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RESUMO: Objetivo: Descrever a metodologia de um estudo sobre associações entre crescimento intrauterino 
restrito (CIUR) e prevalência de sobrepeso, obesidade e hipertensão arterial em escolares. Métodos: O estudo, 
conduzido em dois estágios, foi desenvolvido em 2 escolas municipais de Niterói (RJ) de junho a dezembro 
de 2010, sendo elegíveis todos os escolares de 6 a 14 anos. O primeiro estágio consistiu em um inquérito 
nutricional e de potenciais fatores de risco. Foram aplicados questionários aos responsáveis e adolescentes. 
Concomitantemente, foram selecionados os participantes de um estudo caso‑controle, com casos prevalentes 
definidos como todos os escolares que apresentaram excesso de peso (Z-score de índice de massa corporal —
IMC/idade/sexo > +1,00). O grupo controle consistiu em uma amostra aleatória da população de estudo do 
inquérito, o que permitiu o cálculo de razões de prevalências. Foram realizados bioimpedância elétrica, exames 
de sangue, ultrassonografia da carótida e entrevistas. As variáveis proxy de CIUR foram definidas a partir de 
informações sobre peso ao nascer (PN) e idade gestacional (IG). Adicionalmente, foram coletadas informações 
sobre os dois primeiros anos de vida dos escolares a partir de seus prontuários médicos. Resultados: Entre os 
1.040 escolares elegíveis, participaram do estudo 795 escolares (76,4%). A taxa de retorno do questionário enviado 
para os responsáveis foi de 85,1%. Para o estudo caso‑controle, 62,5% (n = 363) dos selecionados participaram, 
resultando em uma razão caso:controle de 1:1,8. Foram localizados 55,8% (n = 444) dos prontuários, dos 
quais em 65,7% (n = 292) foram coletadas informações dos primeiros anos de vida. Conclusão: O presente 
estudo permitirá a análise de múltiplos desfechos e exposições relacionados ao CIUR e alterações metabólicas.

Palavras‑chave: Obesidade. Retardo do crescimento fetal. Doenças metabólicas. Criança. Adolescente. Peso ao nascer.
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INTRODUÇÃO

A crescente prevalência de obesidade tem exigido esforços contínuos para seu controle e 
prevenção, uma vez que, somada ao conjunto de fatores de risco cardiovascular, tais como 
hipertensão arterial sistêmica (HAS), dislipidemia e resistência à insulina, aumenta a mor‑
bimortalidade da população1. 

A hipótese da programação fetal postula que o ambiente encontrado antes do nascimento 
ou na infância modula o controle fisiológico e a homeostase que poderão resultar em maior 
susceptibilidade a doenças crônicas não transmissíveis (DCNT) no curso da vida2. A trajetó‑
ria de peso na infância também está associada ao excesso de peso e à síndrome metabólica3‑6, 
porém com diferenças entre as populações. No início do século atual, a hipótese do “fenótipo 
econômico”7 considera que as crianças desnutridas tiveram uma adaptação ainda in utero para 
poupar energia e, caso viessem a ser expostas a um ambiente com muita oferta energética, 
estariam sob maior risco de desenvolver a obesidade e outras doenças crônicas. Para prevenção 
dessas doenças seria importante atuar nos períodos críticos da vida, a fim de evitar a “progra‑
mação” de futuros indivíduos obesos, bem como prevenir a exposição a outros fatores de risco 
ao longo da vida que podem ser mais deletérios se o indivíduo sofreu desnutrição intrauterina8.

Existem lacunas do conhecimento sobre a programação fetal, principalmente nos países 
em desenvolvimento. Adicionalmente, o crescimento pós‑natal e a situação socioeconômica 
perinatal devem ser analisados nos estudos do curso da vida. O estudo “Associação entre o 
peso ao nascer e prevalência de sobrepeso, obesidade e hipertensão arterial em escolares 
no município de Niterói, RJ”, fundamentado na hipótese da programação fetal, objetivou 

ABSTRACT: Objective: To describe the methodological features of  a study on the association between restricted 
intrauterine growth and prevalence of  overweight, obesity and hypertension in school aged children. Methods: 
The study was conducted in two stages in two public schools in Niterói (RJ), from June through December 2010. 
All students aged 6 to 14 years were eligible to participate. The first stage consisted of  an interview to collect 
information on demographic variables, diet and other variables. A sample was selected for the second stage, in order 
to conduct an equivalent of  a case‑cohort study. There was an interval of  about 15 days between the two stages. 
Cases were overweight students, defined as a Z‑score for BMI/age/sex > +1.00 in the first stage. Controls were 
selected by using a random schedule in which the sample frame was the whole cohort. Bioelectrical impedance 
analysis, carotid ultrasound to measure intimal‑medial thickness, blood measurements and interviews were obtained. 
Gestational age and weight at birth were used to define proxy variables of  restricted intrauterine growth. Early 
health information was obtained from medical registers. Results: The study participation was 76.4% (n = 795) out 
of  1,040 eligible to participate). 85.1% of  parent’s questionnaires were returned. 62.5% of  the eligible children 
participated in the case‑control study (case: control ratio = 1:1.8). Early life health information was obtained from 
292 children. Conclusion: The present study has the potential to provide important information about multiple 
outcomes and exposures related to restricted intrauterine growth and metabolic abnormalities.

Keywords: Obesity. Fetal growth retardation. Metabolic diseases. Child. Adolescent. Birth weight.
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investigar as associações entre proxy do crescimento intrauterino restrito (CIUR), com‑
ponentes da síndrome metabólica e a espessura das artérias carótidas considerando‑se as 
trajetórias de crescimento e socioeconômica. 

METODOLOGIA

Foi realizado um inquérito sobre o estado nutricional e a pressão arterial de estudantes 
de 6 a 14 anos de idade e informações perinatais e até 2 anos de idade foram recuperadas. 
Estudantes com excesso de peso, considerados casos, e uma amostra de todos os participan‑
tes do inquérito foram selecionados para um estudo caso‑controle. O Quadro 1 apresenta 
os procedimentos realizados em todas as etapas.

PRIMEIRA ETAPA: INQUÉRITO 

O inquérito foi realizado de junho a dezembro de 2010. Para prevalências conjuntas de 
sobrepeso e obesidade esperadas de 15% na faixa de 6 a 14 anos, com uma margem de erro 
de 5% e um nível de confiança de 99,9%, a amostra necessária foi estimada em 544 escolares. 
Foram selecionadas duas escolas municipais do primeiro ao nono ano do ensino fundamen‑
tal, localizadas em áreas de menor risco de violência e adscritas no Programa Médico de 
Família (PMF) havia, pelo menos, 14 anos. 

A estatura e o peso foram medidos, respectivamente, utilizando‑se um estadiômetro por‑
tátil, com aproximação de 0,5 cm, e uma balança digital calibrada com capacidade máxima 
de 150 kg e precisão de 100 g, utilizando técnicas padronizadas25. A estatura foi medida duas 
vezes e reiniciava‑se a medição caso houvesse uma diferença maior que 0,5 cm. Com base nos 
escores-Z de índices de massa corporal (IMC: kg/estatura em m2) para idade e sexo, calcula‑
dos pelo programa WHOANTROPLUS, os escolares foram classificados como: baixo peso 
(Z < ‑2,00), eutrófico (‑2,00 ≤ Z ≤ +1,00), sobrepeso (+1,01 ≤ Z ≤ +2,00) e obeso (Z > +2,00)26.

A pressão arterial foi medida duas vezes, com intervalo de cinco minutos entre as afe‑
rições, utilizando aparelho digital. Caso a diferença entre as medidas de pressão arterial 
sistólica (PAS) e/ou de pressão arterial diastólica (PAD) fosse maior ou igual a 5 mmHg, 
era realizada uma terceira medição. Nessa situação, descartava‑se a medida com o valor 
mais discrepante. A medida de pressão arterial (PA) final foi composta pelas médias das 
duas medidas de PAS e PAD. Foram classificadas como normais medidas de PA inferiores 
ao percentil 90 (P90) das distribuições de PAS ou PAD segundo sexo e idade, normal alta 
entre P90 e P95 e alta acima do P9516. 

Questionários de autopreenchimento, totalizando 125 perguntas sobre hábitos de vida, 
foram aplicados aos estudantes de 10 a 14 anos no horário de aula (Quadro 1). Os responsá‑
veis receberam um questionário de autopreenchimento, desenvolvido pelos pesquisadores, 
no qual constavam 43 questões relativas à gestação, ao nascimento e ao crescimento dos 
escolares (Quadro 1), que poderia ser preenchido na escola ou no domicílio.
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Etapa População Questionário/procedimento Variáveis e/ou fontes de informação sobre as variáveis

Inquérito 

Mãe/
responsável 
pelo estudante*

Características demográficas, 
sociais, antropométricas e história 
reprodutiva da mãe biológica

Idade atual e ao nascimento do estudante, cor, escolaridade ao nascimento do estudante, 
massa corporal atual da mãe biológica, estatura atual da mãe biológica, paridade 

Características da gestação, 
do parto e do nascimento do 
estudante 

Problemas de saúde durante a gestação (diabetes, hipertensão arterial ou outros), fumo 
durante a gestação, local de nascimento da criança, tipo de parto, idade gestacional, peso 
do estudante ao nascer, comprimento do estudante ao nascer

Aleitamento materno  Tempo amamentação exclusiva e tempo de amamentação

Estudantes de 
10 a 14 anos*

Qualidade de vida  KIDSCREEN‑529

Atividade física Physical Activity 36 Questionnaire for Older Children ― PAQ‑C10

Transtornos mentais comuns General Health Questionnaire ― GHQ‑1211

Alimentação Frequência de consumo de determinados grupos de alimentos, refeições e 
comportamento alimentar12

Asma International Study of Asthma and Allergies in Childhood ― ISAAC13

Tabagismo Fumo ativo e passivo14

Etapa População Questionário/procedimento Variáveis e/ou fontes de informação sobre as variáveis

Inquérito Estudantes de 
6 a 14 anos

Antropometria Massa corporal15 (Balança eletrônica capacidade 150 kg e variação de 50 g), estatura15 
(estadiômetro portátil Alturaexata®)

Pressão sanguínea Realizada em aparelho digital (OMRON HEM‑705CPINT)16

Estudo 
caso‑controle 

Mãe/
responsável 
pelo estudante 
(6 a 14 anos)**

Características sociodemográficas Critérios de Classificação Econômica Brasil ― Associação Brasileira de Empresas de 
Pesquisa17

Qualidade de vida KIDSCREEN‑529

História familiar Saúde atual da criança, dos pais e dos avós

Características da gestação Intercorrências na gestação, tabagismo ativo e passivo na gestação, peso do estudante 
ao nascer, comprimento do estudante ao nascer, idade gestacional

Continua...

Quadro 1. Componentes dos questionários aplicados aos responsáveis e aos adolescentes e nas investigações de prontuários e os 
procedimentos realizados nas três etapas do estudo “Associação entre o peso ao nascer e prevalência de sobrepeso, obesidade e hipertensão 
arterial em escolares no município de Niterói, RJ”.
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*Autopreenchimento; **entrevista.

Etapa População Questionário/procedimento Variáveis e/ou fontes de informação sobre as variáveis

Estudo 
caso‑controle

Mãe/
responsável 
pelo estudante 
(6 a 14 anos)**

Alimentação nos dois primeiros 
anos de vida Baseado nas orientações da Organização Mundial da Saúde para estudos relativos ao tema18

Antropometria Massa corporal15 (balança eletrônica capacidade 150 kg e variação de 50 g), estatura15 
(estadiômetro portátil Alturaexata®)

Mãe/
responsável 
pelo estudante 
(6 a 9 anos)**

Asma International Study of Asthma and Allergies in Childhood ― ISAAC13

Alimentação atual da criança Frequência de consumo de determinados grupos de alimentos, refeições e 
comportamento alimentar12

Etapa População Questionário/procedimento Variáveis e/ou fontes de informação sobre as variáveis

Estudo 
caso‑controle

Estudante de 
10 a 14 anos**

Qualidade de vida KIDSCREEN‑529

Alimentação Questionário de Frequência de Consumo Alimentar19

Maturação sexual Questionário autoaplicável20

Estudante de 6 
a 14 anos

Antropometria

Massa corporal15 (balança eletrônica capacidade 150 kg e variação de 50 g), estatura15 
(estadiômetro portátil Alturaexata®), circunferência da cintura (menor curvatura entre o 
tórax e o quadril15 ou no ponto médio entre a curvatura inferior da última costela fixa e 
a curvatura superior ou imediatamente acima da crista ilíaca)21, composição corporal22 

(bioimpedância ― Biodinamycs Modelo 450®)

Pressão sanguínea Realizada em aparelho digital (OMRON HEM‑705CPINT®)16

Ultrassonografia abdominal Avaliação de esteatose hepática não alcoólica ― transdutor linear 10‑MHz da marca 
Medison, Sonoace Pico23

Espessura da carótida Transdutor linear 10‑MHz da marca Medison, Sonoace Pico24

Exame de sangue

Glicose, hemograma completo, lipidograma (colesterol total, LDL, HDL, VLDL, triglicerídeo), 
proteína C‑reativa, insulina, hormônio estimulante da tireoide (TSH), fosfatase alcalina, 
Gama glutamil transferase (GGT), transaminase glutâmico oxalacética (TGO), transaminase 
glutâmico pirúvica (TGP), ferro sérico, ferritina, albumina, creatinina, fator de Von Willebrand, 
trombomodulina, fibrinogênio alfa (Fga) e citocinas (Interleucina‑1β e Interleucina‑6) 

 Dados 
secundários

Estudantes de 
6 a 14 anos

Transcrição de dados dos 
prontuários médicos Gestação, parto, aleitamento materno, peso e alimentação nos dois primeiros anos de vida

Quadro 1. Continuação.
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SEGUNDA ETAPA: ESTUDO CASO‑CONTROLE

Concomitantemente ao inquérito foi selecionada a amostra do estudo caso‑controle 
em que o grupo controle foi uma amostra aleatória dos participantes, com um intervalo 
máximo de 15 dias entre as 2 etapas. 

Os casos foram definidos como os escolares que apresentaram excesso de peso 
(Z > +1,00) no inquérito. A fim de se determinar as razões de prevalências, o grupo 
controle consistiu em uma amostra aleatória dos escolares participantes do inquérito, 
incluindo os casos, estratificados por idade (6 a 9/10 a 14 anos) e escola, observando‑se 
uma razão de casos e controles de 1:2. Quando a população que serve de base à amostra é 
a população de estudo total, a razão de chances resulta na razão de prevalências, a saber:

A chance na população total de estudo — (a/c) ÷ [(a+b)/(c+d)] — foi estimada pela sua 
amostra aleatória27, conforme observado no Quadro 2. 

Os escolares eram agendados para comparecer acompanhados preferencialmente pela 
mãe, em jejum de 12 horas, inatividade física e, para as meninas, fora do período menstrual. 
Novas aferições antropométricas e de PA foram realizadas, sem o conhecimento daquelas 
obtidas no inquérito. Os responsáveis também tiveram peso e estatura aferidos. Foram rea‑
lizadas duas medidas de bioimpedância elétrica. 

Amostras de sangue foram coletadas e processadas na Unidade de Pesquisa Clínica (UPC), 
estocando‑se duas alíquotas de plasma em freezer. 

A medida da espessura das camadas íntima e média das carótidas (em mm) realizada bila‑
teralmente foi calculada como a média das medidas obtidas em três localizações — artéria 
carótida interna, artéria carótida comum e bifurcação da carótida24.

O diagnóstico ecográfico de esteatose hepática foi baseado na presença de imagem 
hiperecogênica do parênquima hepático, quando comparado ao parênquima renal na 
linha axilar média23. 

Ao final, foram realizadas separadamente as entrevistas sobre hábitos de vida com os 
responsáveis e os estudantes de 10 a 14 anos (Quadro 1). Os questionários de autopreenchi‑
mento e as entrevistas levavam, em média, 40 minutos para sua realização.

Os escolares participaram de dois encontros (um na escola e outro na UPC) e os respon‑
sáveis participaram de um encontro na UPC. 

Variável Casos Não casos Total

Presente a b a + b

Ausente c d c + d

Razão de chances de prevalências (a/c) ÷ (b/d)

Razão de prevalências (a/c) ÷ [(a + b)/(c + d)] = (a/a + b) ÷ (c/c + d) 

Quadro 2. Tabela de contingência de um estudo caso-controle e respectivas medidas de associação.
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TERCEIRA ETAPA: DADOS SECUNDÁRIOS

Informações sobre gravidez, parto, aleitamento materno, introdução de alimentos e 
crescimento até os dois anos de idade dos participantes do inquérito foram obtidas de pron‑
tuários médicos nas unidades públicas de saúde de Niterói e a partir do relacionamento com 
o banco de dados do Sistema de Informação sobre Nascidos Vivos (SINASC), no período 
de 1996 a 2004. Nessa etapa, foi possível obter dados de peso nos dois primeiros anos de 
vida dos escolares, para avaliação da associação entre recuperação do crescimento (catch 
up) daqueles bebês nascidos pequenos para idade gestacional (PIGs) e estado nutricional e 
marcadores metabólicos na idade atual. 

Proxies da desnutrição intrauterina

Os dados sobre peso ao nascer (PN) e idade gestacional (IG) foram obtidos de diferen‑
tes fontes, de forma a garantir a qualidade da informação acerca da exposição principal.

Quando disponíveis o PN e a IG exatos, o CIUR será definido como PN abaixo do per‑
centil 10 esperado segundo IG, específico por sexo28. Quando disponível a IG categórica, 
independentemente da apresentação do PN, será utilizada a definição simplificada de CIUR, 
restrita aos não prematuros: PN inferior a 2.500 g com 37 semanas ou mais de gestação29. 

Alternativamente, PN controlado pela IG (ambas variáveis contínuas) poderá ser utilizado.
A escolha da proxy de desnutrição intrauterina está sob a dependência da completude e da 

confiabilidade das informações sobre PN e IG, do tipo das respectivas variáveis (categórica ou 
contínua) e da população de estudo eleita para análise, do inquérito ou do estudo caso‑controle.

CONTROLE DE QUALIDADE 

Realizou‑se um estudo piloto em junho e julho de 2010. Não foram necessárias altera‑
ções de protocolo nem encontradas diferenças significativas entre as populações dos estudos 
piloto e principal, optando‑se pela adição da amostra piloto ao estudo, aumentando, assim, 
o seu poder estatístico. 

A equipe de campo foi composta por profissionais de saúde treinados, monitorados e 
avaliados regularmente pelos pesquisadores principais. A qualidade das medições antropo‑
métricas foi avaliada segundo o protocolo de Norton & Olds30 e por meio de análises de 
concordância entre as aferições realizadas nas duas primeiras etapas. Os exames de imagens 
foram realizados de acordo com os procedimentos do estudo Metabolic Alterations Reggio 
Calabria Adolescents (M.A.RE.A.).

Os dados foram processados com dupla digitação e armazenados em bancos de dados 
desenvolvidos no programa Census and Survey Processing System31. Utilizou‑se o programa 
Stata, versão 12.0.
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CONSIDERAÇÕES ÉTICAS

O estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa do Instituto de Estudos em 
Saúde Coletiva (Parecer nº 77‑2008).

RESULTADOS

Eram elegíveis 1.040 escolares matriculados no ano de 2010. Participaram do estudo 
795 escolares (76,4%) cujos responsáveis assinaram o Termo de Consentimento Livre e 
Esclarecido (Figura 1).

A taxa de retorno do questionário enviado para casa aos responsáveis foi de 85,1% (n = 676). 

*Não foram selecionados para a segunda etapa do estudo.

Figura 1. Fluxograma do estudo contendo o número de participantes em cada etapa do estudo 
“Associação entre o peso ao nascer e prevalência de sobrepeso, obesidade e hipertensão arterial 
em escolares no município de Niterói, RJ”. 

Total de estudantes elegíveis
n = 1.040

Estudantes aferidos na  
1ª etapa (inquérito)

n = 795

Selecionados para 
a segunda etapa 
(caso-controle)

n = 581

Estudantes aferidos 
na segunda etapa 

(caso-controle)
n = 363

Dispensados  
da segunda etapa* 

(caso-controle)
n = 214

Não respostas e recusas
n = 245

Casos = 73

Casos e 
controles = 90

Controles = 200

Casos = 100

Casos e 
controles = 136

Controles = 345
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Dos 581 escolares selecionados para o estudo caso‑controle, 62,5% (n = 363) compareceram à UPC 
do Hospital Universitário Antônio Pedro, resultando em uma razão caso:controle de 1:1,8 (Figura 1). 

Foi possível localizar os prontuários de 55,8% (n = 444) de todos os escolares aferidos nas 
escolas, dos quais 65,7% (n = 292) foram coletadas informações dos primeiros anos de vida. 

DISCUSSÃO

Nos estudos sobre programação fetal, o longo intervalo entre a exposição e os desfechos 
no curso da vida aumenta a probabilidade de perdas de seguimento e de problemas de con‑
fundimento. Outra limitação é a escassez de informações, tanto sobre a exposição quanto 
sobre potenciais fatores de confundimento32, contornada no presente estudo pela obtenção 
dos registros perinatais e até os dois anos de idade disponíveis nos prontuários médicos, 
além das informações obtidas pelos responsáveis. 

Entre as limitações do presente estudo tem‑se o tamanho da amostra, o qual diminui o 
poder estatístico das associações avaliadas. Por se tratar de uma amostra de duas escolas, a 
sua representatividade é possivelmente restrita, particularmente em relação às estimativas 
de prevalência, mas não necessariamente em relação às medidas de associação27. 

Dado o intervalo entre a exposição principal (CIUR) e os desfechos (6 a 14 anos), deve‑se 
considerar a possibilidade de viés de informação, principalmente em relação à validade das 
informações referentes ao início da vida dos estudantes. Os registros de prontuários médi‑
cos e a recuperação de dados a partir do SINASC, estratégias promissoras para os estudos 
sobre programação fetal, visam a minorar tais problemas.

Ao longo dos anos o SINASC tem demonstrado ser uma importante ferramenta epide‑
miológica em função da melhoria na cobertura e qualidade de suas informações. O registro 
do PN no SINASC apresenta alta confiabilidade, quando comparado aos registros nos pron‑
tuários médicos (coeficiente de correlação intraclasse = 0,97), sendo uma excelente fonte de 
dados para identificar nascidos com baixo peso33. No presente estudo foram utilizadas diferen‑
tes fontes de variáveis proxy de CIUR, sendo possível optar por marcadores como PIG, restritos 
ou não aos nascidos a termo29. A escolha do marcador acarretará maior ou menor erro de 
aferição da exposição principal, tendo em vista os diferentes momentos de coleta da informa‑
ção, ao nascimento (SINASC) e atual. O uso apenas da informação sobre PN é outra opção34.

Informações como escolaridade materna ao nascimento e atual e peso ao nascer, cresci‑
mento pós‑natal, na infância ou adolescência permitirão avaliar as trajetórias socioeconômicas 
e nutricionais, relevantes nos estudos do curso de vida.

A metodologia de seleção dos controles na segunda etapa merece destaque, configurando‑os 
como uma amostra da população de estudo recrutada no inquérito, o que permite o cálculo de 
razões de prevalência em vez de razões de chances de prevalência27. Sabe‑se que a razão de chan‑
ces estimada quando o desfecho apresenta prevalência elevada (como no caso do excesso de peso) 
pode levar a uma interpretação incorreta da magnitude da associação em função do built‑in bias35.  

A estocagem de amostras de sangue possibilitará a avaliação de fatores de risco relacio‑
nados à obesidade e a outras DCNT não considerados inicialmente. 
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CONCLUSÃO

Face ao cenário mundial de elevada carga de doenças relacionadas às DCNT, ações de 
prevenção precoce se fazem necessárias. Espera‑se que o estudo sirva de base para inves‑
tigações futuras, com amostras maiores e/ou outros desenhos, em que serão avaliadas 
associações entre medidas de aterosclerose subclínica e restrição do crescimento intraute‑
rino com fatores metabólicos. Em suma, o presente estudo permitirá a análise de múltiplas 
exposições e desfechos relacionados ao CIUR, à programação fetal, às alterações metabó‑
licas e aos fatores de risco para DCNT em uma faixa etária pouco estudada e em um país 
em desenvolvimento. 
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