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RESUMO

OBJETIVO: Analisar a associagédo entre o peso ao nascer e a densidade mineral 6ssea (DMO)
na adolescéncia.

METODOS: Estudo de coorte de nascimentos em Sao Lufs, Maranho, utilizando dados de
dois momentos: ao nascimento e aos 18-19 anos. A exposicéo foi o peso ao nascer em gramas,
analisado de forma continua. O desfecho foi a DMO, utilizando o {ndice Z-escore (corpo inteiro)
medido pela densitometria por dupla emissédo de raios X (DEXA). Foi construido modelo
tedrico em gréficos aciclicos direcionados para identificar o conjunto minimo de varidveis
de ajuste - renda familiar, a mée saber ler e escrever a época do nascimento, realizacéo de
pré-natal, tabagismo durante a gestacéo e paridade — para avaliar a associagdo entre o peso
ao nascer e a densidade mineral 6ssea na adolescéncia. Utilizou-se regresséo linear multipla
no software Stata 14.0. O nivel de significancia adotado foi de 5%.

RESULTADOS: Dos 2.112 adolescentes, 8,2% apresentaram baixo peso ao nascer e 2,8%
apresentaram DMO considerada baixa para a idade. O Z-escore médio de corpo inteiro
foi de 0,19 (= 1,00). O maior peso ao nascer foi associado de forma linear e direta aos
valores de DMO na adolescéncia (Coef.: 0,10; IC95% 0,02-0,18), mesmo apés ajuste para
as varidveis renda familiar (Coef.: -0,33; IC95% -0,66-0,33) e a mée saber ler e escrever
(Coef.: 0,23; 1C95% 0,03-0,43).

CONCLUSOES: Apesar de a associacio ter sido atenuada apés ajuste das varidveis, o peso ao
nascer estd associado de forma positiva e linear a DMO na adolescéncia.

DESCRITORES: Adolescente. Densidade Ossea. Peso ao Nascer. Estudos de Coortes.
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INTRODUCAO

O contetdo mineral 6sseo (CMO) é definido pela quantidade em quilogramas de osso
que, dividido pelo seu tamanho, resulta na densidade mineral éssea (DMO) mensurada
em g/cm"*. A DMO tem sido amplamente estudada em adultos e idosos, fases em que
ocorrem maiores prevaléncias de osteoporose e fraturas decorrentes da perda mineral
Ossea. Entretanto, a densidade mineral 6ssea alcangada na vida adulta depende do pico
de massa déssea adquirido até os 20 anos de idade, o que torna importante a investigagédo
em adolescentes. Acredita-se que uma perda precoce da DMO na adolescéncia pode estar
associada a algumas patologias e/ou ao estilo de vida ndo saudavel (alimentagéo, atividade
fisica e consumo excessivo de dlcool)>?,

A mineralizacdo éssea tem seu inicio na vida intrauterina e estende-se da infancia até o inicio
da idade adulta, mas é durante a infancia e adolescéncia que ocorre o maior crescimento
e desenvolvimento do tecido mineral 6sseo*®.

A massa mineral 6ssea e o risco de osteoporose podem ser influenciados por fatores do
inicio da vida, como o peso ao nascer e restrigdo do crescimento intrauterino®.

A saude 6ssea nas diferentes etapas da vida aparenta ser um reflexo de etapas anteriores,
embora nédo exista um consenso de como este processo acontece. Acredita-se que a
nutricdo fetal insuficiente pode levar a mudancas permanentes no desenvolvimento do
sistema neuroenddcrino - fator de crescimento semelhante & insulina I e hormonio do
crescimento - influenciando no desenvolvimento 6sseo ao longo da vida’.

Em estudo de coorte noruegués, recém-nascidos com baixo peso ao nascer apresentaram
picos mais baixos de massa 6ssea e maior frequéncia de osteoporose, implicando em risco
maior de fratura na vida adulta®.

Uma revisdo sistematica constatou que o peso mais elevado ao nascer é determinante
parauma melhor satide dssea, ratificando que poderia haver programacéo de massa 6ssea.
O efeito pode ocorrer em criangas, mas é inconclusivo entre adolescentes. O efeito do peso
ao nascer sobre a massa Gssea entre as criancas foi na DMO e no CMO®,

O efeito de varidveis precoces da vida e sua determinagéo sobre a densidade mineral 6ssea
na adolescéncia tém sido pouco explorados em estudos longitudinais de base populacional.
Contudo, o estudo da DMO em individuos mais jovens permite conhecer os determinantes
precoces da saude Ossea, a fim de auxiliar no planejamento de intervengdes individuais e
coletivas para diminuir os efeitos da osteoporose no individuo adulto/idoso.

Este estudo pretende analisar a associagdo entre o peso ao nascer e a DMO de adolescentes
pertencentes a uma coorte de nascimentos realizada em Sdo Luis - MA.

METODOS
Delineamento do Estudo

Trata-se de um estudo longitudinal com dados de uma coorte de nascimentos realizada em
Sdo Lufs — MA, Brasil, incluida no consércio de coortes RPS (Ribeirdo Preto, Pelotas e Sdo
Lufs), intitulado Determinantes ao longo do ciclo vital da obesidade, precursores de doengas
cronicas, capital humano e saiide mental: uma contribui¢do das coortes de nascimentos
brasileiras para o SUS, desenvolvida pela Universidade Federal do Maranhdo (UFMA),
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto (FMRP-USP) e Universidade Federal de Pelotas
(UFPel). Esta coorte incluiu recém-nascidos vivos de parto hospitalar de mées residentes
no municipio de Séo Luis, entre marco de 1997 e fevereiro de 1998. Os participantes foram
avaliados em trés fases da vida: ao nascimento, na infincia (7-9 anos) e na adolescéncia
(18-19 anos). Para este trabalho foram usados os dados da primeira e terceira fases.
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Populacao do Estudo e Amostragem

A coorte dos nascimentos foi conduzida em 10 hospitais publicos e privados que forneciam
assisténcia ao parto, no periodo de 1997-1998. Utilizou-se amostragem sistematica com
estratificacdo proporcional ao niimero de nascimentos em cada hospital. Assim, foram
recrutados um em cada sete partos em cada unidade hospitalar. Nesta fase da coorte
participaram 2.541 nascidos vivos, natimortos, partos inicos e partos multiplos de mulheres
residentes em Sdo Luis. Ndo foram incluidos os nascimentos que nao ocorreram nos hospitais
e os ocorridos em hospitais onde havia menos de 100 partos por ano.

A populagédo-alvo contemplou 96,3% de todos os partos ocorridos em Séo Luis. As perdas
devido a recusa ou impossibilidade de localizar a mée nos hospitais ocorreram em 5,8% dos
casos. Excluindo-se partos multiplos e natimortos, a amostra final desta fase correspondeu
a 2.493 nascimentos’.

Na terceira fase, a coleta de dados foi realizada no ano de 2016. Para a localizacdo dos
participantes, foram utilizados procedimentos de busca em matriculas escolares e de
universidades, nos enderecos e contatos telefonicos anotados na primeira e segunda fase da
coorte, nos registros de alistamento militar e nas midias sociais. A partir dessas estratégias
de busca, 687 compareceram para a coleta de dados.

Para ampliar o tamanho da amostra do estudo e prevenir perdas futuras, decidiu-se incluir
outros adolescentes nascidos no municipio de Sdo Luis entre 1997-1998 que néo haviam
sido incluidos na amostra original da coorte no momento do nascimento, realizando-se
um sorteio no banco de dados do SINASC (sistema de informacdes sobre nascidos vivos).
Uma segunda estratégia foi a inclusdo de adolescentes voluntarios identificados nas escolas,
universidades e pelas midias sociais. Os dados do nascimento destes adolescentes foram
respondidos pela mée. Os seguintes critérios foram levados em consideragédo para o cadastro:
ter nascido em maternidade, na cidade de Sdo Luis, no ano de 1997.

A partir desta listagem foi feito sorteio aleatério, obtendo-se um total de 4.593 nascidos em
1997, na cidade de Séo Luis. Deste total, foi possivel fazer contato com 1.716, aos quais foram
aplicados todos os questiondrios. Em uma segunda etapa, os voluntarios foram identificados
nas escolas, universidades e pelas midias sociais, sendo possivel fazer contato com 110.
Eles foram submetidos aos mesmos testes e questionarios que os demais participantes da
coorte original.

Por meio dessas estratégias para inclusdo de novos participantes, 1.826 adolescentes
foram adicionados a pesquisa a partir da terceira fase desta coorte, a qual foi composta
por 2.515 adolescentes, da original e aqueles incluidos a partir desta fase'.

Dessa forma, foram incluidos adolescentes nascidos em Sdo Luis - MA, entre marco de
1997 e fevereiro de 1998, que apresentaram informacdes acerca de dados socioeconémicos
e demogréficos, do nascimento e de sua satde dssea. Nao foram incluidas adolescentes
gravidas, pois estas ndo puderam ser submetidas ao exame de densitometria 6ssea, uma
vez que o equipamento emite uma pequena quantidade de radiacdo durante a avaliacéo,
o que totalizou 2.112 adolescentes para este estudo.

Procedimentos de Coleta de Dados e Variaveis

A coleta de dados da terceira fase ocorreu no ano de 2016. Foi realizado o preenchimento
de questiondrios e exames de avaliagdo da composigéo corporal, por profissionais da area
de satide devidamente treinados. As informagdes foram registradas no programa Research
Eletronic Data Capture (Redcap®) que é online e seguro para o registro e armazenamento
de dados de pesquisas’.

Para verificar possivel viés de selecéo, as varidveis sexo e a mée saber ler e escrever a época
do nascimento foram comparadas entre os membros da coorte original e os adolescentes
incluidos no estudo, onde pdde-se observar diferencas em dire¢des opostas.
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As perdas do acompanhamento foram maiores para as mulheres (79,0%) quando
comparadas com os homens (71,5%, p < 0,001), e para aquelas de 0-4 anos de estudo (80,2%)
em comparacdo aquelas com mais de 12 anos de estudo (74,8%, p = 0,020). Contudo, a
abertura da coorte para insercéo dos adolescentes trouxe maior participacdo de individuos
do sexo feminino e de mulheres com menor escolaridade'®'.

Variaveis

A varidvel independente explanatdria principal foi o peso ao nascer, usada de forma continua.
Para os individuos que participaram da coorte desde o nascimento, essa variavel foi coletada
via prontudrio nas maternidades, e, para aqueles incluidos na terceira fase, foi autorreferida
pelas mées e confirmada pelo banco de dados do SINASC.

A DMO foi considerada a vari4vel dependente do estudo. E definida pela relacio entre
0 CMO e a area do osso avaliada, sendo expressa em g/cm? A avaliacdo da densidade
mineral dssea dos adolescentes foi realizada por meio de densitometria por dupla
emissdo de raios-X (DEXA), baseado em enCORE e de modelo Lunar Prodigy da marca
GE Healthcare®. O exame é seguro e leva cerca de 15 minutos para fazer o escaneamento
do corpo inteiro. Foi solicitado ao adolescente deitar-se na mesa em dectbito dorsal e
permanecer imoével durante a realizacdo do escaneamento. O adolescente usava roupa
leve, de lycra, justa ao corpo, tipicamente uma bermuda curta, para homens e mulheres,
e um “top”, para as mulheres. Ficavam descalgos, sem préteses dentdrias e outros tipos
de materiais metalicos.

Foi considerado o Z-score calculado pela diferenca entre a DMO do adolescente e
a média da populagdo de mesma idade, sexo e etnia. Foi considerada a medida de
corpo total, vista como um dos sitios mais sensiveis para avaliar densidade mineral
6ssea por estar mais associado ao maior risco de fraturas e doengas dsseas nesta
populagdo®. Com o objetivo de determinar as taxas de baixa DMO, esta foi categorizada
em normal quando maior ou igual a -2 desvios padrdes, e baixa quando menor que
-2 desvios padrées™. A densidade mineral éssea foi utilizada como variavel continua
nas analises.

Os dados maternos usados foram todos relativos a época do nascimento: idade materna
(< 20 anos, 20-34 anos e > 35 anos), saber ler e escrever (ndo/sim), situagdo conjugal
(com/sem companheiro), paridade (um parto, dois partos e > trés partos) e renda familiar
(até um salario minimo, dois saldrios minimos e > trés saldrios minimos), tabagismo durante
a gestacdo (ndo/sim), nimero de consultas realizadas durante o pré-natal (< 6 consultas e
> 6 consultas) e o tipo de parto (vaginal/cesarea).

Dados dos adolescentes: sexo (masculino/feminino), idade (18-19 anos), escolaridade
materna (fundamental, ensino médio, curso técnico-nivel médio, ensino superior incompleto
e educagdo para jovens e adultos), situagdo conjugal (com/sem companheiro), classe
economica segundo o Critério de Classificacdo Economica Brasil (ABEP, 2015) e atividade
remunerada (sim/néo).

Modelo Teérico da Associacao Entre o Peso ao Nascer e a DMO na Adolescéncia

Os graficos aciclicos direcionados (DAG) sdo diagramas causais utilizados para selecionar
varidveis, com o objetivo de controlar confundimento e evitar ajustes desnecessarios.
Um modelo tedrico foi construido, com base na literatura, para analisar a associagdo entre
o0 peso ao nascer e a DMO na adolescéncia (Figura), utilizando o browser Dagitty®".

Na andlise dos DAG foram sugeridos dois modelos: um de efeito total — onde nédo sdo
incluidas as variaveis mediadoras — que sugeriu ajuste para idade materna, situagdo
conjugal, paridade, renda familiar, realizagdo de pré-natal, tabagismo, tipo de parto, saber
ler e escrever a época do nascimento. E outro, de efeito direto - o qual sdo acrescidas
as variaveis mediadoras, buscando-se decompor um efeito ndo mediado. Neste modelo
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O gréfico aciclico direcionado (DAG) foi construido com base nos modelos teéricos de Martinez-Mesa® e Baird® para predi¢do da massa éssea.

O diagrama utiliza um conjunto de setas para caracterizar associagdes causais entre exposicdo e desfecho e, além disso, identificar relagoes entre
varidveis que influenciam a exposicdo ou o desfecho. Nesse tipo de gréfico, as causas sdo chamadas de ancestrais. Desta forma, o DAG permitiu
selecionar um conjunto adequado de variaveis de confusdao, bem como identificar varidveis de colisor em uma via ndo causal ou de polarizagdo, a serem
retidas dentro do modelo'®. O vértice (circulo) em amarelo indica a exposi¢do, enquanto que aquele em azul com contorno preto indica o desfecho.

Os demais vértices em vermelho sdo ancestrais da exposi¢do e aqueles em azul, ancestrais do desfecho. As arestas (setas) dos caminhos de polarizagao
estdo destacadas em vermelho e a do caminho causal em verde.

Figura. Gréfico aciclico direcionado sobre a associagdo do peso ao nascer e densidade mineral éssea (DMO) em adolescentes.

analisou-se o conjunto minimo de varidveis: paridade, renda familiar, realizacédo de
pré-natal, tabagismo e a mée saber ler e escrever a época do nascimento.

Analise Estatistica

Os dados foram exportados do REDCap para serem analisados no programa estatistico
Stata® versdo 14.0. Para verificar se as variaveis de estudo seguiam o padrédo da distribui¢do
normal, foram construidos graficos (histogramas) de distribuigdo e aplicou-se o teste de
Shapiro Wilk. As varidveis categdricas foram descritas por meio de frequéncias absolutas
e relativas. As varidveis continuas foram descritas pela média e desvio padréo.

Foi utilizada a andlise de regressdo linear multipla para testar a associagéo entre o peso ao
nascer e a DMO na adolescéncia. Realizou-se, também, anélise de residuos com o objetivo
de checar os pressupostos do modelo de regresséo linear e identifica¢éo de outliers.

O nivel de significancia foi fixado em 5%. Estimou-se o coeficiente de regressio (Coef.) e os
respectivos intervalos de confianga (IC95%).

Aspectos Eticos

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto (N° 28/2004 e N° 10073/2009) e Comité de Etica
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em Pesquisa do Hospital Universitario/UFMA (N° 3104-476/2005). Em 2015, também
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitdrio/UFMA (N° 19/2015).
Todos os participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

RESULTADOS

Os adolescentes da coorte de Sdo Luis tiveram prevaléncia de 2,8% para massa 4ssea baixa
para aidade cronoldgica e o Z-escore médio de corpo inteiro foi de 0,19 (+ 1,00). Na amostra
de 2.112 adolescentes, 95,1% das mées ndo fumaram durante a gestacéo, 68,4% estavam
na faixa etdria de 20-34 anos, 95% sabiam ler e escrever, 77,5% viviam com companheiro,
49,6% eram primigestas e 87% tinham renda familiar de até um saldrio-minimo na

Tabela 1. Caracteristicas socioeconémicas e demograficas das maes e de seus recém-nascidos,
na primeira fase da coorte de nascimento RPS. Sdo Luis, MA, Brasil, 1997-1998.

Variaveis n %
Idade (anos)
<20 574 27,2
20-34 1.444 68,4
>35 94 4,4

Saber ler e escrever
Sim 2.009 95,0
Nao 103 5,0

Situagao conjugal

Com companheiro 1.637 77,5

Sem companheiro 475 22,5
Paridade (partos)

1 1.047 49,6

2 629 29,8

>3 436 20,6
Renda familiar (SM)

<1 1.838 87,0

2 171 8,1

>3 103 4,9
Tabagismo

Nao 2.007 95,1

Sim 105 4,9

Nimero de consultas durante o PN
<6 929 44,0
>6 1.183 56,0
Tipo de parto

Vaginal 1.350 63,9

Cesarea 762 36,1
Sexo do RN

Masculino 1.008 47,7

Feminino 1.104 52,3
BPN

Nao 1.939 91,8

Sim 173 8,2
Total 2.112 100

SM: salario-minimo; PN: pré-natal; RN: recém-nascido; BPN: baixo peso ao nascer.
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época do nascimento. Com relacéo ao pré-natal, 56% realizaram seis ou mais consultas
de, 63,9% tiveram parto vaginal e 8,2% dos recém-nascidos apresentaram baixo peso ao
nascimento (Tabela 1).

Observou-se também que prevaleceram adolescentes do sexo feminino (52,3%), com
18 anos (73,7%), solteiros (96,8%), pertencentes a classe econdémica C (76,2%), sem atividade
remunerada (60,8%) e cursavam ensino médio (34,1%) (Tabela 2).

O peso ao nascer mostrou-se associado 8 DMO na adolescéncia (Coef.: 0,10; IC95% 0,02-0,18).
Esse efeito do peso ao nascer foi atenuado na andlise do modelo ajustado para os
confundidores (p = 0,014; Coef.: 0,10; IC95% 0,02-0,18). Contudo, neste modelo de efeito
direto, a renda familiar mais alta (p = 0,030; Coef.: -0,33; 1C95% -0,66-0,33) e a mée saber
ler e escrever (p = 0,024; Coef.: 0,23; IC95% 0,03-0,43), permaneceram associados ao
desfecho (Tabela 3).

No modelo para efeito total (p = 0,012; Coef.: 0,10; IC95% 0,02-0,18) e direto (p = 0,014;
Coef.: 0,10; IC95% 0,02-0,18) foi observada associagéo linear positiva entre o peso ao nascer

Tabela 2. Caracteristicas socioecondmicas e demograficas de adolescentes, na terceira fase da coorte
de nascimento RPS, S3o Luis, MA, Brasil, 2016-2017.

Variaveis n %
Sexo
Masculino 1.008 47,7
Feminino 1.104 52,3
Idade (anos)
18 1.599 73,7
19 513 26,3

Escolaridade materna

Fundamental 7 0,3
Ensino médio 720 34,1
Curso técnico-nivel médio 125 6
Ensino superior incompleto 536 25,4
EJA 46 2,2
Ignorado 678 32
Situagdo conjugal
Sem companheiro 2.045 96,8
Com companheiro 67 3,2

Classe econdmica?

A/B 264 12,5
C 1.056 76,2
D/E 233 11,0
Ignorado 11 0,3

Atividade remunerada

Sim 828 39,2

Nao 1.284 60,8
DMO

Normal 2.053 97,2

Baixa 59 2,8

Total 2.112 100

EJA: Educacdo para Jovens e Adultos; DMO: densidade mineral 6ssea.
2 De acordo com a ABEP (2015).
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Tabela 3. Andlise ajustada dos Modelos de Efeito Total e de Efeito Direto dos fatores associados ao peso
ao nascer com a densidade mineral 6ssea (DMO) na adolescéncia da coorte de nascimento RPS. Sao
Luis, MA, Brasil, 2016-2017.

DMO na adolescéncia

Variaveis Modelo de Efeito Total Modelo de Efeito Direto
Coef. 95%IC P Coef. 1C95 % P
Idade materna (anos)
<20 -0,05 -0,15a 0,05 0,353 - - -
20-34 1 - 1 - - -
>35 0,03 -0,20a 0,26 0,772 - - -
Situagdo conjugal 0,04 -0,14 a 0,06 0,453 - - -

Paridade (partos)
2 0,03 -0,07a 0,13 0,599 0,03 -0,07a 0,13 0,599
>3 -0,08 -0,21 a 0,04 0,178 -0,08 -0,21 a 0,04 0,180
Renda familiar (SM)

2 -0,08 -0,57 a 0,40 0,736 0,10 -0,17a 0,36 0,480

>3 -0,48 -0,85a0,10 0,012 -0,33 -0,66 20,33 0,030
Realizacao de PN -0,01 -0,10a 0,08 0,871 -0,01 -0,01 a 0,08 0,844
Tabagismo -0,06 -0,25a0,14 0,570 -0,05 -0,25a0,14 0,583
Tipo de parto 0,01 -0,08 a 0,11 0,819 - - -
Saber ler e escrever 0,49 0,10 a 0,91 0,017 0,23 0,03 20,43 0,024
Peso ao nascer 0,10 0,02a0,18 0,012 0,10 0,02a0,18 0,014

Coef.: coeficiente de regressao; 1C95%: intervalo de confianga de 95%; SM: saldrio minimo; PN: pré-natal.
Modelo de efeito total: ajustado para idade materna, situagdo conjugal, paridade, renda familiar, realizagdo de
PN, tabagismo, tipo de parto, saber ler e escrever e peso ao nascer.

Modelo de efeito direto: ajustado para paridade, renda familiar, realizagdo de PN, tabagismo, saber ler e escrever
e peso ao nascer. Somente as varidveis com p-valor < 0,05 foram consideradas estatisticamente significantes.

e a massa 0ssea na adolescéncia, mesmo apds ajuste para as varidveis renda familiar
(p = 0,030; Coef.: -0,33; IC95% -0,66-0,33) e méaes que sabiam ler e escrever (p = 0,024;
Coef.: 0,23; 1C95% 0,03-0,43).

Observou-se, ainda, que existe uma relagdo linear entre o peso ao nascer e a massa
6ssea na adolescéncia, na qual a medida que o peso ao nascer (p = 0,012; Coef.: 0,10;
IC95% 0,02-0,18) aumenta em 1 kg, a massa dssea na adolescéncia também aumenta em
0,10 g/cm?. Ou seja, quanto maior o valor do peso ao nascimento, maior sera o valor de DMO
alcancgado na adolescéncia (Tabela 3).

DISCUSSAO

Neste estudo, foi observado que a medida que o peso ao nascer aumenta, os valores da DMO
na adolescéncia também aumentam, sendo verificada associagdo independente do ajuste
pararenda familiar e a mae saber ler e escrever a época do nascimento. A magnitude desta
associacéo foi reduzida pelo ajuste do modelo de efeito direto para as variaveis citadas.

Poucos adolescentes apresentaram baixa densidade mineral éssea (2,8%). Ainda assim,
ressalta-se que estes valores sdo indicativos de comprometimento da massa dssea
previamente, pois aos 18 e 19 anos ocorre o pico da massa dssea, momento em que se
espera que ela esteja em valores normais. Estes achados sdo importantes para investigacéo
de fatores, como o desenvolvimento fetal, peso ao nascer, fatores genéticos —principais
determinantes da obtenc¢do do pico de massa dssea na vida adulta —, além de fatores
modificaveis (alimentacéo, atividade fisica e tabagismo), que estdo causando uma menor
DMO de forma precoce®.

https://doi.org/10.11606/s1518-8787.2023057004179 E




RSP

Peso ao nascer e DMO na adolescéncia  Aradjo AP et al.

Observou-se ainda que a medida que o peso ao nascer aumenta em 1 kg, a DMO na adolescéncia
também aumenta em 0,10 g/cm?, o que configura um achado relevante. Esta relacdo pode
ser explicada pelo fato do estado de satide do esqueleto, nas diferentes etapas da vida, ser
um reflexo de etapas anteriores. Estudos prospectivos demonstram que o baixo peso ao
nascer tem relacdo com o desenvolvimento de doencas crénicas na idade adulta, segundo
a teoria Origens do Desenvolvimento da Satide e Doengas (DOHaD)®.

Embora ainda nédo exista um consenso de como este processo acontece, uma das possiveis
explicagbes para esta relagédo seria os hormdnios GH (horménio do crescimento) e cortisol
estarem entre os determinantes da perda dssea', ratificando a teoria de que estressores
ambientais durante a vida intrauterina ou pés-natal precoce provocam alteracdo na
sensibilidade da placa de crescimento ao GH e ao cortisol, resultando em reducéo do
tamanho do esqueleto, podendo levar a diminui¢do na mineralizagéo, e predispor a uma
taxa acelerada de perda éssea durante a vida adulta®.

E vélido ressaltar que o peso ao nascer é um importante determinante do pico de massa
6ssea atingido na adolescéncia, bem como um dos fatores principais para manutencéo de
niveis adequados de massa 6ssea na vida adulta. Apesar da existéncia de algumas lacunas
nos mecanismos que envolvem esta relacéo, alguns estudos corroboram a hipétese de que a
osteoporose pode ser programada no inicio do desenvolvimento®'®*. De acordo com Baird
etal.’?, essa programacéo pode ser classificada em dois estudos: 1) aqueles que exploraram
a relagdo entre o sistema fisiolégico de individuos que podem ter sido “programados” e a
taxa de perda de massa 6ssea devido ao envelhecimento e 2) estudos que investigaram a
influéncia da constituigdo do corpo, nutri¢édo e estilo de vida das mées sobre a massa dssea
de seus descendentes.

Uma reviséo sistematica® corroborou com os nossos achados ao mostrar que o peso ao
nascer estd associado a DMO, contribuindo com o conhecimento que esta associagéo
também é observada em adolescentes. Esta é uma descoberta importante para as politicas
de saude publica, uma vez que uma reducéo na densidade mineral dssea estd fortemente
associada a um risco aumentado de fraturas®.

Pode-se observar ainda que, o fato de a mée saber ler e escrever a época do nascimento
e possuir uma renda familiar de, no minimo, trés saldrios minimos teve efeito direto
sobre a associacdo aqui estudada. Individuos expostos a condi¢des socioecondmicas
favoraveis e consequentemente estilo de vida mais saudével parecem desenvolver melhor
o seu potencial de DMO adequada.

As mées que vivem em condigdes socioecondmicas desfavordveis tém maiores chances de
conceberem recém-nascidos com menor peso ao nascer®'. Acredita-se que o suprimento
insuficiente de nutrientes ao feto (ocasionado pela vulnerabilidade social) possa levar a
adaptacgoes das células e de seu metabolismo™ e, portanto, influenciar os niveis basais de
GH e cortisol na adolescéncia, por estarem envolvidos na obtengéo do pico de massa dssea
e predispor a maior perda dssea durante a vida adulta®*'.

Do ponto de vista clinico, considerando que a perda 6ssea é um processo natural e irreversivel
que ocorre com o envelhecimento, uma das melhores estratégias para a prevencdo da
osteoporose é otimizar o pico da massa dssea de um individuo®. J4 do ponto de vista
epidemioldgico, quanto mais cedo for iniciado um procedimento preventivo, melhor serd
sua chance de alcancar resultados desejaveis®.

Estudo em Amsterdam mostrou associagéo positiva do peso ao nascer com a DMO do
corpo todo e do quadril aos 36 anos. Os efeitos do peso ao nascer sobre a densidade mineral
Ossea (total, da coluna lombar e do colo de fémur) sdo mantidos até idades avancadas,
acima de 70 anos®.

Em um estudo realizado por Martinez-Mesa et al.®, pdde-se observar que o peso ao nascer
foi o maior critério de DMO. Resultados como esses reforcam a hipétese levantada neste
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estudo, de que o peso ao nascer adequado pode ser importante para maximizar a massa
6ssea de forma precoce, sobretudo na adolescéncia'®?.

Dessa forma, valores baixos de peso ao nascer atuariam como marcadores de risco para
densidade mineral dssea reduzida futura, uma vez que esta situacéo se caracteriza por
baixa massa 6ssea e deterioragdo da microarquitetura do tecido ésseo, com subsequente
aumento da fragilidade e susceptibilidade as fraturas’.

Este estudo apresentou como limitacdo a perda de sujeitos durante o seguimento,
principalmente na terceira fase, devido dificuldades para encontrar os adolescentes, apesar
da utilizacdo de diversas estratégias de busca. Tais perdas podem ter contribuido para
subestimar as associacdes em que estes estratos foram mais prevalentes. O peso ao nascer
foi relatado pelas mées dos adolescentes incluidos no estudo, entretanto, todos os pesos
de nascimento desses adolescentes foram confirmados no SINASC, sendo minimizada a
possibilidade de viés de meméria.

O consumo alimentar e a prética de atividade fisica dos adolescentes ndo foram incluidos
no ajuste do modelo proposto, pois estas varidveis néo foram identificadas pelo DAG.

Como pontos fortes, destacam-se: o desenho longitudinal deste estudo, o modelo tedrico
causal baseado em DAG para a identificagdo do conjunto minimo de varidveis necessario
para ajuste, a fim de estudar o efeito causal do peso ao nascer sobre a DMO. A avaliacdo
da densidade mineral dssea usando DXA, que é considerado padrdo ouro na adolescéncia,
também é um importante ponto forte do estudo. Além disso, a DMO é um determinante
importante da satide dssea em idades mais avancadas e essa avaliagdo precoce, ainda na
adolescéncia, foi possivel neste estudo.

Ainda que a osteoporose seja uma doenca mais prevalente em idosos, ela deve ser prevenida,
afim de promover a satide 6ssea durante a infancia e adolescéncia com o objetivo de garantir
que a DMO atinja seu pico 6timo e se desenvolva adequadamente.

Arealizagédo de estudos que esclarecam e apontem dados ao entendimento empirico sobre
o processo de aquisi¢do da massa dssea durante a vida intrauterina, infancia e adolescéncia
até atingir o pico ésseo séo de grande relevincia, o que deixa claro a necessidade de que
estudos em fases mais precoces sejam realizados.
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