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RESUMO

Introducéo: A dispensa da necessidade de jejum de 12 horas para a dosagem laboratorial dos
lipides é um tema recente e bastante estudado na literatura, porém ha caréncia de trabalhos
na populacgéo brasileira.

Objetivos: (i) verificar a validacio do dispositivo Mission® utilizado como teste rapido para
dosagem laboratorial do perfil lipidico, (ii) confirmar que a flexibilizacdo do jejum néo
interfere nas dosagens do perfil lipidico e (iii) pesquisar o grau de conhecimento da
populacéo sobre o jejum e 0 impacto de sua flexibilizacdo aos laboratdrios clinicos.
Materiais e métodos: A verificacio da validagdo do dispositivo Mission® foi conduzida com
20 amostras séricas de pacientes, em comparacdo com o método laboratorial de referéncia
(equipamento ADVIA 1800® e reagentes Labtest®). Um estudo de variabilidade intra-
individual para Colesterol Total (CT), HDL-colesterol e Triglicérides (TG) foi realizado em
20 voluntarios adultos de ambos os sexos. A dosagem seriada dos lipides ocorreu no
dispositivo Mission®, nos seguintes horarios: 8h (12h em jejum), 10h, 12h, 15h, 17h e 19h.
Entrevistas também foram aplicadas em 802 voluntérios adultos, pacientes de laboratérios
publico e privado da regido metropolitana de Belo Horizonte, com base em questionario
estruturado com 11 perguntas referentes ao jejum e sua flexibilizag&o.

Resultados: No estudo da verificacdo da validagdo do dispositivo Mission® como Teste
Laboratorial Remoto (TLR), somente a analise do TG mostrou ser tecnicamente confiavel.
Na dosagem seriada ao longo do dia, ndo houve diferenca significativa entre os resultados
de CT, HDL-colesterol e TG, quando dosados em periodos distintos. Em relagéo ao sexo, 0s
resultados foram semelhantes, exceto pelos niveis mais elevados de HDL-colesterol nas
mulheres. Foi evidente o grau de desconhecimento dos entrevistados de ambos o0s servigos
sobre o jejum e sua flexibilizacdo. Ndo receberam informacdes sobre o jejum 44,9% dos
pacientes e apenas 20% sabiam da possibilidade da sua flexibilizagdo para dosagem
laboratorial do perfil lipidico.

Conclusdes: (i) o dispositivo Mission® foi tecnicamente confiavel somente para analise de
triglicérides; (ii) os resultados de colesterol total, HDL-colesterol e triglicérides dosados ao
longo do dia foram semelhantes, e (iii) foi evidente a desinformacdo de boa parte dos
pacientes assistidos em laboratérios publico e privado da regido metropolitana de Belo
Horizonte em relacdo ao jejum e sua flexibilizacéo.

Palavras-Chave: teste laboratorial remoto, controle da qualidade, lipides, jejum, lipemia
pos-prandial, questionario, entrevista, coleta de dados, erros pré-analiticos, orientagdo aos
pacientes.



ABSTRACT

Introduction: The non-fasting for lipids dosage is recent and widely studied in the literature,
but there were few studies about the Brazilian population.

Obijectives: (i) to validate of the Mission® device used as a rapid test for lipid profile, (ii) to
confirm that non-fasting did not interfere the lipids dosages (iii) to investigate the
population's knowledge about fasting and the implications of non-fasting for laboratories.
Materials and methods: The validation of the Mission® device was conducted with 20
patients’ serum samples and it was compared to the reference laboratory method (ADVIA
1800® equipment and Labtest® kits). An intra-individual variability study for total
cholesterol (TC), HDL-cholesterol and triglycerides (TG) was carried out in 20 adult
volunteers of both genders. Serial lipid measurements were done on the Mission® device at
the following times: 8h (12h fasting), 10h, 12h, 15h, 17h and 19h. Interviews were also
conducted with 802 adult volunteers, including patients from public and private laboratories
in the metropolitan region of Belo Horizonte, based on a structured questionnaire with 11
questions about fasting and non-fasting implications.

Results: For the study to validate the Mission® device as Remote Laboratory Test (TLR),
only the TG analysis proved to be technically reliable. There was no significant difference
between the results of TC, HDL-cholesterol and TG when measured at different times
throughout the day. Regarding gender, the results were similar except for higher HDL-
cholesterol levels in women. It was evident the lack of knowledge of the interviewees of
both services about the implications of fasting and non-fasting for lipid profile. A total of
44.9% of those patients haven’t received information on fasting and only 20% knew about
the possibility of using non-fasting lipid profile.

Conclusions: (i) the Mission® device was technically reliable only for triglyceride analysis;
(ii) the results of total cholesterol, HDL-cholesterol and triglycerides measured throughout
the day were similar, and (iii) it was evident the misinformation of most patients from public
and private laboratories in the metropolitan region of Belo Horizonte about non-fasting for

lipid profile.

Keywords: remote laboratory test, quality control, lipids, fasting, postprandial lipemia,

questionnaire, interview, data collection, pre-analytical errors, patient orientation.
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1 INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares (DCV) tém sido responsaveis por altas taxas de morbidade e
mortalidade no mundo, segundo dados da Organizacdo Mundial de Saide (OMS) e, no

Brasil, s@o as principais causas de morte, segundo relatorios do Ministério da Saude [1].

O perfil lipidico é uma avaliacdo laboratorial de grande importancia na predi¢do do risco
cardiovascular, pois é capaz de determinar a quantidade de lipoproteinas na circulagdo
sanguinea. Lipoproteinas sdo moléculas de lipidios associadas as proteinas que regulam o
metabolismo das gorduras no organismo. A dosagem laboratorial do colesterol total e suas
fracdes, principalmente o LDL-colesterol (Low Density Lipoprotein), HDL-colesterol (High
Density Lipoprotein) e VLDL-colesterol (Very Low Density Lipoprotein), além da dosagem

de triglicérides, auxiliam na predi¢do de doencas cardiovasculares [1-3].

Historicamente, para a dosagem laboratorial do perfil lipidico, era necessario jejum de 12
horas, em média. Em dezembro de 2016, foi publicado o Consenso Brasileiro para a
Normatizacdo da Determinacdo Laboratorial do Perfil Lipidico. Dentre as novidades,
destaca-se a flexibilizacdo do jejum, ou seja, a dispensa da necessidade de jejum de 12 horas
para as dosagens laboratoriais de colesterol (total e fracGes) e triglicérides para a avaliacdo
do risco cardiovascular. Este documento, distribuido aos laboratérios de todo pais, foi
elaborado em conjunto pela Sociedade Brasileira de Patologia Clinica/Medicina
Laboratorial (SBPC/ML) e Sociedades Brasileiras de Cardiologia/Departamento de
Aterosclerose (SBC/DA), de Anélises Clinicas (SBAC), de Diabetes (SBD) e de
Endocrinologia e Metabologia (SBEM) [1].

Na literatura, a flexibilizacdo do jejum vem sendo estudada ha algum tempo. Varios
laboratdrios internacionais ja aderiram a essa pratica, principalmente na Europa e no Canada.
Trabalhos retrospectivos, prospectivos, multicéntricos e de metandlise concluiram que é
possivel utilizar os resultados do perfil lipidico sem jejum para avaliagdo do risco
cardiovascular, que € o principal motivo para a solicitagdo desse exame. Embora seja um
tema bastante estudado por autores internacionais, ainda ha escassez de resultados oriundos
da populacéo brasileira [1-7].

No Brasil, observa-se que a flexibilizagcdo do jejum vem sendo aderida aos poucos na rotina

assistencial, tanto nos servicos publicos, quanto nos privados. Mesmo que o desjejum para
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o perfil lipidico traga grandes avancos para pacientes e laboratérios clinicos, trata-se de
assunto ainda muito discutido e por isso merece novos estudos. Por ser recente, ainda nao se
sabe ao certo qual o percentual de pacientes que recebem esta recomendacdo
adequadamente, bem como se haverd uma mudanca de héabitos dos pacientes, que

acostumados a comparecer ao laboratério pela manhd, se passariam a frequenta-lo a tarde.

Uma das principais finalidades dos testes laboratoriais € auxiliar o raciocinio clinico apos a
obtencdo da anamnese e do exame fisico. A acuracia na determinacédo das lipoproteinas pode
ser determinada principalmente por duas fases no processo laboratorial: a fase pré-analitica,
relacionada a procedimentos de coleta, preparo da amostra ou a fatores intrinsecos do
individuo, como estilo de vida, uso de medicacdes e doencas associadas; e a analitica,
relacionada aos métodos e procedimentos utilizados pelos laboratorios [8].

Portanto, todas as fases de execucao dos testes laboratoriais devem ser conduzidas seguindo
padrdes técnicos pré-determinados, necessarios para garantir a representatividade da
amostra, a exatiddo dos resultados e, principalmente, a seguranca do paciente. Devido a falta
de informacdo sobre doencas, tratamentos e preparo adequado para a realizagdo de exames
complementares por parte dos pacientes e até mesmo dos profissionais da salde, a

desinformacdo contribui negativamente na qualidade da fase pré-analitica [9-11].

Quanto a fase analitica, existem varios métodos laboratoriais disponiveis para a dosagem do
perfil lipidico. Embora os métodos automatizados enzimaticos/colorimétricos sdo 0s
tradicionalmente utilizados na rotina dos laboratdrios clinicos, a quantificacdo do colesterol
e de triglicérides também podem ocorrer por Teste Laboratorial Remoto (TLR) ou Point-of-
Care Testing (POCT). Os dispositivos de testes rapidos vém sendo amplamente divulgados

na cardiologia, bem como no monitoramento domiciliar, pelos préprios pacientes [12,13,16].

No mercado nacional, véarias marcas e modelos de TLR estdo disponiveis para aquisi¢do em
farmacias e empresas do ramo da saude. Embora praticos, o alto custo e o desempenho
analitico (imprecisdo e inexatiddo) dos produtos disponiveis, mesmo apds a aprovacao da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), sdo fatores limitantes a serem
considerados. Algumas marcas ainda sdo carentes de trabalhos que visam validacéo de seu
desempenho analitico com as metodologias tradicionais ou até mesmo compara¢do com

outros dispositivos de TLR, como é o caso do Monitor de Perfil Lipidico Completo Mission®
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(Registro ANVISA/MS: 80102511353), produzido pela empresa ACON Laboratories, Inc.®
(San Diego, California — EUA) e recentemente comercializado no Brasil pela empresa

MedLevensohn® (Rio de Janeiro, Brasil).
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Estudar a flexibilizacdo do jejum nas dosagens laboratoriais do perfil lipidico em voluntarios

adultos assistidos em servicos publico e privado na regido metropolitana de Belo Horizonte.

2.2 Objetivos especificos

e Verificar a validagdo do dispositivo Mission® utilizado como teste rapido para dosagem
laboratorial do perfil lipidico: colesterol total, HDL-colesterol e triglicérides;

e Descrever a magnitude de variacdo do perfil lipidico dosado sucessivamente em
dispositivo de teste rapido, em intervalos pré-estabelecidos conforme do tempo
decorrido da ultima refeicdo, em voluntarios adultos;

e Pesquisar o grau de conhecimento sobre o jejum e o impacto de sua flexibilizacdo por
meio de entrevistas em pacientes adultos assistidos em laboratorios publico e privado da

regido metropolitana de Belo Horizonte.
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3 REVISAO DA LITERATURA

Na medicina baseada em evidéncias, o laboratorio clinico desempenha relevante papel na
triagem, diagndstico, progndstico e manejo das doencas [10]. Educacdo e conscientizacdo
dos profissionais da saude e dos pacientes sobre preparo pré-analitico adequado, bem como
assegurar métodos de dosagem laboratorial com qualidade sdo premissas basicas que visam

evitar erros de interpretacdo dos resultados e falhas no diagnostico [10].

3.1 Metabolismo e dosagem laboratorial dos lipides

A dosagem laboratorial dos lipides é importante na estratificacdo de risco cardiovascular e
na avaliacdo das respostas terapéuticas. Cabe aos profissionais da saide compreender o papel
dos lipides no metabolismo sistémico humano, os mecanismos fisiopatoldgicos envolvidos
nas doencas cardiovasculares e as bases cinéticas e terapéuticas dos diferentes farmacos

disponiveis para controle e tratamento das dislipidemias [1,2].

O metabolismo lipidico pode ser didaticamente apresentado em trés etapas - via extrinseca,
via intrinseca e transporte reverso. Entretanto, todas as fases sdo complexas, cujas reagdes

metabolicas sdo associadas entre si e podem ocorrer simultaneamente [2,17].

Na via extrinseca, apds ingesta de alimentos gordurosos, o duodeno libera um horménio
chamado colecistoquinina, que atua na musculatura lisa da vesicula biliar, que contrai e
libera a bile na segunda porcdo do duodeno. Uma das fungdes da bile é emulsificar as
gorduras, favorecendo sua absorc¢do. Triglicérides exdgenos provenientes dos alimentos sdo
captados pelos quilomicrons, que séo lipoproteinas produzidas pelos enterdcitos que
circulam nos vasos linfaticos, no ducto toracico e, posteriormente, na circulacdo sistémica.
Quando passam pelos capilares teciduais, 0os quilomicrons interagem com uma enzima
chamada lipase lipoproteica, que hidrolisa os triglicerideos e os diglicerideos em &cidos
graxos e monoglicerideos, que sao finalmente absorvidos e armazenados nos adipécitos. Os
remanescentes vdo para o figado para serem metabolizados. Portanto, a fungdo priméaria do
TG é armazenar e providenciar energia para as células. Sua concentracdo sérica é dada pelo
balanco entre as taxas de entrada e de eliminagdo dessas moléculas no organismo [1].

Na via intrinseca, os lipides metabolizados pelos hepatdcitos séo transportados na corrente

sanguinea na forma de lipoproteinas: VLDL-colesterol, IDL-colesterol, LDL-colesterol e
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HDL-colesterol. O VLDL-colesterol, que transporta principalmente os triglicérides
enddgenos, também séo alvos da enzima lipase lipoproteica dos capilares teciduais, sendo
absorvidos e armazenados no tecido adiposo. Os remanescentes lipidicos, agora
predominantes de éster de colesterol, sdo convertidos em IDL-colesterol e, posteriormente,
LDL-colesterol. O LDL-colesterol, também chamado de “mau colesterol”, transporta o
colesterol remanescente aos tecidos. Este transporte ocorre principalmente pela elevada
afinidade entre sua apolipoproteina de superficie, chamada B-100, aos proteoglicanos e a
elastina dos capilares teciduais. O depdsito de lipides na camada intima da parede das
coronarias, processo este chamado de aterosclerose, pode obstruir o lume vascular e reduzir
a oxigenacéo do tecido cardiaco. Caso ocorra a ruptura da placa aterosclerotica, trombos e
émbolos podem obstruir ramificacdes das coronarias e ocasionar as Sindromes Coronarianas
Agudas, dentre elas, a angina instavel e, 0 mais temivel, o infarto agudo do miocérdio (IAM)
[2,17].

Finalmente, o transporte reverso do colesterol pode ser compreendido pela acdo do HDL-
colesterol, cujo papel principal € retirar o colesterol dos tecidos e devolvé-los aos
hepatdcitos. A remocdo do excesso de colesterol celular das paredes arteriais pode ter um
papel crucial em diminuir o acimulo de colesterol nas paredes arteriais, inibindo a
aterogénese [1]. A esta acdo protetora, determinada principalmente pelas apoliproteinas A-I
e A-ll, conferem ao HDL o titulo de “bom colesterol”, cujos valores séricos superiores a

60mg/dL sdo considerados fator de protecdo independente para o IAM [2,17].

Até entdo, os principais protagonistas do perfil lipidico eram LDL-colesterol (“mau
colesterol””) e HDL-colesterol (“bom colesterol”). Estudos clinicos e epidemiol6gicos mais
recentes demonstraram que 0 aumento das concentragdes dos niveis de triglicérides também
pode ser considerado fator de risco independente para aterosclerose. Cabe lembrar que niveis
séricos aumentados de triglicérides aumentam a adesividade plaquetaria, favorecendo a
trombogénese [1]. Outros estudos apontam os triglicerideos ndo como fator de risco
independente, mas sim como associado a presenga de outros fatores de risco, variando
inversamente com os valores de HDL-colesterol e diretamente com 0s niveis séricos do
LDL-colesterol [1].

O dinamismo e a complexidade do metabolismo lipidico também sdo refletidos na dosagem

laboratorial. As concentracdes séricas das lipoproteinas podem sofrer alteragdes ao longo do
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tempo, caracterizadas como variacdo biologica intraindividual. Estas variacbes podem ser

expressas pelo Coeficiente de Variacédo (CV) [18].

Para a determinacg&o dos valores do perfil lipidico, a acuracia é fundamental, pois os alvos
terapéuticos (intervalos de referéncia) sdo o0s mesmos utilizados na clinica,
independentemente do laboratorio envolvido. O treinamento do pessoal técnico, o
processamento dos controles de qualidade e a adequada calibracdo dos equipamentos
automatizados sdo fundamentais para a manutencdo de elevados niveis de precisdo e

exatidao das dosagens [16].

Na fase analitica, parao CT e 0s TG, os diversos Kits comerciais apresentam boa correlacao
e baixo CV entre eles, podendo comparar resultados de diferentes laboratorios oriundos de
uma mesma amostra, como ja € feito rotineiramente em programas de garantia da qualidade
e nos ensaios de proficiéncia. Ja para o HDL-colesterol, podem-se encontrar variacdes de
até 15% entre os métodos disponiveis. Estes métodos constituem a melhor opcdo por
apresentarem sensibilidade e especificidade elevadas, simplicidade operacional, baixo custo
e possibilidade de automacao e producao em escala, em laboratorios clinicos [12-13].

As técnicas convencionais utilizadas em laboratorios clinicos para dosagens laboratoriais do
perfil lipidico oferecem resultados confidveis, mas demandam, na maioria das vezes, preparo
prévio das amostras, como a centrifugacdo, por exemplo, o que pode comprometer o tempo

de entrega dos resultados [12].
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3.2 Teste Laboratorial Remoto (TLR) para lipides

As dosagens do perfil lipidico por dispositivos de TLR ou POCT estdo cada vez mais
acessiveis a populagdo leiga e aos profissionais de saude. A automagdo e o investimento
tecnoldgico em equipamentos portateis pelas indastrias diagnosticas propiciaram

crescimento e surgimento de novos modelos e marcas dos dispositivos [13].

Contudo, o desenvolvimento dos modernos testes laboratoriais de execugdo remota ja tem
uma histdria de mais de 50 anos. Sucintamente, o primeiro TLR foi lancado nos EUA, em
1941, pela companhia Miles, que revolucionou o mercado diagndstico "in vitro". Chamado
de Clinitest, tratava-se de um tablete efervescente capaz de presenciar a glicose na urina
humana. Em 1964, cientistas da Miles desenvolveram uma fita-reagente, cuja leitura visual
permitia a deteccdo de glicose no sangue. Em 1969, a Miles também foi pioneira em lancar
um glicosimetro de refletancia portéatil (mas que pesava 1,4 Kg), que possibilitava a leitura

quantitativa da glicemia em fita-reagente [16].

Entende-se por TLR ou POCT dispositivos laboratoriais capazes de realizar testes
qualitativos ou quantitativos em amostras bioldgicas. Estes testes sdo desenvolvidos de
forma a permitir sua execucdo em locais que podem néo atender a area fisica licenciada pela
Vigilancia Sanitaria para um laboratorio clinico. Os equipamentos e insumos sédo em geral
de pequeno porte, localizam-se perto dos pacientes ou em areas adjacentes, sdo portateis, de
facil utilizacdo, rapidos e podem ser operados por equipe multidisciplinar treinada e

capacitada [16].

Em 2004, a Sociedade Brasileira de Patologia Clinica/Medicina Laboratorial (SBPC/ML) se
posicionou pela primeira vez em relacdo aos TLR, recomendando a sua utilizacdo. Como
vantagens aos testes laboratoriais convencionais destacam-se 0 menor tempo no
processamento da amostra, 0 pequeno volume a ser coletado e 0 uso de sangue total como
amostra bioldgica, ndo sendo necessaria etapa de centrifugacéo e, com isto, gerando maior
rapidez na liberacdo do exame, o que permite decisdo medica de forma mais precoce. Os
erros pré-analiticos ocorrem em menor propor¢éo, por exemplo, em relacdo ao transporte da
amostra, ja que ela € minimamente transportada. Os erros pods-analiticos tambem s&o
praticamente eliminados, uma vez que o0s resultados sdo apresentados logo ap0s o

processamento diretamente ao profissional da saude e ao paciente. [16].
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A execucdo desses testes ndo requer pessoal de laboratério fixo no local de realizacéo,
podendo ser realizada por qualquer profissional da area de saude, devidamente treinado para
integrar o grupo operacional TLR. Entretanto, e para se evitar a banalizagdo dos exames e
dada a importancia de seus resultados, a ANVISA publicou a Resolucdo da Diretoria
Colegiada (RDC) n.302 e determinou em seu item 6.2.13 que a execucdo dos TLR deve estar
vinculada a um laboratério clinico, posto de coleta ou servico de satde publica ambulatorial

ou hospitalar [19].

Independentemente do local ou do dispositivo utilizado para realizacdo de um teste
laboratorial, h& necessidade de adesao aos sistemas da qualidade para garantir a acuracia e a
confiabilidade nos resultados e, consequentemente, o melhor cuidado ao paciente. Portanto,
a validacdo de um TLR deve ser conduzida por comparagdes dos resultados obtidos com o
método padrdo de referéncia pré-existente no laboratorio. A diferenca entre métodos
analiticos gera a necessidade de equivaléncia de confiabilidade e para isso se utiliza o
processo de validagdo. Esse processo permite que seja feita uma avaliagcdo para saber se o
método é adequado a finalidade proposta, assegurando a confiabilidade dos resultados
[9,13,20,21,22].

A validacdo da metodologia de TLR visa verificar a efetividade dessa metodologia, rapida e
pratica. Espera-se que o resultado de um teste e diagndstico laboratorial tenha exatiddo e

precisdo, quando realizado em um laboratério clinico ou mesmo por metodologia TLR [18].

Em geral, os dispositivos POCT podem ter maior variabilidade em relagcdo ao equipamento
encontrado no laboratério clinico. Essas diferencas analiticas podem ser decorrentes de uma
combinacéo de variacdes ambientais (temperatura, umidade, uso de uma amostra de sangue

total e treinamento de operadores individuais) [1].

No Brasil, alguns analisadores de TLR para os lipides estdo disponiveis, permitindo a
utilizacdo desses dispositivos de acordo com as orientagOes das diretrizes nacionais. Os TLR
oferecem recursos amplamente reconheciveis na triagem de emergéncias hospitalares, pela
praticidade devido a portabilidade do aparelho no uso doméstico ou em consultorios ou até
mesmo como forma de monitorizacao de doencas crénicas, como a diabetes e a dislipidemia,

aumentando a efetividade do atendimento em satde [13].
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Habitualmente, as tiras reagentes dos TLR sdo impregnadas de indicadores quimicos, e a
reagdo ocorre em uma area especifica. Além das tiras, outros dispositivos podem ser
utilizados, como tubos, cartdes, cartuchos ou cassetes. Os métodos utilizados nesses
dispositivos sdo variados e incluem reacdes por aglutinacdo, colorimetria, reagdo enzimatica,
eletroquimica, espectrofotométrica, ensaio imunologico, etc. A avaliacéo do resultado pode
ser feita pela visualizacdo de cor, aglutinacéo, aparecimento de uma linha colorida, simbolo

ou numero [16].

O Monitor de Perfil Lipidico Completo Mission® da ACON Laboratories, Inc.® (San Diego,
California — EUA) é comercializado no Brasil pela empresa MedLevensohn® (Rio de
Janeiro, Brasil), utilizado no presente estudo, possibilita, em cerca de 120 segundos,
mensurar quantitativamente colesterol total, HDL-colesterol e triglicérides, utilizando
sangue total de puncdo capilar, em uma Unica tira reagente. Possui memoria para 200
resultados de teste (data e hora), interface para conectividade e transferéncia de dados
(Figura 1) [35].

Figura 1 - Monitor de Perfil Lipidico Completo Mission® (Registro ANVISA/MS: 80102511353), produzido
pela empresa ACON Laboratories, Inc.® (San Diego, Califérnia — EUA) e comercializado no Brasil pela
empresa MedLevensohn® (Rio de Janeiro, Brasil).
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Mission®
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Fonte: http://www.medlevensohn.com.br/pt-br/produtos/missionr/monitor-perfil-lipidico-completo-missionr.

O kit e as tiras reagentes doados pela empresa MedLevensohn® (Rio de Janeiro, Brasil)
podem ser adquiridos em farmacia ou lojas especializadas. O kit apresenta dois anos de
garantia e os itens inclusos sdo:

- 1 medidor;

- 4 pilhas AAA,

- 1 estojo para transporte;

- 2 dispositivos de controle;

- 1 guia répido de referéncia;

- 1 cartdo de garantia;

- 1 manual de instrucdes;

- 5 lancetas de seguranca.


http://www.medlevensohn.com.br/pt-br/produtos/missionr/monitor-perfil-lipidico-completo-missionr
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3.3 Conhecimento da populacéo quanto ao jejum e sua recente flexibilizagcdo

Para garantir a qualidade e a representatividade de uma amostra bioldgica a ser coletada é
necessario minimizar os possiveis interferentes pré-analiticos. Embora erros possam ocorrer
em qualquer momento dos processos laboratoriais, a frequéncia dos mesmos é maior na fase

pré-analitica (60% a 70%), seguida pela fases analitica e pos-analitica [10,23,24].

A fase pré-analitica € uma importante etapa que consiste, basicamente, na preparacao do
paciente, coleta de amostras bioldgicas, manipulacdo, transporte e armazenamento dos
espécimes, antes da determinacdo analitica. Engloba todas as atividades que precedem o

ensaio laboratorial propriamente dito, dentro ou fora do laboratdrio clinico [25].

Os pacientes devem receber orientacdes dos profissionais da area da saide no momento da
solicitacdo dos exames laboratoriais, para que possam realizar um preparo adequado. Caso
contrario, devem buscar auxilio prévio com funcionarios do proprio laboratério.
Informacgdes incompletas ou até mesmo a falta de informagdo para os pacientes sobre o
preparo pré-analitico adequado podem ocasionar interpretacdo errada dos resultados ou até
mesmo resultados inadequados [11,26]. Nessas orientacdes, € importante que o paciente seja
esclarecido sobre os exames solicitados e as possiveis interferéncias relacionadas a atividade
fisica, uso de medicamentos, suplementos vitaminicos ou entorpecentes, etilismo, tabagismo
e outros habitos de vida [27,28].

Dentre os principais interferentes pré-analiticos, o jejum € considerado um dos mais
discutidos, sendo bastante estudado na literatura. Jejum significa a ndo ingesta de alimentos,
seja solido ou liquido. Portanto, durante o jejum, ndo se pode consumir qualquer quantidade
de alimento, mesmo produtos classificados como diet e de baixa caloria, independentemente
do tipo, tais como suco, café, bala, biscoito, salgados etc. Por outro lado, a ingestdo de agua
é permitida, bem como medicamentos de uso continuo, desde que ndo suspensos pelo
médico. Em pacientes mais vulneraveis, como pacientes pediatricos e idosos, o tempo de
jejum deve ser planejado com familiares ou responsaveis de forma a resguardar os intervalos

de alimentacéo [1,9].

Quanto ao tempo de jejum, pode-se variar conforme o biomarcador dosado, 0 método

laboratorial utilizado, bem como a idade do paciente. Basicamente, os intervalos “classicos”
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de jejum sdo: 2 horas (recomendado para lactentes e dosagens pos-prandais), 4 horas
(tradicionalmente recomendado para se evitar lipemia e interferéncia nas dosagens da
maioria dos exames bioquimicos), 8 horas (para glicemia de jejum) e 12 horas (para o perfil
lipidico) [11,29].

Portanto, as diretrizes médicas que preconizavam a dosagem laboratorial do perfil lipidico
recomendavam que as amostras de sangue deveriam ser obtidas ap6s um jejum entre 10 e 14
horas (média de 12 horas). Entretanto, na pratica médica assistencial, sabe-se que nem
sempre esse intervalo era respeitado pelos pacientes, podendo variar de zero até 16 horas ou

mais de jejum [30].

A partir de dezembro de 2016, a necessidade de jejum de 12 horas foi flexibilizada para
avaliacdo do risco cardiovascular, que é o principal motivo para a solicitacdo deste exame.
Tal flexibilizacdo, foi embasada por uma série de fatores expostos a seguir:

- 0s avancos das metodologias adotadas pelos laboratdrios na analise dos lipides séricos (CT,
HDL- colesterol e TG) observaram que o consumo de alimentos antes da realizagdo desses
exames, desde que habituais e sem sobrecarga de gordura, causa baixa ou nenhuma
interferéncia na analise do perfil lipidico [1,2];

- as dosagens realizadas apds as refei¢cbes habituais seriam mais praticas e seguras aos
pacientes, pois é comum complicagdes de hipoglicemia e outras intercorréncias em pacientes
que ficam longo periodo em jejum, bem como naqueles cujo intervalo ultrapassa as 12 horas
padrdo, principalmente na populacdo mais vulneravel, como criancgas, idosos, diabéticos e
gestantes [1,2];

- 0 metabolismo lipidico € continuo e a formacéo da placa aterosclerética também. Portanto,
o risco cardiovascular é constante, independentemente se o paciente esta ou ndo no periodo
pos-prandial [1,2];

- a maioria dos individuos realizam diversas refei¢des durante o dia e alguns ainda fazem
lanches réapidos entre estas refei¢des, portanto o estado pds-prandial predomina por maior
parte do tempo. Obrigar um paciente a permanecer 12 horas em jejum seria “burlar” o seu
metabolismo, néo refletindo a normalidade do seu dia-a-dia [2,3,31,32].

Quanto aos intervalos de referéncia recomendados, a Unica mudanca informada pela diretriz
seria 0 nivel desejado para triglicérides: <150mg/dL (com jejum) e <175mg/dL (sem jejum)
para adultos; <75mg/dL (com jejum) e <85mg/dL (sem jejum) para criancas de 0-9 anos; e

<90mg/dL (com jejum) e <100mg/dL (sem jejum) para criangas/adolescentes entre 10-19
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anos. Para os demais analito, CT, HDL-colesterol e LDL-colesterol, ndo ha alteracdo dos

intervalos de referéncia [1].

A Figura 2 mostra as Tabelas | e Il do Consenso Brasileiro para a Normatizacdo da
Determinacdo Laboratorial do Perfil Lipidico, que apresentam intervalos de referéncia
recomendados para adulto, criancas e adolescentes. Essas tabelas devem ser referenciadas

nos laudos laboratoriais.

Figura 2 - Intervalos de referéncia recomendados para adulto, criancas e adolescentes segundo o Consenso

Brasileiro para a Normatizagdo da Determinagao Laboratorial do Perfil Lipidico.

Tabela I. Valores referenciais e de alvo terapéutico conforme avaliagdo de risco cardiovascular estimado pelo médico
solicitante do perfil lipidico para adultos >20 anos.

Lipides Com jejum (mg/dL) Sem jejum (mg/dL) Categoria referencial
Colesterol Total* <190 <190 Desejavel
HDL-C >40 >40 Desejavel
Triglicérides** <150 <175 Desejavel
<130 <130 Baixo
<100 <100 Intermediario
LDL-C <70 <70 Alto
<50 <50 Muito alto
<160 <160 Baixo
<130 <130 Intermediario
MN3o-HDL-C <100 <100 Alto
<80 < 80 Muito alto

* CT> 310 mg/dL ha probabilidade de HF.
** Quando os niveis de triglicérides estiverem acima de 440 mg/dL (sem jejum) o médico solicitante fard outra prescri¢do para a avaliagio de TG
com jejum de 12 h e serd considerado um novo exame de triglicérides pelo laboratério clinico.

Tabela Il. Valores referenciais desejaveis do perfil lipidico para criancas e adolescentes.

Lipides Com jejum (mg/dL) Sem jejum (mg/dL)
Colesterol Total* <170 <170
HDL-C >45 > 45
Triglicérides (0-9a)** <75 <85
Triglicérides (10-19a)** <90 <100
LDL-C <110 <110

* CT > 230 mg/dL ha probabilidade de HF.
++ Quando os niveis de triglicérides estiverem acima de 440 mg/dL (sem jejum) o médico solicitante fara outra prescrigdo para a avaliagio de TG
com jejum de 12 h e sera considerado um novo exame de triglicérides pelo laboratdrio clinico.

Fonte: http://www.sbpc.org.br/upload/conteudo/consenso_jejum_dez2016_final.pdf.
E importante ressaltar que a diretriz nfo extingue completamente o jejum nas dosagens

laboratoriais. Outros exames, como a glicose, por exemplo, sabidamente se altera com a
ultima alimentacdo e por isso um jejum de oito horas deve ser mantido sua obrigatoriedade.
Mesmo para o perfil lipidico, se a suspeita for hipercolesterolemia familiar, pancreatite por
hipertrigliceridemia ou em inicio de tratamento com drogas que causam hipertrigliceridemia,


http://www.sbpc.org.br/upload/conteudo/consenso_jejum_dez2016_final.pdf
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0 jejum de 12 horas ainda é o recomendado. Portanto, cabe ao médico solicitante informar

ao laboratorio se o perfil lipidico solicitado pode ou néo ser colhido sem jejum [1].

A flexibilizacdo do jejum, embora recente, vem sendo aderida por boa parte dos laboratdrios
nacionais. E comum observar laboratdrios que repassam essa recomendacéo a seus clientes,
sejam eles pacientes ou profissionais da salde, em ambientes virtuais (sites e redes sociais)

ou de forma impressa (cartilhas, panfletos e cartazes) [2,3].

Ha falta de preparo de alguns profissionais da satde em relacdo a orientacdo adequada dos
pacientes sobre o preparo prévio a realizacdo de exames laboratoriais. Também é comum
clientes receberem orientacdes inadequadas pelos funcionarios dos préprios laboratérios. Ha
ainda pacientes que buscam conhecimento em outras fontes, sendo mal orientados por
familiares e amigos. Na literatura, estudos prévios ja demonstram que poucos S0 0S
profissionais de salde que orientam previamente seus pacientes para as dosagens
laboratoriais, bem com a baixa ades@o dos pacientes as instrucdes de preparo pré-analitico
adequado [10,25].

Sabendo que a preparacdo adequada do paciente € um pré-requisito fundamental para
garantir a qualidade da amostra, cabe aos profissionais da salde assegurar que 0S Seus
pacientes sigam as instrucdes repassadas. Portanto, além da importancia da qualidade da
instrucdo repassada pelo profissional da saude, também cabe ao paciente saber compreendé-

la e aplica-la corretamente [10].

Partindo da premissa que ha diferenca na qualidade de atendimento entre instituicdes
publicas e privadas, é plausivel pressupor também uma possivel diferenca na qualidade do
repasse e do grau de compreensdo das informacdes relacionadas ao preparo laboratorial.
Embora qualquer paciente, independentemente de sua classe socioeconémica, tenha acesso
ao servico publico e ao privado, normalmente observa-se que os pacientes assistidos em
clinicas particulares ou convénios procuram laboratérios privados para a realizagdo de seus
exames; ja os assistidos em institui¢cdes pablicas, principalmente via SUS, também realizam

seus exames em laboratorios publicos, provavelmente da mesma instituigéo.

Outro beneficio decorrente da flexibilizacdo do jejum seria a oportunidade que 0s

laboratorios clinicos teriam para aperfeicoar seu fluxo de atendimento, disponibilizando a
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seus pacientes outros horarios de coleta, como o periodo da tarde, por exemplo, reduzindo o
congestionamento comum no periodo da manha. Por ser tema recente, sdo poucos os estudos
que avaliam os impactos da flexibilizagdo do jejum aos laboratérios clinicos publico e
privado [1,2].
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4 METODO

4.1 Etica

O presente projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
de Minas Gerais (COEP - UFMG) sob o nimero CAAE: 82169717.0.0000.5149 (ANEXO
1) e pelo Comité de Etica do Laboratdrio Geraldo Lustosa (ANEXO 2).

4.2 Delineamento do estudo

Trata-se de um estudo clinico, experimental e descritivo, conduzido em trés etapas:

- 12 etapa: verificacdo da validacdo do dispositivo Mission®, utilizado como teste rapido para
dosagem laboratorial do perfil lipidico: colesterol total, HDL-colesterol e triglicérides;

- 2% etapa: determinacdo da magnitude de variacao do perfil lipidico dosado sucessivamente
em dispositivo Mission®, em intervalos pré-estabelecidos: 8h (jejum), 10h, 12h, 15h, 17h e
19h;

- 3% etapa: avaliacdo do grau de compreensédo do jejum e o impacto de sua flexibilizagdo nas
dosagens laboratoriais do perfil lipidico, por meio de entrevista estruturada em pacientes

adultos.

4.2.1 Verificacdo da validacdo do dispositivo Mission®

A verificacdo da validacdo foi realizada no Monitor de Perfil Lipidico Completo Mission®
(Registro ANVISA/MS: 80102511353), produzido pela empresa ACON Laboratories, Inc.®
(San Diego, Califérnia — EUA), em um equipamento (numero de série: SN 29310002B3B)

doado pela empresa MedLevensohn® (Rio de Janeiro, Brasil).

Seguiram-se as recomendacdes do Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). A
verificacdo da precisdo do método foi conduzida de acordo com a normas do CLSI EP 15-
A2 (User verification of Performance for Precision and Trueness, Aproved Guideline —
Second Edition) [14]. Os estudos da comparacdo de métodos e a estimativa do Bias foram
conduzidos com base na norma CLSI EP 09-A3 (Measurement Procedure Comparison and
Bias Estimation Using Patient samples; Aproved Guideline — Third Edition) [15].

O estudo foi dividido em duas partes:
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- 12 parte: avaliacdo da imprecisdo dos métodos - feita por meio da replicagéo intra-ensaio e
inter-dias, para obter dados estatisticos de imprecisdo (média, desvio padréo e coeficiente de
variacdo), caracterizando o nivel de erro aleatério do método avaliado (coeficiente de
variacao total).

- 22 parte: estudo de comparacgdo dos métodos - foram comparados o dispositivo Mission®
(equipamento teste) com o referéncia (método Labtest® no equipamento ADVIA® 1800

(Siemens Healthineers Brasil - Figura 3).

Figura 3 - Sistema de Analises Biogquimicas ADVIA® 1800 (Siemens Healthineers Brasil).

Fonte:https://www.healthcare.siemens.com.br/clinical-chemistry/systems/advia-1800-chemistry-system.
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Apbs a plotagem dos resultados dos equipamentos, teste e referéncia, foi obtida uma equacao
de regressdo linear y = a + bx, utilizada para calcular o erro sistematico constante e
proporcional. Através da soma do erro sistematico constante e proporcional em porcentagem,
obteve-se a estimativa do Erro Sistematico (Bias) entre os métodos, em cada nivel de decisdo
médica. O Erro Total foi calculado pela soma do Erro Sistematico (Bias) com a imprecisdo
(Erro Aleatdrio ou CV Total) em cada nivel de decisdo médica, de acordo com a seguinte
formula: Erro Total = Erro Sistematico (Bias) + 1,65 x Erro Aleatorio (ou Coeficiente de
Variagédo Total). O fator 1,65 foi baseado da distribuigéo bicaudal t de Student, com 90% de
confianca e grau de liberdade infinito, comumente utilizado em laboratério clinico para
calculo do Erro Total [33,34].

A partir dos dados também se obteve o coeficiente de correlacéo entre os métodos (r). O valor
do “r” é indicativo de correlagdo entre os métodos, mas isoladamente ndo consegue predizer
a comparacao entre estes. Quanto mais proximo de 1 (Exemplo: 0,999) maior a correlacdo

entre os métodos [33,34].

Segundo informagdes do fabricante, o Mission® é capaz de quantificar os lipides em
diferentes amostras bioldgicas (sangue total, plasma e soro), por método cromatografico. O
sistema monitora a mudanca na absorbancia a 635nm em um intervalo de tempo fixo. A
mudanca na absorbéancia é diretamente proporcional a concentracdo de lipidio na amostra.
Para verificacdo da validacdo, utilizou-se o Painel de Lipidio 3-1 Cholesterol Control
Mission® (lote: OChM7030015) para dosar as concentracdes de CT, HDL-colesterol e TG.
A faixa de medicdo do Mission® para CT determinada pelo fabricante é de 100-500 mg/dL
(2,59-12,93 mmol/L), para HDL-colesterol é de 15-100 mg/dL (0,39-2,59 mmol/L) e para
TG é de 45-650 mg/dL (0,51-7,34 mmol/L) [35].

O equipamento ADVIA® 1800, fornecido pelo Laboratério Geraldo Lustosa (LGL), estava
localizado na unidade Matriz, na regido central de Belo Horizonte. Este equipamento foi
operado com reagentes da empresa Labtest® Diagnostica S.A. (Minas Gerais, Brasil), e
utilizou as seguintes metodologias para o perfil lipidico: CT (colorimétrico-enzimatico de
Trinder, lote: 7018); HDL-colesterol (surfactante seletivo, lote: 1801); e TG (colorimétrico-
enzimético de Trinder, lote: 7017). O lote 7003 do calibrador Calibra H da Labtest®
Diagnostica S.A. (Minas Gerais, Brasil), foi utilizado no ADVIA® 1800 para calibragéo dos

analitos.
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Para avaliacdo de imprecisdo dos métodos, foram utilizadas amostras controles fornecidas
pelo fabricante, niveis 1 e 2 de controle: Cholesterol Control Mission® (lote:
OCCL7100001). Ambas as amostras foram dosadas em quadruplicatas, durante cinco
corridas, em dias distintos, para se obter dados estatisticos de imprecisao intra-ensaio e inter-
dias (média, desvio padrdo e coeficiente de variacdo), caracterizando 0s niveis de erros
aleatorios dos métodos utilizados. Para avaliacdo dos dados estatisticos foi utilizada a
Planilha para Estimativa da Imprecisio da empresa Labtest® Diagnostica S.A. (Minas

Gerais, Brasil).

Para o estudo de comparacdo de métodos, foram selecionadas 20 amostras frescas de soro,
em diferentes niveis de concentracdo dos analitos a serem estudados. Foram processadas
cinco amostras por dia, durante quatro dias, nos dois equipamentos. Para avaliacdo dos dados
estatisticos, foi utilizada a Planilha de Comparacio de Métodos da empresa Labtest®

Diagnostica S.A. (Minas Gerais, Brasil).

O erro total da comparacéo foi avaliado de acordo com o0s seguintes critérios:

- Coeficiente de Variacdo Bioldgica (especificacdo desejavel da qualidade): Colesterol total
= 9,01%; HDL-colesterol = 11,63% e triglicérides = 25,99%);

- Erro méaximo permitido, segundo o NCEP — National Cholesterol Education Program:
Colesterol total = 8,9%, HDL-colesterol < 13% e triglicérides < 15%) [36,37], para POCT.

4.2.2 Dosagem seriada do Perfil lipidico

A magnitude das variacdes dos analitos CT, HDL-colesterol e TG foi pesquisada em
intervalos pré-estabelecidos ao longo do dia: 8h (jejum), 10h, 12h, 15h, 17h e 19h, cujas

dosagens séricas foram realizadas no dispositivo Mission®.

Foram recrutados 20 voluntarios adultos, de ambos os sexos, com idade entre 21 a 65 anos.
Apbs assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido | (TCLE I) - ANEXO 3,
os voluntarios foram orientados a comparecer a unidade Matriz do laboratério, em jejum de
12h, para dosagem seriada do perfil lipidico. Antes da coleta sanguinea, foram coletados

dados antropomeétricos e aplicado um pequeno questionario para descricdo da populacéo,
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conforme protocolo descrito por Klop B et al (2011) - (ANEXO 4). Nesta etapa foram
colhidas as seguintes informagcdes: sexo, idade, IMC (indice de Massa Corporal), presenca
de comorbidades: diabetes, hipertenséo, tabagismo, etilismo e uso de medicamentos
(aspirina, beta bloqueadores, anticoncepcional oral, diuréticos, antagonistas do célcio e
inibidores de ECA) e passado de Sindrome Coronariana Aguda (SCA) [38].

A primeira coleta ocorreu as 8h da manhd, em jejum, no dia e horério previamente
agendados. A coleta foi conduzida por flebotomista experiente, que seguiu todas as
recomendacdes do fabricante. Primeiramente, foi feita uma limpeza na polpa digital com o
alcool isopropilico a 70%, para retirar residuos de gordura natural ou de eventuais cremes
cosméticos. Posteriormente, fez-se uma pequena puncao na polpa digital com uma lanceta
apropriada. Das gotas de sangue formadas, colheu-se 35uL por uma pipeta calibrada, cujo
volume foi transferido a fita teste, acoplada ao dispositivo. Todas as lancetas e tiras reagentes
utilizadas foram fornecidos pela empresa MedLevensohn® (Rio de Janeiro, Brasil). Os
resultados das dosagens, embora registrados na memoria do aparelho, foram transferidos

imediatamente para planilha do Excel®.

Apdbs a 12 coleta em jejum de 12h, colhida as 8h, os voluntarios foram orientados a se
alimentar normalmente (café da manha, lanches pela manhd, almogo as 13h, lanches no
decorrer da tarde), conforme quantidade e qualidade de sua dieta habitual. O horario do
almoco foi padronizado para as 13h. Todos foram orientados a retornar ao laboratério 10
minutos antes do horario da préxima coleta, nos seguintes tempos: 10h, 12h, 15h, 17h, 19h.
Em cada horario foi colhida nova amostra de sangue capilar, por puncéo digital com lanceta

descartavel e os analitos mensurados por meio da fita teste no Mission®.

Os riscos desta etapa foram os inerentes a coleta sanguinea digital (desconforto ou dor na
ponta do dedo, ap06s a puncdo), mas que foram minimizadas por um profissional experiente
e utilizacdo de lancetas apropriadas. Os resultados de cada voluntério foram cadastrados em
planilhas do Excel® para as analises estatisticas. Ao final das analises, os resultados foram

divulgados para cada participante.
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4.2.3 Entrevista e o impacto da flexibilizagdo do jejum

Para avaliar o grau de conhecimento sobre o jejum e se haveria alguma mudanca de hé&bitos
quanto ao horario/dia de coleta apds a flexibilizacdo do jejum por parte dos pacientes,
elaborou-se um questionario estruturado, que foi utilizado como instrumento para entrevista
de voluntarios adultos, assistidos em laboratorios publico e privado da regido metropolitana

de Belo Horizonte.

O laboratorio escolhido para ser o representante do servigo publico foi a Unidade
Laboratorio de Patologia Clinica do Hospital das Clinicas da UFMG (HC-UFMG) e o
laboratério escolhido como representante do servigco privado foi o Laboratério Geraldo
Lustosa (LGL).

A entrevista foi baseada no modelo proposto por Kackov S. et. al. (2013), cujo instrumento
estruturado foi adaptado para o presente trabalho [25]. O questionario foi validado por nove
voluntarios, sendo cinco funcionarios do LGL e quatro do HC-UFMG. N&o houve
questionamentos quanto a compreensdo do texto e possiveis dificuldades de interpretacéo.

A entrevista foi aplicada verbalmente, de forma individual e anénima. Foram entrevistados
802 clientes adultos, sendo 402 (50,1%) pacientes atendidos no HC-UFMG e 400 (49,9%)
pacientes assistidos no LGL. Todos os entrevistados concordaram em participar da pesquisa
e assinaram o TCLE Il (ANEXO 5).

O instrumento (questionario) aplicado durante a entrevista foi estruturado em quatro partes
(ANEXO 6). A 12 parte foi composta por questdes sobre o conhecimento prévio do jejum
(habito de fazer jejum para coleta de sangue e orientacGes recebidas), a 22 parte foi composta
por questdes sobre dividas em relacdo a ingestdo de alimentos/medicamentos em jejum e
dia/horério preferencial para coleta ambulatorial. A 3% parte englobou questdes com
informacdes a respeito da flexibilizacdo do jejum e conhecimento sobre possibilidade de
coleta no periodo da tarde. Na 42 parte foram abordadas questbes sobre o impacto da
flexibilizacdo do jejum na rotina laboratorial, por mudanca de habitos relacionados ao
dia/horério preferencial de coleta. Os resultados das entrevistas foram compilados em

planilhas do Excel® e analisados estatisticamente.
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4.3 Estatistica

Os testes estatisticos foram realizados com o software Statistical Package for Social Sciences
(SPSS) versédo 12.0 for Windows®, SPSS Incorporation, Chicago, Illinois, Estados Unidos
da América, 2005 (disponivel no Laboratorio de Informatica do Centro de Pds-Graduagéo
da Faculdade de Medicina da UFMG).

Inicialmente, foi feita analise descritiva das variaveis utilizadas no estudo. Para as variaveis
qualitativas ou categoricas, foram feitas tabelas de distribuicdo de frequéncias. As variaveis
quantitativas ou continuas foram avaliadas pelo teste de normalidade de Kolmogorov-
Smirnov [39].

Para a comparacao das variaveis categoricas do questionério, respondido pelos clientes de
ambos laboratdrios, utilizou-se o teste do qui-quadrado, seguido pelo teste exato de Fisher,
guando necessario. Para a comparacdo das variaveis quantitativas (ex. horas em jejum) do
questionario, entre os dois laboratorios, utilizou-se o teste ndo paramétrico de Kruskal-
Wallis, pois as informac0es de cada grupo ndo apresentaram distribuicdo normal [39].

Para a comparacdo das variaveis quantitativas oriundas das dosagens seriadas do perfil
lipidico (resultados séricos de colesterol total, HDL-colesterol e triglicérides obtidos no
dispositivo Mission ®) em diferentes intervalos de tempo, utilizou-se a analise de variancia
(ANOVA unimodal), seguida pelo teste de comparacdo multipla de Tukey-Kramer, nas
distribuicbes paramétricas e, quando necessario, o teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis,

seguido pelo teste de comparagdo multipla de Dunn [39].
Nas tabelas, os dados quantitativos foram apresentados em percentual, média e desvio
padrdo, disponiveis nas tabelas. Em todos os testes, o Intervalo de Confianca adotado foi de

95% e o nivel de significancia foi p < 0,05 [39].

Os dados estatisticos complementares foram apresentados no APENDICE.
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5 RESULTADOS

5.1 Verificagdo da validagio

Os resultados do estudo de imprecisdo observados para os analitos do perfil lipidico

quantificados no dispositivo Mission® estdo apresentados nas Tabelas 1 e 2.

Tabela 1 - Resultados do estudo de imprecisdo (média e desvio padrdo do Coeficiente de Variagao
Total observados nos niveis 1 e 2 dos controles) obtidos para o perfil lipidico dosado no dispositivo
Mission®.

ANALITOS MEDIA (mg/dL) DESVIO PADRAO (mg/dL)
Nivel 1 Nivel 2 Nivel 1 Nivel 2
Colesterol Total 234,95 363,15 11,45 9,82
HDL-colesterol 33,05 64,35 1,85 3,22
Triglicérides 154,05 294,25 7,12 13,60

Tabela 2 - Estudo de imprecisao - resultados de Coeficiente de Variagdo (CV) obtidos para o perfil
lipidico dosado no dispositivo Mission®, comparados com os especificados pela Variacdo Bioldgica
e pelo CV do fabricante.

ANALITOS CV MISSION® (%) VARIACAO cVv
Nivel 1 Nivel 2 BIOLOGICA FABRICANTE

(%) (%)

Colesterol Total 4,87 2,70 2,98 5,0

HDL-colesterol 5,59 5,00 3,65 5,0

Triglicérides 4,62 4,62 9,95 5,0

Fonte: https://www.westgard.com/biodatabasel.htm.

No estudo de imprecisdo, somente os analitos colesterol total e triglicérides foram aprovados
de acordo com as recomendacdes do fabricante. Porém, em relacdo as especificacdes
desejaveis da qualidade (variacdo bioldgica), somente o exame triglicérides foi aprovado,
conforme demonstrado na Tabela 2. O HDL-colesterol ndo foi aprovado em todos 0s

critérios analisados [35-37].
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Os resultados do Erro Total observados nos dois niveis de deciséo clinica, obtidos para o
perfil lipidico dosado no dispositivo Mission®, em comparagio com a Variagio bioldgica e

o recomendado pelo NCEP, estdo na Tabela 3.

Tabela 3 - Resultados do Erro Total observados nos dois niveis de decisdo clinica obtidos para o
perfil lipidico dosado no dispositivo Mission®, em comparagdo com a Variagdo Bioldgica e o erro
maximo recomendado pelo NCEP.

ANALITOS | RESULTADOS DO MISSION® VARIACAO NCEP
Nivel 1 (%) Nivel 2 (%) BIOLOGICA (%) (%)
Colesterol Total 18,28 20,1 9,01 8,9
HDL-colesterol 31,28 11,34 11,63 13,0
Triglicérides 13,13 17,38 25,99 15,0

NCEP - National Cholesterol Education Program.
Fonte: https://www.westgard.com/biodatabasel.htm.

Das 20 amostras avaliadas, seis (30%) ultrapassaram o erro total permitido para o analito. O
erro total do dispositivo Mission®foi de 18,28% no nivel de deciso clinica 1 e de 20,1% no
nivel 2, superiores ao erro total desejavel segundo as especificacdes da variacdo bioldgica
(9, 01%) e o estipulado pelo NCEP (8,9%).

O analito CT néo foi validado no dispositivo Mission por apresentar Bias e erro total

superiores as especificacdes desejaveis da variacdo bioldgica e do NCEP.

O analito triglicérides foi o Unico quantificado pelo dispositivo Mission® que atendeu todas
as especificacOes desejadas da variacdo bioldgica. Porém, nenhum dos analitos dosados no

dispositivo Mission® atendeu os critérios estabelecidos pelo NCEP.

Os dados brutos do estudo das diferencas para os analitos do perfil lipidico dosados no
dispositivo Mission® e no sistema de referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA
1800% estdo no APENDICE 1.

A Figura 4 ilustra o grafico das diferengas para o exame Colesterol Total, dosados no
dispositivo Mission® e no sistema de referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA


https://www.westgard.com/biodatabase1.htm

39

1800®. O erro sistematico médio foi de +18,6 mg/dL (+10,29%), maior que o Bias previsto

pelo critério desejavel pela variagédo biologica.

Figura 4 - Gréfico das diferencas para o analito Colesterol Total dosado no dispositivo Mission® e no sistema
de referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA 1800®
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A Figura 5 ilustra o grafico das diferencas para o exame HDL-colesterol, dosados no
dispositivo Mission® e no sistema de referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA
1800®. Observa-se varios pontos ultrapassando o erro total permitido (fora da flecha)

principalmente nas concentra¢cdes mais baixas (nivel 1).
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Figura 5 - Gréfico das diferencas para o analito HDL-colesterol dosado no dispositivo Mission® e no sistema
de referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA 1800®
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A Figura 6 ilustra o gréfico das diferencas para o analito triglicérides, dosados no dispositivo

Mission® e no sistema de referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA 1800,

Observou-se que nenhuma dosagem ultrapassou o erro total permitido (todos os valores

dentro da flecha), e que a melhor correlacdo encontra-se nas amostras de concentracdo baixas

e intermediérias.
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Figura 6 - Grafico das diferencas para o analito triglicérides dosado no dispositivo Mission® e no sistema de
referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA 1800®
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Quanto ao estudo da comparacdo de métodos, os resultados dos Bias observados nos dois

niveis de decisdo clinica para o perfil lipidico dosado no dispositivo Mission® e no método

de referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA® 1800, assim como os valores

especificados para o Coeficientes de Variacdo Bioldgica e o Bias determinado pelo

fabricante, estdo apresentados na Tabela 4.

Tabela 4 - Resultados da comparacéo de métodos: Comparacdo entre os Bias observados nos dois
niveis de deciséo clinica obtidos para o perfil lipidico dosado no dispositivo Mission®e no sistema
de referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA® 1800, com os especificados para a
Variagéo Bioldgica e pelo fabricante.

ANALITOS RESULTADOS DO VARIAQAO BIAS DO
MISSION® BIOLOGICA FABRICANTE
Nivel 1 (%) | Nivel 2 (%) (%) (%)
Colesterol Total 10,24 15,64 4,1 15
HDL-colesterol -22,6 -3,09 5,61 15
Triglicérides -5,51 -9,76 9,57 15

NCEP - National Cholesterol Education Program.

Fonte: https://www.westgard.com/biodatabasel.htm.
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O Bias do dispositivo Mission® foi maior em concentrages mais altas de CT, sendo 10,24%
no nivel de decisdo clinica 1 (180,0 mg/dL) e 15,65% no nivel 2 (235,0 mg/dL).

A Figura 7 ilustra o gréfico da correlagdo entre o dispositivo Mission® e o sistema de
referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA® 1800, para o analito Colesterol Total.
Observou-se que nas concentracdes mais elevadas (nivel 2) o Mission® apresentou um

deslocamento positivo (Bias positivo) em relagdo ao equipamento ADVIA® 1800.

Figura 7 - Grafico da correlagdo entre o sistema avaliado (dispositivo Mission®) e sistema de referéncia
(reagentes Labtest® e equipamento ADVIA® 1800) para colesterol total, utilizando ferramenta estatistica da
Siemens®.
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O coeficiente de correlacdo (r) = 0,969 foi inferior a 0,975, indicando que pode existir erro
aleatorio significativo entre os métodos. Portanto, 0s erros sistematicos calculados com a

equacao da regressdo nao foram validos.

A Figura 8 ilustra o grafico de correlagdo entre o dispositivo Mission® e o sistema de

referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA® 1800, para o HDL-colesterol.
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Observou-se um erro sistematico negativo -4,85 mg/dL (-10,22%) evidenciado

principalmente nas concentracfes mais baixas (nivel 1).

Figura 8 - Grafico da correlagdo entre o sistema avaliado (dispositivo Mission®) e sistema de referéncia
(equipamento Labtest/ ADVIA® 1800) para HDL-colesterol, utilizando ferramenta estatistica da Siemens®.
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No estudo de comparacdo de métodos para triglicérides, o Bias observado foi menor que o
Bias determinado pelo fabricante e pela variagdo bioldégica. Como o coeficiente de
correlacdo (r) = 0,993 foi superior a 0,975, os erros sistematicos calculados com a equacao

da regressdo foram considerados validos.

A Figura 9 ilustra o gréafico de correlagdo entre o dispositivo Mission® e o sistema de
referéncia: reagentes Labtest® e equipamento ADVIA® 1800, para triglicérides. Observou-
se boa correlagdo entre os métodos entre as concentrages de 50 a 150 mg/dL e um Bias
negativo do dispositivo Mission® de -8,8 mg/dL (-5,63%) em relacdo ao equipamento
ADVIA® 1800, em concentragdes acima de 150 mg/dL.
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Figura 9 - Grafico da correlagdo entre o sistema avaliado (dispositivo Mission®) e sistema de referéncia
(equipamento Labtest/ ADVIA® 1800) para triglicerides, utilizando ferramenta estatistica da Siemens®.

y =0,8556x + 13,753
R*=0,9862 Correlacao de Equipamentos

400

~

100

Sistema Avaliado

50

0 20 100 150 200 230 300 350 400

Sistema de Referéncia

Portanto, para o estudo de comparabilidade entre o dispositivo Mission® e o sistema de
referéncia (reagentes Labtest® e equipamento ADVIA® 1800), pode-se concluir que houve
correlacdo somente para o analito triglicérides, de acordo com o Bias calculado pelo

fabricante e o valor do coeficiente de correlacdo (r) entre as metodologias comparadas.

Para os analitos colesterol total e HDL-colesterol, o Bias estimado foi maior que o Bias

calculado pelo fabricante, ndo podendo ser comparavel (r <0,975) ao sistema de referéncia.

Os valores obtidos no estudo da comparabilidade estdo descritos na Tabela 5, assim como

suas médias e desvio padréo.
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Tabela 5 - Resultados do estudo de comparagdo (Coeficiente de Variacdo, média e desvio padrdo)
obtidos para o perfil lipidico dosado no dispositivo Mission® e no sistema de referéncia: reagentes

Labtest® e equipamento ADVIA®1800.

ANALITOS DISPOSITIVO cV MEDIA | DESVIO PADRAO
(%) (mg/dL) (mg/dL)
Colesterol Total Advia 1800® 20,43 180,35 36,84
Mission® 25,77 198,90 51,25
HDL-colesterol Advia 1800® 32,96 47,45 15,64
Mission® 44,29 42,60 18,87
Triglicérides Advia 1800® 60,19 156,20 94,02
Mission® 54,96 147,40 81,01

5.2 Resultados da dosagem seriada do perfil lipidico

Os dados demograficos oriundos do questionario aplicado aos 20 voluntarios submetidos a

dosagem seriada do perfil lipidico estdo apresentados na Tabela 6.

Tabela 6 - Caracteristicas dos vinte voluntarios submetidos as
dosagens seriadas de perfil lipidico no dispositivo Mission®.

DADOS n/%
Sexo: Masculino 9/45
Feminino 11/55
IMC:
normal 6/30
sobrepeso 10/50
obesidade 4/20
Doencas e habitos sociais:
Cardiomiopatia (SCA) pregressa 0/0
Diabete melito 1/5
Hipertensao arterial sistémica 6/30
Tabagismo 0/0
Etilismo 0/0
Medicamentos:
Aspirina 0/0
Beta-bloqueador 0/0
Anticoncepcional oral 2110
Diurético 2110
Antagonista do célcio 4/20
Inibidor de ECA 1/5
Outros 2/10

IMC — Indice de Massa Corporea; SCA — Sindrome Coronariana Aguda

ECA — Enzina Conversora da Angiotensina
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A meédia de idade dos 20 voluntarios submetidos a dosagem seriada de perfil lipidico foi de
34+12 anos. Quanto ao sexo, 55% (n=11) foram mulheres e 45% (n=9) homens. Quanto ao
IMC (indice de Massa Corporal), 50% das pessoas estavam com sobrepeso (n=10), 20% com
obesidade (n=4) e 30% com IMC normal, classificados de acordo com o preconizado pelo
Ministério da Saude (MS).

Quanto ao relato de doencas e hébitos sociais, 5% (n=1) eram portadores de Diabete Melito
e 30% (n = 6) tinham diagndstico de hipertensdo arterial sisttmica. Nenhum dos voluntarios
declarou ter habitos relacionados ao tabagismo e etilismo, bem como cardiomiopatia

pregressa.

Quanto ao uso de medicamentos de uso continuo, 10% (n=2) relataram uso de
anticoncepcional oral e de diuréticos, 20% (n=4) de antagonistas de canais de céalcio, 5%
(n=1) de inibidores da enzima conversora de angiotensina (ECA) e 10% (n=2) fizeram uso

de algum outro medicamento nao listado no questionario.

Os resultados das analises estatisticas referentes as dosagens seriadas do perfil lipidico no

dispositivo Mission® estéo disponiveis no APENDICE.

A Figura 10 mostra os resultados das dosagens seriadas do colesterol total no dispositivo
Mission®. N&o houve diferenca estatistica entre os resultados obtidos nos deferentes
intervalos (p=0,995).
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Figura 10 - Resultados das dosagens seriadas do colesterol total no dispositivo Mission®, em 20 voluntarios
adultos, nos intervalos: 8h (jejum), 10h, 12h, 15h, 17h e 19h. O horario de almogo foi padronizado para 13h.
Analise de variancia (ANOVA unimodal) / teste de Tukey-Kramer: p = 0,995.
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A Figura 11 mostra os resultados das dosagens seriadas do HDL-colesterol no dispositivo
Mission®. N&o houve diferenca estatistica dos resultados obtidos nos deferentes intervalos
(p=0,998).

Figura 11 - Resultados das dosagens seriadas do HDL-colesterol no dispositivo Mission®, em 20 voluntarios
adultos, nos intervalos: 8h (jejum), 10h, 12h, 15h, 17h e 19h. O horério de almogo foi padronizado para 13h.
Anélise de variancia (ANOVA unimodal) / teste de Tukey-Kramer: p = 0,998.
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A Figura 12 mostra os resultados das dosagens seriadas de triglicérides no dispositivo
Mission®. N&o houve diferenca estatistica dos resultados obtidos nos deferentes intervalos

(p=0,467). Dois pacientes apresentaram resultados mais elevados (outliers) de TG em 8h e
10h.

Figura 12 - Resultados das dosagens seriadas de triglicérides no dispositivo Mission®, em 20 voluntarios
adultos, nos intervalos: 8h (jejum), 10h, 12h, 15h, 17h e 19h. O horéario de almoco foi padronizado para 13h.
Analise de variancia (ANOVA unimodal) / teste de Tukey-Kramer: p = 0,467.
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A Figura 13 mostra o comparativo entre as médias das dosagens seriadas do perfil lipidico
realizadas no dispositivo Mission®, em 20 voluntarios adultos, em trés momentos distintos:
jejum (8h), 2 horas p6s-prandial (15h) e final (19h).
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Figura 13 - Valores da média (mg/dL) dos resultados de colesterol total (CT), HDL-colesterol (HDL) e
triglicérides (TG), dosados no dispositivo Mission®, em 20 voluntarios adultos, nos intervalos: 8h (tempo
inicial, apos jejum de 12h), no periodo pos-prandial (&s 15h, apds almogo as 13h) e as 19h (tempo final).
Valores de p: Analise de variancia (ANOVA unimodal) / teste de Tukey-Kramer.
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N&o houve diferenca estatistica entre os resultados de CT, HDL-colesterol e TG, quando
dosados em periodos distintos. Comparando o periodo pés-prandial (15h) com os valores
obtidos em jejum (8h), também ndo foram observadas diferencas significativas.

Embora ndo significativa, observou-se elevacdo de 34,1 mg/dL no valor da média de
triglicérides dosados no periodo pdés-prandial (15h) em relacdo ao jejum (8h), bem como
elevacdo de 25,3 mg/dL comparado o periodo final (19h) em relag&o ao jejum (8h).

Em relacdo ao sexo, ndo foram observadas diferencas significativas entre os resultados de
colesterol total e triglicérides. Mas, as mulheres apresentaram valores de HDL-colesterol
superiores aos dos homens (p < 0,05), conforme demonstrado na Figura 14.
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Figura 14 - Valores da média (mg/dL) dos resultados de colesterol total (CT), HDL-colesterol (HDL) e
triglicérides (TG), dosados no dispositivo Mission®, em 20 voluntarios adultos, em relagdo ao sexo. Valores de
p: Anélise de variancia (ANOVA unimodal) / teste de Tukey-Kramer.
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Os valores especificos para homens e mulheres de cada periodo avaliado podem ser
consultados no APENDICE.

5.3 Resultados da entrevista sobre o jejum e o impacto da sua flexibilizacéo

Os resultados provenientes da entrevista estruturada aplicada aos 802 pacientes
ambulatoriais, oriundos de laboratérios publico e privado da regido metropolitana de Belo

Horizonte, estdo apresentados nas Tabelas 7 e 8.
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Tabela 7 - Os resultados referentes a entrevista aplicada aos pacientes assistidos em
laboratérios publico e privado da regido metropolitana de Belo Horizonte (12 parte).

QUESTOES PUBLICO | PRIVADO TOTAL Valor
n/% n/% n/% dep

Sexo: 0,664
() Masculino 153/38,11 159/39,8 | 312/38,9
() Feminino 249/61,9 241/60,3 | 490/61,1
() Néo informado 0/0 0/0 0/0
Total 402 400 802
Idade: 0,0001
() 20a40 anos 131/32,6 105/26,3 236 /29,4
( )41 a65anos 2241557 1741435 | 398/49,7
() > 65 anos 471117 1217303 | 168/20,9
Questéo 1- Normalmente, quando vocé vai ao 0,064
laboratério colher sangue para os exames de colesterol
e triglicérides, vocé tem o habito de fazer jejum?
() Néo 2716,7 13/3,3 40/5,0
( )Sim 375/93,3 387/96,7 | 762/95,0
Questdo 2- Vocé recebeu orientacdes sobre o jejum? 0,944
( )néo 181 /45,0 179 /44,7 | 360/44,9
( )Sim. 221 /55,0 221/55,3 | 442/55,1
Se sim, guem repassou as orientacdes a vocé? 0,001
() médico 105/ 47,5 721323 177/40,0 | 0,006
() laboratério 114 /51,6 131/59,2 | 245/553 | 0,193
() enfermagem 0/0 1/0,45 1/0,2 0,499
() familiares 1/0,45 3/1,35 4/0,9 0,373
() outros 1/0,45 15/6,7 16/3,6 0,001
Questdo 3- Quando vocé precisa fazer jejum para 0,175
colher exames, vocé tem davidas sobre o que pode ou
ndo ser ingerido?
( )ndo 326/81,1 320/80,0 | 646/80,5
( )sim 68/16,9 63/15,8 131/16,3
() asvezes 8/2,0 17/4;3 25/3,1
Questdo 4- Marque tudo aquilo que vocé acha que ndo
pode ser ingerido durante o periodo do jejum
( )agua 126 /31,3 79/19,8 205/25,6 | 0,0001
( )café 392/97,5 394/985 | 786/98,0 | 0,450
( )suco 384/95,5 394/985 | 778/97,0 | 0,021
() bala 391/97,3 395/98,8 | 786/98,0 | 0,206
() frutas 382/95,0 392/98,0 | 774/96,5 | 0,033
() biscoito 385/95,8 399/99,8 | 784/97,8 | 0,0001
() medicamentos de uso continuo 145/ 36,1 141/35,3 | 286/35,7 | 0,825

* Estatistica: Teste do qui-quadrado/Teste exato de Fisher

Laboratério pablico: Unidade Laboratério de Patologia Clinica do Hospital das Clinicas da UFMG

Laboratorio privado: Laboratério Geraldo Lustosa
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Tabela 8 - Os resultados referentes a entrevista aplicada aos pacientes assistidos em
laborat6rios publico e privado da regido metropolitana de Belo Horizonte (22 parte).

QUESTOES PUBLICO | PRIVADO TOTAL Valor
n/% n/% n/% dep
Questdo 5- Qual dia da semana vocé normalmente vai 0,0001
ao laboratdrio para colher sangue?
() 2tfeira 22/55 21/53 43/54
() 3feira 42/10,4 7/1,8 49/6,1
()42 feira 59 /14,7 7/1,8 66 /8,2
()5 feira 11/2,7 3/0,8 14717
( )6?feira 29/7,.2 19/48 48 /6,0
() sabado 0/0 42/10,5 425,22
() qualquer dia/indiferente 239/59,5 301/753 | 540/67,3
Questdo 6- Qual horario vocé normalmente costuma 0,0001
chegar ao laboratdrio para colher sangue?
() Antes das 6h 45/11,2 3/0,8 48 /6,0
() Entre 6h e 8h 271/67,4 235/63,2 | 524/65,3
( ) Entre 8he 10h 70/17,4 134/335 | 204/25,4
() Entre 10he 12h 12 /3,0 9/23 21/2,6
() Entre 12h e 14h 3/0,8 1/0,3 4/0,5
() Entre 14he 17h 1/0,2 0/0 1/0,1
Questdo 7: Vocé sabia que a maioria dos exames 0,602
laboratoriais pode ser colhida a tarde?
() Néo 269 /66,9 260/65,0 | 529/66,0
( )Sim 133/33,1 140/35,0 | 273/34,0
Questdo 8: VVocé ja colheu exames laboratoriais a tarde? 0,094
( ) Nunca
( ) Raramente 297 /73,9 269/67,3 | 566/70,6
() Frequentemente 86 /21,4 116 /29,0 | 202/25,2
() Néo lembro 17742 13/3,3 30/3,7
2/0,5 2/0,5 4/0,5

Questdo 9: Vocé sabia que agora é possivel colher 0,217
colesterol e triglicérides sem jejum?
() Néo 329/81,8 313/78,3 | 642/80,0
( )Sim 731/18,2 871218 160/ 20,0
Questdo 10- Se ndo houvesse o jejum, qual dia da 0,0001
semana vocé iria ao laboratorio para colher sangue?
( )2feira 31/7,7 41/10,3 7219,0
( ) 3#feira 46 /11,4 12/3,0 58/7,2
()4 feira 40/10,0 24/6,0 64 /8,0
( )5*feira 20/5,0 3/0,8 23/29
( )62feira 36/9,0 21/5,3 57171
() sabado 0/0 36/9,0 36/4,5
() qualquer dia/indiferente 229 /57,0 263/65,8 | 492/61,3
Questdo 11- Se ndo houvesse o jejum, qual horario 0,004
voceé gostaria de ir ao laboratdrio para colher sangue?
() de manhd, antes do café da manha 571/14,2 75/18,8 132/16,5
() de manhd, apos o café da manha 142 /35,3 141/353 | 283/35,3
() de manhd, pouco antes do almogo 40/10,0 34/85 74192
() atarde, logo apés o almoco 95/23,6 55/13,8 150/ 18,7
() atarde, no meio da tarde 36/9,0 42 /10,5 78/9,7
() atarde, no final da tarde 15/3,7 25/6,3 40/5,0
() qualquer horério/indiferente 17/4,2 28/7,0 45/5,6

* Estatistica: Teste do qui-quadrado/Teste exato de Fisher

Laboratério pablico: Unidade Laboratério de Patologia Clinica do Hospital das Clinicas da UFMG

Laboratorio privado: Laboratério Geraldo Lustosa
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A maioria dos pacientes entrevistados foram mulheres, tanto no servico publico (61,9%),

quanto privado (60,3%), sem diferenca significativa entre ambos (p = 0,664).

A maioria dos entrevistados apresentou faixa etaria entre 41 e 65 anos de idade, tanto no
servigo publico (55,7%), quanto no privado (43,5%). Houve diferenca significativa entre as
faixas etarias dos pacientes entrevistados (p = 0,0001), principalmente para os acima de 65

anos de idade, que foi menor no servigo pablico (11,7%) e maior no privado (30,3%).

A maioria dos entrevistados (95% do total) relatou habito de fazer jejum antes da coleta de
sangue para dosagem de colesterol e triglicérides, sem diferenca estatistica quanto a origem

dos entrevistados (p = 0,064).

Quando perguntado se receberam orientacGes sobre o jejum, 44,9% do total dos pacientes
responderam que ndo e 55,1% responderam que sim, sem diferenca significativa entre os
servicos (p = 0,944). Os principais responsaveis pelo repasse das orientacdes foram
laboratorio (55,3%) e médico (40%). A orientacdo vinda de médicos foi maior no servico
publico (47,5%) em relacéo ao privado (32,3%), segundo os entrevistados (p = 0,006).

A maioria dos pacientes (80,5% do total) disse ndo ter davidas sobre o que pode ou nao ser
ingerido durante o jejum, sem diferenca significativa entre os pacientes dos servicos publico
e privado (p = 0,217). Contudo, quando perguntado sobre o que poderia ou ndo ser ingerido
durante o jejum, muitos erraram as respostas. Do total de entrevistados, 25,6% (31,3%
publico versus 19,8% privado / p = 0,0001) disseram que nao se pode tomar agua e 35,7%
(36,1% publico versus 35,3% privado / p = 0,825) responderam que ndo se pode ingerir
medicamentos de uso continuo. Mais de 96% do total dos entrevistados acertaram ao

responder que ndo se pode ingerir café, suco, bala, frutas e biscoitos durante o jejum.

Em relacdo ao dia da semana que normalmente vao ao laboratério para coleta de sangue,
67,3% do total dos entrevistados (59,5% publico versus 75,3% privado) responderam nao
ter um dia preferencial. Embora ndo seja possivel para os pacientes do laboratério publico,

o dia de sabado foi respondido por 10,5% dos clientes do servigo privado.

Embora mais de 95% do total dos entrevistados tenham dito que compareceram ao

laboratorio para coleta de sangue até as 10h da manha, houve diferenca estatistica entre os
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horérios de chegada (p = 0,0001): 78,6% dos pacientes entrevistados do servi¢co publico
disseram comparecer até as 8h da manhd, boa parte (35,7%) dos pacientes do servico privado
responderam entre 8h e 10h da manha. Cerca de 1% do total relataram habito de comparecer

ao laboratorio apds as 12h.

Quanto a coleta de exames laboratoriais no periodo da tarde, apenas 34% do total dos
entrevistados disseram conhecer esta possibilidade. A maioria (70,6%) afirmou que nunca
teve seus exames colhidos a tarde. Por outro lado, 25,2% disseram raramente e 3,7%
frequentemente, sem diferenca significativa entre as respostas dos clientes de ambos servicos
(p = 0,094).

O desconhecimento da possibilidade de coleta dos exames colesterol e triglicérides sem
jejum foi de 80% do total dos entrevistados (81,8% publico versus 78,3% privado / p =
0,217).

Depois de informados da possibilidade de flexibilizacdo do jejum, a maioria dos
entrevistados (61,3%) manteve a resposta de ndo ter um dia preferencial de comparecimento
ao laboratdrio (57,0% publico versus 65,8% privado). Por outro lado, quanto ao horério de
comparecimento, 33,4% dos entrevistados disseram que passariam a ir ao laboratério no

periodo da tarde.
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6 DISCUSSAO

As principais relevancias do presente trabalho foram confirmar que a flexibilizagdo do jejum
ndo interferiu nas dosagens laboratoriais do perfil lipidico, verificar o grau de
desconhecimento da populacdo em relacdo ao jejum e sua flexibilizacdo, bem como validar

um dispositivo de TLR novo no mercado nacional.

A validacdo do dispositivo Mission® se fez necessaria por se tratar de um TLR novo no
mercado nacional para dosagem do perfil lipidico. A escolha de um TLR, ao invés da
metodologia convencional, se deu pela praticidade nas coletas seriadas, proporcionando

maior conforto e comodidade dos participantes envolvidos.

Quanto a verificacdo da validagdo do Mission®, um dos objetivos principais desta etapa do
trabalho foi pesquisar se os requisitos especificados para a qualidade esperada foram
atendidos e se estdo de acordo com as especificacGes do fabricante [40,41]. No presente
trabalho, o estudo de imprecisdo demonstrou que o dispositivo Mission® foi aprovado para
os analitos colesterol total e triglicérides, mas reprovado para o0 HDL-colesterol.

A validacdo do método laboratorial remoto tem sido buscada por meio de comparagdes com
0 padrdo laboratorial pré-existente. Embora alguns estudos tenham demonstrado boa
correlacdo na precisdo e exatiddo de valores de lipideos dosados em dispositivos de TLR
[40,41], ha um consenso que os testes rapidos ndo substituem o método utilizado como
referéncia, embora possuam confiabilidade aceitavel para monitorizacdo de pacientes que
necessitam de resultados rapidos para acompanhamento do estado metabdlico ou para
aqueles que o utilizam para monitorizagdo domiciliar [42,43].

Na decisdo sobre o melhor equipamento de TLR a ser utilizado, devem-se verificar a exatidao
e a precisao, realizando a validagcdo do equipamento, sempre em comparagido com outro

equipamento padréo de um laboratorio clinico acreditado [16,21,43].

Avaliando as alternativas no mercado para implantacao do perfil lipidico no teste laboratorial
remoto, ¢ importante utilizar um equipamento que possui a analise completa do perfil

lipidico, incluindo o HDL-colesterol, viabilizando o calculo do nao HDL-colesterol. Este
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parametro ¢ importante porque permite avaliar as lipoproteinas aterogénicas e o risco de DCV

[1].

Entende-se por veracidade o grau de concordancia entre o valor médio obtido de uma série
de medicbes de um analito e o valor de referéncia aceito [44]. Usualmente € expressa em
termo de Bias (viés/erro sistematico). Na avaliacdo da veracidade do dispositivo Mission®,
o0 célculo do erro total da compara¢do mostrou que somente o analito triglicérides atendeu
as especificacbes desejadas da variacdo bioldgica e nenhum dos analitos atendeu as
especificacbes do NCEP. Na avaliacdo do Bias, somente os valores obtidos de triglicérides
ficaram dentro da faixa permitida pelo fabricante. Portanto, este dispositivo foi considerado

tecnicamente confiavel somente para analise de triglicérides.

Em consonéncia com os achados do presente trabalho, Luley et al. (2000) também
observaram que o aparelho portéatil ndo substitui o método utilizado com o de referéncia nos
laboratdrios clinicos [42]. Alegria et al. (2009) também observaram discordancia entre 0s
resultados de triglicérides colhidos por puncéo capilar, dosados no Accuntrend® GCT, cujos
valores foram mais altos em relacdo a metodologia tradicional [21]. Por outro lado,
Bastianelli et al. (2017) demonstraram equivaléncia do desempenho analitico de dois
dispositivos de TLR para o colesterol, Cholestech LDX® (Cholestech Corporation, Hayward,
California) e CardioChek Plus® (Sistemas de Tecnologia de Polimeros Inc, Indianapolis,
Indiana), com o método de referéncia do laboratdrio [45].

No presente trabalho, observou-se elevacao de 34,1 mg/dL no valor da média de triglicérides
dosados no periodo p6s-prandial (15h) em relacdo ao jejum (8h), bem como elevacédo de 25,3
mg/dL comparado o periodo final (19h) em relacdo ao jejum. Estes resultados estéo de acordo
com as informacBes apresentadas no Consenso Brasileiro para a Normatizacdo da
Determinacdo Laboratorial do Perfil Lipidico. Segundo o consenso, os parametros CT, HDL-
colesterol, LDL-colesterol e nao HDL-colesterol niao sofreram influéncia do estado
alimentar. Quanto aos intervalos de referéncia, o valor desejavel de TG sem jejum ¢
<175mg/dL, o que corresponde a um acréscimo de 25 mg/dL se comparado ao estado em
jejum (150mg/dL) [1].

Alguns autores ja demonstraram que as concentracdes de TG sem jejum é melhor preditor de

eventos coronarianos futuros em comparagdo com TG em jejum, em ambos os sexos [30,38].
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Klop et al. (2011) também observaram que a variabilidade do TG dosado no desjejum foi

maior em homens, bem como nos individuos com hipertrigliceridemia [38].

No presente trabalho, os tempos analisados no estudo da dosagem seriada do perfil lipidico
foram: inicial (as 8h, apds jejum de 12h), tempo de 2 horas ap0s refeicdo (medido as 15h) e
0 Ultimo ponto, as 19h. A escolha destes periodos foi baseada na importancia que estes
intervalos representam em relagdo ao metabolismo lipidico. O primeiro ponto de dosagem
representou o tempo padréo de jejum, o segundo o estado pds-prandial, e o Ultimo ponto a

dosagem no periodo vespertino, em que ha poucos estudos a respeito [1,38].

Quanto ao tamanho amostral do estudo seriado do perfil lipidico realizado no presente
trabalho, o numero de 20 voluntérios, embora possa parecer pequeno se comparado aos
estudos internacionais sobre lipides e risco cardiovascular, foi suficiente para demonstrar
resultados semelhantes aos classicos estudos populacionais adeptos a flexibilizacdo do jejum,
ao comprovar pouca variagdo entre os niveis séricos de TG, HDL-colesterol e CT dosados

em série, em intervalos diferentes do tempo decorrido da Gltima alimentacéo [1-7].

O tamanho amostral do presente trabalho foi semelhante ao de outros estudos experimentais
que estudaram ritmo circadiano de diferentes analitos bioquimicos. Em um artigo de revisao
sobre aspectos circadianos do metabolismo no periodo p6s-prandial, Morgan et al. (2003)
citam varios ensaios experimentais em humanos, com ndmero amostral inferior a 20
voluntarios [46]. Cabezas et al. (2001) descreveram ritmo circadiano de TG em 18
voluntarios, metade com hipertrigliceridemia, durante seis intervalos de tempo ao longo do
dia [47]. Kerkhof et al. (2015) pesquisaram varia¢fes hormonais diurna em 17 voluntérios
sadios [48]. Chua et al. (2013) avaliaram ritmo circadiano de lipides em 20 adultos saudaveis
[49]. Plumelle et al. (2014) compararam resultados de 77 analitos dosados com e sem jejum
em 20 individuos saudaveis e concluiram que apenas seis exames laboratoriais tiveram
interferéncia com a alimentacdo: triglicérides, glicose, creatinina, peptideo C, insulina e
testosterona [50]. O nimero 20 também é considerado um nimero “satisfatorio” na estatistica
laboratorial, muito utilizado para diferentes finalidades, como comparacdo de métodos e

validacdo de equipamentos, por exemplo [14,15,16,33,44].

No presente trabalho, a selecdo dos voluntarios adultos para dosagem seriada do perfil

lipidico ocorreu via amostra de conveniéncia, ndo sendo aplicados critérios de exclusao.
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Embora os tivessem sido pareados por sexo e idade, optou-se por incluir ndo apenas
voluntarios sadios, mas também individuos com sobrepeso e obesidade, que utilizavam, no
momento da coleta, diferentes medicamentos e que apresentavam morbidades comuns, como
hipertensdo arterial sistémica e até diabete melito. Desta forma, o perfil dos voluntarios foi
similar ao perfil da populacdo em geral. N&o foi necessario grupo controle, por se tratar de
dosagem seriada, cada individuo foi controle de si mesmo, ja que cada resultado obtido do
perfil lipidico dosado nos diferentes intervalos de tempo foi comparado com os valores

encontrados no tempo inicial (8h), ap6s 12 horas de jejum.

No estudo de Dalpino et al. (2009), foram detectados niveis de triglicérides capilares em 246
individuos em momentos distintos. Os resultados mostraram que no estado de jejum, a
variabilidade intra-individual foi semelhante em homens e mulheres (0,28 e 0,35 mmol/L,
respectivamente). Individuos com niveis mais elevados de TG em jejum tiveram maior
variabilidade do TG no jejum e no desjejum. Concluiram gue variabilidade no TG sem jejum

foi maior no sexo masculino e nos individuos com niveis mais elevados de TG [51].

No presente trabalho, ndo foram observadas diferengas significativas entre os resultados de
colesterol total e triglicérides entre homens e mulheres. Mas as mulheres apresentaram
valores de HDL-colesterol superiores aos dos homens (p < 0,05), fato este bastante conhecido
na literatura [1,2,3,31,32].

Sidhu D. et al (2012) avaliaram 209.180 individuos (111.048 mulheres e 98.132 homens) e
observaram que os niveis méedios de colesterol total e de HDL-colesterol alteraram pouco
entre os individuos com diferentes tempos de jejum (1h até 16h). A média calculada do HDL-
colesterol apresentou variacOes ligeiramente superiores a 10% entre os grupos de pacientes
com diferentes intervalos de jejum, e os niveis medios de triglicérides apresentaram variacoes
de até 20%. Os tempos de jejum mostraram pouca associacdo nos niveis de subclasses
lipidicas da populacdo, o que sugere que o jejum para niveis lipidicos de rotina €, na maioria

das vezes, desnecessario [30].

Acredita-se que a concentracdo sérica de TG aumenta durante o dia e diminui durante a noite
em seres humanos [4,5,6,52,53,54]. Homens tém maiores niveis de TG em jejum e no periodo
pos-prandial, em relacdo as mulheres [55]. Nos homens, estima-se que 0 TG pode se elevar

até 75% durante o dia, e nas mulheres a elevacdo é mais modesta, até 25% [7]. Devido a
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alteracdes diurnas nos niveis sanguineos de TG, as medi¢des de TG ocorrem habitualmente
no estado de jejum para avaliacdo de risco cardiovascular [55]. No presente trabalho, ndo
foram observadas diferencas significativas entre os resultados do perfil lipidico dosados
durante o dia (8h, 10h, 12h), a tarde (15h, 17h) e no periodo vespertino (19h).

Segundo as analises de Langsted et al. (2008), que estudaram 92.285 homens e mulheres
dinamarqueses do Copenhagen General Population Study, as mudancas médias maximas em
1h a 6 h apds as refeicBes habituais foram consideradas clinicamente insignificantes em +0,3
mmol/L (26 mg/dL) para triglicérides -0,2 mmol/L (8 mg/dL) para colesterol total, -0,2
mmol/L (8 mg//dL) para colesterol LDL, +0,2 mmol/L (8 mg/dL) para colesterol
remanescente calculado e -0,2 mmol/L (8 mg/dL) para o ndo HDL-colesterol, enquanto as
concentracbes de HDL-colesterol, apolipoproteina Al, apolipoproteina B e Lp(a)

permaneceram inalteradas [54].

O conhecimento da populacdo sobre o jejum e sua recente flexibilizacdo foi avaliada no
presente trabalho por meio de entrevista, que teve como base um questionario simples,
previamente estruturado e validado. Esta metodologia é defendida por boa parte dos autores,
mostrando ser eficaz no intuito de avaliar o grau de instrucdo e de opinido de uma populacéo
[25,23,56].

A validagdo do questionario por funcionarios de ambos os laboratorios envolvidos, publico
e privado, foi importante para garantir uma compreensdo adequada e antecipar quaisquer

duvidas em relacdo as perguntas e até mesmo as possiveis respostas dos entrevistados [25].

O numero de 802 voluntarios entrevistados foi definido por calculo amostral [39], com base
no total de pacientes assistidos na coleta ambulatorial de ambos os servicos. Diariamente, o
laboratdrio do HC-UFMG atende em média 500 pacientes ambulatoriais por dia, totalizando
cerca de 2500 pacientes por semana. Ja a unidade Matriz (LGL) e a unidade da Savassi (LGL)
atendem juntas uma média de 125 clientes por dia e 750 por semana, incluindo os sabados.
Adotando um nivel de confianga de 95% e a margem de erro de 5%, chegou-se ao nimero
de 333 entrevistas para o servi¢o publico e 255 para o servico privado. Pela facilidade de
acesso, receptividade dos clientes e pela disponibilidade dos entrevistadores, optou-se pelo
arredondamento em 400 entrevistados para cada servico. Na UFMG, dois voluntarios foram

incluidos a mais, por engano, totalizando, ao final, 802 entrevistas.
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O namero de entrevistas do presente trabalho foi superior ao de outros estudos, que também
investigaram o grau de conhecimento da populacdo quanto ao preparo e a importancia dos
exames laboratoriais. Miler & Simundic (2013) entrevistaram apenas 59 pacientes croatas
sobre a coleta de urina de 24 horas [57], Kljakovic (2012) entrevistou 135 australianos sobre
exames laboratoriais em geral [56], Radovanovic & Kocijancica entrevistaram 343 gravidas
croatas sobre o teste de tolerancia oral a glicose [23], e Kackov et al. (2013) entrevistaram

150 adultos croatas sobre o jejum [25].

As entrevistas do presente trabalho chamaram a atencéo para a desinformacéo e despreparo
dos clientes quanto ao que se pode ou ndo ingerir durante o jejum, bem como o
desconhecimento sobre a flexibilizagcdo do jejum, ou seja, a sua ndo obrigatoriedade para a
dosagem do perfil lipidico, visando o risco cardiovascular. A falta de informac&o de pacientes
em relagdo aos exames laboratoriais também foi citada por diferentes autores [23,25,56,57].
Kljakovic (2012) concluiu que apenas 19% dos entrevistados sabiam 0 nome dos exames que
foram solicitados e apenas 35% procuraram informacdes sobre a coleta com os profissionais
do laboratorio [56]. Kackov et al. (2013) concluiram que 52% dos pacientes ndo receberam

informacdes quanto ao preparo correto para realizacdo dos exames laboratoriais [25].

O sexo e a faixa etaria dos entrevistados do presente trabalho estdo de acordo com outros
estudos da literatura [25,56]. Estima-se que as mulheres sdao mais adeptas a assisténcia
médica em relacdo aos homens. Na maioria das questfes abordadas, ndo houve divergéncia
para os resultados do questionario respondido por pacientes assistidos nos servigos publico e

privado, ou seja, a falta de informacéo é generalizada.

Dos itens abordados em que houve diferenca significativa das respostas dos pacientes
atendidos pelos servicos publico e privado, um deles foi a faixa etéria entrevistada: pessoas
com até 65 anos foram a maioria no setor publico e as acima de 65 anos foram mais
expressivos no setor privado. A esta diferenca, pode-se inferir pela maior possibilidade de
investimento financeiro por parte dos pacientes particulares em planos de saide, maior

expectativa de vida e consequentemente, maior presenga no ambiente laboratorial.

Sobre os itens que podem ser ingeridos durante o jejum, os pacientes atendidos no laboratorio

particular demonstraram maior grau de conhecimento. A esta diferenca poderia se especular
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a relacdo direta entre nivel socioecondmico, grau de escolaridade e facilidade de acesso as

informacdes. Contudo, esses parametros ndo foram objetos de estudo do presente trabalho.

Quando os entrevistados relataram os principais responsaveis pelo repasse das orientagdes, a
orientacdo vinda de meédicos foram significativamente maior no servi¢o publico em relacéo
ao privado. A esta questdo caberia duas especulagdes: 1% - os pacientes do setor privado tém
maior possibilidade de acesso a outras fontes de informagdo, ndo dependendo apenas
daquelas repassadas pelo médico; 22 - os médicos do servigo publico orientam melhor seus
pacientes, seja pelo ambiente académico, seja pela fragilidade dos pacientes do SUS, que

demandariam maior cuidado no repasse da informacéo.

A origem do repasse das informagdes laboratoriais também foi avaliada por outros autores.
Kljakovic (2012) demonstrou que 86% dos entrevistados disseram ter recebido informacéo
dos médicos e que 35% também procuram informac6es adicionais no laboratorio [56].
Kackov et al. (2013), observaram que dentre 0s 48% dos entrevistados que receberam algum
tipo de informacdo laboratorial, as principais fontes foram: médico (19%), enfermagem
(15%), laboratorio (6%) e via internet e redes sociais (5%) [25].

Quanto ao horéario de comparecimento ao laboratério, os pacientes atendidos no setor publico
relataram chegar mais cedo em relacdo aos clientes do setor privado. Uma provéavel
explicacdo poderia ser a maior dependéncia dos pacientes do SUS pelo transporte da
prefeitura, que habitualmente chegam a Belo Horizonte ainda no inicio da manhd, para que
0s pacientes possam realizar suas consultas e exames ao longo do dia, retornando ao final da
tarde para sua cidade de origem. Esse fato € muito comum nos pacientes assistidos pelo HC-
UFMG, sendo que metade deles ndo residem em Belo Horizonte.

Embora cerca de 80% dos entrevistados desconhecam a possibilidade de se dosar o perfil
lipidico sem jejum e 70% nunca ter realizado coleta laboratorial a tarde, depois de informados
da possibilidade de flexibilizag&o do jejum, cerca de um tergo dos entrevistados disseram que
passariam a frequentar o laboratorio no periodo da tarde. Esta possivel mudanca de habito é
importante e deve ser explorada pelos laboratorios. A migracdo de parte dos clientes para o
periodo da tarde traria maior conforto durante o atendimento, tanto em relacéo a reducéo do
tempo de espera nas filas de coleta, quanto maior sensagdo de bem-estar pelo simples fato de

poder se alimentar quando desejado [1].
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A flexibilizacao do jejum traz beneficios ao paciente e por isso deve ser disseminada a todos
0s usudrios de servicos de laboratdrio: pacientes e profissionais da sadude. Portanto, cabe aos
laboratorios ter e repassar instrugdes atualizadas, claras e compreensiveis para seus pacientes,
seja por meio de impressos seja por ambiente virtual (sites eletrdnicos e redes sociais). Cabe
também aos médicos e profissionais da saude que solicitam exames laboratoriais se
atualizarem e informarem corretamente seus pacientes quanto ao preparo adequado para a

realizacdo de exames laboratoriais [25,58,59].
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Este trabalho apresentou as seguintes limitagdes:

- Em relago a verificacdo da validacdo, no estudo de imprecisdo, os niveis de decisdo
médica foram considerados como a grande média das amostras controles niveis 1 e 2, devido
a dificuldade de encontrar amostras de pacientes com todas as concentracfes determinadas
na literatura para serem dosadas no equipamento TLR para colesterol total, HDL-colesterol

e triglicérides;

- Houve dificuldade para captar voluntarios que concordassem em participar da dosagem
seriada do perfil lipidico. Embora a coleta capilar fosse simples, a quantidade de dosagens

ao longo do dia, de 8h da manhd até as 19h, acabou reduzindo a adesdo de voluntérios;

- As entrevistas ndo foram aplicadas por uma Unica pessoa e sim por dois profissionais
distintos (um de cada laboratério). Embora eles tivessem sido treinados e orientados
previamente para deixar os pacientes a vontade durante a entrevista, € plausivel pressupor
que algumas respostas possam ter sido dadas ndo por convic¢do, mas sim com algum grau

de incerteza por parte dos pacientes de ambos os laboratdrios;

- A literatura é escassa de trabalhos que utilizaram TLR para dosagens seriadas do perfil
lipidico, cuja limitacdo dificultou a comparacdo dos resultados deste trabalho com os de

outros autores;

- Néo foram avaliados o grau de escolaridade e nem a renda salarial dos voluntarios
entrevistados. E plausivel pressupor que nem todos os pacientes assistidos pelo servico
publico sejam realmente carentes e que nem todos os pacientes do laboratério privado sejam,
necessariamente, mais afortunados em termos econdémicos. Portanto, pode haver uma

miscelanea entre o perfil socioeconémico dos clientes entrevistados de ambos 0s servigos.
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7 CONCLUSOES

- Em relacio a verificagdo da validagdo do dispositivo Mission®, observou-se imprecisdo e

veracidade satisfatoria apenas para a dosagem de triglicérides;

- A variabilidade dos niveis séricos de Colesterol Total, HDL-colesterol e triglicérides

dosados ao longo do dia foi pequena e sem significancia estatistica;

- Boa parte dos pacientes assistidos em laboratérios pablico e privado da regido
metropolitana de Belo Horizonte desconhecem aspectos relacionados ao jejum e sua

flexibilizacéo.
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8 PERSPECTIVAS

- Comparar o desempenho analitico do dispositivo Mission® com os outros modelos de TLR

disponiveis no mercado nacional;

- Calcular o LDL-colesterol e 0 ndo HDL- colesterol e incluir os resultados nos dados obtidos
na dosagem seriada do perfil lipidico, devido a importancia para a clinica médica como alvo

terapéutico no tratamento das doencas cardiovasculares;

- Realizar estudos gerenciais em laboratérios publico e privado a fim de verificar possivel
alteracdo da frequéncia de visitas dos pacientes nos periodos da manha e da tarde, a medida
que a flexibilizacdo do jejum se torne mais conhecida pela populagéo por meio de campanhas

educacionais para médicos e pacientes;

- Realizar trabalhos que visam mensurar a qualidade das informacdes relacionadas aos
exames laboratoriais repassada aos clientes pelos profissionais da salde, tanto nos servicos

publico, quanto nos servigos privados.
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10 ANEXOS

ANEXO 1 — Aprovagédo do COEP - UFMG

UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - COEP

Projeto: CAAE 82169717.0.0000.5149

Interessado(a): Prof. Leonardo de Souza Vasconcellos
Depto. Propedéutica Complementar
Faculdade de Medicina- UFMG

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP aprovou, no
dia 23 de margo de 2018, o projeto de pesquisa intitulado
“Flexibilizacdo do jejum nas dosagens laboratoriais do perfil
lipidico em laboratério publico e privado na regidao metropolitana
de Belo Horizonte” bem como o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido.

O relatdrio final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um
ano apoés o inicio do projeto através da Plataforma Brasil.

Profa. Dra. Vivian Resende
Coordenadora do COEP-UFMG

Av. Pres. Antonio Carlos, 6427 — Unidade Administrasiva If - 27 andar — Sala 2005 — Cep:31270-901 — BH-MG
Telefax: (031) 34094592 - ¢-mail: coepiaprp.g. ufims b




ANEXO 2 — Aprovagio do Comité de Etica do Laboratério Geraldo Lustosa

Geraldo

LUStOSa

Laboratdriao Médion

DECLARAGAOD

O Comild de Etca do _asoratirio Geralds Lustosa & favoravel 3 realizacis da
posguisa rtitulsds “Flexibilizacdo do jejum nas dosagens laboratoriais do perfil
fipidico em faboratorio poblico e privade na regifo mefropolitana de Belo
Horizonte" que serd desenvolvida pela aluna de mestrade Monique Oliveira Carvalhe
Samos e pelo origntador Prof. Lesnarde de Souza Vasconcelles.

O sigiky dos pacientzs serd garantido pe'a utiizagio apenas de dados obtidos em
entrevista com os clientes do laboratdrio e dos resultados dos exames relacionados ao

perfil lizidico dosados na servigo.

Afrmo ainda que & pesquisadeora Monigque mtegra o quadro de funciondrios do
| aboratério Geraldo Lustesa, Seu projele deverd esr submetids 4 avaliazds do Comité
de Etica em Pesquisa (COEP) da UFMG

Belo Harizonte, 16 de dezembro de 2016,

. R . o e
RN g — Ll (T ]

{ Adriang Basques Felandes '
Gerente Técnico - Leborstdria Geraldo Lustasa
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ANEXO 3

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO |
(Dosagem seriada do perfil lipidico)

Titulo da pesquisa: Flexibilizacdo do jejum nas dosagens laboratoriais do perfil lipidico em
laboratdrio publico e privado na regido metropolitana de Belo Horizonte.

Vocé estd sendo convidado (a) a participar de um estudo que tem por objetivo avaliar o impacto da
flexibilizacdo do jejum na dosagem laboratorial do perfil lipidico (colesterol total, HDL-colesterol,
LDL-colesterol, VLDL-colesterol e triglicérides em laboratério publico (Laboratério de Patologia
Clinica do Hospital das Clinicas da UFMG) e privado (Laboratério Geraldo Lustosa), da regido
metropolitana de Belo Horizonte. A dispensa da necessidade de jejum de 12 horas para exames do
perfil lipidico é uma novidade que foi publicada em dezembro de 2016, por renomadas entidades
cientificas: Sociedades Brasileiras de Patologia Clinica/Medicina Laboratorial (SBPC/ML), de
Cardiologia/Departamento de Aterosclerose (SBC/DA), de Analises Clinicas (SBAC), de Diabetes
(SBD) e de Endocrinologia e Metabologia (SBEM).

As dosagens realizadas ap0s as refei¢cbes habituais seriam mais praticas e seguras aos pacientes, pois
é comum complicagdes de hipoglicemia e outras intercorréncias em pacientes que ficam longo
periodo em jejum, bem como naqueles cujo intervalo ultrapassa as 12 horas padréo, principalmente
na populagdo mais vulneravel, como criancas, idosos, diabéticos e gestantes.

Caso concorde em participar, vocé devera responder um pequeno questionario sobre sua condigdo
atual de saude (se esta com alguma doenca aguda ou crénica e se utiliza medicamentos). O seu peso,
sua altura e sua pressdo arterial serdo medidos pelos pesquisadores. Em seguida, vocé sera submetido
a coletas sanguineas seriadas, para quantificar seu perfil lipidico ao longo do dia.

Vocé deverd comparecer na unidade matriz do Laboratorio Geraldo Lustosa, situada na rua Carijés
n° 150, no Centro de Belo Horizonte, em jejum de 12h, para a coleta seriada do perfil lipidico, que
sera feita por instrumento de Teste Rapido. A 12 coleta devera ocorrer as 8h da manhd, no dia e
horario previamente agendados entre vocé e o0s pesquisadores. A coleta serd conduzida por
profissional de laboratorio experiente, que fard uma pungdo com uma pequena lanceta na polpa
digital, seguido por coleta de sangue capilar, em jejum. Posteriormente, vocé deve se alimentar (café
da manha, lanches pela manha, almogo as 13h, lanches no decorrer da tarde) normalmente, conforme
quantidade e qualidade de sua dieta habitual. VVocé devera retornar ao laboratério 10 minutos antes
dos horérios das proximas coletas: 10h, 12h, 15h, 17h, 19h. Em cada horario sera colhida nova gota
de sangue capilar, por instrumento de teste rapido.

Os riscos envolvidos nesta etapa sdo a disponibilidade de tempo para medirmos seu peso, altura e
pressdo arterial, além de possiveis constrangimentos em responder ao questionario, mas nos
tomaremos cuidado para minimiza-los. As perguntas, caso queira, poderdo ser feitas verbalmente
pelos proprios pesquisadores e em local reservado. Em relagdo as coletas capilares seriadas, os riscos
s80 os inerentes a coleta sanguinea (desconforto ou dor na ponta do dedo, apds a pungdo), mas que
serdo minimizadas com profissional experiente e utilizacdo de lancetas apropriadas (semelhantes as
utilizadas em monitoramento de glicemia capilar em criancas diabéticas). Caso necessario,
poderemos colocar gelo no local e ir alternando os dedos das méos nas dosagens seguintes. Embora
muito pouco provavel, nos raros casos de necessidade de se coletar sangue por puncao venosa, 0
procedimento serd conduzido por profissional de coleta experiente e bem treinado. Pela nossa
experiéncia, essa possibilidade é bem rara.

Rubrica participante Rubrica pesquisador
(Continua...)
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO |
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(Dosagem seriada do perfil lipidico)

Titulo da pesquisa: Flexibilizacdo do jejum nas dosagens laboratoriais do perfil lipidico em
laboratdrio publico e privado na regido metropolitana de Belo Horizonte.

Vocé terd acesso a todos os resultados de seus exames logo apds a dosagem. Caso seja diagnosticada
qualquer alteracdo de seu perfil lipidico, os pesquisadores irdo te orientar para procurar avaliacdo
clinica e tratamento, se necessarios.

Ficam garantidos os sigilos de sua identificacdo e informages clinicas, assim como o direito de vocé
retirar o seu consentimento a qualquer tempo. O seu nome n&o sera divulgado em nenhum momento.
Apos o término da pesquisa os dados coletados serdo armazenados e ficardo sob a responsabilidade
dos pesquisadores que assumem o0 compromisso de preservar seu anonimato e utiliza-los apenas para
fins cientificos.

Vocé ndo tera nenhum gasto e também nenhum ganho financeiro para participar desta pesquisa. Em
caso de recusa, vocé ndo sera penalizado (a) de forma alguma.

Em caso de duvidas em relagdo a pesquisa, vocé podera solicitar quaisquer informagdes adicionais e
a qualquer tempo aos pesquisadores responsaveis, nos seguintes contatos:

Leonardo de Souza Vasconcellos (telefone de contato: 3409-9774)

Monique Oliveira Carvalho Santos — (telefones de contato: 993857998 ou 21041239 - Laboratorio
Geraldo Lustosa); e-mail: moliveiracarvalho@yahoo.com.br

Em caso de davidas em relagdo aos aspectos éticos desta pesquisa, vocé também podera entrar em
contato com o Comité de Etica em Pesquisa da UFMG (COEP):

Telefone: (31) 3409-4592 Endereco: Av. Presidente Antdnio Carlos, 6627 — Unidade Administrativa
I1, Sala 2005 — 2° andar — Pampulha, Belo Horizonte/MG - CEP: 31270-901.

Apos ser esclarecido (a) sobre as informacdes anteriores, no caso de aceitar fazer parte do estudo,
assine ao final deste documento, que est4 em duas vias. Uma delas é sua e a outra é do pesquisador
responsavel.

Eu, , declaro que li as informagbes do TCLE,
esclareci minhas duvidas, aceitei participar do estudo “Flexibilizagdo do jejum nas dosagens
laboratoriais do perfil lipidico em laboratério publico e privado na regido metropolitana de Belo
Horizonte” e o assino livremente. Fui devidamente informado e esclarecido sobre a pesquisa, os
procedimentos nela envolvidos, assim como os possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha
participacdo. Autorizo a utilizagdo dos dados coletados para os fins cientificos relatados. Foi-me
garantido o sigilo das informacdes e sei que posso retirar meu consentimento a qualquer momento,
sem que isto leve a qualquer penalidade.

Local e data , / /

Assinatura do participante:

Assinaturas dos pesquisadores:
Leonardo de Souza Vasconcellos:
Monique Oliveira Carvalho Santos:




ANEXO 4

DESCRICAO DA POPULACAO SUBMETIDA A DOSAGEM SERIADA DO PERFIL
LIPIDICO

Caro usuario,

vocé estd sendo convidado a participar de uma pesquisa intitulada “Flexibiliza¢do do jejum nas
dosagens laboratoriais do perfil lipidico em laboratoério publico e privado na regido metropolitana de
Belo Horizonte”. Sua participagdo ¢ voluntaria. Ao responder esse questiondrio, vocé esta
concordando em participar desta pesquisa. Sua identificacdo serd preservada e seus resultados
laboratoriais serdo enviados a vocé por e-mail ou pessoalmente (impressdo nas unidades do
laboratério). Caso contrério, vocé ndo serd penalizado por ndo participar. Agradecemos

antecipadamente por sua disponibilidade de tempo e atencéo.

Nome:

Endereco:

E-mail

Telefones:

Sexo: () Masculino () Feminino () Néo informado

Idade (anos): Peso (kg):

Altura (cm): IMC:

1 - Doencas e habitos sociais:

Cardiomiopatia (SCA) pregressa: ( )sim ( )ndo

Diabete melito: ( )sim ( ) ndo

Hipertensao arterial sistémica: ( )sim ( )ndo

Tabagismo: ( )sim () ndo Quantidade (cigarros/dia)
Etilismo: ( )sim () ndo Quantidade (g/dia)
2 - Medicamentos em uso continuo:

Aspirina: ( )sim ( ) ndo

Beta bloqueadores: ( )sim ( ) ndo

Anticoncepcional oral: ( )sim ( )ndo

Diuréticos ( )sim ( )nédo

Antagonistas do calcio: ( )sim ( ) ndo

Inibidores de ECA ( )sim ( ) ndo

Observacao:

Local / Unidade laboratorial:

Belo Horizonte, de de 201_ .

Assinatura:
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ANEXO 5

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO II
(Questionario sobre compreenséo do jejum e rotina de comparecimento ao laboratorio)

Titulo da pesquisa: Flexibilizacdo do jejum nas dosagens laboratoriais do perfil lipidico em
laboratdrio publico e privado na regido metropolitana de Belo Horizonte.

Vocé esta sendo convidado(a) a participar de um estudo que tem por objetivo avaliar o impacto da
flexibilizagdo do jejum na dosagem laboratorial do perfil lipidico (colesterol total, HDL-colesterol,
LDL-colesterol, VLDL-colesterol e triglicérides em laboratério publico (Laboratério de Patologia
Clinica do Hospital das Clinicas da UFMG) e privado (Laboratorio Geraldo Lustosa), da regido
metropolitana de Belo Horizonte. A dispensa da necessidade de jejum de 12 horas para exames do
perfil lipidico é uma novidade que foi publicada em dezembro de 2016, por renomadas entidades
cientificas: Sociedades Brasileiras de Patologia Clinica/Medicina Laboratorial (SBPC/ML), de
Cardiologia/Departamento de Aterosclerose (SBC/DA), de Anélises Clinicas (SBAC), de Diabetes
(SBD) e de Endocrinologia e Metabologia (SBEM).

As dosagens realizadas ap0s as refei¢cbes habituais seriam mais préaticas e seguras aos pacientes, pois
é comum complicagBes de hipoglicemia e outras intercorréncias em pacientes que ficam longo
periodo em jejum, bem como naqueles cujo intervalo ultrapassa as 12 horas padrdo, principalmente
na populagdo mais vulnerdvel, como criangas, idosos, diabéticos e gestantes.

A sua participacdo nesta pesquisa seré responder um questiondrio sobre sua compreenséo do jejum
nas dosagens laboratoriais. Os riscos envolvidos nesta etapa sdo 0s inerentes a disponibilidade de
tempo ou possivel constrangimento para responder ao questionario, mas nés tomaremos cuidado para
minimiza-los, pois as perguntas, caso queira, poderdo ser feitas verbalmente pelos préprios
pesquisadores e em local reservado.

O questionario serd composto de perguntas de multipla escolha sobre a sua rotina para coletas de
sangue, tempo de jejum, dias e horarios que costuma frequentar o laboratério, dentre outros.

N&o ha necessidade da sua identificacdo no questionario, que sera utilizado apenas para fins dos
objetivos da pesquisa em foco. Fica garantido o sigilo das informages, assim como o direito de vocé
retirar 0 seu consentimento a qualquer tempo. O seu nome ndo sera divulgado em nenhum momento.
Apos o término da pesquisa os dados coletados serdo armazenados e ficardo sob a responsabilidade
dos pesquisadores que assumem 0 compromisso de preservar seu anonimato e utiliza-los apenas para
fins cientificos.

VVocé ndo terd nenhum gasto e também nenhum ganho financeiro para participar desta pesquisa. Em
caso de recusa, vocé ndo sera penalizado (a) de forma alguma.

Em caso de davidas em relagdo a pesquisa, vocé podera solicitar quaisquer informagdes adicionais e
a qualquer tempo aos pesquisadores responsaveis, nos seguintes contatos:

Leonardo de Souza Vasconcellos (telefone de contato: 3409-9774)

Monique Oliveira Carvalho Santos (telefones de contato: 21041239 e 993857 e-mail:
moliveiracarvalho@yahoo.com.br.

Em caso de duvidas em relacdo aos aspectos éticos desta pesquisa, vocé podera entrar em contato
com o Comité de Etica em Pesquisa da UFMG (COEP):

Telefone: (31) 3409-4592 Endereco: Av. Presidente Antdnio Carlos, 6627 — Unidade Administrativa
I1, Sala 2005 — 2° andar — Pampulha, Belo Horizonte/MG - CEP: 31270-901.

Rubrica participante Rubrica pesquisador
(Continua...)
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO Il
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(Questionario sobre compreenséo do jejum e rotina de comparecimento ao laboratorio)

Titulo da pesquisa: Flexibilizacao do jejum nas dosagens laboratoriais do perfil lipidico em
laboratdrio publico e privado na regido metropolitana de Belo Horizonte.

Apbs ser esclarecido (a) sobre as informacdes anteriores, no caso de aceitar fazer parte do
estudo, assine ao final deste documento, que esta em duas vias. Uma delas é sua e a outra é
do pesquisador responsavel.

Eu, , declaro que li as informacdes do
TCLE, esclareci minhas duvidas, aceitei participar do estudo “Flexibilizagcdo do jejum nas
dosagens laboratoriais do perfil lipidico em laboratério publico e privado na regido
metropolitana de Belo Horizonte” e o assino livremente. Fui devidamente informado e
esclarecido sobre a pesquisa, 0s procedimentos nela envolvidos, assim como 0s possiveis
riscos e beneficios decorrentes de minha participacdo. Autorizo a utilizagdo dos dados
coletados para os fins cientificos relatados. Foi-me garantido o sigilo das informacdes e seli
que posso retirar meu consentimento a qualquer momento, sem que isto leve a qualquer
penalidade.

Local e data , / /

Assinatura do participante:

Assinaturas dos pesquisadores:
Leonardo de Souza Vasconcellos:
Monique Oliveira Carvalho Santos:
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ANEXO 6

QUESTIONARIO SOBRE COMPREENSAO DO JEJUM E ROTINA DE
COMPARECIMENTO AO LABORATORIO

CARO USUARIO,
vocé esta sendo convidado a participar de uma pesquisa intitulada “Flexibilizacao do jejum

nas dosagens laboratoriais do perfil lipidico em laboratério pablico e privado na regido
Metropolitana de Belo Horizonte”. Sua participacdo € voluntaria. Ao responder esse
questionario, vocé esta concordando em participar desta pesquisa. Sua identificacdo sera
preservada e suas respostas serdo analisadas em conjunto com as dos demais participantes.
Caso contrario, vocé ndo sera penalizado por néo participar. Agradecemos antecipadamente
por sua disponibilidade de tempo e atencéo.

MARQUE COM UM “ X “ SUAS RESPOSTAS A CADA PERGUNTA A SEGUIR.
Sexo: () Masculino () Feminino () Né&o Informado

Idade: () 20-40 ANOS () 41-65 ANOS () MAIS DE 65 ANOS
() NAO INFORMADO

Local / Unidade laboratorial:

Questdo 1- Normalmente, quando vocé vai ao laboratdrio colher sangue para os exames de
colesterol e triglicérides, vocé tem o habito de fazer jejum?
( )néo ( )sim.

Questdo 2- VVocé recebeu orientacdes sobre o jejum?

( )nédo () Sim. Se sim, quem repassou as orientacfes a VOCé?
() médico

() laboratério

() enfermagem

() familiares

() outros:

Questdo 3- Quando vocé precisa fazer jejum para colher exames, vocé tem davidas sobre o
que pode ou ndo ser ingerido?
( )sim ( )ndo () asvezes

Questdo 4- Marque tudo aquilo que vocé acha que ndo pode ser ingerido durante o periodo
do jejum

( )agua () café () suco () bala ( )frutas () biscoito

() medicamentos de uso continuo

Questdo 5- Qual dia da semana vocé normalmente vai ao laboratério para colher sangue?
( )22feira ( )3feira ( )4%feira ( )5%feira ( )6%feira ( )sabado
() qualquer dia/indiferente Por qué?
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Questdo 6- Qual horéario vocé normalmente costuma chegar ao laboratorio para colher
sangue?

() Antes das 6h

( ) Entre 6he8h

( ) Entre 8he 10h

() Entre 10h e 12h

() Entre 12he 14h

() Entre 14h e 17h Por qué?

Questdo 7: Voceé sabia que a maioria dos exames laboratoriais pode ser colhida a tarde?
() Né&o ( )Sim

Questdo 8: VVocé ja colheu exames laboratoriais a tarde?
() Nunca ( ) Raramente ( ) Frequentemente () Néo lembro

Questdo 9: Vocé sabia que agora € possivel colher colesterol e triglicérides sem jejum?
( ) Né&o ( )Sim

Questdo 10- Se ndo houvesse o jejum, qual dia da semana vocé iria ao laboratdrio para colher
sangue?

( )22feira ( )3feira ( )4°feira ( )5%feira ( )6°feira

( )sébado ( ) qualquer dia/indiferente Por qué?

Questdo 11- Se ndo houvesse o jejum, qual horério vocé gostaria de ir ao laboratério para
colher sangue?

) de manh4, antes do café da manha

) de manha, apos o café da manha

) de manha, pouco antes do almogo

) a tarde, logo apds o almoco

) a tarde, no meio da tarde

) a tarde, no final da tarde

) qualquer horario/indiferente  Por qué?

e N T N N N N

Belo Horizonte, de de

Assinatura:




Labtest

APENDICE 1 - Verificacdo da Validacdo do Mission®

Comparagic de metodos

Estimativas de Erros Sistematicos e Erro total

Método Comparativo Analito Método Teste
ADVIE I 1E00 Siemens [ Calesteral | POCT-Mission | Data[ 0702115 |
Late | 7013 Late  JOCHMTOZ0015
Calibradar 1 Fatar Calibradar 1 F atar
Call T75.00 | Unidade de medida[ mg/dl | Caliper 1
Lote TO03 Lote
Calibradar 2 Fator lveis de decisdo (Xc) Calibrader 2 Fatar
Cal2 Nivel 1 Nivel 2 Caliper?
Late [ 180,00 | 23495 | Late
Controles Coeficientes de variagio Ero simtematoo maoma % [Erro total permitido®
[ Mivell | nivelz | [ 487 | 270 | 4,10 9,01
Registo  |Comparativd  Teste | Outlier?|stimativa da CorrelagiolAssociagiio: Coeficiente de correlagio (r)| 0,953
1|054-18301-1061 254 331 O coeficiente de correlagdo & =0,975. Pode existir erro aleatdrio
2| 034-13301-354 134 134 significativo entre 0s métodos. Os erros sistematicos calculados com a
3003183011004 192 235 equacio daregressio ndo s8o validos.
d {003-18301-1074 206 229
5|023-18301-855| 160 173 Estudos com a regressdo linear simples
GO05-18302-383] 163 168 Equacio da regressio: (y = a+bx)
7|054-13302-134 121 111 Método Teste (y) = 41,576 +1,333*Método Comparativo (x)
G| 054-15835302-105 184 220
3|oB-15302-434| 185 222 Estatisticas da regressao sstimativas dos erros sistematico
0|0ze-18302-427 186 193 Intersecdo (a)| -41,576 Mivel 1 Mivel 2
1|034-15303-367 159 174 Inclinacio (o) 1,333 Ermo sistematon constaniz|  -23,1% A7, 7%
12| 000-18303-168 222 242 Ero siztematco proporcional| 33 34% 33,34%
13(000-13303-453( 164 181 Erro siziematco totl (Biaz)| 10,24% 15,64%
14| 035-18303-53 177 203 Erro Total| 18,28% | 20,1%
15| 061-18303-448| 168,00 185,00 N
Eloza-18303-679] 12200 130 00 Grafico das diferenl;as {valor absoluto)
T7[003-18303-773 126,00 | 130,00 100
18| 000-15303-636) 232 00 239,00 = 20 =
13| 005-18303-755| 22500 244 00 E ~
20|0258-18303-563) 207,00 225,00 gg 60
Somas 3607,00 | 3978,00 Eg 40 -
Médias 180,35 | 198,90 0 E .
E % 23 ___'_'___‘g__— v
Erro Sistematico médio: 18,55 maldL R I e —
Erro Sistematico médio: 10,29% Eg 20 N
H=
Erros calculados com as médias do Me- T = 40 . . : .
todo Comparativo e do Método Teste ] 0 100 200 300 400
#* -Erro sistemafico médio Método Comparative
{Unidades de medids) Unidades de medida

INTERPRETACAOQ: No estudo de comparacdo de métodos, o Erro Total nos Niveis 1 e 2 de
decisdo médica do colesterol total foi maior que a especificacdo desejavel da variacdo bioldgica.
O Erro Sistematico Meédio (10,29%) foi maior que o Bias previsto pelo critério desejavel pela
variagdo biologica (4,10%). Conclusao: o analito “colesterol total” ndo foi validado no dispositivo
Mission® por ndo atingir o Erro Total nos Niveis 1 e 2 de decisdo médica, de acordo com a
especificacdo desejavel da variacao biologica - Westgard.
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Comparagio de métodos
Estimativas de Erros Sistematicos e Erro total

Método Comparativo Analito Método Teste
| ADVIA 1500 Siemens [ HOL-cclestercl | POCT-Mision | Data[ 0702115 |
Lote | 180 . Lote  |DCHMTO3001S
Calibradar 1 Fatar Calibradar1 Fatar
Call 60.00 | Unidade demedida[ _mo/dl | Caliper 1
Late TOO3 Lote
Calibradar 2 Fator liveis de decisdo (Xc) Calibradaor 2 Fator
CalZ Mivel 1 Nivel 2 Caliper2
Late [ 3305 | 6435 | Late
Controles Coeficientes de variagio Ero sistematico maomo %6 [Erro total permitido%
[ Mivell | Mivel2 [ 558 [ sm0 | 561 11,63
Registta  |Comparativ]  Teste  |Outher?|stimativa da CorrelagiolAssociagio: Coeficiente de correlagio (r)) 0 968
1| 054-15301-1061 6O 59 O coeficiente de correlacio é =0,975. Pode existir erro aleatdrio
2| 034-13301-354 42 31 significativo entre os métodos. Os erros sistematicos calculados com a
3|o0z-15301-100d 45 40 equacao daregressdo ndo 550 validos.
4|009-13301-1074 46 29
5| 023-15301-558 44 37 Estudos com a regressao linear simples
6| 005-15302-359 54 47 Equacdo da regressio: (y = a+bx)
7| 054-13302-134 40 30 Método Teste {y) =-12,893 +1,169*Método Comparativo (x)
&|054-15302-103 G5 G0
9| 016-15302-434 42 a7 Estatisticas da regressio sstimativas dos erros sistematico
10|026-13302-427 42 30 Intersecio (a){ 12,293 Mivel 1 Mivel 2
1| 034-18303-367 52 50 Inclinacio (b)| 1,159 Erro siziematico constanis| -3901% | -20,04%
12| 000-18303-168 38 27 Ero siztematon proporcional | 16,95% 18,95%
13| 000-18303-483 35 28 Ero siztematco wial (Bias)| -22,08% | -3,08%
14| 035-18303-583 45 39 Erro Total| 31,28% | 11,34%
15| 061-15303-445| 33,00 23,00 - -
Wl0za-15305-673] 3300 28 00 Grafico das diferengas (valor absoluto)
17| 003-18303-773] 15,00 15,00 - 15 1
15| 000-13303-636] 79,00 85,00 2 1
13| 005-13303-795 81,00 80,00 E — .
20|028-15303-563] 528,00 65,00 E8 5 — —
Somas 949,00 | as2.00 EQ —
Médias 47 45 42 60 QE 0 3=—— + +
£ % = _hq___""‘v-—-.___ - * N
Erro Sistematico médio-4,85 mg/dL L o e o —
= I T =
Erro Sistematico medio: -10,22% @ 3-10 — =
mE :
Erros calculados com as médias do Me- E = 15 . T T T ,
todo Comparativo e do Método Teste & 0 20 40 G0 80 100
e -Err sictemaficn madia Método Comparativo
{Unidades de medids) Unidades de medida

INTERPRETACAO: No estudo de comparacio de métodos, o Erro Total no Nivel 1 de decis&o

médica do HDL-colesterol foi maior que a especificacdo desejavel da variacao biolégica. No nivel
2 de decisdo médica, o estudo mostrou que o Erro Total foi menor que o previsto pela especificacdo
desejavel da variacdo bioldgica. O Erro Sistematico Médio (-10,22%) foi maior que o Bias previsto
pelo critério desejavel pela variagdo biologica. Conclusdo: O analito “HDL-colesterol” ndo foi
validado no dispositivo Mission® por ndo atingir o Erro Total no Nivel 1 de decisdo médica, de
acordo com a especificacdo desejavel da variacao bioldgica - Westgard.



Labtest

Comparagio de métodos
Estimativas de Erros Sistematicos e Erro total

Método Comparativo Analito Método Teste
ADVIE 1800 Siemens [ Triglcerdes | POCT-Mission | Data[ 07/02/18 ]
Lote | 7007 Late  [OCHMTO3001S
Calibradaor1 F atar Calibradaor1 Fatar
Cal1 160,00 | Unidade de medida[_mo/dL | Caliper 1
Laote Toos Laote
Calibradar 2 F atar liveis de decisdo (Xc) Calibrador 2 Fatar
Calz Mivel 1 Mivel 2 Caliperz
Lote [ 15405 | 29425 | Lote
Controles Coeficientes de variagSo Ermo sistemaico maamo %0 [Erro total permitido®o
[ Hivell | Hivelz | [ 482 | 482 | 8,57 25,99
Fegistro Comparativ Teste | Outlier?|stimativa da Correlagio/Associagdo: Coeficiente de correlagio tr]| 0,993
21 gg::}:ggk;@? 18588 18513 G?C_neﬂn:iente de cprrelagﬁ_n entre os métodos & maior que 0,99 530 :
e =3 validos os erros sistematicos calculados com a equagio da regressao.
o [ Q03-132301-107 182 179
5|029-18301-655| 158 160 Estudos com a regressio linear simples
| 005-18302-389 a5 91 Equacido da regressao: (y = a+bx)
7|054-13302-134 92 79 Método Teste {y) = 13,753 +0,856*Método Comparativo (x)
8| 054-15302-105 55 67
3|015-15302-434 | 171 163 Estatisticas da regressao ‘stimativas dos erros sistematico
0|02e-13302-427] 132 112 Intersecdo (a)| 13752 Mivel 1 Mivel 2
1| 034-18303-367 60 57 Inclinagdo (b)[ 0,856 Erro siziematco conzianiz|  8,93% 4 67%
12| 000-18303-165 196 191 Ermo sistematico proporcional| 14 44% | -14,44%
13| 000-18303-489 79 82 Ero zimtematco total (Biaz)| -5,51% -8,76%
14| 035-16303-a3 153 149 Erro Total| 13,13% | 17,38%
15(061-18303-dd8 ] 233,00 222 00 N ]
%l0za-15305-673] 354 00 253 00 ) Grafico das diferencas (valor absoluto)
17|003-18303-773] 289,00 | 271,00 1
13{000-18303-636] 127,00 122,00 g 100 _
13(005-13303-755] 5500 60,00 E —/___._________._.-——"—"'_'_
20|028-15303-563] 272,00 333,00 g;‘.f i
Somas 312400 | 294800 ET <
Médias 156,20 | 147,40 QE U= L M e ;
- — — % E 50 _H-‘-‘u-“""“ —_— T + i
Erro Sistematico medio:-8,8 mag/dL @ @ 100 2':’:'\‘3'3'3+\_ 400
Erro Sistematico medio; -5,63% ‘%’%mn —
o e
Erros calculados com as méedias do Me- E =150 A
todo Comparativo & do Método Teste £
* -Erro sistematico médio Mé_’[ﬂdﬂ C-DI'I"IDEFE’[_WD
{Unidades de medids) Unidades de medida

INTERPRETACAO: A conclusio do estudo de comparacdo de métodos foi que o Erro Total nos

Niveis 1 e 2 de decisdo médica de triglicérides foi menor que a especificacdo desejavel da variacdo
biol6gica. O Erro Sistematico Médio (-5,63%) foi menor que o Bias previsto pelo critério desejavel
pela variacéo bioldgica (9,57%). Observou-se correlacdo entre os métodos (r=0.993). Concluséo:
O analito “triglicérides” foi validado no dispositivo Mission® de acordo com a especificacio
desejavel da variacdo bioldgica - Westgard.



APENDICE 2 — ESTATISTICA DA DOSAGEM SERIADA DOS LIPIDES

Resultados das dosagens seriadas do perfil lipidico no dispositivo Mission®, em 20 voluntarios adultos, analisados no programa Statistical Package
for Social Sciences (SPSS) versdo 12.0 for Windows®, SPSS Incorporation, Chicago, Illinois, Estados Unidos da América, 2005

95% de Intervalo de

Parimetro Tempo n Média Mediana Destio Desvio do co_nfi_anc;a da r_néglia Minimo | Maximo p*
padréo erro Limite Limite
inferior | superior
Colesterol_Total | Jejum (8h) 20 195,05 195,50 41,59 9,30 175,58 214,52 123 267 0,995
10h 20 192,95 192,50 39,07 8,74 174,67 211,23 127 272
12h 20 199,60 197,00 40,50 9,06 180,64 218,56 129 285
15h 20 194,90 189,00 38,88 8,69 176,70 213,10 133 285
17h 20 195,30 194,50 40,66 9,09 176,27 214,33 133 278
19h 20 197,35 194,50 38,74 8,66 179,22 215,48 136 287
Total 120 195,86 39,13 3,57 188,78 202,93 123 287
HDL_Colesterol | Jejum (8h) 20 44,60 44,00 15,13 3,38 37,52 51,68 24 74 0,998
10h 20 43,70 40,50 14,99 3,35 36,68 50,72 25 71
12h 20 44,60 43,50 14,09 3,15 38,01 51,19 25 70
15h 20 42,65 39,50 14,53 3,25 35,85 49,45 23 69
17h 20 43,15 42,00 13,55 3,03 36,81 49,49 22 67
19h 20 44,20 41,50 14,79 3,31 37,27 51,13 20 71
Total 120 43,82 14,24 1,30 41,24 46,39 20 74
Triglicérides Jejum (8h) 20 118,25 102,50 52,97 11,85 93,46 143,04 58 284 0,467
10h 20 135,10 132,50 58,45 13,07 107,75 162,45 50 297
12h 20 136,00 129,00 58,65 13,12 108,55 163,45 48 286
15h 20 152,35 127,50 68,79 15,38 120,16 184,54 70 298
17h 20 137,40 128,00 57,19 12,79 110,63 164,17 51 250
19h 20 143,55 137,50 61,35 13,72 114,84 172,26 50 258
Total 120 137,11 59,39 5,42 126,37 147,85 48 298




Teste de Normalidade

One-Sample Kolmogorow-Smimov Test
COL Bh HDL 8h TRG Eh COL 10h HDL 10h | TRG 10k COL 12h | HDL 12k TRG 12h COL 15h HDL 15h | TRG 186 | COL 17h HDL 17h | TRG 17h COL 18h HOL 18h | TRG 18h
] 20 20 20 20 20 20 20 i) 20 20 20 20 i) 20 2 20 20 20
Momial Parameters®® Mean 195,05 44 40 118.25 19285 4370 135,10 180,80 44 40 136.00 12400 42 65 162,35 195,20 4315 13740 187,35 44,20 143,58
Std. Deviation 41 504 15,125 52071 30067 14,005 GE 446 40 501 14,081 53,652 38.BBO0 14,525 6e. 733 40 684 13,554 57,108 36,742 14,799 61,351
Most Extreme Differences Absolute 23 118 7 122 A2 58 Al 133 127 18 26 183 073 115 217 01 32 52
Positive 23 118 T 122 A2 58 Al 133 127 18 26 183 073 115 217 e 132 a2
Megative - 104 - 087 -128 -078 -108 073 -08a -088 077 - 078 - 08B 118 -083 -0BE 130 - 086 - 077 il
Faolmogorov-Smimov £ T 518 1014 48 43 J08 430 R 570 528 G565 313 235 514 BEg A0e 582 B0
Asymp. Sig. (2-tailed) 200 251 285 227 B30 JGBE A75 872 202 43 807 815 1,000 254 M R 875 JT44
a. Test distribution is Normal.
b. Calcdated from data
Dosagem seriada do Colesterol total: comparacéo entre homens e mulheres
Descriptives
95% Confidence Inferva ANOVA
for Mean
Desvio std Lower Upper Sum of Squares df Mean Square F Sig.
Média Padrio Error Bound Bound Minimao Maximo COL_8h  Between Groups 123 ! 1213 o1 Be0
Colesterol Masculing o [18478| 46506 | 15532 | 15896 230,50 135 266 Within Groups 32660.737 18 1825.007
Jejum (8h)  Feminino 11 | 19527 | 39,370 | 11871 168,82 221,72 123 267 Total 32670,850 19
Total 20 |19505| 41504 | 9301 | 17558 214,52 123 267 COL_TOh  Bstween Groups 153,334 ' 1 ea et
Colesterol Masculing o [18980| 43129 | 14376 | 156,74 723,04 127 258 Within Groups 28645,618 18 1602.534
{10n) Feminino 11 | 19545 | 37360 | 11267 | 17035 220,56 132 272 Total 25002 050 12
Total 20 [19295| 20067 | 8736 | 17467 | 21123 127 272 COLTan - Benween Grovps w88 ‘ St P
Caolesterol Masculino o |19756| 43151 | 14384 | 164,39 230,72 143 271 Within Groups 31008404 12 1727 .68
{12h) Feminino 11 |20127| 40252 | 12135 | 17423 298,31 129 285 Total 21162600 12
Total 20 |19960| 40501 | 9056 | 13084 218,56 129 285 COL_15h  Bstween Groups sozaa ' el 250 i
Colesterol Masculing o [1%000] 40639 | 13546 | 15876 721,24 135 257 Within Groups 28328809 18 1573.828
{15h) Feminino 11 |19891| 38880 | 11723 | 417279 295,03 133 285 Total 25721 800 12
Total 20 |1s400| 38880 | 8594 176,70 213,10 133 285 COL_17h  Befween Groups 4058 ! 440,581 258 B2
Colesterol  Masculino o |19011| 43250 | 14420 | 15626 22336 134 267 Within Groups 30eTT B18 1 1raeTe
{(17h) Feminino 11 | 19955 | 40008 | 12063 | 17267 796 42 133 278 Total S1412.200 12
Total 20 |19530| 40664 | opo3 | 17R27 214,33 133 278 COL_18h  Between Groups 838,267 ! w826 2 444
Colesterol Masculing o [48e7a8] 3003 | 13010 | 15978 219,78 140 255 Within Groups 27580.283 18 1532.258
{19n) Feminino 11 |20355| 39234 |11820| 47719 | 22090 | 136 287 Totsl 28518.550 18 l l
Total 20 |19735| 38742 | 8663 | 7oz | 21548 | 136 287




Dosagem seriada do HDL-colesterol: comparacgéo entre homens e mulheres

Descriptives
895% Confidence Interval
fior Mean
Desvio Sid. Lower Upper

N | Méadia Padrio Emor Bound Bound Minimo Maximo

HDL_8h Masculino 9 | ar22 10,533 3511 29,13 4532 24 56
Feminino 11 | 50,64 16,027 4832 38 &7 61,40 27 74

Total 20 | 4460 15,125 3,382 37 52 51,68 24 74
HDOL_10h  Masculino 9 | 3544 9723 3241 27 87 42462 25 51
Femining 11 | 5045 15,404 4672 40,05 60,86 28 71

Total 20 | 4370 14,995 3,353 36,68 50,72 25 71
HOL_12h  Masculino 9 | 36,89 8,908 2969 30,04 43,74 25 449
Feminino 11 | 5091 14,714 4 436 41,02 60,79 28 70

Total 20 | 4460 14 091 3,151 8M 51,19 25 70
HOL_15h  Masculino 9 | 3433 8367 2789 27,80 40,76 23 48
Feminino 11 | 4945 15,221 4 589 36 23 55,68 24 69

Total 20 | 4265 14,525 3,248 35,85 459 45 23 69
HOL_17h  Masculino 9 | 3544 9,329 3,110 28,27 42 G2 22 45
Feminino 11 | 4945 13,501 4,071 40,38 58,52 28 67

Total 20 | 4315 13,554 3,031 36,81 459 45 22 67

HDOL_18h  Masculino 9 | 3567 10,416 3472 27 66 4367 20 53
Feminino 11 | 5118 | 14 497 4,371 41 44 60,92 k) | 71

Total 20 | 4420 [ 14,799 3,309 37,27 51,13 20 71

ANOVA
Sum of Squares Mean Square F Sig.
HOL_8h Between Groups BB0,680 1 e ilied 4638 045
Within Groups 3458,101 18 192,008
Total 4346.800 18
HOL_10h  Between Groups 115,251 1 1115251 6,350 02
Within Groups 3156048 13 175385
Total 4272200 18
HOL_1Zh  Between Groups 873,002 1 B73.002 6,255 0z2
Within Groups 27E2,TO8 13 155,544
Tatal 3772600 19
HOL_15h  Between Groups 1131,823 1 1131823 T.082 018
Within Groups 2876727 18 159,818
Tatal 4008550 19
HOL_17h  Between Groups 871,801 1 871,501 6,043 T
Within Groups 2518840 13 128842
Total 3480.550 18
HOL_1%h  Between Groups 1101,564 1 1191 564 7222 015
Within Groups 202,636 13 164 280
Total 4161,200 19




Dosagem seriada de triglicérides: comparacéo entre homens e mulheres

Descriptives

95% Confidence Intzrval
for Mean
Desvio Std. Lower Upper
M Media Padrio Eror Bound Bound Minimo | Maximo
TRG_Bh Masculino 9 126,33 69,759 23,253 72,71 175,95 67 284
Feminino 11 111,64 36,486 11,001 37,12 136,15 58 173
Total 20 118,25 52,971 11,845 9346 143,04 58 284
TRG_10h Masculino 9 135,89 71,949 23,983 3358 184,19 66 297
Feminino 11 132,00 43,224 14,540 949 60 164,40 50 213
Total 20 135,10 53,446 13,069 107,75 162,45 50 297
TRG_12h Masculino 9 157,33 67,535 22512 105,42 20925 66 286
Feminino 11 118,55 46,287 13,856 87,45 149 64 48 179
Total 20 136,00 53,652 13,115 108,55 163,45 48 286
TRG_15h Masculing 9 166,11 61,109 20 370 11914 213,08 92 281
Feminino 11 141,09 75,453 22,750 90,40 181,78 70 298
Tatal 20 152,35 63,788 15,382 120,16 184 54 70 298
TRG_17h Masculino 9 165,22 64 406 21,469 115,72 214,73 80 250
Feminino 11 114,64 40,384 12 176 a7.51 141,77 5 207
Total 20 137 40 57,198 12,730 110,63 164 17 5 250
TRG_1%h Masculino 9 155,00 63,916 21,305 108 87 20813 80 258
Feminino 11 130,91 59,099 17,819 91,21 170,61 50 241
Tatal 20 143,55 61,351 13,718 114 84 172,26 50 258

ANOVA
Sum of Sguares df Mean Sguare E Sig.
TRG_Bh Between Groups 1089.205 1 10608.205 363 55
Within Groups H2242 545 18 2002354
Total 53311.750 ]
TRG_10h  Between Groups 2#em 1 234011 065 a0
Within Groups 64688, 882 18 502,716
Total £4003.800 12
TRG_12h  Between Groups T447.273 1 THTITI 235 148
Within Groups srei2Tay 18 217,374
Total 65380.000 1@
TRG_15h  Between Groups 098,752 1 008,752 043 433
Within Groups BGB0S5.TAR 18 4B22 544
Total BRBM 550 18
TRG_17Th  Between Groups 12686, 628 1 12680 So0 4807 048
Within Groups 408424 101 18 2748872
Total 62160,600 i)
TRG_12h  Between Groups 3008,041 1 3008,01 1,040 A
Within Groups G7608.002 18 756,081
Total 71514,850 10







