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RESUMO

Este estudo tem como tema principal a neoplasia mamaria, um tipo de
cancer de mama. E de conhecimento no campo médico que fatores dietéticos
estdo associados com a etiologia desta doenca, sendo que, em especial, 0 baixo
consumo de fibras e a elevada ingestdo de gordura e carnes sdo considerados

fatores de risco.

Um grupo de pacientes portadoras de neoplasia mamaria e que seriam
submetidas ao tratamento quimioterapico forneceu dados de sua dieta alimentar
em trés momentos, que possibilitaram o calculo de valores do indice glicémico (IG)
e da carga glicémica (CG), em cada um dos tempos para cada uma das pacientes.
O IG representa a qualidade do carboidrato ingerido pela paciente, enquanto o CG
esta ligado a quantidade e o objetivo principal do estudo é tentar associar estes
valores ao quadro clinico da neoplasia. Outra variavel coletada nos trés tempos
para cada paciente e que esta relacionada ao estado clinico da paciente é o
angulo de fases, que indica o nivel de atividade celular; valores baixos dessa

variavel indicam uma gravidade maior da doenca.

Desta forma, ajustaram-se modelos para o angulo de fase, através da
variavel razdo, tentando detectar as varidveis que melhor explicavam o
comportamento do angulo de fase. Um dos resultados encontrados € que o IG
esta associado negativamente com o angulo de fase, principalmente no instante

logo apés a quimioterapia (T1).

Também foi estudado se a composi¢do corporal, em especial o percentual
de gordura, das pacientes em tratamento quimioterapico esta relacionado com os
valores de IG e CG. Ajustaram-se modelos a fim de identificar as variaveis que
pudessem explicar o percentual de gordura, de maneira semelhante ao que foi
feito para o angulo de fase. Um dos resultados obtidos é que ha associacdo entre
esta variavel e o IG no instante TO e ndo houve associagdo em nenhum instante

com a CG.



1. Introducéao

A neoplasia mamaria € um tipo de cancer de mama, que é a segunda maior
forma de cancer no mundo, com estimativa anual de 1,15 milh&do de novos casos e
mais de 400 mil mortes [GLOBOCAN, 2002]. Sabe-se que componentes genéticos
e ambientais podem interagir no desenvolvimento da neoplasia na mama. Em
especial, componentes dietéticos estdo envolvidos na etiologia desta doenca,
sendo considerados fatores de risco o consumo elevado de gordura e carnes, em

detrimento da baixa ingestéo de frutas, vegetais e fibras.

Em funcdo da importadncia da dieta alimentar no desenvolvimento desta
doenca, é estudado se, além da gordura e das carnes, o carboidrato apresenta
impacto no desenvolvimento da neoplasia em questédo e este é o foco do presente
projeto. Neste contexto, sdo utilizados os valores do indice glicémico (IG) e da
carga glicémica (CG), que representam a qualidade e a quantidade de carboidrato
ingerido, respectivamente, de acordo com “recordatérios” alimentares de 24 horas
fornecidos pelas participantes do estudo, de um estudo longitudinal com 25
pacientes portadoras de neoplasia mamaria, submetidas ao tratamento

guimioterapico.
2. Objetivos

Os objetivos especificos da analise sao:

e Caracterizar as condicfes socioecondmicas, culturais e clinicas das

pacientes;

e Avaliar o perfil antropométrico e a composi¢éo corporal das mesmas;

e Associar o indice glicémico(lG), carga glicémica(CG) e o quadro clinico

da neoplasia mamatria.
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3. Descri¢ao do estudo

Um total de 25 mulheres foi selecionado a partir de 377 prontuarios de
pacientes atendidas pelo Departamento de Mastologia do Hospital AC Camargo
no periodo de Outubro de 2005 a Abril de 2006.

Como critério de inclusdo, uma paciente apta a participar do estudo deveria ter
sido diagnosticada com cancer de mama, classificada em estadiamento clinico |
ou Il (descricdo na sec¢do 4), além de possuir idade entre 18 e 60 anos e possuir 0
chamado indice de Karnofsky igual ou superior a 70.

O indice de Karnofsky é uma escala que classifica o paciente conforme o seu
grau de aptidao fisica para trabalhar e exercer tarefas cotidianas. Altos valores do
indice indicam maior qualidade de vida e plena capacidade fisica da paciente,
enquanto baixos valores implicam numa saude debilitada. Cada paciente foi
classificada em um de nove escores desse indice, que sdo apresentados na
Tabela A.2, acompanhados de uma breve descrigcdo. Assim, o critério de inclusdo
relacionado a esta variavel indica que todas as mulheres deveriam ter ao menos
condi¢cBes fisicas e emocionais para cuidar de suas atividades domésticas e

profissionais.

Além disso, foram excluidas do estudo as pacientes que apresentaram um dos
seguintes perfis clinicos: neoplasia associada; afeccéo crénica transmissivel (HIV)
ou ndo transmissivel (dislipidemias, diabetes, insuficiéncia hepatica ou renal);
problemas neurolégicos ou psiquiatricos; disfuncdo gastrointestinal prévia ao
tratamento (disfagia, colite, gastrite, Ulcera duodenal e géastrica, hérnia de hiato e
esofagite) ou pacientes alcoolistas. Os critérios de exclusdo foram refor¢cados e

verificados por andlises bioquimicas realizadas no hospital.

O estudo compreendeu trés periodos de observacdo, sendo o instante inicial,
prévio da quimioterapia, denominado TO; o momento imediato apdés a ultima
sesséo do tratamento, T1; e o de dois meses apos o fim da quimioterapia, T2. Em

cada um destes momentos se determinou o indice glicémico, denominado neste


http://www.concursoefisioterapia.com/2010/01/indice-de-desempenho-de-karnofsky.html##

11

texto por IG, e a carga glicémica, CG, de cada refeicdo, separadamente e da dieta
completa, de acordo com recordatérios alimentares de 24 horas'. Os dados do
estudo estdo completos, exceto em uma paciente que néo foi avaliada em T2.
Ressalta-se que o IG foi determinado de acordo com o protocolo da FAO/WHO
Expert Consultation (1998) e que para o calculo da CG se somaram os valores
das cargas glicémicas de cada alimento. Uma descricdo mais detalhada destas
medicbes é apresentada na Secéo 4.

4. Descrigcao das variaveis

Para se caracterizar a amostra estudada, variaveis socioecondémicas e clinicas
foram coletadas. As caracteristicas consideradas séo: idade, estado civil, etnia,
religido, grau de escolaridade, renda familiar, nimero de membros na familia,
estado de menopausa e estadiamento clinico. Os dados do perfil socioeconémico
e da historia clinica das pacientes foram obtidos através de pesquisa dos

prontudrios e de entrevista direta com as mesmas.

As mulheres também foram avaliadas por parametros antropométricos, 0 peso
e a altura, e de acordo com o estado nutricional, pelo indice de massa corporal,
IMC, e porcentual de gordura corporal. Outra variavel coletada no estudo é o
angulo de fase, que tem grande importancia como preditor de prognéstico clinico,
pois valores baixos desta variavel sugerem morte celular ou diminuicdo da
integridade celular [SELBERG, 2002]. Para detectar valores baixos e altos, uma
alternativa é utilizar os valores descritos na Tabela A.2, que descrevem, para cada
faixa etaria, um valor de referéncia do angulo de fase, de modo que, valores mais

baixos que os descritos indicam baixa integridade celular.

' Um recordatérios alimentar é um questionario preenchido pelo entrevistador da paciente. O
guestionario contém perguntas sobre os habitos alimentares da paciente, como consumo de
aclcares, carne e vegetais. Além disso, € construido, com base na memoéria da paciente (por isso
0 nome recordatorios), um exemplo de como seria a alimentacdo da paciente durante todo o dia.
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De modo mais especifico, sdo descritas a seguir as variaveis socioeconémicas,

clinicas e antropométricas, utilizando a seguinte estrutura: Variavel [c6digo]

descrigao.

Socioecondmicas:

Estado civil [Estado.civil] denota o estado civil da paciente. Pode ser

casada, solteira ou vilva;

Etnia [Etnia] denota a etnia da paciente, dentre as op¢des branca, negra,

amarela e parda e indigena;

Religidao [Religiao] denota a doutrina ou religido seguida pela paciente,
dentre as opcdes catdlica, evangélica, espirita, umbanda e candomblé,

judaica, religido oriental, ndo determinada, sem religido e outras;

Escolaridade [Escolaridade] denota o nivel de escolaridade da paciente,
dentre as opc¢des ensino fundamental (completo e incompleto), ensino

meédio (completo e incompleto) e ensino superior (completo e incompleto);

Renda familiar [Renda.familiar] € uma variavel categorizada por faixa de
renda da paciente, dentre as op¢Bes de um salario minimo ou menos, de
dois a seis salarios minimos (inclusive), de sete a dez salarios minimos e

de onze salarios minimos ou mais;

Membros na familia [Membros.na.familia] € uma variavel que indica o
namero de membros na familia considerando-se a propria paciente,
categorizada por até dois membros, trés a quatro membros e mais que
quatro membros na familia. Observe que ndo ha pacientes vivendo

sozinhas;
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Clinicas e antropométricas

e Faixa etaria [Faixa.Etaria] € uma variavel categorizada construida para
analise estatistica, a partir da informacao da idade, com base na Tabela A2.
De acordo com essa tabela, as pacientes foram classificadas nas faixas de
21 a 30 anos, 31 a 40 anos, 41 a 49 anos e 50 a 59 anos;

e Altura [Altura] € a altura da paciente, em centimetros;

e Peso [Peso] é a massa da paciente, em quilos;

e IMC [IMC] é o indice de Massa Corporea, calculado pelo quociente entre o
peso (em Kg) e o quadrado da altura (em metros). A unidade de medida é,

portanto, quilos por metro quadrado;

e Porcentual de gordura [Porc.gorda] € o porcentual de gordura da
paciente, calculado a partir de medi¢gbes corporais externas, podendo variar

teoricamente de 0% a 100%:;

e Angulo de fase [Angulo.de.fase] é uma medida que considera
mutuamente as contribuices da resisténcia e reactancia da membrana
celular, sendo, por definicdo, diretamente proporcional a resisténcia e
inversamente proporcional a reactancia [SELBERG, 2002]. O angulo de
fase é calculado pelo arco-tangente da razdo da resisténcia pela reactancia,
e é medido através da impedancia bioelétrica (BIA), com o uso do aparelho
tetrapolarBiodynamics®, modelo 450 (TBW, Sao Paulo, Brasil), através da
aplicacéo corrente de 800 # A e frequéncia de 50KHz. Valores baixos de
angulo de fase indicam morte celular, e valores altos indicam células

saudaveis. As medicbes sdo apresentadas em graus;

e Estadiamento clinico [Estadiamento.clinico] é uma variavel que denota

a severidade da doenca da paciente, podendo, teoricamente, ser I, I, 1ll, ou
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IV, sendo que quanto mais alto mais grave esta a doenca. Neste estudo,
devido aos critérios de inclusdo na amostra, s6 ha pacientes com

estadiamento clinico | (mais brando) e Il (mais severo que |);

Estado de menopausa [Estado.de.menopausa] € uma variavel

dicotémica, indicando se a paciente é pré ou pdés-menopausada;

indice de Karnofsky [Indice.de.Karnofsky] € um indice que delimita
escores para a saude e qualidade de vida da paciente. A Tabela Al
apresenta uma descricdo completa dos indices e suas interpretacoes.
Ressalta-se que, neste estudo, foram consideradas somente as mulheres

com indice de Karnofsky 70 ou maior;

indice glicémico e carga glicémica

Quanto ao indice glicémico e carga glicémica, foram medidas as seguintes

variaveis, a partir do registros alimentares coletados:

IG bruto [IG.bruto] € o valor exato do indice glicémico calculado com base
nos recordatérios alimentares, de acordo com o protocolo da FAO/WHO
Expert Consultation (1998).0s valores utilizados para o IG de cada alimento
sdo aqueles tabelados em BRAND-MILLER et al. (2009);

IG energia [IG.energia] no célculo desta variavel, segundo a pesquisadora,
o dado bruto de IG foi ajustado de acordo com a necessidade energética de

cada paciente, utilizando um ajuste por regressao linear;

IG msm [IG.msm] foi determinado utilizando os dados dos recordatérios
alimentares, os quais foram inseridos na plataforma online do programa
MSM - MultipleSourceMethod(https://msm.dife.de/), que realizou ajustes

intra e interpessoais;
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e CG bruto [CG.bruto] quantidade exata da carga glicémica baseada nos
recordatorios alimentares. Corresponde a soma dos valores das cargas
glicémicas de cada alimento segundo a tabela BRAND-MILLER et al.
(2009);

e CG energia [CG.energia] procedeu-se da mesma forma como na obtencéo
do IG energia, ajustando-se o dado bruto de acordo com a necessidade

energética de cada paciente;

e CG msm [CG.msm] de maneira analoga a do calculo do IG msm, inseriu-
se 0s dados dos recordatérios alimentares na plataforma do programa
MSM.

5. Analise descritiva

A analise descritiva foi conduzida considerando-se os objetivos especificos da
pesquisadora (descritos na Secdo 2). Sendo assim, a analise é iniciada com
estudos das variaveis socioecondmicas das pacientes, com o0 objetivo de
caracterizar a amostra e obter mais informac¢des sobre as pacientes, depois as
variaveis clinicas e antropométricas, e finalizando com a andlise das variaveis de
indices glicémicos e cargas glicEmicas. Os graficos e tabelas da analise descritiva

encontram-se nos Apéndices A e B.

5.1.Anédlise unidimensional

No apéndice B estdo apresentados os graficos de frequéncia das variaveis
socioeconémicas e das variaveis clinicas. A Figura B.1 apresenta as distribuicdes

das variaveis socioecondémicas. Deste grafico observa-se que:

e 68% (17) das mulheres tém de 3 a 4 membros na familia;
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Pela renda familiar, a maioria das mulheres é de classe média-alta, sendo que
88% (22) possuem renda familiar de sete ou mais salarios minimos e

nenhuma possui renda inferior a um salario minimo;

Em relacdo ao nivel de escolaridade, o nivel mais alto € predominante, sendo

que 76% (19) das mulheres iniciaram ou completaram o ensino superior;

A grande maioria (80%) das mulheres € branca, sendo que apenas uma (4%)

€ negra,
64% (16) das mulheres sdo casadas;

Somente uma das mulheres do estudo esta na faixa etaria de 21 a 29 anos. A

grande maioria das mulheres possui 40 anos ou mais (84%).

Na Figura B.2 sdo apresentados os resultados para as variaveis clinicas do

estudo. Dos resultados destacam-se:

O estadiamento clinico mais grave (EC 1) aparece em 17 pacientes,
correspondendo a 68% da amostra;

Apenas uma paciente (4%) apresentou cancer do tipo lobular. As demais
apresentaram o resultado ductal;

Quanto ao indice de Karnofsky, apenas uma paciente apresentou o valor 100

(mais saudavel). O valor mais frequente é 80 (48%);

Em relacdo ao estado de menopausa, 56% (14) das mulheres s&o pré-

menopausadas.

Na Tabela A.18 do Apéndice A sao apresentadas algumas medidas

descritivas das variaveis quantitativas do estudo, em cada um dos momentos

considerados: TO, antes da quimioterapia; T1, logo apés o término do tratamento

quimioterapico e T2; 2 meses apds o término da quimioterapia. Com relagédo a
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variavel altura, os valores aparecem repetidos nos diferentes momentos, pois esta

variavel ndo se altera ao longo do tempo.

Pode-se observar nesta tabela que as variaveis relacionadas ao peso, ao IMC
e aos valores de IG e de CG ndo apresentam grande mudanca nas medidas
resumo para os diferentes periodos, com excecao da variabilidade de IG msm em
T2, que € muito inferior & dos demais momentos. Com relagdo as variaveis de
porcentual de gordura e de angulo de fase, no entanto, tém-se uma alteragéo nas
medidas de posicdo, mostrando uma diminuicdo do porcentual de gordura e um
aumento do angulo de fases ao longo do tempo, em especial em T2. Com relacéo

a variabilidade destas duas variaveis, ndo se observa variagdo nos trés instantes.

5.2.Analise bidimensional

Foram realizadas andlises bidimensionais na tentativa de verificar possiveis
relacfes existentes entre as variaveis de mais interesse no estudo. Fazem parte
dessa analise as tabelas de frequéncias conjuntas (tabelas de contingéncia), os
graficos de disperséo e os coeficientes de correlagdo. Como ha muitas variaveis,
restringimos a analise aquelas que se mostram mais relevantes - tanto pelos

resultados quando pelo interesse do estudo.

5.2.1. Tabelas de dupla entrada

Construiram-se tabelas de dupla entrada ou de contingéncia (Apéndice A) que
relacionam as variaveis categéricas com o estadiamento clinico e com o estado de

menopausa da paciente. Destas tabelas, destacam-se as seguintes relacdes:

e De acordo com a Tabela A.3, dentre as pacientes classificadas com EC |,
62,5% (5) sdo pré-menopausadas, enquanto que, dentre as de EC Il, essa

propor¢ao é 52,9% (9);

e Todas as pacientes solteiras, cujas idades valem de 30 a 47 anos, do estudo

possuem o estadiamento clinico mais severo (EC 1), o que se vé na Tabela
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A.4. Dentre as casadas, esse estadiamento clinico ocorre em 68,7% (11) das

pacientes;

Como se observa na Tabela A.5, 65% (13) das mulheres brancas foram

classificadas com EC II;

Mulheres com ensino superior completo, grande maioria no estudo, estdo
distribuidas de forma similar de acordo com o estadiamento clinico (7
pacientes com EC | e 9 pacientes com EC Il), o que pode ser visto na Tabela
A.6;

De acordo com a Tabela A.7, as trés pacientes de renda mais baixa estéo
classificadas no estadiamento mais grave e 70% (9) das mulheres com renda
de 7 a 10 SM possuem este mesmo nivel de EC. Nenhuma mulher com EC |

recebia salario inferior a 7 salarios minimos.

Na Tabela A.8, observa-se que as mulheres de ECI residem com mais de uma

pessoa,

A Unica paciente com indice de Karnofsky 100 possui estadiamento clinico
menos severo, EC I, como visto na Tabela A.9;

De acordo com a Tabela A.10, todas as pacientes pos-menopausadas eram

casadas;

Como observado na Tabela A.11, a quantidade de mulheres brancas pos ou
pré-menopausadas era a mesma (10);

Parece ndo haver diferenca na distribuicdo entre os diversos niveis de
escolaridade para pacientes pré ou pos-menopausadas, como se observa na
Tabela A.12;

Na Tabela A.13, tem-se que 55% (6) das mulheres po6s-menopausadas
recebiam salario superior a 10 salarios minimos, enquanto que entre as pre-

menopausadas essa proporcao é 21% (3);
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e As Unicas trés pacientes que moravam com apenas uma companhia eram pré-

menopausadas, de acordo com a Tabela A.14;

e Como se vé na Tabela A.15, a paciente classificada com indice de Karnofsky

100 era pré-menopausada.

5.2.2. Estrutura de correlagcao do angulo de fase

A Figura B.3 apresenta a estrutura de correlagdes presente na variavel angulo
de fase ao longo do tempo. Quando um experimento é realizado medindo-se uma
mesma variavel em varios momentos, para os mesmos individuos, pode haver
uma dependéncia dos resultados por conta das caracteristicas individuais. Essa
dependéncia pode ser compreendida através de coeficientes de correlacdo e
graficos de disperséo entre as variaveis observadas nos diferentes momentos. No
grafico apresentado, nota-se que ha uma tendéncia aproximadamente linear entre
as medidas de angulo de fase observadas nos momentos TO e T1 (correlacédo de
65%), e que a correlacdo é baixa nos demais casos (32% entre as medidas
realizadas nos momentos Tl e T2 e 17% entre as medidas realizadas nos

momentos TO e T2).

5.2.3. indice Glicémico

Na Figura B.4 estdo apresentados os valores de indice glicémico observados,
para cada individuo, nos trés momentos considerados, TO, T1 e T2. O grafico
desses valores ligados é chamado de perfil individual. Os perfis individuais sao
apresentados por estadiamento clinico (cores vermelha e azul, indicando

estadiamento clinico | e Il, respectivamente). Pode-se notar, nestes graficos, que
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h& uma grande variabilidade entre os individuos. E interessante notar que os perfis
individuais para a variavel IG msm tornam-se muito proximos em T2,
apresentando uma baixa variabilidade entre individuos, indiferente ao
estadiamento clinico. Nao ha indicios claros de tendéncia temporal nos perfis das
pacientes. Também ndo ha evidéncias de que, em média, IG das pacientes com
estadiamento clinico mais grave (EC Il) seja maior do que o IG das pacientes com
estadiamento clinico mais brando (EC 1).

Outro modo de verificar tendéncias temporais € atraves dos perfis médios. As
Figuras B.5 e B.6 apresentam os perfis médios de IG, para as trés metodologias
de célculo (IG bruto, IG energia e IG msm), por estadiamento clinico e por estado
da menopausa, respectivamente. As barras verticais desses gréficos representam
um erro padrdo para cima e um para baixo a partir de cada média calculada.
Apesar da alta variabilidade dos dados (exceto para o IG msm no momento T2),
parece que em T2, as mulheres com estadiamento clinico mais brando (EC I)
apresentam valor médio de IG maior do que o das pacientes de estadiamento
clinico mais grave (EC Il), apesar de se esperar que altos valores de indice
glicémico estejam relacionados com uma severidade maior da doenca.
Comparando-se 0s estados da menopausa, nota-se que as pacientes poés-
menopausadas apresentam, aparentemente, médias de IG (i) maiores em TO; (ii)
menores em T1 e (iii) maiores em T2, em relacdo ao que se observa nas

pacientes pré-menopausadas.

5.2.4. Carga Glicémica

A partir da Figura B.7, é possivel notar resultados semelhantes entre os perfis
individuais das cargas glicémicas, ao longo do tempo. Também se observa uma
grande variabilidade entre individuos em cada momento considerado. Nao ha uma
tendéncia clara, mas, aparentemente, em T1 o CG médio é o mais elevado entre

os trés momentos. Segundo a pesquisadora, uma possivel explicacdo para este
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resultado é a mucosite, uma das consequéncias negativas da quimioterapia, que
causa dor e ardéncia na boca da paciente, incentivando-a a ingerir alimentos
gelados como o sorvete que, por sua vez, elevam a glicemia das pacientes. Este
efeito colateral, em geral, dura poucos dias, o que explicaria o decréscimo do CG
médio no momento T2 (dois meses apos a quimioterapia). Ainda nestes graficos,
nota-se que, aparentemente, as pacientes com estadiamento clinico mais grave

(EC Il) apresentam CG’s mais elevados.

Também € possivel construir graficos de perfis médios para as diferentes
cargas glicémicas medidas. As Figuras B.8 e B.9 mostram os perfis médios das
trés cargas glicémicas, avaliadas nos trés instantes, por estadiamento clinico e
estado de menopausa, respectivamente. Observam-se valores mais altos de CG,
em média, para as pacientes com estadiamento clinico I, e também se encontram

valores mais altos de CG, em média, para as mulheres pré-menopausadas.

5.2.5. Angulo de fase

Na Figura B.10 sdo apresentados os perfis individuais e médios (com
correspondentes erros padrao) do angulo de fase das pacientes, que € uma das
principais variaveis do estudo. Vale ressaltar que, valores baixos nessa variavel
implicam em uma baixa qualidade da membrana celular na regido proxima ao
tumor, ao passo que valores elevados indicam a normalidade das células das
pacientes. Valores de referéncia para delimitar o que € “bom” e o que é “ruim”
ainda estdo em estudo na academia e dependem de fatores como idade e sexo
(ver tabela A.2), mas existem evidéncias que o angulo de fase menor que 5 graus
€ um valor que pode ser usado como progndéstico para a severidade do cancer.
Nos graficos, foi adotada esta medida como valor de referéncia, e pode-se notar
gue poucas pacientes apresentaram resultados inferiores a este valor (uma
paciente em TO e duas pacientes em T1). No momento T2, todas as pacientes
apresentaram melhora, com angulos de fase maiores do que 20 graus. Nestes

graficos, fica clara a tendéncia temporal crescente, e também a
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heterocedasticidade temporal (a variabilidade dos resultados € maior em T2 do

gue nos outros momentos)

Na Figura B.11, utilizando graficos “boxplot” [BUSSAB e MORETTIN, 2010], é
possivel analisar, em cada tempo, a distribuicdo do angulo de fase segundo o
estadiamento clinico, estado de menopausa, indice de Karnofsky e faixa etaria. O
losango no centro de cada boxplot® representa a média dos dados em cada
subgrupo. Uma observacédo importante € que, como h& poucas pacientes, deve-se

ter cautela ao tomar conclusfes com base nos boxplots. Ainda assim, é possivel

notar que:

e Ndo ha grandes diferencas na distribuicdo do angulo de fase segundo

estadiamento clinico, nos trés momentos avaliados;

e As pacientes pés-menopausadas parecem apresentar angulos de fase maiores
do que os das pré-menopausadas, no momento T2. Nos outros momentos, ndo

h& diferencas evidentes;

¢ No momento T2, os valores medios de angulo de fases apresentados nos
boxplots sdo maiores para indices de Karnofsky mais baixos. Isto indica que a
recuperacao (ou seja, o angulo de fase em T2) das pacientes pode depender do

estado inicial de saude;

¢ No momento T2, as médias de angulo de fases se ordenam de forma crescente
segundo a faixa etéria, indicando que ha uma dificuldade maior de recuperacéo

nas pacientes mais jovens.

e Geralmente, as distribuicbes do angulo de fase sao simétricas.

% O Boxplot é uma técnica grafica bastante utilizada para representacdo de um conjunto de dados.
A linha central corresponde a mediana dos dados (ou seja, 50% dos dados estdo acima e 50%
abaixo dessa medida). As linhas que delimitam a “caixa” sdo o primeiro e terceiro quartis,
respectivamente (correspondentes a 25% de 75% dos dados). As linhas verticais delimitam o
maximo e o minimo do conjunto de dados, ignorando-se os dados mais discrepantes. Os pontos
destacados indicam dados outliers, ou seja, que destoam muito dos demais.
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5.2.6. Outras variaveis avaliadas nos trés momentos do estudo

Foi estudado também o comportamento das outras variaveis que se alteram
no tempo. A Figura B.12 apresenta o perfil médio do porcentual de gordura das
pacientes. Nota-se que o porcentual de gordura diminui consideravelmente no
momento T2, ou seja, dois meses apos a quimioterapia. Tal efeito ja é esperado
considerando-se os efeitos pds-quimioterapicos nas pacientes. A variabilidade dos
dados também €& menor em T2, em comparacdo as variabilidades nos outros
momentos.

A figura B.13 mostra os perfis médios do IMC e peso das pacientes. Ambas as
medidas sdo muito préximas, uma vez que o IMC é uma funcdo da altura e do
peso das pacientes. Nota-se, pela alta variabilidade, que ndo ha uma tendéncia
evidente de aumento do Peso nem IMC nas pacientes, apesar dos resultados
apresentarem um ligeiro aumento em T1 em relacéo a TO, mantendo-se constante
em T2.

5.2.7. Correlacdo entre os indices glicémicos calculados

Uma analise descritiva relevante para a pesquisa é o estudo da correlacao
entre as trés variaveis de IG e as trés variaveis de CG, calculadas pelos trés
métodos. Numa futura andlise inferencial, a inclusdo de todas as variaveis no
mesmo modelo implicaria em problemas computacionais para o ajuste e inflagéo
da variabilidade dos termos ajustados. Tais resultados sdo consequéncias da
chamada multicolinearidade. A alta correlacdo entre as formas diferentes de
calculo de I1G e CG implicaria em alta multicolinearidade.

As Figuras B.14 e B.15mostram as dispersdes de CG e IG, respectivamente,
segundo os trés métodos de calculo, nos trés momentos estudados. Para todos 0s
gréaficos, no eixo das abcissas (horizontal), encontram-se as medidas segundo o
método ‘bruto’; nas ordenadas (vertical), encontram-se as medidas segundo o

método ‘msm’; e no raio dos discos, as medidas segundo o método ‘energia’ (os
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discos de raio grande indicam altos valores de IG energia ou CG energia e, 0s
discos de raio pequeno indicam baixos valores de IG energia ou CG energia).

Como ha uma clara tendéncia linear em todos os momentos, e como 0s raios
dos discos crescem a medida que as demais variaveis aumentam, € possivel dizer
que os graficos mostram que as trés variaveis possuem resultados bastante
correlacionados, tanto no indice glicémico quanto na carga glicémica. Para efeito
de andlise inferencial, isso significaria que, em um modelo, seria possivel utilizar
somente uma variavel referente ao IG e uma variavel referente a CG, sem perda
de informacédo relevante. A Unica paciente do estudo que apresentou medidas
discordantes foi a paciente 3 (trés), que possui um valor discrepante de IG msm
no momento T2.

Nota-se 0 mesmo resultado nas correlagdes apresentadas nas TabelasA.16 e
A.17. A distancia da paciente 3 em relagdo ao momento T2 € responsavel pelo

decrescimento das correlacbes em mais de vinte pontos percentuais.

5.2.8. Disperséo e correlacéo entre o angulo de fasee IG e CG

Como o principal objetivo do estudo é relacionar o indice glicémico e a carga
glicémica com o angulo de fase, que, segundo a pesquisadora, é a variavel mais
importante nesta pesquisa para se estudar a severidade do cancer no tempo, faz-
se necessario o estudo dessas relacdes por meio de gréficos de dispersao e
tabelas.

A Tabela A.19 apresenta as correlacdes entrevalores de angulo de fase e IG
ou CG, em cada momento estudado. Nota-se uma fraca correlagdo em todos os
momentos, para todas as variaveis. Neste caso, segundo a pesquisadora, eram
esperadas altas correlagdes para que o angulo de fase pudesse ser explicado pelo
IG ou pela CG das pacientes.

As Figuras B.16 e B.17 apresentam os diagramas de disperséao
correspondentes as correlagcdes supracitadas. A forma da ‘nuvem’ aleatoriamente

distribuida em todos os graficos confirma a baixa correlacdo entre o angulo de
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fase e IG e CG, calculados utilizando os trés métodos. Nota-se também que as
tendéncias sdo as mesmas para as pacientes com estadiamento clinico mais
brando (EC I) e mais elevado (EC II).

5.3.Anélise multidimensional

A analise de correspondéncia é uma técnica de analise multivariada de dados,
gue busca estabelecer uma relacdo de proximidade ou similaridade entre as
categorias de duas ou mais variaveis gqualitativas. Basicamente, a técnica consiste
em criar uma matriz de distancias ponderadas, baseada na construcdo da
estatistica chi-quadrado (JOHNSON & WICHERN, 2002). Dessa matriz séo
retirados os eixos principais. A dispersédo gerada por esses eixos é o grafico da
analise de correspondéncia, também chamado de mapa de correspondéncia.

Uma medida importante para este tipo de analise € a inércia, que € obtida a
partir da andlise espectral da matriz de distancias construida. Se as inércias
referentes aos dois primeiros eixos principais sdo elevadas (se somam mais de
70% da soma total das inércias, por exemplo), isso indica que a representacao
grafica da analise de correspondéncia foi bem sucedida. As Figuras B.18, B.19 e
B.20 sdo mapas de correspondéncia, analisando conjuntamente os resultados do
estadiamento clinico, indice de Karnofsky, faixa etaria e estado da menopausa.

A Figura B.18 mostra o relacionamento do indice de Karnofsky com o
estadiamento clinico e o estado da menopausa. Pelo grafico, nota-se que as
mulheres com estadiamento clinico mais brando e pds-menopausadas estédo
proximas do indice de Karnofsky 90, ao passo que as mulheres com estadiamento
clinico mais grave e pré-menopausadas estdo proximas do indice de Karnofsky
80, o que era esperado. O indice de Karnofsky 100, que representa melhor
condi¢céo de vida, ficou distante dos demais, justamente pelo fato de apenas uma
mulher possuir este resultado. Observa-se também que a inércia dos dois eixos
ficou em 88,4%.
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A Figura B.19 apresenta o mapa de correspondéncia das faixas etarias
relacionando-se com o estadiamento clinico e estado da menopausa. Nota-se uma
proximidade das mulheres de 50 a 59 anos com o estadiamento clinico mais grave
e a pos-menopausa. A mulher de 21 a 29 anos, Unica da amostra, aparece
distante das demais. Quanto as outras caracteristicas, ndo ha associacées bem
definidas. Esta andlise resultou em 95,1% do total das inércias.

Por dltimo, na Figura B.20 esta apresentado o mapa de correspondéncia
relacionando o indice de Karnofsky com a faixa etaria, associados ao
estadiamento clinico e estado da menopausa. Nota-se que o estadiamento clinico
mais grave com pos-menopausa ficou préximo da faixa etéria entre 50 a 59 anos,
e alternou entre os indices de Karnofsky 70 e 90. A Unica mulher que possui indice
de Karnofsky 100, que € a mesma com idade entre 21 e 29 anos, se apresenta
distante das demais variaveis. As mulheres de indice de Karnofsky 70 com idade
entre 40 e 49 anos também ficaram distantes das demais. Esta analise resultou

em 93.7% da inércia total.
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6. Analise inferencial

Para realizar as andlises, é necessério, inicialmente, identificar quais sdo as
variaveis respostas a serem explicadas por quais variaveis explicativas. Neste
estudo, segundo o interesse da pesquisadora, foram feitas duas analises. A
primeira considera o angulo de fase como resposta e momento (tempo),
estadiamento clinico, indice de Karnofsky, estado da menopausa, idade, etnia,
escolaridade, renda familiar, membros na familia, IMC, porcentual de gordura,
indice glicémico (bruto, energia e msm) e carga glicémica (bruto, energia € msm),
como explicativas. A segunda considera o porcentual de gordura como resposta,
explicada pelos restantes, incluindo angulo de fase.

Devido ao numero reduzido de observagbes, o indice de Karnofsky foi
considerado como variavel quantitativa (escores). Além disso, as variaveis a
seguir foram categorizadas de forma dicotdmica:

e Etnia: branca ou ndo branca;

e Escolaridade: ensino superior iniciado ou néo;

e Renda familiar: 10 ou menos salarios minimos ou mais de 10 salarios
minimos;

e Membros na familia: 4 ou menos ou mais de 4.

A metodologia para selecdo de variaveis e ajuste do modelo seguiu 0s
seguintes passos: Inicialmente considerou-se um modelo completo, com
coeficientes estimados para todas as variaveis iniciais, considerando também a
interacdo do tempo com as variaveis que foram medidas nos trés momentos do
estudo (indice glicémico, carga glicémica, IMC, porcentual de gordura e angulo de
fase). Além disso, foram ajustados modelos considerando cada um dos trés tipos
de IG e CG separadamente, ou seja, modelo com trés ajustes separados,
considerando como variaveis explicativas (a) IG bruto e CG bruto, (b) IG energia e
CG energia e (c) IG msm e CG msm, com as demais variaveis explicativas em
cada um deles. Os modelos serdo detalhados nas préximas subsec¢fes. A selecéo

de variaveis que permaneceram no modelo foi realizada através do método AIC
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(BERNARDO, J.M. et al, 1980). Depois, foram retiradas as variaveis cujos
coeficientes foram néo significantes (valor-P > 0,10).

As Tabelas C.1 e C.2 apresentam um resumo das conclusdes dos testes de
significancia para as variaveis explicativas significantes, ou seja, aquelas que
permanecem no modelo, para resposta Angulo de Fase (Tabela C.1) e Porcentual
de Gordura (Tabela C.2). Nessas tabelas, o simbolo “+” indica que a variavel é
significante de forma direta (coeficiente estimado positivo), ou seja, aumentando-
se o valor dessa variavel, a varidvel resposta aumenta, mantendo-se as demais

131}

explicativas constantes; ja o simbolo indica que a variavel é significante de
forma indireta ou inversa, (coeficiente estimado negativo), ou seja, aumentando-se
o valor dessa variavel, a resposta diminui, mantidos os valores das demais

Wk

explicativas do modelo; o simbolo “*”, por sua vez, representa as variaveis
dicotdbmicas significantes no modelo; caselas sem preenchimento indicam que a
variavel nao foi significativa, ou seja, que a mesma nao permaneceu no modelo.
As Tabelas C.3 e C.4 apresentam os coeficientes estimados e intervalos de
confianca com coeficiente de confianca de 90%, das varidveis mantidas nos
modelos finais que consideraram inicialmente o IG energia e CG energia®. Em
relacdo ao angulo de fase, segundo a pesquisadora, espera-se que altos valores
glicémicos estejam associados com baixos angulos de fase, representando maior
gravidade da doenca. Em contrapartida, espera-se que altos indicadores

glicémicos estejam positivamente associados com alto percentual de gordura.

6.1.Angulo de fase

Uma possivel preocupacéo neste problema € o fato da resposta considerada
se tratar de um angulo. Quando os angulos apresentam uma variabilidade grande,
€ mais adequado modelar a resposta utilizando técnicas de dados circulares
(IZBICKI & ESTEVES, 2010). Contudo, neste estudo, como os angulos néao

apresentam grande variabilidade (Figura B.10), os dados podem ser analisados

® As estimativas e intervalos de confianga dos modelos considerando IG energia e CG energia sdo
muito proximas aquelas dos modelos considerando as variaveis IG bruto e CG bruto ou IG msm e
CG msm. Assim, optou-se por apresentar os resultados para o conjunto IG energia e CG energia.


http://en.wikipedia.org/wiki/Jos%C3%A9-Miguel_Bernardo
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pela forma classica, ou seja, sem considerar a natureza angular da variavel
(ARTES; PAULA & RANVAUD, 2000).

Uma alternativa utilizada para o estudo do angulo de fase é utilizar uma
transformacao da variavel através da aplicacdo da funcao tangente. O angulo de
fase utilizado possui unidade de medida em graus e foi calculado a partir da

seguinte férmula:

. (Xc\ 180
AF = tan (—) X —,

R T

em que AF é o angulo de fase, X, é a reatancia (em ohms) e R € a resisténcia da
membrana celular (também em ohms). A transformacéo proposta para analise dos

dados considera a razdo X/ R. Assim, a variavel resposta considerada é:

Razdo = tan (AF X 1%))

A vantagem de realizar a transformacéo esta na faixa de variacdo da variavel
obtida, que permite a utilizacdo de modelos mais usuais e intuitivos. A nova
variavel, doravante denominada razdo, nao possui unidade de medida, e sera a
resposta utilizada nas analises desta secao.

Foram ajustados quatro modelos, considerando-se a varidvel Razdo como
resposta, variando, no geral, sua distribuicdo de probabilidades. Vale ressaltar
que, com o intuito de simplificar a informagéo nas Tabelas C.1 e C.3, adotou-se a
notacéo 1.nl para representar os diferentes modelos, em que:

» n=1,2,30u4indicaum dos quatro modelos ajustados;
. =
o a, considera no modelo IG bruto e CG bruto;
o Db, considera no modelo IG energia e CG energia;
o ¢, considera no modelo s&o de IG msm e CG msm.
Foram considerados os seguintes modelos:
i) Modelo 1 (1.1a, 1.1b e 1.1c): regressado linear multipla com resposta

Gaussiana (KUTNER et al, 2006), com pesos para as diferentes variancias


http://lattes.cnpq.br/7791314287717914
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encontradas em cada um dos trés momentos. O modelo n&do considera a
existéncia de uma possivel dependéncia das razdes para cada individuo, ao longo
do tempo;

i) Modelo 2 (1.2a, 1.2b e 1.2c): regressao linear multipla com distribuicdo
normal inversa para a variavel razao, que faz parte da classe de modelos lineares
generalizados (McCULLAGH & NELDER, 1984). O modelo ndo considera a
existéncia de uma possivel dependéncia das razdes para cada individuo;

iii) Modelo 3 (1.3a, 1.3b e 1.3c): regressdo linear multipla com resposta
normal, com a atribuicdo de efeitos aleatorios para cada individuo, levando-se em
conta a estrutura longitudinal dos dados (DIGGLE et al, 2002). Considerando o
tempo como variavel continua (atribuindo o valor 1 ao TO, 2 ao T1 e 3 ao T2), foi
utilizada uma funcdo de segundo grau (parabola) do tempo para a Razao, para
cada individuo. Isto permite a visualizacdo das curvas estimadas pelo modelo
(Figura C.1);

iv) Modelo 4 (1.4a, 1.4b e 1.4c): considera na técnica de minimos quadrados
generalizados, com estrutura de correlacéo uniforme* (KUTNER et. al., 2006).

Os resultados apresentados na Tabela C.3 indicam um modelo final ajustado
para a resposta Razao considerando no modelo IG e CG energia como:

Razdory, = 0,094 + 0,001 x IMC — 0,001 x Idade — 0,007 x Karnofsky
+ 0,008 x Superior + 0,007 x Branca
Razaor; = 0,090 — 0,001 xIG — 0,001 x CG + 0,001 x Gordura — 0,001 x Idade
— 0,007 x Karnofsky + 0,008 x Superior + 0,007 x Branca
Razdor, = 0,559 + 0,026 x IMC — 0,001 x Idade — 0,007 x Karnofsky
+ 0,008 x Superior + 0,007 x Branca

Os demais modelos podem ser expressos analogamente. Os interceptos
estimados, neste caso, representam para cada tempo, a razdo média estimada
para mulheres com IG energia igual a 55, CG energia igual a 125, indice de
Karnofsky 80, porcentual de gordura 30%, IMC igual a 25 kg/m?, ndo branca, sem

ensino superior e idade 50 anos.

* A escolha da estrutura de correlacdo se deu a partir de uma comparagdo do AIC para os
modelos, considerando-se diversas estruturas de correlacdo (inclusive independéncia).
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6.2.Porcentual de gordura

Tal como para a razdo, também foram ajustados modelos, assumindo
diferentes distribuicdes de probabilidade para porcentual de gordura. Ressalta-se
que nas Tabelas C.2 e C.4 foi utilizada a notacdo 2.nl, que é analoga aquela para
angulo de fase, em que o algarismo 2 agora representa a segunda variavel
resposta considerada. Para esta analise, a observacao 60 foi retirada, por estar
muito discrepante das demais.

Os modelos considerados foram:

i) Modelo 1 (2.1a, 2.1b e 2.1c): regressdo linear multipla com resposta
gaussiana. O modelo ndo considera a existéncia de uma possivel dependéncia
dos porcentuais de gordura dentro de cada individuo;

i) Modelo 2 (2.2a, 2.2b, 2.2c) : considera a distribuicdo beta, para resposta
porcentual de gordura com ligacao logistica, que pode ser ajustado a partir de uma
classe de modelos denominada GAMLSS (RIGBY & STASINOPOULOS, 2006);

Também foram ajustados: modelo linear generalizado com resposta normal
inversa, modelos com efeitos aleatérios e minimos quadrados generalizados.
Porém, estes modelos ndo convergiram, mesmo para subconjuntos com variaveis
especificas. Por este motivo, estes modelos ndo foram apresentados.

De acordo com os resultados na Tabela C.4 e com IG e CG energia como
explicativa, temos as estimativas para o modelo ajustado:

%Gorduraty = 29,455+ 1,101 x IMC + 0,412 x IG
%Gorduray; = 27,951 + 1,880 x IMC
%Gordurar, = 5,925

A interpretacéo dos interceptos, neste caso, para cada momento de estudo, é o

porcentual de gordura médio para mulheres com IG igual a 55 e IMC 25 kg/mz2.

7. Conclusodes resumidas das anéalises



32

Com base nos resultados obtidos a partir do ajuste dos modelos e selecéo de
variaveis importantes, podem-se notar alguns aspectos relevantes:

e Quanto aos modelos para razao (angulo de fase, Tabela C.1):

o O indice glicémico e a carga glicémica apresentam associacao
negativa com a razdo, principalmente em T1, ou seja, logo apds
a quimioterapia, que € um resultado esperado, segundo a
pesquisadora;

o O IMC é associado positivamente ao angulo de fase, em TO e
T2, ou seja, antes e dois meses ap0ds o tratamento;

o O porcentual de gordura € associado positivamente ao angulo de
fase em T1 e as vezes negativamente em T2;

o O indice de Karnofsky apresenta coeficientes negativos, sendo
um resultado que néo € esperado.

e Quanto aos modelos ajustados para porcentual de gordura (Tabela
C.3):

o O IMC, no geral, foi significante em todos os modelos para
explicar o porcentual de gordura, porém somente nos primeiros
momentos. No segundo momento, que € quando o porcentual de
gordura cai, nenhuma variavel explicativa € significante;

o O indice glicémico é significante somente no modelo 2.2 (a e b),
e somente no momento TO.

e Para ambas as variaveis respostas, etnia, faixa salarial, membros na
familia e escolaridade foram significantes em alguns modelos e néo
significantes em outros, indicando que os modelos ndo conseguiram
detectar estes efeitos de modo consistente;

e O estadiamento clinico e 0 estado da menopausa apareceram como
significantes em poucos ou nenhum modelo;

e Em relacéo aos diferentes ajustes de modelos para cada resposta, 0s
resultados, no geral, concordaram nas conclusdes inferenciais;

e O diagnostico dos modelos utilizados revelou um ajuste razoavel em

todos os modelos ajustados. Estudos com retirada de observacdes
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candidatas a pontos de alavanca e influéncia (KUTNER et. al., 2006)
ndo alteraram as conclusdes inferenciais das variaveis de maior
interesse (indice glicémico e carga glicémica). Os gréficos de
diagnéstico, presentes no Apéndice D, foram realizados considerando:
graficos de probabilidade normal com envelope (D.1, D.3, D.5, D.8),
pontos de alavanca, residuos padronizados, preditor linear e distancia
de Cook (D.2, D.4, D.6, D.7)°.

Levando-se em consideracéo a facilidade de interpretacdo dos modelos e as
analises de residuos realizadas, sugere-se 0 uso dos modelos 1.2a, 1.2b e 1.2c,
que consideram a distribuicdo normal inversa, para a variavel Raz&o, e o uso dos
modelos 2.1a, 2.1b e 2.1c, que consideram a distribuicdo normal, para o
porcentual de gordura.

Sugere-se que o0s resultados encontrados sejam utilizados com cautela por
conta do tamanho amostral reduzido. Os modelos 1.2, 1.3, 1.4 e 2.2 utilizam
resultados assintéticos (que dependem de grande tamanho amostral) para realizar

parte das estimacdes.

8. Consideracdes finais

O presente estudo mostrou que as pacientes que estao incluidas no recorte da
pesquisa (ou seja, possuem neoplasia mamaria com estadiamento clinico | ou II,
indice de Karnofsky maior ou igual a 70, etc), apresentam, logo apds a
quimioterapia (T1), indices glicémicos inversamente proporcionais ao angulo de
fase, ou seja, maiores valores de |G estdo associados a um menor angulo de fase.

Outro resultado do estudo foi que o porcentual de gordura nédo esta associado

a carga glicémica, em nenhum dos trés momentos do estudo (Tabela C.2).

9. Comentarios e sugestdes

° Apenas os graficos dos modelos considerando o IG energia e CG energia foram considerados,
pois sédo muito semelhantes aos demais modelos.
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O estudo realizado possui pontos positivos, como os critérios de inclusdo na
amostra que estdo bem especificados, facilitando o entendimento do recorte
realizado na populacdo para este estudo. Os consultores trazem algumas
possiveis sugestbes para que pesquisas futuras tenham maior éxito no
relacionamento dos resultados com os objetivos da pesquisa:

e Aumento do tamanho amostral, sem necessariamente modificar o
recorte da pesquisa, ou entdo incluindo mais variaveis de controle;

¢ Realizacdo de um estudo com caso e controle (pacientes saudaveis), ou
coorte (pacientes sdo acompanhadas antes de desenvolverem o cancer

— estudo prospectivo);
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Tabela A.1: Descri¢do dos escores do indice de Karnofsky

E score Descricdo
100 MWormal
80 Capaz de realizar atividades normais. Sem sinais ou sintomas de doencas
a0 Realiza atividades normais com proeza
0 Cuida de =i praprio, capaz de realizar atividades norm ais e trabalhar
50 Requerassisténcia ocasional, mas & capaz de cuidar da maioria das suas proprias atividades
50 Reguer consideravel assiténcia e cuidados médicos frequentes
40 Incapaz, requer cuidados especiaiz & assisténcia
30 Sewveram ente incapaz, indica cio de hospitaliza cBo em morte iminente
20 Muito doente, hospitalizacdo necessaria, necessidade de tratam ento de suports ativo

Tabela A.2: Valores de referéncia de angulo de fase, segundo faixa etaria [BARBOSA-
SILVA, 2002]. Mulheres saudaveis apresentariam angulos de fase iguais ou superiores

aos valores de referéncia.

Faixa Etaria (anos) Angulo de Fasze

18-20 7.04
21-29 698
30-39 687
40-49 5,91
50-59 655
60-69 A7
770 564

Tabela A.3: Distribuigdo de frequéncias conjuntas entre estadiamento e estado de

menopausa.

Estado de Menopausa

Estadiamento Clinico — - Total
Pds-menopausada Pré-menopausada
EC | 3 5 g
EC I g g 17
Total 11 14 25

Tabela A.4: Distribuicdo de frequéncias conjuntas entre estadiamento e estado civil

. . Estado Civil
Estadiamento Clinico Caceds Duvorciads Solera Total
ECI ] 3 0 g
EC I 11 1 ] 17

Total 16 4 b 25
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Tabela A.5: Distribuicdo de frequéncias conjuntas entre estadiamento etnia

Etnia

Estadiamento Clinico Sromon Neqro  Amarelo Total
ECI 7 1 0 8
ECII 13 0 4 17
Total 20 1 4 25

Tabela A.6: Distribuicdo de frequéncias conjuntas entre estadiamento e escolaridade

E scolaridade

Estadiamento Clinico Médio Superior Fundamental Superor M édio Total
Incompleto Completo Completo Incom pleto Completo
ECI 0 T 0 0 1 &
ECI i g 1 3 2 17
Total 2 16 1 3 3 25

Tabela A.7: Distribuigdo de frequéncias conjuntas entre estadiamento e renda familiar

Fenda Familiar

Estadiamento Clinico 526 SN =2 10 SM Vasds 10 S Total
ECI 0 4 4 8
ECII 3 g 5 17
T otal 3 13 g 25

Tabela A.8: Distribuicdo de frequéncias conjuntas entre estadiamento e membros na

familia
. . Membros na Familia
Estadiamento Clinico 5 Py o do 4 Total
ECI 0 6 2 B
ECI 3 11 3 17
T otal 3 17 5 25

Tabela A.9: Distribuigdo de frequéncias conjuntas entre estadiamento e indice de
Karnofsky
Indice de Karmofsky

Estadiamento Clinico 100 90 80 70 Tuotal
EC | 1 3 3 1 g
EC Il ] ] g 2 17

Tatal 1 9 12 3 25
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Tabela A.10:Distribuicdo de frequéncias conjuntas entre estado de menopausa e estado

civil
Estado Civil
Estado de Menopausa Casada Dworciada Solteira Total
Fos-menopausada 11 0 0 11
Pré-menopausada 5 4 5 14
Total 16 4 b 25

Tabela A.11: Distribuicdo de frequéncias conjuntas entre estado de menopausa e etnia

Etnia

Estado de Menopausa Sroron Nearo  Amarelo Total
Fos-menopausada 10 0 1 11
Pré-menopausada 10 1 3 14

Total 20 1 4 25

Tabela A.12: Distribuicdo de frequéncias conjuntas entre estado de menopausa e

escolaridade

Escolaridade

Estado de M enopauza M édio Superor Fundam ental Superior M édio Total
Incompleto Completo Completo Incompleto Completo
Pds-menopausada 1 a2 1 1 ] 11
Fré-menopauzada 1 2 0 p 3 14
Total 2 18 1 3 3 25

Tabela A.13: Distribuicdo de frequéncias conjuntas entre estado de menopausa e renda

familiar
. Renda Familiar
Estado de Menopausa 2a65M 7a 10 SM Masde 05w @
Fds-menopausada 1 4 6 1
Pré-menopausada 2 g 3 14
Total 3 13 g 25

Tabela A.14: Distribuicdo de frequéncias conjuntas entre estado de menopausa e

membros na familia

Membros na Familia

Estado de Menopausa 5 a4 e de 4 Total
FPds-menopausada 0 8 3 11
Pré-menopausada 3 g 2 14

Total 3 17 5 25
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Tabela A.15: Distribuicdo de frequéncias conjuntas entre estado de menopausa e indice

de Karnofsky

Indice de Karnofsky

Estado de Menopausa 00 90 80 70 Total
Fds-menopausada o 5 4 2 11
Pré-menopausada 1 4 a8 1 14

Tatal 1 9 12 3 25

Tabela A.16: Coeficiente de correlacdo entre os diferentes indices glicémicos em cada

instante.
IG T0 T1 T2
Método Bruto Energia MSM Bruto Energia MSM Bruto Energia MSM
Bruto 1,00 0,99 1,00 1,00 099 098 1,00 1,00 0,77
Energia 1,00 0,99 1,00 0,98 1,00 0,78
MSM 1,00 1,00 1,00

Tabela A.17: Coeficiente de correlagdo entre as diferentes cargas glicémicas em cada

instante.
CG TO T1 T2
Método Bruto Energia MSM Bruto Energia MSM Bruto Energia MSM
Bruto 1,00 1,00 1,00 1,00 099 0,99 1,00 099 0,99
Energia 1,00 1,00 1,00 0,99 1,00 0,99
MSM 1,00 1,00 1,00
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Tabela A.18: Medidas-resumo das variaveis quantitativas nos trés momentos

Média F?aedsr\gg Minimo 1° Quartil Mediana 3° Quartii  Maximo

Peso 64,08 13,28 41,60 56,00 59,30 69,60 98,60
Altura 159,76 7,01 149,00 155,00 159,00 164,00 177,00
IMC 25,03 4,24 18,60 22,10 24,20 26,60 34,70
Porc. Gordura 29,67 6,13 16,10 24,90 30,50 33,70 39,80
Angulo de fase 6,00 0,58 4,80 5,60 6,10 6,40 7,20
TO IG bruto 55,89 4,15 45,22 53,79 56,82 58,66 61,35
IG energia 55,44 4,11 44,88 52,84 56,69 58,02 61,50
IG msm 55,89 2,15 50,36 54,80 56,37 57,33 58,72
CG bruto 130,27 53,35 51,70 94,12 121,40 149,14 244,35
CG energia 129,50 53,33 50,97 92,30 120,67 147,23 242,85
CG msm 130,34 47,28 57,42 98,44 123,99 149,53 232,84
Peso 66,50 13,46 40,60 57,20 63,90 71,90 99,10
Altura 159,76 7,01 149,00 155,00 159,00 164,00 177,00
IMC 25,96 4,28 18,20 23,20 24,50 28,80 35,30
Porc. Gordura 29,10 6,55 15,40 22,80 31,10 32,80 39,80
Angulo de fase 5,64 0,69 4,60 5,20 5,60 6,00 6,90
T1 IG bruto 56,56 4,73 49,40 53,40 56,54 58,34 69,52
IG energia 57,10 4,66 50,65 53,70 57,15 58,96 70,66
IG msm 56,36 2,63 51,70 54,46 56,56 57,58 63,87
CG bruto 138,35 50,13 48,92 105,24 125,50 159,63 253,51
CG energia 137,65 49,84 48,08 104,04 128,89 161,72 249,69
CG msm 137,98 38,47 55,49 114,11 130,57 155,54 224,73
Peso 66,69 13,36 42,30 57,55 63,40 72,75 95,50
Altura 159,76 7,01 149,00 155,00 159,00 164,00 177,00
IMC 26,15 4,26 18,90 23,40 25,10 28,80 34,80
Porc. Gordura 5,93 1,38 4,80 5,40 5,60 5,78 11,70
Angulo de fase 30,69 5,46 22,10 25,38 31,00 34,73 40,30
T2 IG bruto 57,79 4,64 50,90 54,39 57,78 59,95 72,30
IG energia 57,98 4,63 51,30 54,61 57,83 60,13 72,66
IG msm 57,43 0,06 57,28 57,39 57,42 57,47 57,54
CG bruto 132,83 43,62 50,77 108,19 127,06 158,94 255,49
CG energia 133,10 43,38 54,78 105,74 128,65 159,97 259,53
CG msm 133,06 33,78 67,07 113,12 130,38 155,51 227,12

Tabela A.19: Correlacdes do angulo de fase com os indices glicémicos e cargas
glicémicas, para os trés momentos do estudo.

T0 T1 T2
Método IG CG IG CG IG CG
Bruto -0,07 -0,07 -0,11 -0,19 0,00 0,07
Energia -0,12 -0,06 -0,14 -0,21 -0,01 0,12
MSM -0,07 -0,08 -0,11 -0,18 0,10 0,07
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Figura B.1: Graficos de barras empilhadas das variaveis qualitativas de cunho
socioecondmico. As contagens (absolutas) sdo apresentadas ao lado das categorias.
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Figura B.2: Gréficos de barras empilhadas das variaveis qualitativas de cunho clinico.
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Figura B.3: Grafico de dispersao e correlacdo do angulo de fase, avaliado nos trés

momentos do estudo.
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Figura B.4: Gréficos de perfis individuais do indice glicémico, avaliado utilizando-se os

trés métodos distintos.
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Figura B.5: Gréficos de perfis médios do indice glicémico avaliados em cada

estadiamento clinico.
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Figura B.6: Graficos de perfis médios da carga glicémica avaliados em cada estado da
menopausa.
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Figura B.7: Gréficos de perfis individuais da carga glicémica, avaliada utilizando-se os
trés meétodos.
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Figura B.8: Graficos de perfis médios da carga glicémica avaliados em cada
estadiamento clinico. As barras verticais denotam um erro padrao para cima e um para
baixo, em relagdo a média do subgrupo.



45

pds-menopausada pré-menopausada

1604
: HW
= 140+ Variavel
‘8 m ~— CG bruto
E —— CG energia
§1 20 ——|CGmsm
(&)

100 1

TO T1 T2 TO T1 T2
Momento

Figura B.9: Graficos de perfis médios da carga glicémica avaliados em cada estado da

menopausa.
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Figura B.10: Graficos de perfis médios (esquerda) e individuais (direita) do angulo de

fase. A linha negra no gréfico de perfis individuais corresponde a média.
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Figura B.12: Grafico de perfil de médias do porcentual de gordura.



a7

27.0 T i T
2651 681
260 T ——— ]
661
o 2
j
55 o
64 £
25.01 T
245+
62
T T 1 T 1 T
T0 T T2 T0 T T2
Momento Momento
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Figura B.15:Graficos de bolha do indice glicémico calculado pelos trés métodos, em cada
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Figura B.16: Gréficos de dispersédo do angulo de fase pela carga glicémica, em cada
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Figura B.18: Mapa de correspondéncia do indice de Karnofsky (vermelho) com o
estadiamento clinico e o estado da menopausa (azul).
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Figura B.19: Mapa de correspondéncia da faixa etaria (vermelho) com o estadiamento
clinico e estado da menopausa (azul).
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Figura B.20: Mapa de correspondéncia da faixa etéria e indice de Karnofsky (vermelho)
com o estadiamento clinico e estado da menopausa (azul).
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Tabela C.1: Resumo de conclusdes dos modelos finais ajustados para a variavel razao.

Variavel Momento | 1.1a | 1.1b | 1.1c |1.2a | 1.2b | 1.2c | 1.3a | 1.3b | 1.3c | 1.4a | 1.4b | 1.4c
TO
IG bruto T1 - = - Z
T2
TO
IG energia T1 = _
T2
TO
IG msm T1 . - _
T2 +
TO
CG bruto T1 - Z
T2
TO
CG energia T1 -
T2
TO
CG msm T1 _
T2
TO
Porc. Gordura T1 + + + + + + + + + + + +
T2 = = - _ _
TO + + + + + + + + + + + +
IMC T1
T2 + + + + + + + + + + + +
Idade - = = = - - - - - _
Karnofsky - - - = = - - - - _ _ -
Pré-menopausa & * * * * * 7 *
ECII
> 4 membros na
familia
Iniciou Superior & * * * * * *
Branca * * * * *

> 10 SM




Tabela C.2: Resumo de conclusdo dos modelos finais ajustados para a variavel

porcentual de gordura.

Variavel

Momento

2.1a

2.1b

2.1c

2.2a

2.2b

2.2¢C

IG bruto

T0

+

+

T1

T2

IG energia

T0

T1

T2

IG msm

T0

T1

T2

CG bruto

T0

T1

T2

CG energia

T0

T1

T2

CG msm

T0

T1

T2

Angulo de fase

T0

T1

T2

IMC

T0

T1

T2

Idade

Karnofsky

Pré-menopausa

ECII

> 4 membros na familia

Iniciou Superior

Branca

>10 SM
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Tabela C.3: Estimativas e intervalos de confianca dos coeficientes nos modelos ajustados
para a razdo (modelo com indice e carga glicémicos energia).

Variavel Momento 1.1b 1.2b 1.3b 1.4b
10 0.108 0.094 0.109
[0.104,0.111] [0.088, 0.099] [0.106, 0.112]
Intercento 1 0.102 0.090 0.103
P [0.099,0.106] [0.084, 0.096] [0.099, 0.106]
2 0.572 0.559 0.574
[0.543,0.602] [0.53, 0.591] [0.554, 0.595]
TO
) -0.001 -0.001
&) e Uz [-0.001, 0.000] | [-0.001, 0.000]
T2
TO
) -0.001
CG energia T1 [-0.001, 0.000]
T2
TO
0.001 0.001 0.001
FEnE, COTE e [0.000,0.001] | [0.000, 0.001] [0.000, 0.001]
T2
10 0.001 0.001 0.001 0.001
[0.000, 0.001] [0.000, 0.001] | [0.000,0.001] | [0.000,0.001
IMC T1
T 0.027 0.026 0.027 0.026
[0.020, 0.034] [0.018,0.034] | [0.021,0.033] | [0.020, 0.031]
. ] -0.001 -0.001 -0.001 -0.001
[-0.001, -0.001] | [-0.001,-0.001] | [-0.001,-0.001] | [-0.001, 0.000]
D ] -0.005 -0.007 -0.005 -0.006
y [-0.008, -0.003] | [-0.009, -0.004] | [-0.008, -0.003] | [-0.008, -0.003]
T ] -0.008 -0.009 -0.010
P [-0.013, -0.003] [-0.016, -0.002] | [-0.015, -0.005]
EC Il -
> 4 membros na )
familia
Iniciou Superior - 0.008
P [0.003, 0.012]
Branca - 0.007
[0.002, 0.011]

>10 SM
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Tabela C.4: Estimativas e intervalos de confian¢a dos coeficientes nos modelos ajustados
para o porcentual de gordura (modelos com indice e carga glicEmica energia).

2.1b o s
(ligacao logistica)
Variavel Momento Estimativa IC Estimativa IC
TO 29,455 [27,86; 31,051] -0,840 [-0,921; -0,758]
Intercepto T1 27,951 [26,21; 29,69] -0,959 [-1,057; -0,862]
T2 5,925 [5,575; 6,275] -272,488 [-272,615; -272,361]
TO 0,412 [0,018; 0,806] 0,016 [0,001; 0,032]
IG energia T1
T2
TO
CG energia T1
T2
TO
gl 3l T1 0,089 [-0,008; 0,185]
Fase
T2
TO 1,101 [0,719; 1,483] 0,048 [0,033; 0,063]
IMC T1 1,188 [0,784; 1,592] 0,050 [0,034; 0,066]
T2
Idade -
Karnofsky -
Menopausada - -0,095 [-0,182; -0,008]
EC I -
> 4 membros i
na familia
Iniciou )
Superior
Branca -
> 10 SM -




56

[}
[o]
08 T 8
8
§
L 06 - 8
o0
o .
E
@ é
& 04 - 8
o o
or
02 -
00
| | |
TO T1 T2

Momento

Figura C.1: Gréfico de previsdo para o modelo (1.3b) ajustado. As curvas indicam os
angulos de fase (razdo) previstos pelo modelo, utilizando-se somente as variaveis que
foram significantes. Os pontos em vermelho sdo os valores reais 0s pontos em preto sao
0s previstos pelo modelo.
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Razao

Residuo padronizado

Quantil da Nbrmal padrio

Figura D.1: Grafico de probabilidade normal com envelope de 95% de probabilidade
(modelo 1.1b). As observagdes que se situam fora da banda estéo identificadas.
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Figura D.2: Gréficos de diagnéstico para o0 modelo ajustado (1.1b) (medida de alavanca,

pontos influentes e graficos de residuos). As observagées com medidas que
ultrapassaram os critérios de pontos aberrantes ou influentes foram identificadas.
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Figura D.3: Grafico de probabilidade normal com envelope de 95% de probabilidade
(modelo 1.2b).
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Figura D.4: Gréficos de diagnéstico para o modelo (1.2b) ajustado (medida de alavanca,
pontos influentes e graficos de residuos). As observacées com medidas que
ultrapassaram os critérios de pontos aberrantes ou influentes foram identificadas.
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Figura D.5: Gréfico de residuos para o modelo ajustado (1.4b).



61

Porcentual de gordura

fideamas
-
el <

Residuo padronizado

Quantil da Nérmal padrao

Figura D.5: Grafico de probabilidade normal com envelope de 95% de probabilidade
(modelo 2.1b). As observacdes que se situam fora da banda, se existirem, estéo
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Figura D.6: Gréficos de diagnéstico para o modelo ajustado (2.1b) (medida de alavanca,
pontos influentes e graficos de residuos). As observacées com medidas que
ultrapassaram os critérios de pontos aberrantes ou influentes foram identificadas.
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Figura D.8: Gréficos de diagnéstico para o modelo ajustado (2.2b) (grafico de residuos,
densidade estimada e grafico de probabilidade normal).



