbA1C acima dos
valores recomendados para diabéticos. Apesar dos mecanismos pelos quais essa associagao
pode ocorrer ainda serem incertos na literatura, este estudo contribui com o corpo de
evidéncias sobre os maleficios do consumo de bebidas dietéticas por individuos com diabetes

tipo 2.

Palavras-chave: diabetes mellitus, refrigerantes dietéticos, refrigerantes, diet, light, bebidas

adocadas artificialmente.

ODS contemplados: dentre os 17 Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel propostos pela
ONU, o presente estudo insere-se no objetivo 3 - satide e bem estar, que busca assegurar uma

vida saudavel e promover o bem estar para todos (as) em todas as idades.



ABSTRACT

Type 2 diabetes is one of the 10 leading causes of mortality worldwide and its prevalence in
Brazil is around 9%. The glycated hemoglobin (HbA1C) is one of the most indicated
parameters to evaluate glycemic control in individuals with diabetes. The diet plays a key role
in controlling the disease, therefore, diet soft drinks have been consumed as a healthy
alternative to sugary drinks, but these beverages do not seem to contribute to disease control.
Therefore, the aim of this study was to verify the consumption of diet soft drinks in a
population with diabetes and its association with biochemical markers of glycemic profile.
Interviews were conducted and data collection from the medical records of 504 adult patients
with type 2 diabetes. Of these, 30% reported consuming diet soft drinks and 68% had high
HbA1C. The consumption of diet soft drinks was associated with changes in HbA1C, and this
association was stronger for individuals with shorter time of diagnosis of the disease and for
those physically inactive. In addition, a dose-response effect was observed for the
consumption of soft drinks and sweeteners, where participants who consumed both were more
likely to have HbA1C above the recommended values for diabetics. Although the mechanisms
by which this association may occur are still uncertain in the literature, this study contributes
to the body of evidence on the harms of diet beverage consumption by individuals with type 2

diabetes.

Keywords: diabetes mellitus, diet soda, soft drinks, diet, light, artificially sweetened

beverages.



LISTA DE TABELAS

Tabela 1. Variaveis do eStUAO ......cocuiiiiriiiiiiieieieeeee e 20
Tabela 2. Caracteristicas da populagao do eStudo .........cceeeeviieiiieecieeeieecee e, 47
Tabela 3. Caracteristicas de consumo alimentar da populagdo do estudo ...................... 48

Tabela 4. Parametros laboratoriais da populagdo do estudo .........ccceevvveeiienienieeniiennnnns 49



LISTA DE FIGURAS

Figura 1. Analise do modelo de regressdao de Poisson para associagdo entre consumo de
refrigerantes dietéticos e hemoglobina glicada elevada ..........c.ccoooeiiiiiiiniinieniee 50
Figura 2. Prevaléncia de hemoglobina glicada alterada nos diferentes grupos em andlise
relacionada ao consumo de refrigerantes dietéticos € adogantes ............cceecveeevveeveennennne. 50

Figura 3. Frequéncia do uso de medicacdes para diferentes classes medicamentosas.... 51



LISTA DE ABREVIATURAS

ABIAD - Associacdo Brasileira da Industria de Alimentos para Fins Especiais e Congéneres
ABIR - Associagdo Brasileira da Industria de Refrigerantes

CEP - Comité de Etica em Pesquisa

DALY - Disability Adjusted Life Years

DM - Diabetes Mellitus

DP - Desvio Padrao

EBSERH - Empresa Brasileira de Servigos Hospitalares

FURG - Universidade Federal do Rio Grande

GEP - Geréncia de Ensino e Pesquisa

GLP-1 - Glucagon Like Peptide 1

HbA1C - Hemoglobina Glicada

HDL - High Density Lipoprotein

HOMA-IR - Homeostasis Model Assessment for Insuline Resistance

HU-FURG - Hospital Universitario da Universidade Federal do Rio Grande

IBGE - Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica

IDF - International Diabetes Federation

IMC - Indice de massa corporal

LDL - Low Density Lipoprotein

RP - Razdo de Prevaléncia

VIGITEL - Sistema de Vigilancia de Fatores de Risco para Doengas Cronicas por Inquérito

Telefonico



1. INTRODUCAO

De acordo com os dados do INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION - IDF
Diabetes atlas (2021), o diabetes esta entre as 10 principais causas de mortalidade no mundo,
e foi responsavel por gastos de aproximadamente $966 bilhdes com saude no ano de 2021,
também a nivel mundial.

A taxa de prevaléncia global de individuos portadores da doenga ¢ de 9,3%, sendo o
diabetes tipo 2 o responsavel por cerca de 90% de todos os casos (INTERNATIONAL
DIABETES FEDERATION, 2021). De acordo com os dados do Global Burden of Disease de
2017, observou-se um aumento mundial da incidéncia de diabetes de aproximadamente 103%
entre os anos de 1990 e 2017, passando de 11.331 milhdes de casos para 22.936 milhdes entre
os anos mencionados (LIU et al., 2020). Ainda, segundo uma estimativa global, atualmente
cerca de 537 milhdes de pessoas vivem com o diabetes, € a previsao ¢ que esse niumero
aumente para 643 milhdes em 2030 e para 784 milhdes em 2045 (INTERNATIONAL
DIABETES FEDERATION, 2021).

As manifesta¢des clinicas do diabetes tipo 2, resultam de um conjunto de disfungdes
metabolicas relacionadas principalmente ao metabolismo dos carboidratos e pela resisténcia a
insulina, que pode cursar com perda progressiva da funcdo das células beta pancreaticas,
resultando em um estado constante de hiperglicemia (HARREITER; RODEN, 2019).

Alguns habitos alimentares ndo sauddveis contribuem para o consequente aumento da
prevaléncia de diabetes tipo 2. Neste contexto, pode-se destacar o predominante consumo de
alimentos ultraprocessados, ricos em carboidratos refinados e gorduras trans e saturadas,
como por exemplo, os sorvetes, biscoitos recheados, refrigerantes, entre outros, que estao
associados a um contexto de excesso caldrico, somado a isto, um baixo consumo de alimentos
in natura como frutas e verduras e a inatividade fisica colaboram para este cenario. Além
disso, as bebidas adogadas artificialmente, como os refrigerantes dietéticos, tém sido
utilizadas como uma alternativa em relacdo ao consumo de bebidas adocadas com agucar,
principalmente por individuos que objetivam o controle de peso e obteng¢do de determinados
parametros metabdlicos como, por exemplo, o controle da glicemia (GARDNER et al., 2012;
WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2016).

No entanto, alguns estudos demonstraram que o consumo destes produtos, pode estar
associado a um maior risco no desenvolvimento de diabetes tipo 2 (GARDENER et al., 2018;
HIRAHATAKE et al., 2019; NETTLETON et al., 2009). Alguns estudos que investigaram

diretamente os impactos da ingestdo destas bebidas nos pardmetros metabolicos em humanos



encontraram associagdes entre o consumo destes produtos e diabetes tipo 2, obesidade,
aumento da circunferéncia da cintura, sindrome metabdlica, hipertensdo arterial e eventos
cardiovasculares (AZAD et al., 2017).

Diversos fatores podem estar relacionados a estes desequilibrios, como o tipo de
adocantes artificiais utilizados, riscos metabolicos preexistentes, varidveis genéticas,
medicagdes, etc (ROGERS et al., 2016; ROMO-ROMO et al., 2016). Ainda, tem sido
demonstrado experimentalmente que o consumo de adocantes artificiais pode promover a
disbiose intestinal, modificando qualitativa e quantitativamente a microbiota intestinal
(PEPINO et al., 2013; SUEZ et al., 2015).

Além disso, o consumo continuo de adogantes artificiais pode estar relacionado a
alteragdes no paladar, influenciando as escolhas alimentares e qualidade da alimentagio,
como indugdo ao maior consumo de alimentos mais palatdveis e com o sabor doce
intensificado, resultando em um consumo de excesso calorico (BORGES et al., 2017;
CANAL; SILVA, 2016; MATTES; POPKIN, 2009; SWITHERS, 2013).

Posto isto, o objetivo do presente estudo foi avaliar a associagdo entre o consumo de
refrigerantes dietéticos e valores elevados de HbA1C em pacientes com diabetes tipo 2. A
dissertacdo foi divida nas seguintes secdes: introducdo, referencial tedrico, justificativa,
objetivos, métodos, consideragdes éticas, cronograma de execucdo e recursos financeiros,

referéncias, artigo pronto para publicacdo, conclusdes e apéndices.

2. REFERENCIAL TEORICO

2.1 O Diabetes

O Diabetes ¢ classificado em trés tipos principais: tipo 1, tipo 2 e gestacional, todos
caracterizados por uma série de disturbios metabdlicos estabelecidos por uma condig¢do de
hiperglicemia, resultante da disfuncdo insulinica (INTERNATIONAL DIABETES
FEDERATION, 2019; HARREITER; RODEN, 2019).

No diabetes tipo 2, a hiperglicemia ocorre em resposta a resisténcia a insulina nos tecidos
chamados insulino-dependentes. A doenca inicia com uma diminui¢do ou auséncia da
sensibilidade das células produtoras de insulina, e desta forma, este hormodnio ndo ¢ secretado
de forma funcional. Neste sentido ocorre entdo um aumento na sua producdao a fim de

compensar o déficit no seu funcionamento, o que, a longo prazo, pode acarretar em exaustao



das células B pancreaticas resultando na perda da capacidade de producdo de quantidades
suficientes de insulina INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2019).

O diagnostico do diabetes tipo 2 ¢ realizado através dos seguintes exames laboratoriais:
glicose de jejum > 126mg/dL, teste oral de tolerancia a glicose (TOTG-75g), onde a glicemia
¢ dosada primeiramente em jejum e apos 2 horas da ingestdo de sobrecarga de glicose com
critério diagndstico de > 200mg/dL e hemoglobina glicada (HbAlc) > 6,5% (BRASIL, 2006).

Os sintomas mais comuns do diabetes tipo 2 sdo poliuria, polidipsia, polifagia e perda de
peso involuntdria, porém, outros sintomas podem estar presentes como fadiga, fraqueza,
letargia, formigamento em pés e maos, prurido cutdneo e vulvar e infec¢des de repeticdo. No
entanto, em alguns casos, o diabetes tipo 2 pode ser assintomatico e s6 diagnosticado a partir
de complicagdes como neuropatia, retinopatia ou doenca cardiovascular aterosclerdtica
(BRASIL, 2006).

O diabetes tipo 2 nao controlado esta relacionado a alteragcdes em diferentes fungdes do
organismo, precarizando a homeostasia, com significativa reducdo de qualidade de vida,
perda de capacidade funcional e mortes prematuras (INTERNATIONAL DIABETES
FEDERATION, 2019; WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2018).

As consequéncias do diabetes nao controlado podem envolver complicacdes de saude
agudas ou cronicas. As desordens agudas abrangem: infec¢des, hipoglicemia, cetoacidose
diabética, coma diabético, convulsdes e perda de consciéncia. Ja as condigdes cronicas
envolvem complicagdes micro € macrovasculares, as consequéncias microvasculares incluem
nefropatia, neuropatia e retinopatia, e os disturbios macrovasculares abrangem a doenga
arterial coronariana, com possivel progressao para angina ou infarto agudo do miocardio, ¢ a
doencga arterial periférica, que caracteriza fator contribuinte para derrame, encefalopatia
diabética e pé diabético. Do mesmo modo, a doenga também ¢ associada ao maior risco para o
desenvolvimento de cancer, incapacidade fisica e cognitiva, tuberculose e depressdao

(INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2019).

2.2 Diabetes no Mundo e América do Sul

O diabetes tipo 2 ¢ uma das doencas cronicas mais comuns e de incidéncia crescente,
principalmente em paises em desenvolvimento. Segundo o estudo do Global Burden of
Disease Study (2017) que incluiu 195 paises entre os anos de 1990 e 2017, os casos incidentes

mundiais de diabetes aumentaram 102,9% entre os referidos anos, passando de uma



incidéncia de 11,3 milhdes em 1990 para 22,9 milhdes em 2017, sendo o diabetes tipo 2
responsavel por 98,3% do namero total de casos incidentes em 2017 (LIU et al., 2020).

A mortalidade decorrente do diabetes também apresentou tendéncia crescente ao longo
dos anos, avangando de 0,61 milhdes em 1990 para 1,37 milhdes em 2017, representando um
aumento de 125,5% dos obitos relacionados a doenga. Outro indice que obteve grande salto
em suas estimativas foram os DALYs (anos de vida ajustados por incapacidades), que
consistem em um parametro resumido da perda total de saude, estabelecido pela soma dos
anos de vida perdidos devido a morte prematura e os anos vividos com deficiéncia. No ano de
1990 os DALY representavam um total de 31,3 milhdes, ja em 2017, esse nimero aumentou
para 67,9 milhdes, resultando em um aumento de 116,7% ao longo dos referidos anos (LIU et
al., 2020).

De acordo com os dados da IDF (2021), aproximadamente 537 milhdes de adultos com
idades entre 20 a 79 anos vivem com diabetes, totalizando uma estimativa de 1 a cada 10
individuos adultos. Além disso, a previsdo ¢ que este numero aumente para 643 milhdes em
2030 e 784 milhdes em 2045.

Somente no ano de 2021, o diabetes foi responséavel por 6,7 milhdes de mortes e gerou
cerca de US $ 966 bilhdes em gastos com saude, o que caracteriza um aumento de 316% nos
ultimos 15 anos. Ainda, aproximadamente 541 milhdes de individuos adultos possuem
tolerancia diminuida a glicose, o que os coloca diretamente em um grupo de alto risco para o
desenvolvimento de diabetes tipo 2 (INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2021).

Na América do Sul, o cenario caotico nao se desfaz, cerca de 1 a cada 11 individuos
adultos convivem com o diabetes, caracterizando um total de 32 milhdes de individuos com a
patologia, além disso ha a previsdo de uma estimativa de 40 milhdes de casos para 2030 e 49
milhdes em 2045. Tratando-se da mesma regido, a doenca ocasionou um gasto de
aproximadamente US$ 65 bilhdes com os sistemas de satde, acarretando ndo somente em
danos financeiros relacionados aos sistemas de saude, mas também em 410 mil mortes
somente no ano de 2021 (INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2021).

A projecao de aumento da prevaléncia do diabetes para os proximos anos configura uma
expressiva dificuldade futura para os sistemas de saude, principalmente em paises de média e
baixa renda, e tendo em consideragdo os gastos com o tratamento da doenga e suas possiveis
complicacdes, o diabetes determina custos economicos ao individuo e aos sistemas de satde
em geral, com impacto negativo sobre o produto interno bruto (PIB) (VOS et al., 2016;

WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2016).



2.3 Diabetes no Brasil e Regido Sul do pais

Os dados do IDF Diabetes Atlas (2021) indicam que, no Brasil, mais de 15 milhdes de
pessoas com idades entre 20 ¢ 79 anos vivem com o diabetes no pais, representando uma
prevaléncia de 8,8% e apresentando estimativas crescentes para os anos de 2030 e 2045,
representadas por um total de aproximadamente 19 milhdes e 23 milhdes respectivamente.

Dados semelhantes foram descritos no relatorio referente ao ano de 2020 do Sistema de
Vigilancia de Fatores de Risco e Prote¢do para Doengas Cronicas por Inquérito Telefonico -
VIGITEL, que demonstrou, de acordo com suas estimativas, uma frequéncia de diabetes
autoreferido de 8,2% nas analises realizadas com adultos residentes nas capitais brasileiras e
Distrito Federal. Ainda, as maiores frequéncias de diagnoéstico médico de diabetes foram
descritas entre mulheres, individuos com faixa etaria de 65 anos ou mais e individuos que
possuiam menores niveis de escolaridade (BRASIL, 2021a).

Os numeros relacionados a mortalidade da doen¢a demonstraram um aumento
significativo nos ultimos 10 anos, em 2011 as mortes atribuiveis ao diabetes representaram
cerca de 121 mil mortes, ja em 2021, esse numero aumentou para mais de 214 mil mortes pela
doenga, caracterizando quase o dobro da mortalidade no periodo de 10 anos, firmando ainda
mais a hipotese de que tanto o nimero de casos, quanto a carga da doenga, tendem a aumentar
com o passar dos anos (INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2021).

As despesas totais com saude associadas ao diabetes em 2021 equivaleram a cerca de
USS$ 42.928,5, e as despesas somadas por pessoa chegaram a marca de US$ 2.728,5, sendo
que em 2011 esse valor representou aproximadamente US$ 1.038,0. Além disso, o IDF
também traz informagdes a respeito da ocorréncia das complicagdes do diabetes, sendo a
neuropatia a complicacdo mais frequente, manifestando-se em 11,4% dos individuos, logo
apods, apresenta-se a doenga arterial coronaria, que atinge cerca de 8,9% dos diabéticos,
seguido de nefropatia (6,9%), retinopatia (5,5%), insuficiéncia cardiaca (4,1%), doenga
cerebrovascular (2,7%) e doenca arterial periférica (0,7%) (INTERNATIONAL DIABETES
FEDERATION, 2021).

Em relagdo a regido Sul do pais, os dados da Pesquisa Nacional de Saude (PNS) de 2013
estimaram que 6,2% da populagdo brasileira com 18 anos ou mais possuiam diagndstico
médico de diabetes, ja em 2019, esse nimero subiu para 7,9%, colocando a regido Sul entre as
regides com maior proporc¢ao deste indicador, sendo a sua posicao inferior somente a regido
sudeste, que apresentou um percentual de 8,5% da populacdo estudada com o diagnodstico de

diabetes (IBGE, 2020).



No ano de 2020 essa estimativa aumentou, segundo os dados publicados no relatério do
VIGITEL (2021), o estado do Rio Grande do Sul que ¢ representado pela sua capital Porto
Alegre, apresentou 10% da sua populacdo com diagnéstico médico de diabetes (referido),
estando entre as quatro maiores frequéncias juntamente com Rio de Janeiro, Maceio6 e Natal.

Além disso, de acordo com a secretaria de saude do estado do Rio Grande do Sul, no ano
de 2021 ocorreram 4.468 internagdes hospitalares e 4.561 obitos relacionados ao diabetes,
apresentando uma taxa de internacdo hospitalar de 0,13/10.000 habitantes e um coeficiente de
mortalidade de 1,31/100.000 habitantes (RIO GRANDE DO SUL, 2021).

J4 no municipio de Rio Grande, no mesmo ano até¢ o més de novembro, ocorreram um
total de 105 internagdes hospitalares e 83 oObitos relacionados ao diabetes, gerando uma taxa
de internacdo hospitalar de 0,16/10.000 habitantes e um coeficiente de mortalidade de
1,26/100.000 habitantes, caracterizando menores indicadores em comparagdo ao ano de 2019,
onde relatou-se a ocorréncia de 139 internacdes hospitalares e 112 dbitos, gerando uma taxa
de internagdo hospitalar de 0,39/10.000 habitantes, ¢ um coeficiente de mortalidade de

3,13/100.000 habitantes (RIO GRANDE DO SUL, 2021).

2.4 Principais Fatores Associados ao Diabetes

Os fatores de risco para o desenvolvimento do diabetes tipo 2 estdo relacionados a
interagdo entre fatores genéticos e ambientais, incluindo aspectos como etnia, idade, historico
familiar, sobrepeso, obesidade, alteragdes no perfil lipidico, consumo alimentar inadequado,
sedentarismo, consumo excessivo de dalcool e tabagismo (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2016). Estudos demonstram que mudancas comportamentais de consumo
alimentar e pratica de atividade fisica estdao relacionados com a diminuigao da incidéncia de
diabetes em até 58%, além disso, estas mudangas demonstram maior eficacia em comparagao
a intervengdes farmacologicas (ZHENG; LEY; HU, 2018).

Sabe-se que habitos alimentares ndo saudaveis sdo fortes contribuintes para o
desenvolvimento do excesso de peso corporal e do diabetes tipo 2, habitos estes, que incluem
elevada ingestdo de gordura saturada, trans, reduzido consumo de fibra alimentar, consumo
excessivo de bebidas acucaradas, entre outros (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2016).

Por outro lado, a prevencao do diabetes tipo 2 relaciona-se principalmente com fatores
de risco modificaveis, como a redugdo do peso corporal, reducdo do consumo de alcool e
tabaco, abandono do sedentarismo e a ado¢do de um consumo alimentar saudavel (WORLD

HEALTH ORGANIZATION, 2016).



Em relagdo a pratica regular de atividade fisica, o Guia de Atividade Fisica para a
Populagdo Brasileira (2021) preconiza, para adultos, ao menos 150 minutos/semana de
atividade de intensidade moderada ou 75 minutos/semana com atividade de intensidade
vigorosa, havendo a possibilidade da mesma ser exercida nos horérios livres e de lazer, no
deslocamento para o trabalho ou até mesmo em tarefas domésticas (BRASIL, 2021Db).

Por sua vez, o Guia Alimentar para Populacdo Brasileira (2014), seguindo o mesmo
critério de outras recomendagdes alimentares, preconiza que a base da alimentagdo seja
composta por alimentos in natura, como frutas, legumes, verduras e ovos, rica em graos
integrais, e pobre em grdos refinados, carnes processadas e bebidas agucaradas,
recomendando que os alimentos ultraprocessados devem ser evitados a0 maximo, como por
exemplo os refrigerantes, biscoitos recheados, embutidos, macarrdo instantaneo, entre outros

(BRASIL, 2014; ZHENG; LEY; HU, 2018).

2.5 Bebidas a¢ucaradas

O consumo de bebidas acgucaradas, como os refrigerantes, podem representar um
importante fator no que tange ao desenvolvimento do diabetes tipo 2, tanto pelo elevado teor
calorico presente nestas bebidas, que atua como indutor ao ganho de peso, como pelos efeitos
metabolicos relacionados aos agticares constituintes ¢ sua forma de apresentagdo, pois a forma
liquida das bebidas em comparagdo com a forma solida dos alimentos, podem exercer efeitos
diferentes tratando-se de doengas metabodlicas (MALIK et al., 2010; MALIK; HU, 2015).

A frutose adicionada nas bebidas, além de estar presente em grandes quantidades, possui
uma absor¢cao mais rapida do que a frutose presente em alimentos como as frutas, que
apresentam sua absorcao mais lenta devido ao seu teor de fibras e a digestdo prolongada. O
consumo destas bebidas pode provocar picos rapidos nos niveis de glicose e insulina no
sangue, que, somado a uma ingestdo excessiva, resultam em uma alta carga glicémica na
refeicdo (MALIK et al., 2010; MALIK; HU, 2015).

Dietas com elevada carga glicémica podem estimular o apetite, propiciando um elevado
consumo caldrico e colaborando para o aumento de peso, acarretando, ainda, em uma maior
resposta pos-prandial a insulina estimulando a hiperinsulinemia e resisténcia a insulina
(MALIK et al., 2010).

Além disso, a auséncia de mastigacdo, a caréncia de nutrientes e o tempo de
esvaziamento gastrico mais rapido das bebidas, gera menor saciedade e aumento da fome

apesar da ingestdo caldrica, gerando consequentemente, uma compensagdo de calorias com



um maior consumo das bebidas, bem como, de outros alimentos (VON PHILIPSBORN et al.,
2016).

Hé ainda, a presenca de aspectos psicologicos envolvidos, pois alimentos hiperpalataveis,
como os refrigerantes, sdo capazes de ativar o sistema enddgeno de recompensa cerebral,
fazendo com que tal consumo seja elevado e frequente, contribuindo para o excesso de peso,
que por sua vez, pode favorecer o desenvolvimento da inflamagdo e do diabetes (VON

PHILIPSBORN et al., 2016).

2.6 Refrigerantes adocados artificialmente

Segundo a Associagdo Brasileira das Industrias de Refrigerantes e de Bebidas ndo
Alcodlicas (ABIR) o consumo de refrigerantes no Brasil em 2010 caracterizava cerca de 89
litros/habitante/ano, ja em 2019, este consumo caiu para aproximadamente 60
litros/habitante/ano (ABIR, 2021).

Pressupde-se que a mudanca no estilo de vida da populagdo, como modificagcdes nos
habitos alimentares, pratica de atividade fisica ¢ a adog@o de habitos relacionados a promogao
da satde seja o principal fator contribuinte para essa redugdo, devido a conscientizagdo em
relacdo ao aumento constante das taxas de sobrepeso e obesidade, o desenvolvimento de
doencas associadas e sua relagdo com o alto consumo de refrigerantes e outras bebidas
adogadas com acgucar (LIMA; OLIVEIRA; WATANARBE, 2009).

Acompanhando este novo perfil de consumo, as bebidas adocadas artificialmente
comegaram a ser consideradas como alternativas saudaveis as bebidas ado¢adas com acucar,
principalmente considerando suas caracteristicas sensoriais que se assemelham as bebidas
acucaradas, ao passo que seu teor caldrico ¢ expressivamente menor ou nulo (GILBERT,
2017).

De acordo com a Associagdo Brasileira da Industria de Alimentos para Fins Especiais e
Congéneres, a0 menos 35% dos domicilios consomem algum tipo de produto dietético, destes,
aproximadamente 61% apontaram como motivo da escolha a busca por melhores cuidados
com a saude, e 47% relataram consumir estes produtos diariamente, sendo que os
refrigerantes dietéticos sdo os principais produtos consumidos (ABIAD, 2021).

Segundo a legislagdo, o refrigerante ¢ definido como uma bebida gaseificada, obtida pela
dissolu¢do, em agua potavel, de suco ou extrato vegetal de sua origem, adicionada de actcar

(BRASIL, 2009).



As matérias primas basicas essenciais para sua produgdo sdo: agua, agucar, concentrados
de extratos ou sucos e gas carbdnico, porém, o mesmo pode ser acrescido de outros aditivos
com o intuito de saborizar, aromatizar, colorir e preservar a bebida, como os conservantes,
acidulantes, aromatizantes, corantes e antioxidantes. O tipo e a quantidade dos aditivos
utilizados na produgdo serdo definidos de acordo com a preferéncia do fabricante em
conformidade com as caracteristicas desejaveis para o produto final (CRUZ, 2012).

O teor de acucares presentes nos refrigerantes convencionais ¢ elevado, caracterizando
um total de aproximadamente 8 a 12% no volume total da bebida, e para sua fabricagdo, os
acUcares sdo majoritariamente utilizados em suas formas liquidas, por exemplo, o xarope de
sacarose, frutose, entre outros (CRUZ, 2012).

J& os refrigerantes de baixa caloria (light) ou dietéticos (diet) sdo bebidas hipocaloricas,
que contenham o contetido de agucares adicionado normalmente no refrigerante tradicional
inteiramente substituido por edulcorantes hipocaldricos ou nao-caléricos, naturais ou
artificiais (BRASIL, 1999). Ainda, o Decreto n° 8.592/15 permite que seja realizada a
substitui¢do parcial dos agucares pelos edulcorantes, permissdo esta, aprovada somente em
2015, pois de acordo com o decreto revogado, havia a proibicdo da associacdo de acucares
adicionados com edulcorantes para a produgdo de refrigerantes, devendo a sua substituicao ser
total e ndo parcial (BRASIL, 2015).

De acordo com a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, define-se por alimentos diet
aqueles que sdo isentos de algum nutriente (carboidratos, gorduras, proteinas, sédio, etc)
indicados as dietas restritivas. J4 os alimentos light sdo alimentos com teor reduzido de algum
nutriente (agucares, gorduras, sodio etc.) ou com redugdo do valor energético total (BRASIL,
1998).

Os edulcorantes, por sua vez, também conhecidos como adogantes, sdo substancias
utilizadas com a finalidade de conferir sabor doce aos alimentos e bebidas e geralmente
possuem um poder dulcor notoriamente superior aos agucares. Ainda, podem ser classificados
em naturais ou sintéticos e variam de acordo com sua quantidade caldrica, sendo divididos em
edulcorantes nutritivos, que contém o mesmo teor calorico dos agucares, e edulcorantes nao
nutritivos, que apresentam calorias reduzidas ou nulas (BEBIDAS..., 2014).

Primariamente, os refrigerantes de baixa caloria eram comercializados somente para o
publico que necessitava de dietas restritivas, por exemplo, os individuos portadores de
diabetes, assim como os demais produtos dietéticos, que inclusive eram comercializados em
farmacias até a década de 80 por serem regulamentados como drogas, no entanto, em 1988

seu uso foi liberado para todos os publicos (BRASIL, 1988; TOLEDO; IOSHI, 1995). A



popularizagdo no consumo destas bebidas deu inicio a questionamentos quanto aos beneficios
e maleficios de seu uso pela populagdo em geral, dentre os componentes utilizados na
produgdo destes refrigerantes, os maiores questionamentos sdo referentes aos edulcorantes

utilizados para que se obtenha o sabor doce (NUNES; GIANINI, 2013).

2.7 Estudos sobre a relacao entre o consumo de bebidas ado¢adas artificialmente e

diabetes

Um estudo transversal publicado por Biggelaar e colaboradores (2019), avaliou a
associagao entre o consumo de refrigerantes adocados artificialmente e a funcao das células 3
pancreaticas e sensibilidade a insulina em individuos saudaveis e individuos com diabetes tipo
2. Para a avaliagdo do metabolismo da glicose os participantes foram submetidos a um teste
oral de tolerancia a glicose e também a coleta de sangue para analise de biomarcadores
laboratoriais (DEN BIGGELAAR et al., 2020).

Quanto a fungao das células B, esta ndo pode ser avaliada somente por um parametro,
sendo assim, os pesquisadores utilizaram cinco métodos de avaliagdo ao total: trés modelos
mateméticos e dois classicos (Indice C-peptinogénico e razdo entre o C-peptideo e a area da
glicose sob a curva). A ingestdo dietética foi avaliada através de um questionario de
frequéncia alimentar validado e a antropometria aferida (DEN BIGGELAAR et al., 2020).

Como resultados, eles evidenciaram que os participantes que consumiam refrigerantes
adocados artificialmente diariamente obtiveram maior frequéncia de diagndsticos de diabetes
tipo 2 e apresentavam menor frequéncia de normoglicemia. Ainda, tais participantes também
demonstraram maior prevaléncia de sobrepeso e obesidade em comparacdo com o grupo de
nao consumidores (DEN BIGGELAAR et al., 2020).

Porém, nos modelos de analise ajustada, o consumo de refrigerantes adocados
artificialmente foi significativamente associado a menor sensibilidade das células B, mas
nenhuma associacao direta foi observada entre o consumo e diabetes. Apds andlise ajustada
para possiveis fatores de confus@do como valor caldrico total e IMC, as associagdes
permaneceram as mesmas (DEN BIGGELAAR et al., 2020).

Um outro estudo, realizado no Brasil, propds investigar a relagdo entre a ingestdo de
bebidas adogadas artificialmente com diabetes recém diagnosticado e a homeostase da glicose
em uma grande coorte brasileira. A coleta de informagdes sobre as variaveis foi realizada
através de questiondrios, antropometria ¢ analises laboratoriais, foram analisados:

caracteristicas sociodemograficas, presenca de comorbidades, pratica de atividade fisica,
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frequéncia alimentar, tolerancia a glicose, funcao das células B, relagdo cintura-quadril, IMC e
pressdo arterial (YARMOLINSKY et al., 2016).

O estudo avaliou 12.884 participantes sem diabetes previamente diagnosticado. Apos as
analises laboratoriais, os individuos que apresentaram resultados de glicose plasmatica em
jejum > 126mg/dL, glicose plasmatica pds carga de glicose em duas horas > 200mg/dL e/ou
HbAlc > 6,5%; 48mmol/mol, foram diagnosticados com diabetes recém diagnosticado (11%)
(YARMOLINSKY et al., 2016).

Aproximadamente 33% dos participantes do total avaliado relataram consumir bebidas
adogadas artificialmente ao menos 1x/dia, 15% relataram um consumo de 3 - 4x/dia e 5%
relataram consumo maior que 4x/dia. Destes participantes, o refrigerante diet representa a
bebida consumida por 54,1% dos consumidores (YARMOLINSKY et al., 2016).

Para individuos que apresentavam IMC <25kg/m? foi encontrado, apds analises
ajustadas, um aumento de 15% no risco de desenvolvimento de diabetes para cada aumento na
frequéncia de consumo ao dia. Ainda, o consumo frequente destas bebidas por individuos que
apresentavam peso corporal adequado foi associado ao aumento das concentragdes de glicose
em jejum e piora da fun¢do das células B pancreaticas, enquanto para individuos com excesso
de peso, tais associagdes nao foram observadas (YARMOLINSKY et al., 2016).

Apresentando resultados semelhantes, um estudo de coorte multicéntrico avaliou 4719
adultos com idades entre 18 e 30 anos, sem diagnostico de diabetes no inicio do estudo
durante um periodo de acompanhamento de 30 anos. O estudo que buscou investigar a
associag¢ao de bebidas de baixa caloria e diabetes em adultos avaliou o consumo alimentar
através de questionarios validados no inicio do estudo (ano 0), no 7° ano e no 20° ano; o
monitoramento da presenga de diabetes foi avaliado nos anos 0, 7, 10, 15, 20, 25, 30 através
da anélise de glicose plasmatica em jejum, glicose plasmatica apos carga de glicose em duas
horas e HbAlc; além disso, também foram coletadas informacdes sobre habitos de vida,
caracteristicas sociodemograficas, uso de medicacdes e pratica de atividade fisica
(HIRAHATAKE et al., 2019).

Os resultados demonstraram que o consumo de bebidas de baixa caloria associou-se a
um risco 12% maior de diabetes a cada por¢ao (240ml)/dia mesmo apos ajustes para estilo de
vida, qualidade geral da dieta e comportamento alimentar. Ainda, participantes que relataram
consumir >2 porcdes/dia apresentaram risco aumentado em 71% para o desenvolvimento de
diabetes em comparag¢dao com o grupo nao consumidor. Contudo, ajustes adicionais para IMC
e alteragdo de peso durante o acompanhamento atenuaram essas associacoes (HIRAHATAKE

etal., 2019).
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Seguindo os mesmos achados, o estudo de Sakurai e colaboradores (2014) realizado no
Japao, acompanhou 2037 homens japoneses sem diabetes diagnosticado por um periodo de 7
anos, a fim de investigar a relacdo entre o consumo de refrigerante diet e a incidéncia de
diabetes tipo 2. Assim como os demais estudos, foram avaliados o consumo alimentar,
diagnostico de doencas cronicas, IMC, glicose plasmdtica em jejum, HbAlc, perfil lipidico,
uso de medicamentos e habitos de vida. Todas as andlises foram realizadas anualmente
(SAKURAI et al., 2014).

Como parte de seus resultados, os participantes que apresentavam maior consumo de
refrigerante diet apresentavam também maiores valores de IMC e maior ingestdo energética
total. E em concordancia com os demais estudos citados acima, o consumo de refrigerante
diet foi significativamente associado a incidéncia de diabetes, os participantes que consumiam
ao menos uma porcdo de refrigerante diet por semana apresentaram um risco de
aproximadamente 70% maior de desenvolvimento da doenga em comparacdo a aqueles que
nao exerciam tal consumo (SAKURALI et al., 2014).

Um outro estudo realizado na coorte de Manhattan (2018) também com o objetivo de
verificar a associacdo entre refrigerante diet e incidéncia de diabetes tipo 2 obteve resultados
muito semelhantes aos demais. Foram avaliados 2019 participantes sem diabetes no inicio do
estudo, os mesmos responderam a entrevistas iniciais a fim de que se obtivesse conhecimento
sobre o consumo alimentar, histérico de doengas, uso de medicag¢des e habitos de vida, bem
como, foram submetidos a verificacdo de pressdo arterial e coletas sanguineas para analise de
perfil lipidico e glicose plasmdtica, ambos em jejum (GARDENER et al., 2018).

O acompanhamento foi realizado anualmente através de ligagdo telefonica a fim de
investigar se os individuos desenvolveram diabetes, se iniciaram o uso de alguma medicagao
anteriormente ndo utilizada, para identificar mudangas no estado funcional do participante,
bem como, a presenca de fatores de risco para eventos cardiovasculares (GARDENER et al.,
2018).

Segundo os autores, a associagdo observada entre o consumo e o risco de
desenvolvimento da doenca foi amplamente explicada pelo IMC, porém, apos analises, tal
associacdo permaneceu forte e independente do IMC naqueles participantes que apresentavam
sobrepeso ou obesidade (GARDENER et al., 2018).

Os resultados do estudo demonstraram uma associagdo positiva entre a ingestdo
frequente de refrigerante diet e as taxas de incidéncia de diabetes com estimativas de efeito
mais robustas do que as observadas para refrigerante convencional. Além disso, os

participantes que realizavam o consumo didrio, mostraram uma taxa de diabetes 1,9 vezes
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maior em comparacdo com aqueles que apresentavam consumo de aproximadamente
lvez/més. Para os participantes com peso adequado, essas associagdes foram atenuadas e ndo
mais estatisticamente significativas apos ajustes para IMC (GARDENER et al., 2018).

Um outro estudo interessante publicado neste ano, corrobora com os estudos que
encontraram associagdes positivas em seus resultados, a pesquisa em questdo avaliou a
relacdo entre o consumo de refrigerante diet e adogantes ndo nutritivos com o risco de
desenvolvimento de retinopatia diabética (MIRGHANI et al., 2021).

Trata-se de um estudo transversal que avaliou 200 adultos com diabetes atendidos em um
centro de tratamento para diabetes no periodo de setembro de 2019 a julho de 2020. As
variaveis analisadas foram coletadas através de questionario, sendo elas: consumo alimentar,
duracdo do diabetes, hipoglicemia sintomatica, uso de medicacdes, IMC, pratica de atividade
fisica, diagnostico de hipertensdo e tabagismo, além disso, foram realizadas coletas
sanguineas para determinacdo de HbAlc, sendo o resultado >8 considerado um diabetes mal
controlado (MIRGHANI et al., 2021).

Dos participantes do estudo, 33% apresentavam retinopatia diabética, e apos analises
ajustadas, o consumo de refrigerante diet foi positivamente associado a retinopatia diabética e
maiores valores de hemoglobina glicada. Contudo, seus resultados devem ser examinados
com prudéncia, pois como todo estudo, o0 mesmo possui algumas limitagdes como o baixo
tamanho amostral e curto periodo de avaliagio (MIRGHANI et al., 2021).

Por outro lado, outros estudos com objetivos semelhantes ndo encontraram associagdes
positivas significativas entre o consumo de refrigerantes/bebidas dietéticas e diabetes tipo 2.

Um estudo realizado com indios americanos participantes do Strong Heart Family Study
(estudo longitudinal de base familiar da genética e dos fatores de risco para doengas
cardiovasculares), também teve por objetivo investigar se o consumo de refrigerante diet ou
adocantes artificiais ndo caldricos esta associado a marcadores de insulina, homeostase da
glicose e incidéncia de diabetes. A pesquisa em questdo acompanhou 1359 participantes sem
diabetes no inicio do estudo por um periodo de aproximadamente 8 anos, para a coleta das
informacdes foi utilizado no inicio do estudo um questionario de frequéncia alimentar
validado e amostras sanguineas para dosagem de insulina e glicose plasmadtica em jejum, € o
acompanhamento para vigildncia de diabetes ocorreu por meio de entrevista telefonica e
revisdo de prontuario (JENSEN et al., 2020).

Ao total, 40% dos participantes relataram consumir refrigerante diet ao menos 1 vez por
semana, destes, 13% relataram o consumo diario. Como principais resultados, o estudo mostra

que ao longo do acompanhamento 98 participantes desenvolveram diabetes, porém, segundo
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os achados do estudo, nao ha associacdo significativa entre o consumo de refrigerante diet e
incidéncia de diabetes apos ajustes para analises multiplas, bem como, ndo houve associa¢ao
entre tal consumo e niveis de glicose e insulina de jejum (JENSEN et al., 2020).

Corroborando com os resultados do estudo anterior, um outro estudo de coorte que
buscou investigar a associacdo de bebidas adocadas com actcar e bebidas adogadas
artificialmente com a incidéncia de diabetes tipo 2 também ndo encontrou associagdes
positivas entre o consumo de bebidas dietéticas e a incidéncia da doenca (O’CONNOR et al.,
2015).

O estudo avaliou 24653 adultos residentes no Reino Unido, sem diabetes no inicio do
estudo, durante um periodo de aproximadamente 10 anos de acompanhamento. Os dados de
consumo alimentar foram coletados através de diarios alimentares de 7 dias, € os casos
incidentes de diabetes foram monitorados de acordo com o autorrelato do participante,
diagnodstico médico durante as avaliagdes de saiide e exames de acompanhamento, e através
dos questionarios de acompanhamento de saude e estilo de vida aplicados ao longo do estudo
(O’CONNOR et al., 2015).

Além disso, foram empregados outros questionarios para avaliacdo de caracteristicas
sociodemograficas e socioecondmicas, estilo de vida, pratica de atividade fisica e presenga de
comorbidades. Peso, altura e circunferéncia da cintura também foram aferidos (O’CONNOR
et al., 2015).

Segundo os resultados descritos, as fortes associagcdes positivas encontradas para o
consumo de bebidas adogadas artificialmente e diabetes tipo 2 ndo foram significativas apos
andlises ajustadas para IMC e circunferéncia da cintura, assim como a substituicdo de
refrigerante com acucar por refrigerante adogado artificialmente também ndo demonstrou
colaborar para a reducdo da incidéncia de diabetes tipo 2 (O’CONNOR et al., 2015).

De acordo com a interpretagdo dos autores, uma possivel explicagdo para que resultados
de estudos semelhantes tenham demonstrado associagdes positivas, deve-se a possibilidade da
consequéncia de uma causalidade reversa, onde aqueles que apresentam sobrepeso ou
obesidade e consequentemente, maior risco para doengas cronicas, sdo também aqueles que
consomem maior quantidade de bebidas dietéticas (O’CONNOR et al., 2015).

Com desfechos semelhantes, um outro estudo de coorte também buscou avaliar a
associacao longitudinal de bebidas adogadas com agticar e refrigerante diet com a resisténcia a
insulina através de HOMA-IR e incidéncia de pré diabetes. Um total de 1685 participantes
compuseram a amostra final para avaliacdo do desenvolvimento de pré diabetes, ¢ 2076

participantes compuseram a amostra final para avaliacio de HOMA-IR (MA et al., 2016).
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Para a avaliagdo dietética foram utilizados questionarios de frequéncia alimentar, além
disso, foram avaliados glicose plasmatica de jejum e apds carga de glicose, e insulina
plasmatica de jejum, assim como IMC, circunferéncia da cintura, pressdo arterial e variaveis
sobre estilo de vida (MA et al., 2016).

Os participantes foram avaliados a cada 3 ou 4 anos ao longo de aproximadamente 14
anos para avaliagdo de diagnostico de pré diabetes, e aproximadamente 7 anos para avaliagao
de HOMA-IR. Como parte de seus resultados, individuos que consumiam refrigerante diet ao
invés do convencional, apresentavam maior IMC, circunferéncia da cintura, glicemia de jejum
e HOMA-IR (MA et al., 2016).

Consumidores de refrigerante diet, apresentaram um risco aproximadamente 46% mais
baixo de desenvolver pré diabetes do que consumidores de bebidas adogadas com agucar,
além disso, apos ajustes para IMC e demais variaveis, ndo houve associa¢do significativa
entre o consumo de refrigerante diet e pré diabetes, assim como a relacdo com mudancas nos
valores de HOMA-IR, onde as associagdes também ndo permaneceram significativas apos

analises ajustadas para IMC (MA et al., 2016).

2.8 Possiveis Mecanismos Envolvidos na Associaciao entre o Consumo de Bebidas

Adocadas Artificialmente e Diabetes

Os possiveis mecanismos envolvidos na relagdo entre o consumo de refrigerantes diet
e/ou light e o aumento do risco de desenvolvimento de diabetes tipo 2 ainda ndo ¢ bem
estabelecido, porém, algumas hipdteses sdo sugeridas pela literatura, tais como: inducdo ao

consumo de alimentos com alto teor caldrico, alteragdes na produgdo hormonal e disbiose.

2.8.1 Inducio ao consumo de alimentos com alto teor calérico

Uma possivel explicagdo para tal associagdo considera as modificagdes geradas no
paladar destes consumidores, tais alteragdes podem ocorrer devido ao fato de que os
edulcorantes utilizados nos refrigerantes de baixa caloria possuem um poder adogante varias
vezes superior a sacarose (dissacarideo composto por frutose + glicose) conhecido como o
aciicar comum, o paladar, por sua vez, com frequente exposi¢do, se adapta com muita
facilidade a este ambiente, gerando um desejo maior por alimentos que possuam o sabor doce
mais acentuado, influenciando diretamente nas escolhas alimentares e na preferéncia por
alimentos com sabores mais doces, palataveis e consequentemente, mais caléricos (CANAL;

SILVA, 2016; GILBERT, 2017; MATTES; POPKIN, 2009).
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Além disso, alguns estudos demonstram que individuos que possuem consumo frequente
de refrigerantes diets ou outras bebidas adocadas artificialmente possuem um padrao
alimentar inadequado. Ainda, foi observado que a substituicdo de bebidas adocadas com
acucar por bebidas adogadas artificialmente ndo gera mudangas no gosto heddnico por tais
bebidas, o que, consequentemente, resulta em menor consumo de bebidas agucaradas, porém,
ndo resulta em mudanga de comportamento e preferéncias alimentares (JUDAH et al., 2020;

MCNAUGHTON; MISHRA; BRUNNER, 2008).

2.8.2 Alteracoes na producio hormonal

Outra hipotese levantada por alguns autores ¢ relacionada as respostas hormonais aos
adocantes presentes nas bebidas, principalmente ao GLP-1 (peptideo semelhante ao glucagon).

O GLP-1 ¢ um hormonio sintetizado no intestino com ac¢do insulinotrdpica, atividade
esta, glicose-dependente, isso sugere que o sabor doce associado ao refrigerante diet seria
suficiente para estimular a liberagdo de GLP-1, porém, as consequéncias metabdlicas desta
alteragdo sdo ainda controvérsias (BROWN; WALTER; ROTHER, 2009; SYLVETSKY et al.,
2016). Alguns estudos demonstraram que o consumo de refrigerantes dietéticos ¢ a via mais
comum para ingestdo de adocantes artificiais, mostrando que, tanto o consumo de
refrigerantes dietéticos quanto de adocantes, sdo capazes de aumentar significativamente a
secrecao de GLP-1, preparando o organismo para receber uma carga de carboidratos quando
este ndo estard disponivel, alterando a homeostase da glicose (SYLVETSKY, et al., 2016;
TEMIZKAN et al., 2014).

Seguindo a mesma linha de raciocinio, alguns estudos demonstram que o consumo de
bebidas dietéticas e adogantes parecem estimular o apetite, visto que o sabor doce indica ao
organismo a chegada de alimentos com teor energético criando uma necessidade do consumo
de energia, sendo assim, a auséncia da energia associada ao sabor contido nestas bebidas,

pode resultar em aumento do apetite (APPLETON; BLUNDELL, 2007).

2.8.3 Disbiose

A diversidade do microbioma pode ser rapidamente modificada através da alimentagao.
O estudo de Suez e colaboradores (2014) sugere que os adocantes utilizados nos refrigerantes
de baixa caloria podem modular diretamente a composi¢ao e fungdo do microbioma intestinal,
gerando disbiose ao induzir a multiplicagdo de alguns microrganismos em detrimento de

outros, resultando na alteracdo da homeostase metabolica, relacionada ao aumento de peso e
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predisposi¢do ao desenvolvimento de diabetes tipo 2 (KARLSSON et al., 2013; QIN et al.,
2012; SUEZ et al., 2015).

O estudo conduzido por Suez et al (2014) verificou o efeito de adogantes artificiais ndo
caléricos na homeostase da glicose em animais e humanos. Para determinar o efeito dos
adocantes em animais, foram monitorados trés grupos de intervencao, onde os camundongos
consumiram sacarina, sucralose e aspartame e trés grupos controle, onde os camundongos
consumiam agua, glicose e sacarose, curiosamente, na semana 11, os grupos controles
apresentaram curvas glicémicas mais estaveis, enquanto os grupos interven¢do desenvolveram
significativa intolerancia a glicose (p< 0,001). A fim de testar se a microbiota poderia regular
os efeitos provocados pelos adogantes, os camundongos dos grupos interven¢do foram
tratados com antibidticos de amplo espectro direcionado a Gram-negativos mantendo o
consumo de adogantes, apds 4 semanas de antibioticoterapia, as diferencas na intolerancia a
glicose entre os grupos intervencdo e controle foram extintas, tanto nos camundongos magros
como nos obesos, sugerindo que as alteragdes na homeostase da glicose sdo mediadas por
modifica¢des na microbiota comensal através de espécies bacterianas especificas.

Seguindo estes resultados, em humanos, foram encontradas associagdes significativas
entre o consumo de adogantes e alteracdes em marcadores de tolerdncia a glicose.
Comparando um grupo de consumidores com ndo consumidores, 0 grupo que consumia
adocantes apresentou niveis mais elevados de HbA1C, permanecendo significativo mesmo
apos ajustes para IMC (p= 0,015). Somado a isto, 7 participantes foram avaliados a fim de
testar essa relagao, os individuos em questao eram saudaveis e nao consumiam adogantes nem
outros alimentos contendo adogantes em sua composi¢do, para este estudo, os participantes
consumiram a ingestdo didria maxima aceitavel de sacarina (5mg/kg peso corporal) durante
uma semana. Mesmo sendo um curto periodo de tempo, 4 de 7 participantes demonstraram
piora nas respostas glicémicas comparadas ao inicio da intervencao (p<0,001). O microbioma
dos individuos foram avaliados através da 16S rRNA, onde aqueles que demonstraram piora
nas respostas glicémicas apos o uso de adocantes, apresentaram mudangas significativas em
sua composi¢cdo, ja nos participantes que ndo responderam a intervencao, poucas mudangas
foram observadas em seus microbiomas, sugerindo fortemente que o consumo de adogantes,
tanto em animais como em humanos pode induzir a intolerdncia a glicose através da
modulagdo do microbioma intestinal, favorecendo alguns microrganismos em detrimento de

outros (SUEZ, et al., 2014).
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3. JUSTIFICATIVA

O diabetes tipo 2 ¢ uma doenca cronica que apresenta altas taxas de prevaléncia,
determinando elevada morbimortalidade, redugdo da qualidade e expectativa de vida, além de
impactos econdmicos negativos tanto sob o ponto vista coletivo como individual. Tem sido
proposto uma relagdo entre o consumo de adocantes artificiais e um risco para o
desenvolvimento do diabetes tipo 2, assim como, para o desequilibrio do controle glicémico.

Observa-se que grande parte do publico que convive com o diagndstico de diabetes faz
uso constante destes produtos visando a continuidade do consumo de refrigerantes e/ou
bebidas adocadas com concomitante controle da glicemia e/ou controle de peso. Ainda,
percebe-se que pelo fato deste tipo de bebida nao possuir aglicar e apresentarem baixa ou zero
calorias, os consumidores julgam-na saudédvel e associada ao melhor controle da doenga.

A associa¢do do consumo de refrigerantes adogados artificialmente e a diabetes tipo 2,
ainda ndo estd plenamente esclarecida. Estudos que permitam associar os habitos, a clinica e a
presenca de biomarcadores de perfil glicémico poderdo permitir o avango neste campo do

conhecimento.

4. OBJETIVOS

Geral:
o Avaliar a associagdo entre o consumo de refrigerantes dietéticos e valores elevados de

HbA1C em pacientes com diabetes tipo 2.

Especificos:

o Avaliar a prevaléncia do consumo de refrigerantes dietéticos;

« Investigar o consumo de outras fontes de adocantes artificiais;

o Analisar o perfil sociodemografico dos participantes consumidores de refrigerantes
dietéticos;

o Verificar os habitos alimentares dos participantes do estudo;

o Analisar os dados antropométricos dos participantes do estudo;

o Avaliar a presenga de comorbidades dos participantes;

o Verificar a relagdo entre o consumo de refrigerantes dietéticos e alteracdes em
biomarcadores laboratoriais de perfil glicémico;

o Investigar o uso de medicagdes continuas hipoglicemiantes;
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5. MATERIAIS E METODOS

5.1 Delineamento do estudo

Estudo observacional analitico transversal com abordagem quantitativa.

5.2 Campo do estudo

A pesquisa foi realizada na cidade de Rio Grande/RS com pacientes portadores de
diabetes tipo 2, cadastrados no servico de endocrinologia do Hospital Universitario Dr.

Miguel Riet Corréa Jr.

5.3 Amostra do estudo

A amostra foi composta por individuos adultos diagnosticados com diabetes tipo 2 em
tratamento ativo e cadastrados no Hospital Universitario Dr. Miguel Riet Corréa Jr/EBSERH.
Considerando o prazo de coleta de dados através do cronograma inicial e estimativas de
atendimento diarios segundo o setor de endocrinologia do hospital, a amostra foi estimada em

500 pacientes, contudo, ao total foram inclusos 504 individuos.

5.4 Critérios de inclusio e exclusao

Foram selecionados individuos com idade acima de 18 anos, de ambos os sexos,
responsivos € que possuiam consultas agendadas no ambulatorio de endocrinologia durante o
periodo de trabalho de campo. Foram excluidos gestantes e individuos em investigagcdo para

outros tipos de diabetes.

5.5 Coleta de dados e fontes de informacao

A pesquisa foi realizada de janeiro de 2022 a setembro de 2022. Para o inicio da pesquisa,
todos os individuos relataram a sua autorizagdo de participagdo no estudo através da
assinatura do termo de consentimento em duas vias, ficando uma com o pesquisador ¢ uma
com o participante, e o estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) e pela
instituicdo (HU-FURG) através da Geréncia de Ensino e Pesquisa (GEP). Apos as devidas

autorizacdes, a pesquisa foi realizada nas seguintes etapas:

5.5.1 Projeto piloto

Para fins de teste do instrumento de pesquisa (questionario) com o objetivo de melhorias,

foram realizados trés estudos piloto, onde o questionario foi aplicado a aproximadamente 30
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pacientes com diabetes tipo 2 em acompanhamento médico e cadastrados no HU-FURG, os

pilotos foram realizados nas seguintes etapas:

5.5.2 Avaliacio geral de saude, habitos de vida, consumo alimentar e caracteristicas

socioeconomicas e demograficas

Para avaliag¢do de satde, foram investigados: presenca de doengas cronicas transmissiveis
e ndo transmissiveis, tempo de diagnostico de diabetes, uso de medicacao continua, peso (kg),
altura (cm), IMC (kg/m2) e circunferéncia abdominal (cm).

Para investigagdo do consumo alimentar e habitos de vida foram avaliados: frequéncia do
consumo semanal e quantidade diaria (quantidade de copos) de refrigerantes dietéticos,
consumo de alimentos ultraprocessados (semanal), consumo de fibras, consumo de bebidas
alcodlicas (semanal e didria) e pratica regular de atividade fisica (semanal e tempo/dia).

Para avaliacdo de caracteristicas sociodemograficas e econdmicas foram avaliados: idade
(anos), escolaridade (anos), ocupagao/profissdo (exerce trabalho remunerado ou nio) e nivel
socioeconomico.

Para avaliagdo de parametros metabdlicos foram avaliados os seguintes exames

laboratoriais: Glicemia de jejum, HbA1C, colesterol total e fragdes e triglicerideos.

Tabela 1. Variaveis do estudo

Descri¢ao das variaveis

Variavel Classificacao
Variavel de exposi¢do
Consumo de refrigerantes dietéticos Sim/Nao
Variavel desfecho
Hemoglobina glicada elevada* >7,0%

Variaveis intervenientes

Sexo Feminino/Masculino
Idade Anos completos
Escolaridade Anos: 0,1-8, 9-11, 12 ou mais
Profissao Exerce trabalho remunerado ou ndo
Nivel socioecondmico Renda mensal de:

R$ 0a 500,00

R$ 501,00 a 1100,00
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Tempo de diagnostico da doenga

Local de utilizagao dos servigos de saude
Local de realizacdo das principais refei¢des
Consumo de outras bebidas dietéticas
diariamente

Consumo de refrigerantes adogados com
agucar diariamente

Consumo de agucar de adi¢ao diariamente
Consumo de alimentos ultraprocessados
diariamente

Consumo de frutas diariamente

Consumo de vegetais diariamente

Consumo de cereais integrais e leguminosas
diariamente

Consumo de bebidas alcodlicas diariamente
Consumo de adogantes artificiais diariamente
Pratica regular de atividade fisica diariamente
Uso de medicagdes continuas

Presenca de outras comorbidades

IMC (indice de massa corporal) - calculo sera

realizado através de peso e altura referidos

Cirunferéncia abdominal

Glicemia de jejum (meta glicémica)*

Colesterol total**

R$ 1101,00 a 2000,00

R$ 2001,00 a 3000,00

R$ 3000,00 a 5000,00

R$ >5000,00

Anos completos

HU-FURG ; Santa Casa; UBS; UPA; Outro
Casa; trabalho, restaurante, outro

Sim/Nao

Sim/Nao

Sim/Nao
Sim/Nao

Sim/Nao
Sim/Nao
Sim/Nao

Sim/Nao

Sim/Nao

Sim/Nao

Utiliza / ndo utiliza / quais

Possui / ndo possui / quais

Eutrofia: 18,5 - 24,9 kg/m?
Sobrepeso: 25 - 29,9 kg/m?
Obesidade I: 30 - 34,9 kg/m?
Obesidade II: 35 - 39,9 kg/m?
Obesidade III: > 40 kg/m?

Homens: <94 cm

Mulheres: <88 cm

Bom controle glicémico: < 110 mg/dL
Mal controle glicémico: > 110 mg/dL

Valores normais: < 190 mg/dL
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LDL** Valores normais: < 130 mg/dL
HDL** Valores normais: > 40 mg/dL

Triglicerideos™* Valores normais: < 150 mg/dL

*Sociedade Brasileira de Diabetes (2019-2020); **Sociedade Brasileira de Cardiologia (2017).

5.5.3 Avaliacio de prontuario e aplicacio de questionario

Para a avaliacdo descrita na etapa anterior, foi realizada a avaliagao e coleta dos dados
disponiveis nos prontuarios dos pacientes participantes do estudo e realizada a aplicagao de
um questionario (ANEXO I) através de uma entrevista presencial e com a autorizacdo obtida
através do termo de consentimento.

Variaveis obtidas através do prontuario: sexo, idade, peso, altura, circunferéncia
abdominal, uso de medicagdes continuas, presenca de comorbidades e exames laboratoriais.

Variaveis obtidas através do questiondrio: escolaridade, profissao/ocupacdo, nivel
socioecondmico, consumo de refrigerantes dietéticos, consumo de adogantes, consumo

alimentar, consumo de bebidas alcodlicas e pratica de atividade fisica.

5.5.4 Ajustes no instrumento de pesquisa

Ap6s a aplicagdo do projeto piloto, foram realizados os ajustes necessario no questionario

aplicado, havendo exclusao e inclusao de novas questdes.

5.5.5 Coleta de dados de todos os participantes

Apbs o projeto piloto, foi realizada a etapa de aplicacdo do questionério para todos os
participantes da pesquisa, por meio de entrevista realizada de forma presencial em sala
disponibilizada pelo setor de endocrinologia do HU-FURG, as entrevistas foram realizadas
nos dias e horarios de atendimentos médicos, onde, ao final do atendimento, os pacientes
foram convidados a participar da pesquisa, sendo direcionados a uma sala separada para a
aplicacdo do questionario. Ainda, foi realizada a coleta dos dados disponiveis nos prontuarios
para posterior avaliagdo.

Para a coleta de dados foi utilizado o software RedCap com a utilizacdo de um tablet.
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5.5.6 Analise de dados

A andlise de dados foi realizada com o auxilio do pacote estatistico Stata versdo 15.1,
inicialmente, foram realizadas analises univariadas para a descricdo da amostra em frequéncia
absoluta e relativa. Apds, para analise bruta entre as variaveis defecho e exposi¢ao, foram
calculadas as prevaléncias utilizando o Teste Qui-Quadrado de Pearson. Para os modelos de
andlise ajustada e estratificada, utilizou-se o modelo de Regressao de Poisson com IC95% e

valor p.

6. CONSIDERACOES ETICAS

Este trabalho foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal do
Rio Grande (FURG) e a geréncia de ensino ¢ pesquisa (GEP) do Hospital Universitario Dr.
Miguel Riet Corréa Jr/EBSERH, em conformidade com a resolugdo CNS 466/12. O mesmo
foi aprovado sob CAAE 52249521.0.0000.5324. O consentimento em participar foi obtido
através de um termo de consentimento lido ao voluntario, onde foi obtida sua autorizagao
através da assinatura do termo ou coleta de impressao digital.

Ainda, declara-se que os dados resultantes da presente pesquisa tornardo-se publicos,
através da apresentagdo do relatorio do projeto ao HU-FURG/EBSERH, bem como, da
publicagdo de artigos cientificos. Quaisquer formas de divulgacao dos dados resultantes deste
estudo serdo publicados de forma sigilosa, sem nenhum tipo de informagdo que permita a
identificacao dos participantes da pesquisa.

Declara-se ainda, a disponibilidade de infraestrutura necessaria para a execugdo do
projeto, com laboratdérios devidamente equipados e salas de reunides para que sejam

realizadas as entrevistas garantindo a privacidade exigida por tal procedimento.

6.1 Analise de riscos e beneficios

Considerando que toda pesquisa com seres humanos envolve risco (CNS, 466/2012), esta
pesquisa apresenta risco minimo, no decorrer da entrevista poderia surgir cansaco ou
aborrecimento ao responder o questionario.

Ainda de acordo com a CNS 466/2012, ¢ garantido a todos os participantes da pesquisa
assisténcia integral, imediata e gratuita, caso necessario, a fim de atender complicagdes e
danos recorrentes direta ou indiretamente da pesquisa.

Considerando que n3o ha nenhuma espécie de pagamento ou recompensa aos

participantes, ndo ha nenhum beneficio direto com esta pesquisa, porém, hd possiveis
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beneficios para participantes, pesquisadores e populacdo em geral com os resultados do
presente estudo, pois sera possivel aprimorar o conhecimento a cerca do diabetes tipo 2,

trazendo melhorias as estratégias de manejo da doenga e promogao a saude.

6.2 Explicitacio de responsabilidades

No que tange as responsabilidades do pesquisador e instituigdo, ¢ de total
responsabilidade do pesquisador a coleta, organizacdo e monitoramento dos dados coletados,
bem como, do desenvolvimento da pesquisa e respeito integral aos participantes e demais
pessoas envolvidas, a instituicdo, cabe a avaliagdo e aprovagdo ou recusa dos projetos

envolvidos, bem como, sugestoes e orientagdes ao desenvolvimento do mesmo.

6.3 Critérios para suspender ou encerrar a pesquisa

O presente estudo seria suspenso caso, apos a aplicagdo do projeto piloto, fosse
constatado que as perguntas presentes no questiondrio e dados dos prontudrios ndo fossem
suficientes para atingir os objetivos propostos, sendo a suspensdo necessaria para novos

ajustes quanto a pesquisa.

6.4 Seguranca e monitoramento dos dados

Todos os materiais gerados pela pesquisa serdo digitais e permanecerdo armazenados nos
computadores dos pesquisadores responsaveis por pelo menos 5 anos. Para garantir a
privacidade e seguranca dos dados, tais pastas serdo bloqueadas com senha de seguranca e

sera realizado backup dos dados para evitar possiveis perdas.

7. CRONOGRAMA DE EXECUCAO
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Descricao dos objetivos e respectivas atividades AlE[|A|B|A

N|VIR|R|I|N|L|O|T|T|V|Z

Objetivo: submissdo e execugdo do projeto piloto:

Submissdo ao Comité de Etica da FURG X
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Reunido preparatdria entre os membros da equipe para
estabelecer os procedimentos para acesso aos dados e aos

pacientes

Treinamento dos alunos que irdo aplicar os questionarios

Aplicacao do questionario e coleta dos dados clinico-

laboratoriais de 30 pacientes

Objetivo: ajustes do questionario a partir dos resultados do projeto piloto:

Avaliagao da facilidade e exequibilidade de obten¢ao das

respostas

Avaliacao da estratégia de aplicagdo do questionario

Analise dos dados disponiveis (clinicos e laboratoriais)

2022

Objetivo: coleta de dados:

Aplicagao dos questionarios (80-100/més) XXX | X X[ X|X|X

Obtencao dos dados clinico-laboratoriais dos pacientes XXX XX X|X|X

que responderam o questionario

Objetivo: tabulagdo e analise dos dados:

Elaboragao de planilhas

Avaliagao estatistica dos resultados

Analises dos resultados obtidos em relagdo ao estudos

publicados

Associacdo dos resultados obtidos com a literatura sobre

a influéncia do consumo adogantes artificiais e diabetes

tipo 2
2023
Objetivo: elaboracao dos documentos de divulgacao dos resultados:
Elaboragao do relatério do projeto X
Escrita dos artigos cientificos X| X[ X|X
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Objetivo: divulgagdo dos resultados:

Envio/apresentacao do relatorio ao HU-FURG/EBSERH X

Submissdo dos artigos X

8. RECURSOS FINANCEIROS

Despesas RS Financiamento
Despesas de custeio

Folha de papel A4 15,00 *
Canetas 10,00 *
Impressdo dos termos de 150,00 *
consentimento

Total custeio = 175,00

Despesas de capital

Computador 2500,00 *
Total capital = 2500,00
Total geral = 2675,00

*Despesas de responsabilidade do pesquisador
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Diet soft drink consumption and association with glycemic profile among individuals

with type 2 diabetes in Rio Grande, Rio Grande do Sul, Brazil: a cross-sectional study

Abstract:

Background: Diabetes is one of the 10 leading causes of mortality worldwide. Since food
plays a key role in glycemic control, diet soft drinks have been considered an alternative to
sugary drinks. However, these seem to be associated with uncontrolled blood glucose in these
individuals. Considering that diabetic individuals tend to make constant use of these
beverages, it is necessary to conduct studies aimed at investigating this association.
Objective: the aim of this study was to verify the association between consumption of diet
soft drinks and changes in HbA1C in individuals with type 2 diabetes.

Design and setting: Cross-sectional observational study conducted at Hospital Universitario
Dr° Miguel Riet Corréa Jr, in Rio Grande, Rio Grande do Sul, Brazil.

Methods: 504 patients were interviewed with information about lifestyle and food
consumption habits, in addition, medical records of the participants were analyzed in order to
verify the use of medications, presence of comorbidities, laboratory tests and anthropometric
data.

Results: We observed an association between consumption of diet soft drinks and high levels
of HbA1C. This association was greater for individuals with shorter time of diagnosis and for
physically inactive individuals. Furthermore, a dose-response effect was demonstrated for the
sum of diet soda consumption and sweetener consumption.

Conclusions: The results indicate an association between consumption of diet soft drinks and
glycemic imbalance in patients with diabetes; these findings, however, should be analyzed

with caution, since the study has limitations.

Mesh Terms: diabetes, artificially sweetened beverages, diet soft drinks

Keywords: glycated hemoglobin, glycemic control, diet beverages..
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INTRODUCAO

O diabetes mellitus apresenta diferentes manifestagdes e sua classificagdo ¢ dada de
acordo com a sua etiopatogenia. O diabetes tipo 2, responsdvel por 90% de todos os casos, €
caracterizado pela presenga de resisténcia a insulina e/ou déficit parcial da secrecao do
hormdnio pelas células  pancreaticas e ¢ constantemente associado ao envelhecimento e a
obesidade'!. No Brasil, a prevaléncia da doenga ¢ cerca de 9%, além disso, é considerada uma
das 10 principais causas de mortalidade a nivel mundial e os indices relacionados a este
parametro vem crescendo nos ultimos anos, em 2011 cerca de 121 mil mortes estiveram
associadas ao diabetes, ja em 2021, 214 mil mortes estavam atribuidas a doenga,
demonstrando que tanto o numero de casos quanto a carga da doenca possuem estimativas
crescentes ao longo dos anos?.

Os marcadores laboratoriais mais indicados para monitorar o controle glicémico nos
individuos com diabetes sdo as glicemias capilares ¢ HbA1C (hemoglobina glicada), sendo
esta, considerada referéncia para meta glicémica, principalmente no que tange a prevencao de
complicac¢des micro e macrovasculares. Valores de HbA1C sdo considerados parametros mais
fidedignos visto que ¢ um marcador que sofre menos interferéncias resultantes de condigdes
agudas, principalmente comparado a glicemia de jejum. Niveis de HbA1C préximos a 7%
retratam uma glicemia didria estimada em cerca de 154mg/dL (122mg/dL - 184mg/dL)>.

Sabe-se que habitos alimentares saudaveis associados a pratica regular de atividade fisica
sdo essenciais para a manutengdo do controle glicémico no diabetes e determinantes para o
sucesso da terapia medicamentosa®. Diante disto, o consumo de refrigerantes e outras bebidas
dietéticas vem aumentando, principalmente entre individuos que objetivam a perda de peso
e/ou controle de glicemia, visto que estas bebidas possuem o sabor muito semelhante as
bebidas agucaradas ao passo que possuem seu conteudo de acgucares substituido por
edulcorantes e teor energético nulo. No entanto, as bebidas/refrigerantes dietéticos nao
parecem contribuir para o controle da doenga e alguns estudos t€ém demonstrado uma
associacao entre o consumo destas bebidas e o desenvolvimento do diabetes tipo 2, bem como,
piora nos pardmetros glicémicos em individuos com diabetes ja instalado>®78. Os
mecanismos pelos quais os refrigerantes dietéticos possam estar associados a um controle
glicémico desfavoravel no diabetes ou no desenvolvimento da doenca ainda sdo controvérsos,
e vao desde o favorecimento ao desejo por alimentos mais caldricos por alteragdes no paladar,
a possiveis impactos sobre hormonios e microbioma intestinal resultando em desfechos

metab(')licos‘),lo,l 1,12,13,14,15,16,17,18

35



Visto que grande parte do publico com diabetes faz uso constante destas bebidas visando
a continuidade do consumo de refrigerantes com a manuten¢do do controle da glicemia e/ou
controle de peso, o objetivo do presente estudo foi verificar a associa¢do entre o consumo de

refrigerantes dietéticos e alteragdes em HbA1C em individuos com diabetes tipo 2.

METODOS
O presente estudo trata-se de uma abordagem observacional analitico transversal e
realizou-se no periodo de janeiro a setembro de 2022 na cidade de Rio Grande/RS. O estudo

foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da FURG - CAAE 52249521.0.0000.5324.

Amostragem

A amostra foi composta por individuos adultos diagnosticados com diabetes tipo 2 em
tratamento ativo e cadastrados no servigo de endocrinologia do Hospital Universitario Dr.
Miguel Riet Corréa Jr./EBSERH.

Devido a falta dos dados necessarios, nao foi possivel realizar o calculo amostral, sendo
utilizado o método de amostra por conveniéncia, para isto, foi considerado o prazo de coleta
de dados baseado no cronograma do estudo e estimativas de atendimentos diarios de acordo
com o setor de endocrinologia do hospital, totalizando uma amostra de aproximadamente 500

pacientes.

Critérios de inclusdo e exclusdo

Para o presente estudo, foram selecionados individuos com diabetes tipo 2, com idade
acima de 18 anos, de ambos os sexos, que apresentavam capacidade cognitiva para responder
0 questiondrio e que possuiam consultas agendadas no ambulatdrio de endocrinologia durante
o periodo de trabalho de campo. Foram excluidos gestantes e individuos em investigagdo para

outros tipos de diabetes.

Defini¢do do desfecho e outras variaveis

Considerou-se como variavel de exposi¢do o consumo de refrigerantes dietéticos (sim/ndo)
e como variavel desfecho foi considerado valores elevados de HbA1C elevada (HbA1C > 7%).

Além disso, foram avaliadas as seguintes caracteristicas como varidveis intervenientes:
obesidade (IMC > 30kg/m?), circunferéncia abdominal elevada (> 94cm para homens

e >88cm para mulheres), sexo (feminino/masculino), idade (< 60 anos/60 anos ou mais),
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escolaridade (ndo estudou/ensino fundamental/ensino médio/graduagdo e/ou pos), profissao
(exerce trabalho remunerado/ndo exerce), renda (até R$ 2.000/>R$ 2.000), consumo de
ultraprocessados diariamente (sim/ndo), consumo de frutas diariamente (sim/ndo), consumo
de verduras diariamente (sim/ndo), consumo de cereais integrais diariamente (sim/nao),
consumo de adocantes diariamente (sim/ndo), atividade fisica diariamente (sim/ndo), uso de
medicagdes continuas hipoglicemiantes (classes de medicagdes), presenca de comorbidades

(quais) e tempo de diagndstico da doencga (<10 anos/10 anos ou mais).

Instrumentos de pesquisa
A coleta de dados foi realizada com o auxilio de um tablet utilizando o software RedCap

para a aplicac¢do do questionario elaborado pelos proprios pesquisadores (ANEXO I).

Coleta e analise de dados

A coleta de dados realizou-se em duas etapas: a primeira, executada através de entrevistas
presenciais e individuais aos pacientes presentes no ambulatorio de endocrinologia com a
assinatura dos devidos termos de consentimento. Os questiondrios foram aplicados nos dias e
horarios de atendimentos médicos, onde, ao final do atendimento, os pacientes eram
convidados a participar da pesquisa, sendo direcionados a uma sala separada para a realiza¢ao
da entrevista. A segunda etapa consistiu na coleta de dados clinico-laboratoriais disponiveis
nos prontuarios dos pacientes.

Variaveis que foram obtidas através do prontudrio: sexo, idade, peso, altura,
circunferéncia abdominal, uso de medicag¢des continuas, presenga de comorbidades e exames
laboratoriais.

Variaveis que foram obtidas através do questionario: escolaridade, profissao/ocupacao,
nivel socioecondmico, consumo de refrigerantes dietéticos, consumo de adogantes, consumo
alimentar, consumo de bebidas alcodlicas e pratica de atividade fisica.

A andlise de dados foi realizada com o auxilio do pacote estatistico Stata versdo 15.1,
inicialmente, foram realizadas analises univariadas para a descricdo da amostra em frequéncia
absoluta e relativa. Apos, para andlise bruta entre as variaveis desfecho e exposi¢cdo, foram
calculadas as prevaléncias utilizando o Teste Qui-Quadrado de Pearson. Para os modelos de
andlise ajustada e estratificada, utilizou-se o modelo de Regressao de Poisson com IC95% e

valor p.
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RESULTADOS

A amostra total foi composta por 504 participantes, em sua maioria, mulheres (69%),
idosas (61%) e de baixa renda (76%) - renda mensal de até R$ 2.000. Dentre os participantes,
68% apresentou valores elevados de HbA1C (média: 68%; DP: 0,22; IC 95%: 64%:72%), ¢
30% relatou consumir refrigerantes dietéticos.

Ao analisar a variavel de exposi¢ao, na tabela 1 percebe-se que a prevaléncia de consumo
de refrigerantes dietéticos foi mais frequente entre os homens (38%), entre os individuos com
menos de 60 anos (34%) e entre os individuos com maior renda (36%), assim como, foi maior
entre os participantes obesos e com circunferéncia abdominal elevada.

Comparando os grupos de consumidores e ndo consumidores de refrigerantes dietéticos, o
grupo dos consumidores € o grupo que mais considera estes produtos saudaveis em relagao
aos refrigerantes com aglcar, além disso, apenas 14% deste grupo pratica atividade fisica
regularmente e também apresentam altas taxas de obesidade (62%) e de circunferéncia
abdominal elevada (83%). Concomitantemente, ¢ o grupo que mais consome adogantes (76%)
e alimentos ultraprocessados (31%) e também o que apresenta maior frequéncia de alteragdes
nos parametros de HbA1C (76%) (Tabela 1, 2, 3).

Caracterizando o perfil dos homens que consumiam refrigerantes dietéticos e que
apresentaram HbA1C alterada, a maioria era mais jovem (59% tinha menos de 60 anos), 55%
possuia baixa renda (< R$ 2.000), 41% apresentava consumo frequente de ultraprocessados,
apenas 25% praticava atividade fisica regularmente, 66% eram obesos e 84% apresentava
circunferéncia abdominal elevada. Ja em relacdo as mulheres, a maioria eram idosas e de
baixa renda (58% e 83% respectivamente), além disso, a prevaléncia de consumo de
ultraprocessados assemelhou-se a dos homens (42%) e somente 8% das mulheres praticava
atividade fisica regularmente, 64% eram obesas e 92% apresentava circunferéncia abdominal
elevada.

O consumo de refrigerantes dietéticos parece estar associado a diabetes tipo 2 com piores
indicativos de controle clinico e de satde. Neste estudo, observou-se uma associa¢do entre o
consumo destes produtos e niveis elevados de HbA1C (p=0,016), permanecendo significativa
mesmo apoOs os ajustes para todos os possiveis fatores de confusdo, onde consumidores de
refrigerantes dietéticos demonstraram uma probabilidade 17% maior de apresentarem HbA1C
alterada comparado aos ndo consumidores - RP= 1,18; IC 95%: 1,04;1,34; p= 0,009 (analise
bruta) e RP=1,17; IC 95%: 1,02;1,33; p= 0,023 (analise ajustada) (grafico 1), demonstrando
que, ambos os pardmetros (consumo ¢ HbA1C elevada) estdo associados a individuos com

pior quadro de qualidade de vida entre diabéticos tipo 2.
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Além disso, essa associacdo manteve-se forte para aqueles individuos com menor tempo
de diagnoéstico da doenga, ou seja, menos de 10 anos (RP=1,32; IC 95%: 1,06;1,64; p=0,012)
e para individuos inativos, ou seja, que ndo praticavam atividade fisica regularmente (RP=
1,22; 1C 95%: 1,06;1,40; p= 0,006), j4 para os participantes com o diagnostico de diabetes
tipo 2 ha mais de 10 anos e para aqueles ativos fisicamente, essa associagdo nao permaneceu
significativa.

Ainda, observou-se um efeito de dose-resposta para consumo de refrigerantes dietéticos,
segundo andlise do modelo de regressdo de Poisson, os participantes que relataram o consumo
de refrigerantes dietéticos somado ao consumo de adogantes, apresentaram uma probabilidade
33% maior de terem valores elevados de HbA1C em relagdo aos que ndo consomem nenhum
dos produtos (RP= 1,33; IC 95%: 1,10;1,60; p= 0,003), além disso, individuos que relataram
consumo de ambos apresentaram uma prevaléncia de HbA1C alterada de 77%, prevaléncia
esta, maior do que a apresentada por individuos que consumiam somente refrigerantes
dietéticos (grafico 2)

Quanto as comorbidades associadas, embora nao tenha sido observado associagdao
estatistica entre comorbidades e o consumo de refrigerantes dietéticos, nem com valores
elevados de HbA1C, cabe destacar que 45% dos participantes apresentavam 3 ou mais
comorbidades, sendo de maior prevaléncia a hipertensdo, presente em 72% dos participantes
do estudo, concomitantemente, pacientes com 3 ou mais comorbidades também eram mais
velhos, sendo 64% idosos com mais de 60 anos. Além disso, 15% dos participantes
apresentavam doengas renais (insuficiéncia renal, doenga renal cronica, infec¢des de repeticao
do trato urinario, litiase de repeticao) e 13% apresentavam alguma comorbidade associada ao
diabetes tipo 2, como retinopatia diabética, neuropatia diabética, doenga arterial periférica e
outros problemas oftalmicos.

Em relagdo as medicacdes utilizadas para o controle do diabetes, 21% dos individuos
faziam o uso de 3 ou mais classes, havendo forte associagdo entre o nimero de medicamentos
utilizados e hemoglobina glicada elevada, (RP= 2,08; IC 95% 1,69; 2,57; p= <0,001). As
medicacdes utilizadas pelos participantes dividiram-se em metformina, insulina,
sulfoniluréiras  (glibenclamida, gliclazida, glimepirida), alogliptina, dapagliflozina,
empagliflozina, saxagliptina e vildagliptina, Os medicamentos mais utilizadas foram a

metformina isolada e a combina¢ao de metformina + insulina ( Grafico 3) .

DISCUSSAO
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Neste estudo, o consumo de refrigerantes dietéticos se mostrou associado a niveis
elevados de HbA1C em individuos com diabetes tipo 2. Essa associagdo demonstrou-se mais
forte para aqueles individuos com menor tempo de diagnéstico da doenga e para aqueles
inativos fisicamente. Além disso, observou-se um efeito agrupado para consumo de
refrigerantes dietéticos e uso de adogantes, onde individuos que faziam o consumo de ambos
os produtos, apresentaram uma probabilidade maior de terem HbA1C acima dos valores
recomendados para diabéticos.

O consumo de refrigerantes dietéticos foi maior entre os homens. Segundo os dados do
VIGITEL (2021), no Rio Grande do Sul a prevaléncia de consumo de refrigerantes em geral ¢
maior entre os homens (28%), sendo este, um marcador que pode exercer influéncia sobre os
resultados do presente estudo, visto que o consumo de refrigerantes dietéticos foi mais
frequente no grupo de individuos que relataram considerar estas bebidas uma alternativa mais
saudavel (42,2%), sendo assim, presume-se que homens diabéticos com o hédbito de consumir
refrigerantes buscam uma opgao “menos prejudicial” sem ter que, necessariamente, excluir a
bebida da rotina. Além disso, o consumo dos refrigerantes dietéticos foi maior entre
individuos mais jovens e entre os obesos, o que era provavel, visto que frequentemente
individuos mais jovens comecam a consumir produtos dietéticos com o objetivo de
emagrecimento, considerando que as tais produtos sdo muito semelhantes aos agucarados
quanto ao sabor, ao passo que ndo possuem calorias!'®.

Por outro lado, considerando a opinido de todos os participantes, a maioria (78,4%) ndo
considera os refrigerantes dietéticos uma opcao saudavel, porém, ainda assim parte do grupo
faz este consumo (26,6%), o que € controverso e sugestivo de uma ma educacdo alimentar,
que pode ser resultante de recomendagdes médicas e/ou nutricionais, onde o individuo nao
acredita que estes produtos sdo opcdes sauddveis mas segue as recomendacgdes que lhe foram
passadas; assim como ¢ possivel que este resultado se dé em decorréncia da influéncia da
midia sobre o consumo alimentar, visto que nos ultimos anos o marketing a cerca dos
produtos dietéticos vem aumentando fortemente, principalmente com a divulgagdo de
“blogueiras fitness” descrevendo-os como saudéaveis e auxiliadores na perda de peso. O poder
que as midias sociais exercem sobre a populagcdo € tdo significativo que mesmo aqueles
individuos que possuem conhecimento sobre alimentagdo e nutri¢do, demonstram sofrer a
influéncia das publicidades nos padrdes estéticos impostos socialmente'®.

A associacdo entre o consumo de refrigerantes dietéticos e alteracdes em HbAI1C
encontrada neste estudo, demonstrou-se mais forte para individuos com menor tempo de

diagnostico da doenca e para individuos inativos fisicamente. De acordo com o ministério da
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saude, cerca de 80% dos pacientes com diagnostico recente de diabetes sdo obesos, além disso,
estes individuos tendem a ter um estilo de vida ndo saudavel, com alto consumo de alimentos
ultraprocessados, baixo consumo de alimentos saudaveis como frutas, verduras e legumes,
baixa pratica de atividade fisica, entre outros fatores que, somado a comum resisténcia a
mudanga no estilo de vida e/ou ndo aceitacdo do diagndstico, podem contribuir fortemente
para o precario controle da doenga. Por outro lado, individuos que possuem maior tempo de
diagnéstico sdo cientes de que a remissdo da doenca ¢ improvavel, o que pode influenciar nos
melhores cuidados com o avango da doenga, visto que, quando mal controlada, pode provocar
sequelas permanentes.

Em relacdo a forte associacdo para individuos inativos fisicamente, estes achados
reforcam o efeito protetor da pratica regular de atividade fisica que ¢ imprescindivel para o
controle glicémico no diabetes, segundo Silva Jinior?’, a combinagdo de exercicios resistidos
e aerdbicos promove expressivas reducdes nos valores de HbAIC. Uma revisdo sistematica
com meta-analise avaliou o impacto de diferentes modalidades de exercicio fisico no controle
glicémico de pacientes com diabetes, tanto os exercicios aerobicos quanto os resistidos
promoveram uma significativa redu¢do nos valores de HbA1C, para exercicios combinados,
essa reducdo foi ainda maior, além disso, a pratica de exercicios promoveu melhora nos
indices de glicemia de jejum, perfil lipidico e pressdo arterial?!.

A atividade fisica também parece exercer efeito sobre as escolhas alimentares através da
modificagdo do paladar, o que pode contribuir diretamente para o menor consumo de
refrigerantes e melhor perfil de saide. Um estudo randomizado conduzido por Vidanage e
colaboradores?? se propds a avaliar o impacto do exercicio fisico na percep¢do do sabor doce
em pacientes com diabetes, como resultados, o grupo intervengdo (com exercicios aerobicos)
demonstrou aumento significativo na sensibilidade ao sabor doce com consequente
diminui¢do na preferéncia pelo sabor, além de apresentarem expressiva redu¢ao em
HbA1C23’24’25.

De acordo com os achados no presente estudo, observou-se um efeito de dose-resposta
para a associacdo entre refrigerantes dietéticos e HbA1C elevada, onde individuos que fazem
o consumo de refrigerantes dietéticos e que também fazem o consumo de adogantes, possuem
maior probabilidade de HbAIC elevada, demonstrando que, quanto maior a quantidade
ingerida de edulcorantes ao dia, maior a probabilidade de apresentar um pior perfil de satde e
de parametros glicémicos. Cada edulcorante possui um valor determinado de IDA (Ingestao
Diéria Aceitdvel) determinado pela OMS, ou seja, uma quantidade segura para consumo, a

qual deve ser calculada de acordo com o peso corporal de cada individuo (mg/kg), porém,
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considerando esta individualidade, ndo foi possivel determinar se a quantidade consumida
pelos participantes do estudo encontravam-se dentro dos limites estipulados. Além disso, os
mecanismos pelos quais os refrigerantes dietéticos possam estar associados ao precario
controle glicémico no diabetes ainda sdo controversos, seja pela falta de evidéncias que
corroborem esta relacdo como pela pl€iade de fatores, efeitos sobre a microbiota intestinal,
alteragdes hormonais e do paladar que podem condicionar tanto o aparecimento da doenga

como a sua evolugdo!'+1516.17,

3678 porém, as associagdes

Achados similares tem sido reportados em outros estudos
encontradas neste estudo devem ser interpretadas com cautela, visto que, apesar das
associagoes estatisticas, o grupo consumidor de refrigerantes dietéticos possui varios fatores
que podem interferir nesta associacdo. Cabe destacar que ¢ um grupo que apresenta altas taxas
de obesidade e de circunferéncia abdominal elevada, o que pode contribuir diretamente com
as alteracdes do perfil glicidico e demais parametros laboratoriais visto que, em pacientes com
sobrepeso/obesidade, a perda moderada de peso - 5% a 7% do peso inicial provoca melhora
no perfil glicidico e diminui¢do da necessidade de medicamentos hipoglicemiantes®. Além
disso, o grupo apresenta um perfil lipidico desfavoravel, visto que demonstram uma
frequéncia significativa de triglicerideos e LDL-c elevados, a0 mesmo tempo que apresentam
HDL-c abaixo do recomendado, que, somado a obesidade a circunferéncia abdominal elevada
resultam em um aumento da gordura visceral e inflamacao do tecido adiposo, o que prejudica
cada vez mais a homeostase da glicose e potencializa o armazenamento de triglicerideos?®.
Somado a isto, o grupo, em geral, possui um padrdo alimentar ruim e ndo pratica atividade
fisica com regularidade, o que contribui para essa cascata de disfuncdes.

Outro fator indicativo de que estes pacientes vem apresentando um perfil glicémico
desfavordvel ao longo do tempo ¢ a forte associacdo encontrada entre o numero de
medicacdes utilizadas e valores elevados de HbA1C, dado que a quantidade necessaria de
hipoglicemiantes ¢ diretamente ligada a progressdo da doenga. A metformina é a primeira
linha de tratamento farmacoldgico indicada pois atua como um sensibilizador a insulina,
aumentando a captacdo da glicose pelas células. Se apds 3 meses de uso continuo o paciente
ainda apresentar HbA1C >7%, inicia-se terapia dupla com metformina e outro anti-diabético,
e, se apos 3 meses HbA1C ainda permanecer acima da meta, inicia-se terapia tripla ou terapia
baseada em insulina, sinalizando que o uso de mais de uma medica¢do ou a associagdo com
insulina indica maior gravidade do diabetes?’.

Ademais, além dos fatores que implicam diretamente nos resultados finais como os

descritos anteriormente, o estudo possui outras limitagdes, como a possibilidade dos achados
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darem-se por causalidade reversa, onde individuos que ja apresentavam marcadores de
controle da glicemia alterados sdo aqueles que iniciaram o consumo de refrigerantes dietéticos
na busca pelo controle tanto dos parametros glicémicos, quanto do peso; A metodologia do
estudo que, por ser transversal, impossibilita que se estabeleca uma relacao de causalidade e
também nao permite que sejam avaliadas alteragdes em microbioma intestinal e liberacdao de
hormoénios; Além disso, ndo foi possivel quantificar o consumo de edulcorantes pelos
participantes devido a individualidade que o calculo exige.

Com base nos achados apresentados, recomenda-se que pacientes com diabetes tipo 2
procurem sempre orientacdo profissional quanto ao consumo de refrigerantes dietéticos e
adocantes, a fim de que os mesmos sejam utilizados de forma segura e ndo venham causar
maleficios ao individuo. Ainda, ¢ de extrema importancia que profissionais da satde estejam
atualizados sobre seus conhecimentos, para que saibam orientar corretamente seus pacientes
tanto sobre o uso destes produtos quanto sobre mudangas no estilo de vida, a fim de que estes
individuos possam ter uma educagdo continuada conquistando conhecimento suficiente para
que tenham autonomia e fagam boas escolhas em prol da melhora da satude.

Aos autores que desejam estudar o assunto, faltam estudos que ndo sofram o viés da ma
qualidade de vida que, em geral, os pacientes apresentam. S30 necessarios mais ensaios
clinicos que visem buscar se ha uma real associagdo entre o consumo de refrigerantes

dietéticos e disfungdes em parametros laboratoriais.

CONCLUSAO

O consumo de refrigerantes dietéticos foi associado a niveis elevados de HbAIC,
principalmente em individuos inativos fisicamente, com menor tempo de diagndstico de
diabetes e que, somado a este consumo, também utilizavam adogantes. Tais resultados devem
ser interpretados com ponderacdo, visto que ha limitagdes no estudo e os mecanismos pelos
quais essa associa¢do possa ocorrer ainda sdo constrovérsos. Contudo, o presente estudo
corrobora com o corpo de evidéncias a cerca dos desfechos do consumo de refrigerantes
dietéticos por individuos com diabetes, evidenciando a necessidade da educacao alimentar e

nutricional continua para este publico.
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Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas e antropométricas dos individuos com

diabetes tipo 2 residentes em Rio Grande-RS

Variavel Total Consome Valor p
n (%) refrigerante
dietético
n (%)
Sexo 0,012
Feminino 348 (69,0) 92 (26,4)
Masculino 156 (31,0) 59 (37,8)
Faixa etaria (anos) 0,111
<60 196 (38,9) 67 (34,2)
60 ou mais 308 (61,1) 84 (27,3)
Escolaridade 0,097
Até ensino fundamental 279 (55,4) 75 (26,8)
Ensino médio ou superior 225 (44,6) 76 (33,8)
Renda mensal (RS) 0,237
Até 1.100 138 (27,4) 37 (26,8)
De 1.101 a 2.000 241 (47,8) 70 (29,0)
Mais de 2.000 122 (24,2) 44 (36,1)
Optaram por ndo responder 3 (0,6) 0 (0,0)
Tempo do diagnéstico de DM 0,269
Até 5 anos 116 (23,0) 27 (23.,3)
6 a 10 anos 136 (27,0) 47 (34,6)
11 a 20 anos 156 (31,0) 50 (32,1)
Mais de 20 anos 96 (19,0) 26 (27,1)
Opinido sobre light/diet 0,002
Nao sdo mais saudaveis 395 (78,4) 105 (26,6)
Sdo mais saudaveis 109 (21,6) 46 (42,2)
Atividade fisica diariamente 0,892
Nao 432 (85,7) 130 (30,1)
Sim 72 (14,3) 21(29,2)
Obesidade 0,196
Nao 203 (40,3) 54 (26,6)
Sim 290 (57,5) 93 (32,1)
Sem dados 11(2,2) 4 (36,4)
Cintura elevada 0,238
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Nao

Sim

Sem dados
Total

47 (9,3)
409 (81,1)
48 (9,6)
504 (100)

10 (21,3)
126 (30,8)
15 (31,3)
151 (30) -

Tabela 2. Caracteristicas de consumo alimentar dos individuos com diabetes tipo 2

residentes em Rio Grande-RS

Variavel Total Consome Valor p
n (%) refrigerante
dietético
n (%)
Consome refrigerante normal 0,007
Nao 379 (75,2) 124 (32,7)
Sim 125 (24,8) 27 (21,6)
Costuma usar adocantes 0,005
Nao 165 (32,7) 36 (21,8)
Sim 339 (67,3) 115 (33.9)
Costuma adicionar agicar 0,003
Nao 368 (73,0) 124 (33,7)
Sim 136 (27,0) 27(19,9)
Ultraprocessados diariamente 0,384
Nao 363 (72,0) 104 (28,7)
Sim 141 (28,0) 47 (33,3)
Consome frutas diariamente 0,329
Nao 228 (45,2) 63 (27,6)
Sim 276 (54,8) 88 (31,9)
Cereais integrais diariamente 0,909
Nao 384 (76,2) 116 (30,2)
Sim 120 (23,8) 35(29,2)
Total 504 (100) 151 (30) -
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Tabela 3. Parametros laboratoriais dos individuos com diabetes tipo 2 residentes em Rio

Grande-RS
Variavel Total Consome Valor p
n (%) refrigerante
dietético
n (%)
Glicemia elevada 1,000
Nao 76 (15,1) 22 (28,9)
Sim 393 (78,0) 116 (29,5)
Sem dados 35(6,9) 13 (37,1)
Hemoglobina glicada elevada 0,016
Nao 148 (29,4) 31(20,9)
Sim 313 (62,1) 103 (32,9)
Sem dados 43 (8,5) 17 (39,5)
Triglicerideos elevado 1,000
Nao 225 (44.6) 65 (28,9)
Sim 230 (45,6) 67 (29,1)
Sem dados 49 (9,7) 19 (38.8)
Colesterol LDL elevado 0,674
Nao 362 (71,8) 100 (27,6)
Sim 76 (15,1) 23 (30,3)
Sem dados 66 (13,1) 28 (42,4)
Colesterol HDL baixo 0,158
Nao 299 (59.,3) 79 (26,4)
Sim 156 (31,0) 53 (34,0)
Sem dados 49 (9,7) 19 (38.8)
Total 504 (100) 151 (30) -

Grafico 1. Analise do modelo de regressdo de Poisson para associagdo entre consumo de

refrigerantes dietéticos e hemoglobina glicada elevada
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Razao de prevaléncia

f 1

1 ] L] 1
Andlise bruta Analise ajustada

Nota: variaveis utilizadas para fins de ajuste: sexo, idade, escolaridade, renda, opinido sobre
diet/light, refrigerantes agucarados, adogantes, acucar, ultraprocessados, frutas, integrais, atividade
fisica, obesidade, circunferéncia abdominal, glicemia, triglicerideos, colesterol, LDL-c, HDL-c,
tempo de diagndstico

Grafico 2. Prevaléncia de hemoglobina glicada alterada nos diferentes grupos em andlise

relacionada ao consumo de refrigerantes dietéticos e adocantes
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Grafico 3. Frequéncia do uso de medicagdes para diferentes classes medicamentosas
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11. CONCLUSOES

O diabetes ¢ uma doenca de significativa prevaléncia e suas consequéncias acarretam em
piora da qualidade de vida. A alimentacdo exerce grande influéncia sobre o controle
glicémico nos pacientes com diabetes e, com isso, os refrigerantes dietéticos vém sendo
considerados uma opc¢ao frente aos agucarados. No entanto, alguns achados sugerem que estas
bebidas ndo contribuem para o controle da doenca e podem estar associadas a uma piora perfil
glicémico destes pacientes. O objetivo do presente estudo foi verificar a associa¢dao entre o
consumo de refrigerantes dietéticos e alteracdes em HbA1C em individuos com diabetes tipo
2. Considerando que individuos com diabetes necessitam modificar habitos alimentares e que
ha a recomendagdo para que haja a substitui¢do de agucar por adogantes, assim como, de
bebidas acucaradas por bebidas dietéticas, ¢ de suma importancia que sejam realizados mais
estudos a cerca da tematica, a fim de investigar se hé real associag@o entre esse consumo € 0s
parametros glicémicos em individuos com diabetes.

Neste estudo, foram realizadas 504 entrevistas com pacientes diabéticos a fim de
investigar habitos de vida e de consumo alimentar, além disso, foram avaliados os prontuarios
destes pacientes com o intuito de verificar o uso de medicagdes, presenca de comorbidades,
exames laboratoriais e dados antropométricos. Foi demonstrado associagdo significativa entre
o consumo de refrigerantes e HbA1C elevada, além disso, essa associagdo foi mais forte para
individuos inativos fisicamente e para individuos com menor tempo de diagnostico da doenga.
Observou-se também um efeito dose-dependente para consumo de refrigerantes dietéticos e
adogantes, onde individuos que realizavam o consumo de ambos, apresentaram maior
probabilidade de ter HbA1C alterada.

Os achados do presente estudo sugerem que o consumo destes produtos pode estar
associado a uma piora no controle glicémico de diabéticos, porém, tais resultados necessitam
serem interpretados com cuidado visto que, além dos possiveis viéses do estudo, ndo ¢
possivel estabelecer uma relacdo de causa e efeito devido ao seu desenho transversal. Porém,
o estudo joga luz sobre as abordagens terapéuticas ofertadas a pacientes com diabetes tipo 2,
demonstrando a necessidade da constante atualizagdo de profissionais de saide no manejo
para com estes individuos a fim de que se tenha uma educagdo continuada de qualidade,
explicitando que tais produtos devem ser utilizados com moderagdo e que o padrao alimentar
deve ser avaliado como um todo, objetivando a melhora da qualidade de vida e perfil de satde
de usuarios dos servigos. Mais pesquisas sobre o tema devem ser realizadas, principalmente

estudos de coorte e ensaios clinicos com o objetivo de eliminar o viés de causalidade reversa e
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analisar a relagdo direta entre o consumo ¢ HbA1C, avaliando os efeitos dessas bebidas no

microbioma intestinal, paladar e ambiente hormonal.
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12. APENDICES

12. 1 Questionario

Participante:

Idade:

Sexo: F( ) M( )

Qual a sua escolaridade/até que ano o(a) Sr(a) estudou?
Nao estudou - 0 anos ()

Ensino fundamental: 1 - 8 anos ()

Ensino médio: 9 - 11 anos ( )

Graduacao/p6s graduacdo: 12 anos ou mais ()

Atualmente, o(a) Sr(a) exerce algum trabalho remunerado?
Sim ()
Nao ( )

Atualmente, dentre estas opgdes, qual seria a sua renda mensal?
R$ 0,00 a 500,00 ( )

R$ 501,00 a1100,00 ()

R$ 1101,00 a 2000,00 ( )

R$ 2001,00 a 3000,00 ( )

R$ 3001,00 a 5000,00 ( )

R$ >5000,00 ( )

Ignorar ( )

Ha quanto tempo possui o diagndstico de diabetes?

Onde o(a) Sr(a) costuma procurar os servigos de satide na maioria das vezes?
HU-FURG ( )
Santa Casa ()

UBS ()
UPA ()
Outro ()

Onde o(a) Sr(a) costuma realizar as refei¢des?
emcasa ( )

no trabalho ( )
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restaurante ()

outro ( )

Possui o habito de consumir refrigerante diet e/ou light?
Sim () Nao ()

Frequéncia:

menos de 1 dia por semana ()

1 a 2 dias por semana ()

3 a4 dias por semana ()

5 a 6 dias por semana ()

todos os dias - inclusive sdbado e domingo ( )

Quantos copos vocé costuma tomar ao dia?
()
2()
3()
4()
50)

6 ou mais ()

Vocé consome estes produtos por qual motivo:
Médico/nutricionista/outro profissional indicou ( )
Acredita ser mais saudavel ()

Controle do peso ( )

Controle do diabetes ( )

Preferéncia pelo sabor ()

Outro:

Iniciou o consumo ha quanto tempo?
Antes do diagndstico de diabetes ()
Depois do diagnostico ()

O(a) Sr(a) acha que os refrigerantes diet/light sdo mais saudaveis do que os convencionais?
sim ()
nao ()

nao soube responder ()

E outras bebidas diet e/ou light, costuma consumir?
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Sim () Nao ()
Frequéncia:

menos de 1 dia por semana ()
1 a 2 dias por semana ( )

3 a4 dias por semana ()

5 a 6 dias por semana ( )

todos os dias - inclusive sdbado e domingo ( )

Quantos copos vocé costuma tomar ao dia?
()
2()
3()
4()
50)

6 ou mais ()

Iniciou o consumo ha quanto tempo?
Antes do diagndstico de diabetes ()
Depois do diagnostico ()

E refrigerante convencional, costuma consumir?
Sim () Nao ()

Frequéncia:

menos de 1 dia por semana ()

1 a 2 dias por semana ( )

3 a 4 dias por semana ( )

5 a 6 dias por semana ()

todos os dias - inclusive sdbado e domingo ( )

Quantos copos vocé costuma tomar ao dia?
()
2()
3()
4()
50)

6 ou mais ()

Vocé costuma utilizar algum tipo de adogante (em bebidas, preparagdes, etc)?
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Sim( ) Nao( )

Qual a marca do adogante que vocé utiliza?
Adocyl ()

Magro ()

Zero Cal ()

Linea ( )

Finn ()

Outro:

Quantos dias na semana utiliza o adocante?
menos de 1 dia por semana ()

1 a 2 dias por semana ( )

3 a4 dias por semana ()

5 a 6 dias por semana ()

todos os dias - inclusive sdbado e domingo ( )

Quando consome adogante, utiliza quantas vezes ao dia?
()
2()
3()
4()
50)

6 ou mais ()

Quantas gotas ou jatos costuma utilizar por vez?

Vocé consome esse adogante por qual motivo:
Meédico/nutricionista/outro profissional indicou ( )
Acredita ser mais saudavel ()

Preferéncia pelo sabor ()

Controle do peso ()

Controle do diabetes ()

Outro:

Iniciou o consumo ha quanto tempo?
Antes do diagndstico de diabetes ()
Depois do diagnostico ()
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E agucar, o(a) Sr(a) costuma adicionar em bebidas, preparacdes, etc?
Sim ()
Nao ( )

Qual tipo de actcar?
Branco ()
Mascavo ()
Demerara ()

Outro ()

Quantos dias na semana utiliza o agucar?
menos de 1 dia por semana ( )

1 a 2 dias por semana ( )

3 a4 dias por semana ( )

5 a 6 dias por semana ()

todos os dias - inclusive sdbado e domingo ( )

Quando consome agucar, utiliza quantas vezes ao dia?
()
2()
3()
4()
50)

6 ou mais ()

Vocé possui o habito de consumir outros alimentos ultraprocessados (sucos de pacote,
biscoitos recheados, biscoito salgado, salsicha, bacon, presunto, mortadela, comidas
congeladas, macarrdo instantdneo, salgadinhos, empanados, balas, pirulitos, etc)?

Sim () Néo ()

Quantos dias na semana:
menos de 1 dia por semana ()
1 a 2 dias por semana ( )

3 a 4 dias por semana ( )

5 a 6 dias por semana ()

todos os dias - inclusive sdbado e domingo ( )

Possui o habito de consumir bebida alcodlica?
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Sim () Nao ()
Quantos dias na semana:
menos de 1 dia por semana ()
1 a 2 dias por semana ( )

3 a4 dias por semana ()

5 a 6 dias por semana ( )

todos os dias - inclusive sabado e domingo ( )

Nos ultimos 30 dias, o sr chegou a consumir cinco ou mais doses de bebidas alcodlicas em

uma unica ocasiao? (para homens)

Nos ultimos 30 dias, a sra chegou a consumir quatro ou mais doses de bebidas alcodlicas em

uma unica ocasiao? (para mulheres)

Possui o habito de consumir frutas?

Sim () Nao ()

Frequéncia:

menos de 1 dia por semana ()
1 a 2 dias por semana ( )

3 a4 dias por semana ()

5 a 6 dias por semana ( )

todos os dias - inclusive sdbado e domingo ( )

Em um dia comum, quantas porc¢des de fruta o Sr consome?
()
2()
3()
4()

Soumais ( )

O Sr costuma consumir verduras/legumes/hortalicas?
Sim () Nao ()
Frequéncia:

menos de 1 dia por semana ()
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1 a 2 dias por semana ()
3 a 4 dias por semana ( )
5 a 6 dias por semana ( )

todos os dias - inclusive sdbado e domingo ( )

Em um dia comum, com que frequéncia vocé consome verduras/legumes/hortalicas?
No almogo ( )
no jantar ()

no almogo e jantar ()

O Sr costuma consumir cereais integrais (arroz integral, macarrdo integral, pao integral,
aveia...)?

Sim () Nao ()

Frequéncia:

menos de 1 dia por semana ()

1 a 2 dias por semana ()

3 a4 dias por semana ( )

5 a 6 dias por semana ()

todos os dias - inclusive sdbado e domingo ( )

O Sr costuma consumir leguminosas (feijao, lentilha, ervilha...)?
Sim( ) Nao( )

Frequéncia:

menos de 1 dia por semana ()

1 a 2 dias por semana ( )

3 a 4 dias por semana ( )

5 a 6 dias por semana ()

todos os dias - inclusive sdbado e domingo ( )

Vocé pratica alguma atividade fisica?
Sim( ) Nao( )

Frequéncia:

menos de 1 dia por semana ()

1 a 2 dias por semana ( )

3 a4 dias por semana ()

5 a 6 dias por semana ()

todos os dias - inclusive sdbado e domingo ( )
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Quanto tempo dura essa atividade?
Menos de 30 minutos ()
entre 30 e 40 minutos ()
entre 40 e 60 minutos ()

mais de uma hora ()

Dados do prontuario

O paciente possui outras comorbidades/doencas? (listar todas as patologias do paciente)

O paciente faz uso de alguma medicacdo continua para o diabetes?

Peso

Altura

IMC

Circunferéncia abdominal

Glicemia de jejum:

Hemoglobina glicada:

Colesterol total:

LDL:

HDL:

Triglicerideos:

Observagdes importantes:
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12. 2 Termo de consentimento

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado(a) para participar, como voluntario(a), em uma pesquisa. Apds ser esclarecido(a)
sobre as informagdes a seguir, no caso de aceitar fazer parte do estudo, devera assinar o termo de consentimento.

INFORMACOES SOBRE A PESQUISA:

Titulo do Projeto: Consumo de refrigerantes diet e light em individuos portadores de diabetes tipo 2.
Pesquisadores Responsaveis: Mestranda Ohana Peres Lee Martins, Orientador Pedro Almeida da Silva e Co-
orientador Samuel Dumith.

Telefone para contato do pesquisador(a): (55) 98453-1318

JUSTIFICATIVA, OBJETIVOS E PROCEDIMENTOS:

O motivo que nos leva a investigar o consumo de refrigerantes diet e light por individuos com diabetes tipo 2,
¢ que o diabetes tipo 2 ¢ uma doenga cronica com alto indice de prevaléncia, bem como, de morbimortalidade, e,
segundo literatura, observa-se possivel influéncia negativa deste consumo no desenvolvimento e progressdo da
doenga. O objetivo principal deste projeto ¢ estudar o perfil de consumo de refrigerantes diet e¢ light nos
individuos diagnosticados com diabetes tipo 2. A coleta de dados serad realizada através da aplicagdo de um
questionario contendo informagdes sobre sua saude geral, consumo alimentar ¢ habitos de vida por meio de uma
entrevista presencial e através da extracdo dos dados disponiveis nos prontuarios do setor de endocrinologia do
HU-Furg. Considerando que toda pesquisa com seres humanos envolve risco, esta pesquisa apresenta risco
minimo, no decorrer da entrevista podera surgir cansaco ou aborrecimento ao responder o questionario, bem
como, desconforto ou alteragdes de comportamento durante a entrevista.

Em casos de surgimento de desconforto, cansago ao responder o questionario ou qualquer outro evento que o
faga desistir de participar da pesquisa, basta comunicar ao pesquisador e vocé serd dispensado sem nenhum
prejuizo ou forma de penalidade. Ainda, o tempo disponibilizado para responder ao questionario ¢ o dobro do
que o necessario estimado para sua realizagdo, a fim de diminuir a possibilidade de desconforto ou cansago, bem
como, lhe ¢ garantido assisténcia integral, imediata e gratuita, caso necessario, a fim de atender complicagdes e
danos recorrentes direta ou indiretamente da pesquisa, bem como, lhe é garantido o direito a indenizagdo no caso
de dano decorrente da pesquisa.

A participagdo no estudo ndo acarretara custos para vocé e ndo sera disponivel nenhuma compensagido
financeira adicional, bem como, seus dados de identificagdo ndo serdo divulgados em hipdtese alguma,
garantindo o seu anonimato.

Considerando que ndo h4a nenhuma espécie de pagamento ou recompensa nesta pesquisa, a mesma nao possui
nenhum beneficio direto, porém, ha possiveis beneficios para participantes e populacdo em geral com os
resultados do presente estudo, pois serd possivel aprimorar o conhecimento a cerca do diabetes tipo 2, trazendo
melhorias as estratégias de manejo da doenca e promocdo a saude.

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da FURG, que tem por finalidade defender
os interesses dos participantes da pesquisa, em sua integridade e dignidade, garantindo que o desenvolvimento da
pesquisa seja realizado dentro dos padrdes éticos aceitos ¢ legalmente preconizados, baseados nos principios de
autonomia, beneficéncia, ndo maleficéncia, justica e equidade.

A entrega do presente termo sera realizada em duas vias, uma para o participante ¢ outra para o pesquisador.

DECLARACAO DO(A) PARTICIPANTE:

Eu, , concordo em participar do estudo descrito. Fui informado(a)
pelo(a) pesquisador(a) dos objetivos da pesquisa e esclareci minhas
duvidas. Foi-me garantido que posso retirar meu consentimento a qualquer momento, sem que isso leve a
qualquer penalidade.

Local e data: / /

Nome:

Assinatura do(a) pesquisador(a):

Coletor digital
Enderego: Campus Carreiros. Av. Italia, km 8. Rio Grande/RS. CEP: 96201-900. 62
Tel: (53) 3237-3013 - E-mail: cep@furg.br - Site: www.propesp.furg.br
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