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Resumo

O objetivo do trabalho foi comparar biomarcadores em grupos de adolescentes
classificados simultaneamente pelo indice de massa corporal (IMC) e percen-
tual de gordura corporal, mensurados por meio da pletismografia por desloca-
mento de ar. Estudo transversal com 533 adolescentes de 18 e 19 anos de Sao
Luis, Maranhao, Brasil. O IMC foi classificado em adequado (< 25kg/m2) e
excesso de peso (> 25kg/m?2). Definiu-se percentual de gordura corporal eleva-
do > 25% para o sexo masculino e > o feminino. Os adolescentes foram clas-
sificados em quatro grupos: “eutrdfico” (IMC e percentual de gordura corporal
adequados), “obeso de peso normal” (IMC adequado com percentual de gor-
dura corporal elevado), “excesso de peso com percentual de gordura corporal
adequado” e “excesso de peso com percentual de gordura corporal elevado”. As
meninas registraram maiores valores de “obesidade de peso normal” (15,6%)
e “excesso de peso com percentual de gordura corporal elevado” (17,1%). Os
adolescentes “obesos de peso normal” apesentaram maiores médias para coles-
terol total (172,5mg/dL) e LDL-colesterol (103,5mg/dL). Aqueles com “excesso
de peso e percentual de gordura corporal elevado” registraram a menor média
para HDL-colesterol (43,2mg/dL) em relacdo aos outros grupos; maior mé-
dia para interleucina-6 (2,7pg/mL) em relacdo aos “eutrdficos” e “excesso de
peso e percentual de gordura corporal adequado”; e maiores medianas para
triglicerideos (114,0mg/dL) e proteina C reativa (0, 14ng/mL) em relacdo aos
“eutrdficos” e “obesos de peso normal”. Os com “excesso de peso e percentual de
gordura corporal adequado” apresentaram proteina C reativa igual aos com
“excesso de peso e percentual de gordura corporal elevado” A avaliacdo do es-
tado nutricional pelo IMC ¢ limitada, pois 6,8% dos adolescentes registraram
percentual de gordura corporal elevado apesar do IMC normal, além disto, os
“obesos de peso normal” apresentaram dois biomarcadores piores que os ado-
lescentes com “excesso de peso e percentual de gordura corporal elevado’.
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Introducdo

O indice de massa corporal (IMC) tem sido o indicador mais utilizado para a avaliacdo do estado
nutricional e se estabeleceu como base para a classificacdo da obesidade, definida pela adiposidade
excessiva. Embora o IMC seja capaz de identificar o excesso de peso corporal, 0 mesmo ndo consegue
distinguir a massa de gordura da massa livre de gordura. Portanto, hd uma subestimacao significativa
da prevaléncia da obesidade avaliada por esse indice 1.

Devido a essa limitacdo, individuos com IMC adequado podem apresentar percentual de gordura
corporal elevado, os chamados obesos de peso de normal 2. Assim, tem sido observada prevaléncia
significativa de individuos mal classificados como saudaveis simplesmente pelo fato de terem um
IMC dentro da faixa de normalidade, tornando elevado o percentual de falsos negativos. Da mesma
forma, individuos com massa magra preservada ou aumentada e adiposidade adequada, podem ser
mal classificados na categoria de excesso de peso segundo o IMC, embora este percentual de falsos
positivos seja baixo 3.

Estudos tém relatado associacao entre percentual de gordura corporal elevado e risco aumentado
de dislipidemias, diabetes, sindrome metabdlica e mortalidade por doencas cardiovasculares, mes-
mo em individuos que apresentam IMC adequado 34. Serrano et al. 5 observaram que adolescentes
do sexo feminino com obesidade de peso normal medido por impedancia bioelétrica apresentaram
alteracdes na pressdo arterial, fracao lipoproteina de baixa densidade (LDL-colesterol) de modo seme-
lhante aos adolescentes com excesso de peso.

Além disso, individuos com percentual de gordura corporal elevado podem apresentar maior pro-
ducio e secrecdo de citocinas pro-inflamatdrias, tais como as interleucina-6 e fator de necrose tumo-
ral alfa (TNF-a), condi¢io associada com o aparecimento de doencas cardiovasculares, resisténcia a
insulina e processos aterosclerdticos. Assim, taxas elevadas dessas citocinas podem ser consideradas
indicadores de risco cardiovascular e de sindrome metabdlica em obesos de peso normal 2.

Para haver maior validade no diagnéstico nutricional torna-se necessaria a utiliza¢ao de biomar-
cadores, assim como de métodos capazes de estimar a composi¢do corporal de forma mais vélida 5.
Dentre os métodos disponiveis, a pletismografia por deslocamento de ar (ADP) apresenta validade
para diferentes populacdes, e sua estimativa de composicdo corporal nido difere da determinada pela
pesagem hidrostatica que é considerada o padrao-ouro 6. Dessa forma, o presente estudo visa a com-
parar biomarcadores em quatro grupos de adolescentes da Coorte RPS em Sao Luis, Maranhao, Brasil,
classificados simultaneamente pelo IMC e percentual de gordura corporal elevado avaliado pela ADP.

Métodos
Tipo de estudo

Trata-se de um estudo transversal que tem como fonte de dados uma coorte de nascimentos realizada
em Sdo Luis, intitulada Determinantes ao Longo do Ciclo Vital da Obesidade, Precursores de Doencas Croni-
cas, Capital Humano e Saiide Mental: Uma Contribuicao das Coortes de Nascimento de Sao Luis para o SUS.
Esse estudo compde o Consércio RPS, e ha outros trabalhos realizados em Ribeirdo Preto (Sao Paulo)
e Pelotas (Rio Grande do Sul).

A coorte de nascimentos de Sdo Luis incluiu recém-nascidos vivos de parto hospitalar de maes
residentes no municipio, nascidos entre margo de 1997 e fevereiro de 1998. Os participantes dessa
coorte foram avaliados em trés fases da vida: ao nascimento, na infancia (7 a 9 anos) e na adolescéncia
(18 e 19 anos). Para este trabalho foram usados os dados da terceira fase.

Participantes

A coorte de nascimentos foi conduzida em dez hospitais publicos e privados que forneciam assis-
téncia ao parto. Utilizou-se amostragem sistematica com estratificacdo proporcional ao nimero de
nascimentos em cada hospital. Foram recrutados um em cada sete partos em cada unidade hospitalar,
contemplando nessa fase da coorte 2.542 nascidos. A populacdo-alvo contemplou 96,3% de todos os
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partos ocorridos em Sao Luis, que no ano de 1996 foi de 20.092 nascimentos. Com a exclusdo de nas-
cimentos multiplos e natimortos, a amostra final dessa primeira fase totalizou 2.443 nascidos vivos 7.
Para a terceira fase da coorte, a localizacdo dos participantes foi realizada por buscas em matricu-
las escolares e de universidades, nos enderecos e contatos telefonicos anotados na primeira e segunda
fases da coorte, nos registros de alistamento militar para os rapazes e nas midias sociais. Um total de
659 adolescentes foi identificado e aceitou participar desse momento, comparecendo para a coleta
de dados. Para este trabalho foram considerados os dados de 533 participantes, pois 106 deles ndo
tiveram os biomarcadores avaliados e 20 ndo tinham informacéo para a antropometria (Figura 1).

Figura 1

Fluxograma amostral da coorte de nascimento Determinantes ao Longo do Ciclo Vital da Obesidade, Precursores de Doengas
Crénicas, Capital Humano e Saude Mental: Uma Contribui¢do das Coortes de Nascimento de Séo Luis para o SUS.

20.092 nascimentos em S&o Luis em 1996

2.542 nascidos de parto
hospitalar sorteados

2.443 nascidos vivos (exclusdo de
gémeos e natimortos)

659 adolescentes de
18/19 anos avaliados

Exclusdo de 126 adolescentes
por ndo possuirem
algumas informacgdes

533 participantes com
marcadores bioquimicos
avaliados e coleta
antropomeétrica
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Coleta de dados e variaveis estudadas

A coleta de dados foi realizada por profissionais da 4rea da satde treinados. As informacdes foram
registradas no programa on-line Research Electronic Data Capture (REDcap. https://www.projec
t-redcap.org/) 8. As varidveis sexo (masculino e feminino) e idade (anos) foram coletadas por meio de
questionario.

Foram realizadas avaliacdes antropométricas e de composicdo corporal. A altura dos adolescentes
foi obtida em centimetros usando-se estadiometro de marca Alturexata (Belo Horizonte, Brasil). A
massa corporal total foi obtida em quilogramas valendo-se de uma balanca de marca Filizola (Sao
Paulo, Brasil). O IMC foi calculado pelo peso em quilograma dividido pela altura em metros ao qua-
drado, sendo classificado em adequado e excesso de peso (sobrepeso e obesidade), segundo o critério
da Organizacdo Mundial da Satide (> 25kg/m2) 9. A circunferéncia da cintura (em centimetros) foi
obtida por meio do Dimensional Photonic Scanner (3DPS - ([TC]2 Labs, Cary, Estados Unidos), que
obtém imagem tridimensional do corpo.

O percentual de gordura corporal dos adolescentes foi avaliado pelo método de pletismografia por
deslocamento de ar, usando-se o aparelho Bod Pod Gold Standard da marca COSMED (Roma, Italia).
Com base no volume corporal mensurado pelo plestimdgrafo e da massa corporal, o aparelho calcu-
lava a densidade corporal, que foi utilizada na equacdo de Siri para determinar a massa de gordura
dos adolescentes 10. Os adolescentes usaram touca para comprimir os cabelos, roupa leve e justa no
corpo para minimizar erro potencial devido ao ar isotérmico que pode ficar preso na roupa e cabelo.
Eles ficavam descal¢os, sem brincos, anéis, proteses dentarias e outros tipos de materiais metalicos. O
aparelho era calibrado diariamente com um volume conhecido de 50 litros. O percentual de gordura
corporal foi classificado segundo o critério de Williams 11 em: normal (< 25% para o sexo masculino e
< 30% para o feminino) e alto (> 25% para o sexo masculino e > 30% para o feminino).

A massa muscular (em quilograma) foi mensurada pelo aparelho de densitometria por dupla emis-
sdo de raios-X (DEXA), baseado em enCORE e de modelo Lunar Prodigy da marca GE Healthcare
(Chicago, Estados Unidos).

O nivel de atividade fisica foi aferido por meio do Inquérito de Atividade Fisica Recordatério de
24 Horas, elaborado baseando-se em uma adaptacdo do Self Administered Physical Activity Checklist
(SAPAC) 12, O nivel de atividade fisica foi obtido pelo calculo do nimero de equivalentes metabdlicos
de tarefas (MET) por semana, o tempo gasto com cada atividade foi multiplicado pelo MET da ativi-
dade e pelo nimero de dias que o adolescente praticou aquela atividade. Os METs para cada atividade
foram consultados no Compendium of Physical Activities (CAF) 13. Para a classificacao do nivel de ativi-
dade fisica utilizaram-se os pontos de corte do International Physical Activity Questionnaires (IPAC) em
MET/semana em: sedentario (0), baixo (1 a < 600), moderado (600 a < 3.000) e alto (= 3.000) 14.

Amostras de 40mL de sangue foram coletadas da veia cubital de forma asséptica por técnico com
experiéncia neste procedimento. Esse material foi mantido em congelador a temperaturas adequadas
para cada tipo de analise (-20 ou -80°C) até a realizacido do exame. Com base na analise do sangue
foram mensurados: interferon gama (IFN-y) em pg/mL, Interleucina-4 em (IL-4) pg/mL, interleu-
cina-17 (IL-17) em pg/mL, vascular endothelial growth factor (VEGF) em pg/mL, proteina C reativa
(PCR) em ng/mL, interleucina-6 (IL-6) em pg/mL, hepatocyte growth factor (HGF) em pg/mL, fator de
necrose tumoral alfa (TNF-a) em pg/mL e T cell expressed and secreted (RANTES) em pg/mL. Esses
biomarcadores foram analisados por meio do Milliplex MAP Human Cytokine Kit, fabricado pela
Merck (Darmestadio, Alemanha) (Tabela 1).

Foi definida uma classificacdo em quatro grupos utilizando simultaneamente IMC e percentual
de gordura corporal: “eutréfico” (IMC e percentual de gordura corporal adequados), “obeso de peso
normal” (IMC adequado com percentual de gordura corporal elevado), “excesso de peso com percen-
tual de gordura corporal adequado” e “excesso de peso com percentual de gordura corporal elevado”.

Andlise estatistica

Os dados foram analisados no programa estatistico Stata versao 14.0 (https://www.stata.com). As
variaveis categodricas foram descritas por meio de frequéncias absolutas e relativas. Realizou-se teste
do qui-quadrado para verificar se houve diferenca entre as frequéncias dos grupos, sexo e nivel de
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Tabela 1

Coeficientes de variabilidade intra e interensaio dos biomarcadores avaliados pelo Milliplex MAP Human Cytokine Kit.

Biomarcadores Coeficiente de variabilidade Coeficiente de variabilidade
intraensaio interensaio
Interleucina-6 (pg/mL) 10,3 2,7
TNF-a (pg/mL) 85,0 20,0
PCR (ng/mL) 16,2 3,9
Interleucina 17 (pg/mL) 21,2 3,7
HGF (pg/mL) 33,8 222
VEGF (pg/mL) 11,7 20,5
IFN-y (pg/mL) 35,1 3,9
RANTES (pg/mL) 1,6 4,5
Interleucina-4 (pg/mL) 271 22,4

TNF-a: fator de necrose tumoral alfa; IFN-y: Interferon gama; HGF: hepatocyte growth factor; PCR: proteina C reativa;
RANTES: T cell expressed and secreted; VEGF: vascular endothelial growth factor.

atividade fisica. A distribui¢do normal das varidveis continuas foi verificada pelo teste de Shapiro-
-Wilk e pelas medidas dos coeficientes de assimetria e curtose. As varidveis continuas que registraram
distribui¢ao normal foram apresentadas pela média e desvio padrao e analisadas pelo teste ANOVA,
as que ndo apresentaram distribui¢ao normal foram descritas por meio de mediana e intervalo inter-
quartil e analisadas pelo teste de Kruskal-Wallis para verificar diferencas das medidas de tendéncia
central entre os grupos. Optou-se por nao fazer a anélise entre os grupos e os biomarcadores separada
pelo sexo, uma vez que encontramos apenas quatro adolescentes do sexo masculino com “obesidade
de peso normal” e quatro adolescentes do sexo feminino com “excesso de peso e percentual de gordura
corporal elevado”.

Aspectos éticos e legais

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario da Universidade
Federal do Maranhao pelo processo ne 1.302.489. Todos os participantes assinaram o Termo de Con-
sentimento Livre e Esclarecido.

Resultados

Neste trabalho foram avaliados 533 adolescentes, com idades de 18 e 19 anos, dos quais 61,5% eram do
sexo masculino. Os adolescentes apresentaram maior percentual de “excesso de peso e percentual de
gordura corporal adequado” (8,3%) em comparacao ao sexo feminino que registrou maiores valores de
“obesidade de peso normal” (15,6%) e “excesso de peso com percentual de gordura corporal elevado”
(17,1%) (Tabela 2).

Foram verificadas maiores médias de circunferéncia da cintura para os adolescentes com “excesso
de peso e percentual de gordura corporal elevado” (96cm) sobre os “eutréficos” e “obesos de peso
normal’, além de maiores médias do percentual de gordura corporal para adolescentes com “excesso
de peso e percentual de gordura corporal elevado” (35,1%) e para os “obesos de peso normal” (34,2%)
em relacdo aos “eutréficos” (14,4%) e aqueles com “excesso de peso e PGC adequado” (18,8%). Os
adolescentes com “excesso de peso e percentual de gordura corporal adequado” apresentaram a maior
média para massa muscular (54,5kg) e o maior percentual nos niveis de atividade fisica alto (32,2%) e
moderado (35,5%). Os “obesos de peso normal” eram mais sedentarios (66,7%) (Tabela 3).

Em relacdo aos biomarcadores, adolescentes “obesos de peso normal” apesentaram maiores
médias para colesterol total (172,5mg/dL) e LDL-colesterol (103,5mg/dL) entres todos os grupos.

Cad. Satde Publica 2020; 36(6):e00084719
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Tabela 2

Classificacdo segundo indice de massa corporal (IMC) e percentual de gordura corporal em adolescentes. S&o Luis,
Maranhao Brasil, 2016.

Grupos Sexo Sexo Total
masculino feminino

% (n) % (n) % (n)
Eutréficos 82,0 (269) 65,4 (134) 75,6 (403)
Obeso de peso normal 1,2 (4) 15,6 (32) 6,8 (36)
Excesso de peso e percentual de gordura corporal adequado 8,3 (27) 1,9 (4) 58 (31)
Excesso de peso e percentual de gordura corpora elevado 8,5 (28) 17,1 (35) 11,8 (63)
Total 100,0 (328) 100,0 (205) 100,0 (533)

Nota: valor de p < 0,001.
Eutrdéficos: IMC e percentual de gordura corporal adequados; Obeso de peso normal: IMC adequado e percentual de
gordura corporal elevado; Excesso de peso e percentual de gordura corporal adequado: excesso de peso pelo IMC e

percentual de gordura corporal adequado; Excesso de peso e percentual de gordura corporal (percentual de gordura

corporal) elevado: excesso de peso pelo IMC e percentual de gordura corporal elevado.

Tabela 3

Composicdo corporal e nivel de atividade fisica de acordo com grupos classificados simultaneamente pelo indice de massa corporal (IMC) e pelo

percentual de gordura corporal em adolescentes. Sdo Luis, Maranhéo, Brasil, 2016.

Eutréficos

(n =403)

Obeso de peso normal

(n=36)

Excesso de peso e

percentual de gordura

corporal adequado

(n=31)

Excesso de peso e
percentual de gordura
corporal elevado

(n=63)

Composigdo corporal
IMC (kg/m2) *
Circunferéncia da cintura ###
Gordura corporal (%) ###
Massa muscular (kg) ###
Nivel de atividade fisica §
Sedentarismo (%)

Baixo (%)

Moderado (%)

Alto (%)

Total (%)

20,0 (18,6-2,0) *****#
78,5 (£6,2) ***** i
14,4 (£7,7) *****4#
43,0 (£9,3) *****#

32,5
15,0
26,0
26,5
100,00

22,6 (21,2-23,5) ¥** 4
82,8 (£6,0) F**#h#
34,2 (£5,5) **. 44
34,2 (£5,3) *** 4

66,7
1.1
16,7
5,5
100,00

25,7 (25,2-27,0) **##
90,1 (£5,4) **##
18,8 (£5,8) **###
54,5 (£7,2) **#i#

25,9
6,4
35,5
32,2
100,00

27,8 (26,2-30,1) **.##
96,0 (£10,2) **.##
35,1 (£5,9) ***.##

46,9 (£10,2) ***4% s

38,1
15,8
20,7
25,4
100,00

MET: equivalentes metabdlicos de tarefas; Eutroficos: IMC e percentual de gordura corporal adequados; Obeso de peso normal: IMC adequado e
percentual de gordura corporal elevado; Excesso de peso e percentual de gordura corporal adequado: excesso de peso pelo IMC e percentual de
gordura corporal adequado; Excesso de peso e percentual de gordura corporal elevado: excesso de peso pelo IMC e percentual de gordura corporal

elevado.

* Mediana e Intervalo interquartil. Classificagdo do nivel de atividade fisica (IPAC): em sedentario (0 MET/semana), baixo (1 a < 600 MET/semana),
moderado (600 a < 3.000 MET/semana) e alto (= 3.000 MET/semana).
** Valor de p < 0,05 quando comparado ao grupo obeso de peso normal;

*** Valor de p < 0,05 quando comparado ao grupo excesso de peso e percentual de gordura corporal adequado;

# Valor de p < 0,05 quando comparado ao grupo excesso de peso e percentual de gordura corporal elevado.

## Média e desvio padréo.

### Valor de p < 0,05 quando comparado aos eutroéficos;

§ Valor de p = 0,006.

Cad. Saude Publica 2020; 36(6):e00084719



BIOMARCADORES E ADIPOSIDADE EM ADOLESCENTES

Aqueles com “excesso de peso e percentual de gordura corporal elevado” registraram menor média
para lipoproteina de alta densidade (HDL-colesterol — 43,2mg/dL) em relacio aos outros grupos,
maior média para IL-6 (2,7pg/mL) em relacdo aos “eutréficos” e aos com “excesso de peso e percentual
de gordura corporal adequado”, e maiores medianas para triglicerideos (114,0mg/dL) e PCR (0,14ng/
mL) em relacdo aos “eutréficos” e “obesos de peso normal”. Os adolescentes com “excesso de peso e
PGC adequado” apresentaram PCR igual aos com “excesso de peso e percentual de gordura corporal
elevado” (0,14ng/mL), mas superior aos “eutréficos (0,06ng/mL) (Tabela 4).

Discussao

Neste estudo, os adolescentes com “excesso de peso e percentual de gordura corporal elevado” apre-
sentaram quatro biomarcadores com os piores valores (triglicerideos, HDL-colesterol, IL-6 e PCR),
os “obesos de peso normal” registraram dois biomarcadores mais elevados (colesterol total e LDL-
colesterol) e os com “excesso de peso e percentual de gordura corporal adequado” obtiveram um
biomarcador elevado (PCR) em relacdo aos “eutréficos”. O principal resultado é que os adolescentes
com “excesso de peso e percentual de gordura corporal elevado” apresentaram o pior perfil lipidico
e inflamatério. Além de que alguns adolescentes registraram percentual de gordura corporal elevado

Tabela 4

Biomarcadores entre grupos classificados simultaneamente pelo indice de massa corporal (IMC) e percentual de gordura corporal em adolescentes.

Sé&o Luis, Maranhdo, Brasil, 2016.

Biomarcadores Eutréficos Obeso de peso normal Excesso de peso e
percentual de gordura
corporal adequado
(n =403) (n=36) (n=31)

Excesso de peso e
percentual de gordura
corporal elevado
(n=63)

Triglicerideos (mg/dl-L) *

Colesterol total (mg/dL) ##
LDL-colesterol (mg/dL) ###
HDL-colesterol (mg/dL) ##

Interleucina 6 (pg/mL) ##

81,0 (62,0-108,0) **
149,6 (£26,5) **#
84,9 (£22,9) **#
46,9 (£10,9) **.#
1,5 (1,0-2,7) ¥*#

83,5 (62,5-105,5) **
172,5 (£29,9) ***x* st
103,5 (£26,8) *** ¥ it

49,7 (£11,7) *x¥x%

2,4(1,3-3,5) ***

91,0 (60,0-126,0)
152,8 (£36,1) #
85,4 (£31,5) **#
46,2 (£10,4) **
1,5 (1,1-4,1) **

TNF-a (pg/mL) * 5,5(3,9-8,1) 5,5(3,7-7,5) 6,5 (3,9-8,5)
PCR (ng/mL) * 0,06 (0,02-0,14) ** ### 0,10 (0,03-0,15) ** 0,14 (0,05-0,19) **%*
Interleucina-17 (pg/mL) * 2,7 (1,7-4,5) 2,6 (1,7-5,2) 2,4 (1,6-4,5)

HGF (pg/mL) *
VEGF (pg/mL) *

763,1 (485,3-1.327,0)
161,8 (12,94-465,1)

792,4 (473,2-1.685,0)
97,8 (0,9-335,5)

838,61 (450,6-1.113,0)
197,8 (23,9-370,9)

IFN-y (pg/mL) * 7,2(2,7-17,7) 8,4 (2,8-16,0) 7,2(2,7-16,2)
RANTES (pg/mL) * 1.846,0 (1.223,0-3.307,0) 1.980,5 (1.312,5-3.808,0) 1.552,0 (1.264,0-5.192,0)
Interleucina-4 (pg/mL) * 1,9 (0,6-67,1) ** 1,8(0,6-18,8) 8,1(0,5-67,1) **

114,0 (73,0-149,0) **+*#
162,0 (£35,0) ***#
94,5 (£31,6) *¥x 444
43,2 (£11,1) *r5 s a4
2,7 (1,5-5,3) *** st
5,5 (4,0-8,1)

0,14 (0,08-0,69) ***#
2,1(1,6-4,2)
744,2 (543,4-1.582,0)
139,1 (6,5-380,4)
5,8 (1,9-19,6)
1.768,0 (903,3-3.475,0)
1,1 (0,5-12,5) **+ st

LDL-colesterol: lipoproteina de baixa densidade; HDL-colesterol: lipoproteina de alta densidade; TNF-a: fator de necrose tumoral alfa; PCR: proteina C

reativa; HGF: hepatocyte growth factor; VEGF: vascular endothelial growth factor; IFN-y: Interferon gama; RANTES: T cell expressed and secreted.

Eutréficos: IMC e percentual de gordura corporal adequados; Obeso de peso normal: IMC adequado e percentual de gordura corporal elevado; Excesso

de peso e percentual de gordura corporal adequado: excesso de peso pelo IMC e percentual de gordura corporal adequado; Excesso de peso e

percentual de gordura corporal elevado: excesso de peso pelo IMC e percentual de gordura corporal elevado.

* Mediana e Intervalo interquartil;

** Valor de p < 0,05 quando comparado ao grupo excesso de peso e percentual de gordura corporal elevado;
**% Valor de p < 0,05 quando comparado aos eutréficos;

#Valor de p < 0,05 quando comparado ao grupo obeso de peso normal;

## Média e desvio padrdo;

### Valor de p < 0,05 quando comparado ao grupo excesso de peso e percentual de gordura corporal adequado.
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apesar do IMC normal, que sdo os “obesos de peso normal’, apresentando valores mais elevados para
alguns parametros do perfil lipidico. Nesse sentido, a utiliza¢do apenas do IMC ¢é limitada para avaliar
a obesidade e seus riscos com doencas aterosclerdticas e cardiovasculares em adolescentes.

Este trabalho apresenta algumas limita¢oes: a perda de seguimento dos participantes da coorte
de nascimento resultou em taxa de acompanhamento de 20,9%; além disso, houve auséncia de infor-
macoes para 126 adolescentes, limitando ainda mais a amostra em estudo; os nimeros pequenos de
participantes nos grupos classificados pelo “excesso de peso e percentual de gordura corporal nor-
mal”, o que reduziu a precisdo de algumas estimativas; o uso da técnica de dosagem dos marcadores
inflamatérios por Milliplex, que apresenta comprometimento na estabilidade, especificidade e com a
possibilidade de ocorrer reacdo cruzada entre os reagentes; por ser um estudo transversal, ndo sendo
possivel estabelecer relacdo de causa-efeito entre os grupos estudados e seus biomarcadores.

Os pontos fortes foram a utilizacdo do método de pletismografia por deslocamento de ar, que é um
dos métodos mais validos para mensurar adiposidade e a utilizacao de diferentes biomarcadores para
avaliar riscos cardiovascular e inflamatério em adolescentes, incluindo biomarcadores relacionados
ao processo inflamatdrio de baixo grau como a IL-6, TNF-o e PCR 15, a processos inflamatérios mais
intensos, tais quais IFN-y, IL-17, IL-4 e RANTES 16,17,18 e a doengas cardiovasculares como o VEGF
e HFG 19,20,

Foram encontrados poucos trabalhos que analisaram todos os grupos considerados neste estudo.
Martinez et al. 4 verificaram, em 5.983 norte-americanos de 20 a 84 anos, prevaléncias para “obesida-
de de peso normal” de 4,5%, “excesso de peso com percentual de gordura corporal adequado” de 18%
e “excesso de peso com percentual de gordura corporal elevado” de 45,5%. Berg et al. 3 observaram
em 3.016 suecos de 25 a 74 anos prevaléncias separadas para homens e mulheres, respectivamente,
de “obesidade de peso normal” de 10% e 8%, “excesso de peso com percentual de gordura corporal
adequado” de 5% e 4% e “excesso de peso com percentual de gordura corporal elevado” de 59% e
44%. Nesses dois estudos as prevaléncias de “excesso de peso com percentual de gordura corporal
elevado” foram maiores do que a deste trabalho, o que era de se esperar por serem populacdes mais
velhas. Entretanto, apesar deste estudo ser com uma populacdo mais jovem, os valores de “obesidade
de peso normal” foram equiparados em relagio as prevaléncias encontradas em estudos conduzidos
com adultos e idosos.

Esse achado é preocupante uma vez que os adolescentes com “obesidade de peso normal” apresen-
taram menor média para massa muscular e eram mais sedentarios. Jean et al. 21 discutem que a “obesi-
dade de peso normal” esta relacionada a quantidade reduzida de massa muscular, o que proporciona a
ocorréncia de menor gasto energético por haver menor quantidade de tecido metabolicamente ativo,
estando ainda relacionada com o pior condicionamento aerdbico e desregulacdo metabdlica.

Ao comparar nossos dados com os resultados de Berg et al. 3 nota-se que os adolescentes do sexo
feminino apresentaram o maior percentual de “obesidade de peso normal” e os do sexo masculino
registraram o maior percentual de “excesso de peso com percentual de gordura corporal adequado”.
As adolescentes tém maior percentual de gordura corporal devido as caracteristicas genéticas e hor-
monais 22. Os meninos apresentam maior percentual de “excesso de peso com percentual de gordura
corporal adequado” possivelmente por terem maior quantidade de massa muscular e por praticarem
mais atividade fisica 23.

Outro resultado relevante foi que os adolescentes com “obesidade de peso normal” apresentaram
os maiores valores de colesterol total e LDL-colesterol, e os com “excesso de peso e percentual de
gordura corporal elevado” registraram os piores valores para triglicerideos e HDL-colesterol. Esses
fatos podem ser devido ao percentual de gordura corporal excessivo e pelas suas médias serem proé-
ximas nos grupos com “obesidade de peso normal” e “excesso de peso com percentual de gordura
corporal elevado”. Nesse sentido, Serrano et al. 5 estudaram 113 escolares do sexo feminino de 14 a
18 anos de Minas Gerais, Brasil, e encontraram que os adolescentes com “obesidade de peso normal”
e “excesso de peso com percentual de gordura corporal elevado” apresentaram perfil lipidico pior do
que os “eutroéficos”. Esses autores apontaram para a preocupacio da génese da aterosclerose que esta
correlacionada aos niveis lipidicos nessa fase de vida. Ressaltaram ainda que mesmo o IMC estando
adequado, ter percentual de gordura corporal elevado pode contribuir para o desenvolvimento de
doencas cronicas nio transmissiveis que se apresentadas desde a adolescéncia podem ser agravadas
na idade adulta.
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O percentual de gordura corporal elevado também estd implicado no processo inflamatério cro-
nico e de baixo grau em que ocorre aumento dos niveis de citocinas inflamatérias e de proteinas de
fase aguda, tais como a IL-6, TNF-a e percentual de gordura corporal, que sdo mediadores classicos
do processo inflamatdrio 24.

O presente estudo encontrou diferenca entre os valores de IL-6 e PCR entre os grupos. Entretanto,
nio foram observadas diferencas nos valores de TNF-a entre os grupos estudados. Os adolescentes
ndo apresentaram diferencas nas concentracdes de IL-6 entre os grupos com “excesso de peso e
percentual de gordura corporal elevado” ou com “obesidade de peso normal”. Mas a IL-6 foi maior
nesses dois grupos quando comparados aos individuos “eutréficos”, indicando que a IL-6 estava mais
relacionada ao alto percentual de gordura corporal. Schlecht et al. 25 observaram em 97 individuos
da Alemanha de 22 a 69 anos que as associacdes entre o tecido adiposo visceral e a IL-6 eram mais
fortes do que aquelas entre o IMC e a IL-6, indicando que o tecido adiposo pode fornecer informacdes
metabdlicas capturadas pela IL-6 que ndo sdo contabilizadas pelo IMC.

Os adolescentes com “excesso de peso e percentual de gordura corporal elevado” e “excesso de peso
e percentual de gordura corporal adequado” apresentaram concentracdes iguais de PCR e estas con-
centracdes foram maiores quando comparadas aquelas observadas em individuos “eutréficos”. Assim,
maiores concentracdes de PCR neste estudo estavam relacionadas a obesidade indicada pelo IMC e
nio ao alto percentual de gordura corporal. Resultados diferentes foram verificados em um estudo
conduzido com 3.483 pessoas de 22 anos em Pelotas, Brasil, em que tanto obesos pelo IMC quanto os
com percentual de gordura corporal elevado apresentaram maiores valores de IL-6 e PCR 26.

Ha relato de correlacio positiva entre IL-6 e PCR com percentual de gordura corporal elevado,
pois com os adipdcitos aumentados as suas propriedades secretoras sdo alteradas, elevando os niveis
circulantes de PCR e IL-6. Essas citocinas estdo associadas a piores desfechos cardiovasculares e
desempenham um importante papel em todos os estagios da aterosclerose, desde o inicio da progres-
sdo até a ruptura das placas aterosclerdticas 25.

Os adolescentes com “obesidade de peso normal” apresentaram valores maiores para IL-6, mas
nao para PCR. A IL-6 ¢ a principal interleucina que estimula a libera¢do de PCR no figado, o que ndo
exclui a possibilidade futura de haver valores maiores de PCR para os adolescentes com “obesidade
de peso normal” se as mesmas caracteristicas de exposicdo forem mantidas, uma vez que ocorre ini-
cialmente alteracdo da IL-6 para que depois ocorra alteracdo do PCR27.

Um fator que chama atencéo é o valor semelhante de PCR entre os adolescentes com “excesso de
peso e percentual de gordura corporal adequado” e os de “excesso de peso e percentual de gordura
corporal elevado”. O fato do PCR neste estudo estar relacionado a obesidade medida pelo IMC e nio
ao elevado percentual de gordura corporal nesses dois grupos pode ser porque esses adolescentes
apresentaram outros fatores de risco para a elevacio do PCR como o estresse, tabagismo, uso de
medicamentos, consumo abusivo de alcool e alimentacdo inadequada, ndo sendo necessariamente
pelo aumento do tecido adiposo 28.

Ressalta-se ainda que os adolescentes com “excesso de peso e percentual de gordura corporal
adequado” foram os que apresentaram o maior valor de massa muscular e os maiores percentuais de
pratica de atividade fisica moderada e alta. Nesse sentido, Kasapis & Thompson 29 relataram que fazer
exercicio fisico imediato e de curto prazo produz resposta inflamatéria, uma vez que a lesio muscular
induzida pelo exercicio provoca uma resposta de reparo estimulando maior producdo de PCR. Assim,
pode ser que os adolescentes com “excesso de peso e percentual de gordura corporal adequado” esti-
vessem na época da coleta de dados iniciando alguma atividade fisica.

Neste estudo, ndo foram encontradas diferencas significativas ao comparar entre os diferentes
grupos os valores de IFN-y, IL-17, IL-4, VEGF, HFG e RANTES. Além das citocinas mediadoras
classicas do processo inflamatdrio na obesidade, o IFN-y, IL-17, IL-4 e RANTES participam do
processo inflamatério. Porém tém sido estudados com menor frequéncia como possiveis marcadores
inflamatdrios da obesidade e geralmente em popula¢des com mais idade. Sumarac-Dumanovic et al.
30 estudaram 46 mulheres de 20 a 52 anos na Sérvia e, em consonancia com os nossos achados, nao
observaram maiores concentracdes de IFN-y nas mulheres obesas pelo IMC quando comparadas
as “eutrdficas”. Entretanto, esses mesmos autores observaram que as concentragdes de IL-17 foram
maiores nas mulheres obesas, independentemente do aumento dos niveis de gordura abdominal,
resisténcia a insulina e leptina.
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O RANTES ¢é uma quimiocina relacionada principalmente ao processo aterogénico 31. Koh et
al. 32 observaram associacdo entre as concentracoes séricas de RANTES e marcadores de risco car-
diovascular em um estudo caso-controle conduzido com 302 homens que tinham idades de 40 a 65
anos. Hé registro que essa quimiocina apresenta-se em concentracdes mais elevadas na ocorréncia de
obesidade 33.

Neste trabalho ndo foram observadas diferencas entre os grupos nos valores de VEGF e HFG que
sao fatores de crescimento secretados pelo tecido adiposo. De forma contraria aos nossos achados,
alguns estudos epidemiolégicos sugerem que niveis aumentados de VEGF estariam associados a
obesidade 34. Entretanto, em um estudo realizado por Azizian et al. 35 com 242 pessoas no Ird nio foi
observado diferenca significativa nos niveis de VEGF entre individuos obesos e ndo obesos segundo
o IMC. Rehman et al. 36 observaram que os niveis circulantes de HGF, mas niao os de VEGF, foram
significativamente correlacionados com o IMC de 65 pessoas com idades de 32 a 41 anos em Indiana
nos Estados Unidos. Bell et al. 37 observaram que o aumento da secrecao de HGF pode ser decorrente
de eventos pds-transcricionais, possivelmente relacionados ao tamanho dos adipdcitos e estimulo do
TNF-o elevado no tecido adiposo de 29 individuos obesos de 45 a 49 anos.

A auséncia de diferencas para TNF-q, IFN-y, IL-17, IL-4, VEGF, HFG e RANTES, entre os gru-
pos avaliados neste estudo, pode ser porque esses biomarcadores ndo sdo tdo sensiveis as origens de
problemas inflamatérios como sdo a IL-6 e PCR. Assim como ao fato da populagio deste estudo ser
jovem. com pessoas de 18 e 19 anos, sendo que os trabalhos que avaliaram os outros biomarcadores o
fizeram em populac¢des mais velhas.

Neste trabalho verificou-se que adolescentes com “excesso de peso e percentual de gordura corpo-
ral elevado” apresentaram o pior perfil lipidico e inflamatdrio. Alguns adolescentes registraram ainda
elevado percentual de gordura corporal apesar do IMC normal, obtendo valores mais elevados para
alguns parametros do perfil lipidico. Nesse sentido, é notavel a limita¢do do IMC como método de
avaliacdo do estado de obesidade por nao distinguir os compartimentos corpdreos, sendo insuficiente
a utilizacdo somente deste indice para avaliar obesidade em adolescentes. Assim, é pertinente realizar
avalia¢do mais precisa incluindo biomarcadores, principalmente a IL-6 e PCR, e considerando a gor-
dura corporal, a fim de acompanhar adequadamente os individuos com vistas aos riscos ou problemas
de saude relacionados ao percentual de gordura corporal elevado e com maior risco de desenvolverem
doencas inflamatdrias, ateroscleréticas e cardiovasculares.
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Abstract

The study aimed to compare biomarkers in groups
of adolescents classified simultaneously according
to body mass index (BMI) and body fat percentage
measured by air displacement plethysmography.
This was a cross-sectional study with 533 adoles-
cents 18 to 19 years of age in Sao Luis, Maranhdao,
Brazil. BMI was classified as adequate (< 25kg/m?2)
versus excess weight (> 25kg/m2). High body fat
percentage was defined as > 25% for males and
> 30% for females. The adolescents were classified
in four groups: “normal weight” (adequate BMI
and body fat percentage), “normal weight obese”
(adequate BMI with high body fat percentage),
“excess weight with adequate body fat percentage’,
and “excess weight with high body fat percentage’.
Girls showed higher proportions of “normal weight
obesity” (15.6%) and “excess weight with high body
fat percentage " (17.1%). “Normal weight obese”
adolescents exhibited higher mean values for to-
tal cholesterol (172.5mg/dL) and LDL-cholesterol
(103.5mg/dL). Those with “excess weight and high
body fat percentage” showed lower mean HDL-
cholesterol (43.2mg/dL) compared to the other
groups, higher mean interleukin-6 (2.7pg/mL)

than “normal weight” and “excess weight and
adequate body fat percentage ” adolescents, and
higher median triglycerides (114.0mg/dL) and
C-reactive protein (0.14ng/mL) than “normal
weight” and “normal weight obese” adolescents.
Those with “excess weight and adequate body fat
percentage” exhibited the same C-reactive protein
levels as those with “excess weight and high body
fat percentage”. Assessment of nutritional status by
BMI alone is limited, since 6.8% of the adolescents
presented high body fat percentage despite normal
BMI, and those who were “normal weight obese”
had two biomarkers that were worse than for
adolescents with “excess weight and high body
fat percentage’.

Body Mass Index; Adiposity; Biomarkers;
Interleukin-6

BIOMARCADORES E ADIPOSIDADE EM ADOLESCENTES

Resumen

El objetivo del estudio fue comparar biomarcado-
res en grupos de adolescentes, clasificados simul-
tdneamente por el indice de masa corporal (IMC)
y porcentaje de grasa corporal (PGC), medido me-
diante pletismografia por desplazamiento de aire.
Estudio transversal con 533 adolescentes de 18 y
19 aios de Sao Luis, Maranhdo, Brasil. El IMC
fue clasificado en adecuado (< 25kg/m2) y exceso
de peso (> 25kg/m2). Se definio el porcentaje de
grasa corporal elevado > 25% para el sexo mascu-
lino, y > 30% para el femenino. Los adolescentes
se clasificaron en cuatro grupos: “eutréfico” (IMC
y porcentaje de grasa corporal adecuados), “obeso
de peso normal” (IMC adecuado con porcentaje de
grasa corporal elevado), “exceso de peso con por-
centaje de grasa corporal adecuado” y “exceso de
peso con porcentaje de grasa corporal elevado”. Las
nifias tuvieron mayores valores de “obesidad de
peso normal” (15,6%) y “exceso de peso con por-
centaje de grasa corporal elevado” (17,1%). Los
adolescentes “obesos de peso normal” presentaron
mayores medias para colesterol total (172,5mg/dL)
y LDL-colesterol (103,5mg/dL). Aquellos con “ex-
ceso de peso y porcentaje de grasa corporal eleva-
do” tuvieron una media menor para HDL-coleste-
rol (43,2mg/dL), en relacién con los otros grupos;
mayor media para interleucina-6 (2,7pg/mL),
en relacién a los “eutrdficos” y “exceso de peso y
porcentaje de grasa corporal adecuado”; y ma-
yores medianas para triglicéridos (114,0mg/dL) y
proteina C reactiva (0, 14ng/mL), en relacion a los
“eutrdficos” y “obesos de peso normal”. Quienes te-
nian “exceso de peso y porcentaje de grasa corporal
adecuado” presentaron proteina C reactiva igual a
los de “exceso de peso y porcentaje de grasa corpo-
ral elevado”. La evaluacion del estado nutricional
por el IMC es limitada, puesto que un 6,8% de los
adolescentes presentaron porcentaje de grasa cor-
poral elevado, a pesar del IMC normal, asimismo
los “obesos de peso normal” tuvieron dos biomar-
cadores peores que los adolescentes con “exceso de
peso y porcentaje de grasa corporal elevado’.

Indice de Masa Corporal; Adiposidad;
Biomarcadores; Interleucina-6
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