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RESUMO

Introducdo: Novos e piores habitos alimentares, associados ao sedentarismo,
resultaram no aumento de peso da populagdo. Individuos com excesso de peso
apresentam elevado risco de desenvolver sindrome metabdlica. A adog¢ao de
medidas que possam auxiliar na reducdo do peso, deve ser considerada como
estratégia de prevencao e tratamento.

Objetivo: Avaliar o efeito da perda de peso sobre variaveis antropométricas e
bioquimicas de individuos com excesso de peso e sindrome metabdlica, submetidos
a tratamento dietético.

Método: Ensaio clinico ndo controlado, com individuos adultos, de ambos os sexos,
avaliados a cada 30 dias, durante 4 meses, quanto a historia clinica, habitos
alimentares e medidas antropométricas. Exames bioquimicos foram solicitados ao
inicio e fim do estudo. Todos receberam, na primeira avaliagao, dieta e orientacdes
alimentares.

Resultados: Participaram do estudo 80 individuos, dos quais 62 (77,5%) reduziram
o peso (4,1%) e 18 nao responderam a intervencgao nutricional. Os pacientes que
perderam peso também reduziram IMC (p<0,001), circunferéncia da cintura
(p<0,001), circunferéncia do pescogo (p=0,004), relagdo cintura/quadril (p=0,048),
glicemia (p<0,001) triglicerideos (p<0,001), colesterol total (p=0,001) e PCRus
(p=0,199). A reducédo do IMC se correlacionou com a reducédo dos triglicerideos
(r=0,300; p=0,018) e a redugao da circunferéncia do pescog¢o se correlacionou com a
reducao da glicemia (r=0,337; p=0,007) e do acido urico (r=0,390; p=0,002).
Conclusdo: A perda de peso foi capaz de causar impacto nas variaveis
antropométricas e bioquimicas envolvidas no risco cardiovascular. Individualmente
esses resultados podem parecer modestos mas, se aplicados a uma grande
populagdo, podem gerar impacto na qualidade de vida e na mortalidade

cardiovascular.

Palavras-chave: Sindrome metabdlica. Terapia nutricional. Perda de peso. Fatores

de risco.



ABSTRACT

Introduction: New and worse dietary pattern associated to sedentary lifestyle
resulted in increased population’s weight. Individuals whose weight is excessive are
more likely to develop metabolic syndrome. Attempting weight loss strategies should
be considered in the prevention and treatment approaches to obesity.

Objective: To evaluate the effect of weight loss on anthropometric and biochemical
profiles in patients with excessive weight and metabolic syndrome submitted to
dietary treatment.

Method: Non-controlled clinical trial involving male and female adults, 4-months of
follow up, evaluated every 30 days for clinical history, dietary pattern and
anthropometric parameters. Biochemical profile was measured at the beginning and
end of the study. All volunteers received dietary plan and counseling at the beginning
of the study.

Results: 80 individuals participated in the study, from whom 62 (77.5%) reduced
body weight (4.1%) and 18 did not respond to dietary treatment. Those who loose
weight also reduced BMI (p<0.001), waist circumference (p<0.001), neck
circumference (p=0.004), waist to hip ratio (p=0.048) glycemia (p<0.001),
triglycerides (p<0.001), total cholesterol (p=0.001) and hsCRP (p=0.199). BMI
reduction was correlated with triglycerides reduction (r=0.300; p=0.018) and neck
reduction was correlated with glycemia (r=0.337; p=0.007) and uric acid reduction
(r=0.390; p=0.002).

Conclusion: The weight loss observed had an impact on anthropometric and
biochemical profiles involved in cardiovascular risk. Individually these results could
seem modest but they can represent a great impact on quality of life and

cardiovascular mortality if applicable to general population.

Keywords: Metabolic syndrome. Dietary treatment. Weight loss. Cardiovascular risk

factors.
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1 INTRODUCAO

Durante a evolucdo humana inumeros fatores contribuiram para que os
hominidas trocassem a vida sobre as arvores pela locomogao em terra, sobre dois
membros e, desta forma, se expandissem para outros territorios além da Africa. A
procura pelo alimento, sua diversificacdo e sua forma de consumo, certamente
influenciaram neste processo.?® De essencialmente vegetarianos, os hominidas
tornaram-se onivoros, passaram a agrupar-se para cagar e acabaram por
organizarem-se em sociedade. Aprenderam a cultivar a terra e a dominar a criagao

dos animais. De ndmades, passaram a sedentarios.*®

A sedentarizagdo do Homo sapiens marcou o inicio da idade média; anos de
muitas e profundas mudangas, sobretudo nas &areas cientifica e tecnoldgica.
Melhorias nas condi¢cdes de vida da populacdo propiciaram declinio nas taxas de
mortalidade e aumento nos indices de nascimento, assim como mudangas no
padrao de incidéncia e prevaléncia de doencas, com reducdo drastica nas mortes
por doengas infecto contagiosas e caréncias nutricionais e progressivo

aparecimento de doencgas cronicas n&o transmissiveis.”

Neste contexto de transicdo, permeado por novos e piores habitos
alimentares e elevado nivel de sedentarismo instala-se, lenta e progressivamente, a
obesidade. Definida como um acumulo de gordura corporal, com origem multifatorial
e gravidade avaliada por sua associagdo com diversos agravos a saude, a
obesidade é, atualmente, uma condigdo comum em grande parte da populagéo

mundial e um grave problema de satde publica.'®"?

No organismo, o tecido adiposo, constituido preponderantemente por
adipocitos que armazenam gordura em uma unica e grande gota lipidica; é
amplamente distribuido e sua localizagado, em diferentes compartimentos, determina
suas funcdes, sendo a mais conhecida, o armazenamento de energia.’® No entanto,
nos ultimos anos, novas fungbes do tecido adiposo ganharam destaque. A
capacidade de secretar peptidios bioativos, conhecidos como adipocitocinas, lhe

conferiu o status de tecido metabdlico e enddcrino, sendo agora visto como um
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o6rgédo complexo, capaz de interagir com diversos 6rgado e sistemas, enviando e

recebendo sinais que modulam as mais diversas respostas.’ '

A literatura evidencia que existe uma forte relacdo entre aumento da gordura
corporal, sobretudo daquela depositada na regido central, liberagcdo de
adipocitocinas, resisténcia a insulina e desenvolvimento de sindrome metabdlica.
Portadores desta sindrome apresentam uma associagdo entre hiperglicemia,
dislipidemia aterogénica e hipertensdo, o que aumenta sensivelmente o risco de

eventos cardiovasculares e desenvolvimento de diabetes tipo 2.

A sindrome metabdlica acomete um quarto da populagdo adulta no mundo e
aumenta a mortalidade geral em 1,5 vezes.'®'® A definigao de critérios diagndsticos
e da melhor forma de tratamento desta sindrome sdo temas de inesgotaveis
discussdes na comunidade cientifica.?’ A principal énfase do tratamento é modificar
fatores de risco como obesidade, sedentarismo e dieta aterogénica, através do

incentivo @ mudancas no estilo de vida.?’

Os consensos sobre tratamento da obesidade e da sindrome metabdlica
enfatizam que a perda de peso melhora paradmetros metabdlicos e inflamatorios
alterados no sobrepeso e obesidade, com reducdo importante do risco
cardiovascular. Propbe-se, portanto, um estudo que permita avaliar o
comportamento de parametros metabdlicos e inflamatério em pacientes com

excesso de peso e sindrome metabdlica, submetidos a tratamento dietético.

1.1 A ORIGEM DA OBESIDADE E DA SINDROME METABOLICA

Durante milhdes de anos primatas pré-historicos, quadrupedes e arboricolas,
alimentaram-se de frutas, folhas e grdos; uma alimentacdo pouco variada, mas
suficiente para manutengao e reproducdo da espécie. A expectativa de vida era
curta e sobreviviam as intempéries e as doengcas aqueles que estavam
geneticamente adaptados as condigdes de elevado gasto energético e baixa

ingestdo caldrica.> %
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E desconhecido o momento em que primatas e hominidas comecaram a
diferenciar-se (provavelmente ha 2,5 milhdes a.C - periodo Paleolitico), mas alguns
eventos evolutivos sdo claramente identificados, entre eles: forma de locomocéo,
expansao do cérebro, alteracbes na morfologia de méaos, dentes e quadris € no

comportamento social.?

Diversas teorias tentam explicar ou compreender porque de quadrupedes, 0s
hominidas tornaram-se bipedes: se por uma questdo de poupanga energética, uma
vez que o deslocamento sobre duas pernas € menos dispendioso do que sobre 4,
em velocidade de marcha (e assim sobraria energia para crescimento e reproducéo);
se pela possibilidade de usar maos para carregar alimentos e agua para a prole ou
mesmo para usar utensilios e armas, ou ainda se para regular a temperatura

corporal, expondo menos o corpo ao calor do sol.> *

O fato é que o bipedalismo oportunizou a descida dos hominidas das arvores
e uma diversificacdo na alimentagcdo, podendo ser visto como uma das primeiras
estratégias nutricionais na evolugdo humana. A partir deste evento, aos frutos, folhas
e graos, foram agregadas carcagas de animais mortos, ou mesmo animais de
pequeno porte, que forneciam proteinas e gorduras (esta ultima proveniente

sobretudo do tutano dos ossos).?

Alguns pesquisadores inferem ainda que o bipedalismo e a caga s&o
consequéncias de uma mudanca climatica importante no continente Africano, que
provocou a diminuicdo das florestas e a expansao das savanas, contribuindo para a
escassez na disponibilidade de recursos alimentares vegetais, forcando os

hominidas a percorrerem longas distancias, sob o forte calor, em busca de alimento.’

Independente do fator desencadeador das mudangas nos habitos
alimentares, com uma melhor qualidade dietética, suficientemente rica em calorias e
nutrientes, influenciou no desenvolvimento do cérebro, que passou a exigir maior
ingestdo energética e propiciou o desenvolvimento de um comportamento social

mais complexo.®

As mudancgas nos cenario alimentar, transformaram os hominidas de seres
pequenos e essencialmente vegetarianos (Australopitecus) em seres mais robustos

e dependentes de carne (Homo erectus). Esta situagdo os impeliu a sair do
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continente Africano, desbravando outros territérios, a procura de novas alternativas
alimentares formando primeiros grupos de cacgadores-coletores, ha cerca de 1,8

milhées de anos atras.*

Acompanhando o movimento dos hominidas para fora da Africa , diversas
tecnologias pré-histéricas vao surgindo e/ou se aprimorando (armas para caga e
utensilios para a alimentacdo - de madeira, osso e pedra lascada) e propiciando
novos avangos. A descoberta do fogo, provavelmente pelo Homo erectus,
possibilitou a cocgdo dos alimentos, aumentando ainda mais a energia disponivel

nestes, sobretudo em tubérculos como batata e mandioca.*

Da necessidade de cagar em grupos e do aprendizado da cooperagao entre
os individuos surgiu a organizagdo social e familiar, e o desenvolvimento da
comunicagdo.” Como conseqiiéncia deste movimento, durante o periodo que
sucedeu o Paleolitico, o Neolitico (8000 a.C), ocorreu o desenvolvimento da
agricultura, o cultivo da terra e o dominio da criagdo de animais; atividades que
favoreceram a fixagdo do homem em aldeias e o aumento da populagéo. Foi o inicio

da sedentarizagdo do Homo Sapiens Sapiens.® #*

Até a idade média (séculos V ao XV) a variagao no tamanho da populagéo era
ciclica, alternando de acordo com periodos de elevada fertilidade ou mortalidade.
Havia uma taxa de natalidade estimada entre 30 a 50 nascimentos /1000 habitantes
e niveis de mortalidade semelhantes ou maiores, principalmente nos periodos de
peste e fome. Na idade moderna, no entanto, mais especificamente a partir do
século XVIIlI, houve uma mudanga na curva de crescimento da populagédo, que
tomou uma forma exponencial como consequéncia, sobretudo, da gradual

diminuicdo nas taxas de mortalidade.®

Na Europa, as Revolugdes Agricola (século XVIII), e Industrial (século XIX)
foram grandes responsaveis pela melhoria das condigdes de vida e crescimento da
populagdo. A Revolugdo Agricola, com a introdu¢do de novas culturas, técnicas e
processos de producdo, proporcionou melhoria no padrdo de alimentacdo e
nutricdo, reduzindo a incidéncia de doencas infecciosas. A Revolugao Industrial, por
sua vez, com suas transformacdes tecnoldgicas e cientificas, proporcionou melhoria

nas condigbes sanitarias e de renda, favorecendo o aumento na natalidade e
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reducao na mortalidade, principalmente por diminuir a prevaléncia de doengas como
tuberculose, febre tiféide e colera. No século XX, avancos na area médica (melhores
condigbes de tratamento, imunizagdo, saneamento e Vvigilancia sanitaria)

contribuiram ainda mais para a reducéo na mortalidade.?

Menores taxas de mortalidade, aliada a maiores indices de nascimento é um
“‘movimento” conhecido como transicdo demografica e esta atrelado a melhores
condicdes socio-econdmicas, ambientais e de desenvolvimento dos paises.?*?
Mudangas no padréo de incidéncia e prevaléncia de doengas, caracterizam um outro
‘movimento”, este conhecido como transicdo epidemioldgica, que ocorre
paralelamente a transicado demografica, social e econdmica. Neste processo ha um
aumento na expectativa de vida da populacédo, que deixa de padecer de doengas

infecciosas para sofrer com o aparecimento das doencas crénicas degenerativas.8

O médico Abdel Omran, em sua classica publicagdo “The epidemiologic
transition: a theory of the epidemiology of population change”, identifica 3 fases na
transicdo epidemioldgica: 1) fase antes da transigao (século XV): periodo de elevada
mortalidade, como consequéncia da peste e da fome, e expectativa de vida entre 20
e 40 anos; 2) fase da transicdo (século XVI): periodo de recrudescimento das
pandemias, diminuigdo progressiva da mortalidade e expectativa de vida entre 30 e
50 anos; 3) fase pos transicdo (a partir século XVIII): periodo de manutencdo do
declinio da mortalidade, surgimento das doengas degenerativas e daquelas

produzidas pelo homem, e expectativa de vida maior de 50 anos.?

Omran, em 1971, descreveu a terceira fase como um marco na historia
epidemioldgica, pelo equilibrio nas taxas de mortalidade e expectativa de vida até os
70 anos.® No entanto, apés a década de 70, diversas nagdes ocidentais
experimentaram um maior controle das doencas crbnicas e menor mortalidade,

sobretudo, das doengas cardiovasculares.?®

Em muitos paises, a expectativa de vida nos anos 50 era de 46 anos e nos
anos 90 ja estava em 66 anos.?® No inicio do século 20 os brasileiros apresentavam
um tempo médio de vida de menos de 35 anos, em 2008 este numero cresceu para

72,8 anos, com uma expectativa de 80 anos em 2040, valores proximos aos

"A Transicao Epidemioldgica: a teoria da epidemioldgica troca da populagéo. Tradugéo da autora.
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encontrados hoje em paises como Japao, China, Suica, Islandia, Australia, Franga e
ltalia.*® Esse novo perfil epidemiolégico foi proposto por Olshansky e Ault, como a

quarta fase da transigdo epidemiolégica.?®

No Brasil, a transicdo epidemiolégica ndo segue 0 mesmo padrao
apresentado nos paises industrializados. Embora em 1930 as doencgas infecciosas
fossem a primeira causa de morte em todas as regides e, em 1998 as doencas do
aparelho cardiovascular ja ocupassem o primeiro lugar em relagdo aos anos de vida
perdidos por morte prematura, ha ainda uma superposicido de aumento das doencas
crbnicas em algumas regides e a manutengdo das doengas infecciosas e
parasitarias em outras, sobretudo no norte e nordeste brasileiros, caracterizando

momentos epidemioldgicos diferentes entre as regides do pais.?* *’

De uma forma geral, no mundo, e mesmo no Brasil, a transi¢cao
epidemioldgica nitidamente mudou indicadores de natalidade e mortalidade, tendo
por trds um conjunto de fatores historicos, culturais, sociais, econdmicos e
comportamentais, em nivel individual e coletivo. Foi, sem duvida, um processo de
mudanca dos mais impactantes e relevantes para as sociedades moderna e

contemporanea.’

Do ponto de vista nutricional, a transicao epidemiolégica se faz notar, de uma
forma simples e superficial, no “movimento” de redugao drastica das manifestagdes
endémicas e epidémicas das caréncias nutricionais (marasmo, kwarshiorkor,
cretinismo, escorbuto, beribéri, etc) para as formas progressivamente graves de

doencas cronicas ndo transmissiveis. Situagdo denominada transicéo nutricional.’

Assim como Omram (1971) identificou fases distintas na transicdo
epidemioldgica, Filho, Assis e Kac’, identificam estagios na transicéo nutricional: 1)
reducao ou desaparecimento das formas graves de desnutricdo energético-protéica;
2) menor incidéncia de baixo peso ao nascer, reducao na mortalidade infantil e
recuperacdo da estatura em escala populacional; 3) instalagdo de sobrepeso e
obesidade, associados a inumeras co-morbidades (diabetes, doengas cardio e
cerebrovasculares, neoplasias, doengas osteoarticulares, etc), como conseqiéncia

de novos e piores habitos alimentares.®



23

Gaziano (2010), propde que o 3° estagio da transigdo nutricional, seja
considerada como uma quinta fase da transigcdo epidemiolégica — a idade da
obesidade e da inatividade. Um momento caracterizado por elevado nivel de
sedentarismo e de consumo de alimentos hipercaldricos e de baixo valor nutricional,
gue surge como uma ameaga aos progressos conquistados para combater as

doencas cronicas e adiar a morte.*?

Enfim, apesar de todo o progresso cientifico e tecnolégico e de milhdes de
anos separarem o homem moderno do homem pré-histérico, 0 genoma humano
permanece praticamente inalterado desde o periodo paleolitico (adaptado a baixa
ingestao alimentar e elevado gasto energético). Evolutivamente ainda ndo houve
tempo para “reprogramar a maquina humana” a vida moderna (caracterizada por
elevada ingestdo caldrica e baixo gasto energético).® Estudiosos das areas da
paleontologia, biologia e nutricdo sugerem que o descompasso entre o moderno
estilo de vida e o genoma pré-histoérico resulta nas epidemias atuais: doencas

degenerativas, metabdlicas e obesidade.? 334

1.2 OBESIDADE

1.2.1 Conceito e epidemiologia

A obesidade é definida como um acumulo excessivo de gordura corporal,
consequente a ingestdo aumentada e crénica de substratos energéticos, em relagéao
ao gasto.**>® Sua etiologia € multifatorial (Figura 1) e sua gravidade pode ser
avaliada pela associagdo com diversos agravos a saude (dislipidemias, diabetes tipo
2, hipertensdo, doenga hepatica gordurosa nao alcodlica, neoplasias, disturbios

respiratorios e do aparelho locomotor, etc).'® *
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Figura 1 - Fatores que influenciam no desenvolvimento da obesidade. Adaptado de Kopelman11

A obesidade (indice de Massa Corporal = 30 Kg/m?) é uma condicdo comum
em uma grande parte do mundo e representa um grave problema de saude publica
com projecdes alarmantes (Grafico 1).>® No Reino Unido, em 2007, 1 em cada 4
adultos estava obeso, aproximadamente 24% da populagao; as projecdes apontam
que 50% desta populagdo estara obesa em 2050.%° Mesmo a China, pais com menor
taxa de obesidade (2,6% em 2002, o equivalente a 31 milhdes de pessoas),

apresenta uma elevada taxa de aumento de peso anual (3%).4*’

No Brasil, em 2004, o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica(IBGE)
divulgou que 10,5 milhdes de pessoas (11% da populagédo adulta) estavam obesas,
sendo a faixa etaria entre 50 e 60 anos e o sexo feminino os mais acometidos.** Em
2009, o Ministério da Saude do Brasil divulgou dados da pesquisa VIGITEL
(Vigilancia de Fatores de Risco e Protegdo para Doengas Crdnicas por Inquérito
Telefbnico), realizada em 27 capitais brasileiras, e apontou que 46,6% dos
brasileiros adultos estavam com excesso de peso e destes, 13,9% estavam obesos,
sendo a faixa etaria entre 55 e 64 anos e os homens os mais acometidos. O Rio de

Janeiro foi a capital com maior percentual de individuos obesos.*?

O dado mais atual sobre a obesidade no Brasil veio através dos resultados da
ultima Pesquisa de Orgamentos Familiares (POF), que mostrou que excesso de
peso acomete 49% da populagdo adulta e destes, 14,8% estdo obesos; havendo

uma maior prevaléncia no sexo feminino, na faixa etaria dos 55 aos 64 anos e nos
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habitantes da regido Sul. A obesidade afetou de forma mais expressiva os homens

no meio urbano e com maior rendimento mensal, fato ndo observado entre as
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Grafico 1 - Histdrico e Projecao da obesidade (IMC = 30 Kg/mz) nos Estados Unidos, Inglaterra, llhas
Mauricio, Australia e Brasil. Adaptado de Kopelman11

1.2.2 O Tecido Adiposo

O tecido adiposo é formado por tecido conjuntivo, tecido nervoso, células do
estroma vascular, células do sistema imune, fibroblastos, pré adipdcitos e adipocitos

que, em conjunto, formam uma estrutura funcional anica.*®

As células adiposas comegam a formar-se no final da gestagéo, a partir de
células-tronco mesenquimais multipotentes capazes de diferenciarem-se em tecido
muscular, ésseo, cartilaginoso ou pré adipdcitos. Mas, € apés o nascimento que a
capacidade de diferenciagao de pré adipdcito em adipdcito se acentua, em resposta
a necessidade de armazenar gordura, sendo um processo altamente controlado por

fatores que podem estimular ou inibir esta dinamica atividade.*¢*’



26

Os mamiferos possuem dois tipos de adipdcitos: o marrom e o branco, que
caracterizam o tecido adiposo como marrom ou branco. Ainda nao esta clara a base
genética e molecular que determina a expresséo de pré adipécitos de um tipo ou de
outro; o que esta bem estabelecido € que embora adipdcitos marrons e brancos
sejam igualmente capazes de sintetizar e armazenar lipidios, apresentam efeitos

opostos no metabolismo energético.*®

O tecido adiposo marrom € especializado na produgao de calor; seu adipdcito
€ menor que o branco, sendo composto por inumeras goticulas de lipideos
(multilocular) e de organelas mitocondriais que, por ndo possuirem o complexo ATP
sintase, nao produzem energia, mas sim calor (através da proteina desacopladora —
UCP ou termogenina). O papel do tecido adiposo marrom no organismo humano
ainda €& pouco conhecido; acredita-se que tenha sido determinante no processo
evolutivo para aumentar a sobrevida de neonatos ou mesmo favorecer a adaptagao

ao frio."> 48

Por muito tempo aceitou-se que somente lactentes e criangas jovens
possuissem tecido adiposo marrom. Estudos atuais, no entanto, revelam que
adultos apresentam também este tecido (principalmente nas regides do pescoco,
supra clavicular, mediastino e supra renal) e que sua multiplicacdo pode ser
estimulada pelo frio.* Uma descoberta que ja comecga a ser investigada com vistas

ao tratamento da obesidade.®*’

O tecido adiposo branco, ao contrario do marrom, € composto de adipdcitos
que armazenam gordura em uma Unica e grande gota lipidica. E amplamente
distribuido pelo organismo e sua localizagdo determina suas diferentes fung¢des. O
tecido adiposo subcuténeo, localizado abaixo da pele, estd envolvido na regulagéo
da temperatura corporal, no isolamento térmico e na protegdo mecanica do
organismo (amenizando o impacto de choques externos); o tecido adiposo visceral,
localizado entre as visceras, preenche os espagos entre os 6rgaos e os mantém na
posicdo adequada, facilita o deslizamento entre visceras e feixes musculares
(mantendo a integridade funcional destes). Porém, independente da localizagao, o

tecido adiposo armazena energia, sendo esta sua principal fungdo.'® °2
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Para cumprir a funcdo de armazenar energia, os adipécitos podem sofrer
hiperplasia ou hipertrofia. A hiperplasia (capacidade do adipdcito de se multiplicar)
ocorre em fases de crescimento. A hipertrofia (capacidade do adipécito de aumentar
de tamanho) ocorre na vida adulta, uma vez que a capacidade de pré adipdctitos
tornarem-se adipdcitos maduros diminui nesta fase da vida e aumenta a capacidade

deste de armazenar triglicerideo, em uma quantidade ilimitada.*

1.2.3 O Tecido Adiposo como 6rgdo metabdlico e endocrino

Nos ultimos anos, mais uma fung¢ao do tecido adiposo foi identificada e vem
sendo intensamente estudada. Trata-se de sua capacidade de secretar peptidios
bioativos; funcdo que |he confere status de tecido metabdlico e enddcrino. A
suspeita de que o tecido adiposo apresentava um papel metabdlico foi sugerida por
Siiteri, em 1987°, ao descrever o metabolismo dos horménios sexuais no tecido
adiposo e sua relacao com neoplasias. Mais tarde, na década de 90, foi identificado
o0 gem que codificava um horménio secretado pelo tecido adiposo e que, na sua
auséncia, ratos utilizados em modelo experimental de obesidade, tornavam-se até
trés vezes mais pesados do que ratos selvagens. Este horménio foi denominado
leptina (do grego leptos = magro) e sua fungao foi associada ao metabolismo

energético.>*>°

Atualmente, varias proteinas secretadas pelo tecido adiposo ja foram
descritas. Sdo denominadas adipocitocinas (ou adipocinas) e possuem agao local
(paracrina/autocrina) e sistémica (enddcrina). Por esta abrangéncia, reconhece-se
que o tecido adiposo € capaz de manter uma intensa comunicagdo com diversos
orgaos e sistemas (hipotalamo, péncreas, figado, musculo esquelético, rins,
endotélio, sistema imune e outros), interagindo e influenciando em suas respostas

metabolicas e enddcrinas.'™ %°

A diversidade estrutural e funcional das adipocitocinas permite identificar que
sao proteinas relacionadas ao sistema imune ( TNFa - Fator de Necrose Tumoral

alfa, IL6 - Interleucina 6, adipsina; MCP-1 — Proteina Qimiotatica de Mondcitos 1 ); a
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regulacao da presséao arterial (angiotensinogénio), a coagulagcao sanguinea (PAI 1 —
inibidor do ativador de plasminogénio 1); a homeostase glicémica (adiponectina,
visfatina, resistina); a angiogénese (VEGF - fator de crescimento endotelial

vascular), ao controle da ingestdo alimentar (leptina), etc.>"*®

Diversas células do tecido adiposo liberam citocinas, sem que se saiba
exatamente que tipo celular as expressam em maior ou menor quantidade. Leptina e
adiponectina sao produzidas primariamente por adipécitos. TNFa, IL6, MCP-1,
visfatina e PAI 1, sao liberadas por adipécitos e macréfagos ativados. Resisitina é
produzida por macrofagos em humanos e por macrofagos e adipocitos em

roedores.*®

Pelo exposto, fica claro que o tecido adiposo € um 6rgao complexo e ativo
gue envia e recebe sinais que modulam o metabolismo energético, a sensibilidade a

insulina, o metabolismo 6sseo, a inflamagao, a imunidade, entre outros (Figura 2).
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Figura 2 - Representagédo esquematica do adipécito co1mo um 6rgao endécrino. Adaptado de Ribeiro
Filho et al
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1.2.4 Compartimentalizacdo da gordura corporal

A forma como o tecido adiposo se acumula nos distintos compartimentos do
organismo pode representar diferentes riscos para a saude. Vague, em 1956, ja
classificava os compartimentos de gordura em ginecdide, localizado na regiao
inferior do corpo e associado a complicagdes vasculares e ortopédicas (dificuldade
para locomogao, varizes e celulite) e andréide, predominante na regiao abdominal e
associado a importantes alteragdes metabdlicas (intolerancia a glicose, hipertenséo
arterial sistémica, dislipidemia e hiperuricemia),’ conforme demonstrado na Figura
3.

Figura 3 - Compartimentos de gordura corporal relacionados com a obesidade. Adaptado de
International Chair on Cardiometabolic Risk.®

Deve-se também considerar outra forma de compartimentalizagdo da gordura
corporal: a gordura depositada nas regides visceral, subcutanea e intramuscular. A
gordura visceral (que envolve os 6rgdos abdominais) representa aproximadamente
20% da gordura total nos homens e 6% nas mulheres. A gordura subcuténea
(localizada logo abaixo da pele), tende a acumular-se na regidao abdominal e gluteo-
femural, representando aproximadamente 80% da gordura corporal total.’™®? A

gordura intramuscular (localizada extra e intramiocelular) parece estar presente de 4



30

a 6 vezes mais em individuos obesos, em relagcdo aos magros e apresenta como

efeito maior resisténcia a insulina.?%*

Todos os compartimentos apresentam caracteristicas endocrinas e
metabdlicas. De um modo geral o tecido adiposo visceral € o mais metabolicamente
ativo, sendo o que mais libera adipocitocinas pro-inflamatérias, o mais resistente a
insulina e o mais lipolitico (liberando maior quantidade de acidos graxos livres),
especialmente em homens.®® O tecido adiposo subcutaneo abdominal e gluteo-
femural, que também deve ser analisado em relagdo a sua localizagao anatémica
em superficial e profundo, € menos metabolicamente ativo porém, apresenta-se em
maior quantidade, podendo ter um papel tdo importante quanto o visceral, no
desencadeamento de doencas.'® Reforca este potencial metabolico o fato que a
gordura subcutdanea abdominal profunda parece ser fortemente associada a

resisténcia a insulina.®®

Diferentes pesquisas demonstram que existe uma relacdo direta entre
aumento da gordura corporal total e maior liberacdo de proteinas bioativas,
independente do compartimento corporal mais afetado, indicando uma intensa

interrelagédo entre gordura corporal, adipocitocinas e sindrome metabdlica.®*

1.3 SINDROME METABOLICA

1.3.1 Conceito e epidemiologia

Sindrome metabdlica (SM) € um termo genérico que engloba quatro pontos

principais: niveis séricos de glicose e lipidios, pressdo arterial e composigao
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corporal. Nao €& uma “doenga” isolada, mas sim um conjunto de condi¢cdes

fisiopatoldgicas que, desde a década de 40, observa-se ocorrerem em conjunto.®’ %

A associagao destes quatro pontos ganhou destaque no final da década de
80, quando Gerard Reaven publicou que a resisténcia a captagdo da glicose,
mediada por insulina, resultava em hiperinsulinemia e esta situacao influenciava no
aumento dos niveis circulantes de trigliceridios, da pressao arterial e na redugao da
concentragdo de lipoproteinas de alta densidade (HDL); e sugeriu que estas

alteragdes compunham uma sindrome."”

A sindrome que Reaven denominou de “sindrome X”, que também ja foi
chamada de “sindrome da resisténcia a insulina”, “sindrome plurimetabdlica” e
“quarteto mortal”, é atualmente denominada sindrome metabdlica.'® %7° Acomete
um quarto da populagdo adulta no mundo'® e aumenta sensivelmente o risco de
desenvolvimento de diabetes tipo 2, eventos cardiovasculares e mortalidade de uma

forma geral”""2.

A American Hearth Association” (AHA), com base nos dados do Ultimo
National Health and Nutrition Examination Survey~ (NHANES 2003/2006), informa
que 35,1% dos homens americanos e 32,6% das mulheres estdo com SM;
prevaléncia que aumenta com a idade, chegando a 51,5% entre homens com idade
> 60 anos e 54,4% nas mulheres na mesma faixa etaria.”®> Em um estudo
comparativo sobre a prevaléncia de SM entre os dados do NHANES-III (1988 —
1994) e NHANES 1999-2006, Mozumdar & Liguori’* observaram um crescimento de
4,9% entre os homens e 7,5% entre as mulheres, indicando que , assim como a
obesidade, a SM vem apresentando elevadas taxas de crescimento, sobretudo no

sexo feminino.

No Brasil ndo ha dados populacionais que demonstrem a prevaléncia da SM;
alguns estudos isolados ddao uma idéia destes numeros, porém, a variagao nas
prevaléncias encontradas (19% a 70% dependendo do critério adotado e da

populagado estudada) ndo permitem extrapolar para a populagdo como um todo.”>"®

;Associagéo Americana do Coracgao. Tradugao da autora.
Inquérito Nacional de Saude e Nutrigdo. Tradugao da autora.
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1.3.2 Fisiopatologia

A fisiopatologia da SM é bastante complexa mas parece ter um denominador
comum: a resisténcia a insulina (RIl). Diversos estudos apontam para uma relagéao

direta entre RI, obesidade e os componentes da SM.”%%

Em condi¢gbes normais, a ligagdo da insulina com seu receptor nos tecidos
adiposo, hepatico e musculo esquelético, aumenta a translocacido de
transportadores de glicose GLUT4, responsaveis pela captacdo de glicose,
principalmente no periodo pds prandial. O receptor de insulina € uma proteina que
apresenta 2 subunidades a extracelulares e 2 subunidades  transmembrana; a
insulina liga-se a subunidade a e estimula a fosforilagdo de 3 residuos de tirosina na
subunidade B, o resultado é a ativacdo de diversos mensageiros intracelulares
(denominados substrato do receptor de insulina - IRS), dando inicio a uma cascata
de eventos que culmina com a translocacdo do GLUT4, do interior da célula para a

membrana plasmatica (Figura 4).%’
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A RI tem a lipotoxicidade como um importante fator desencadeador. O
aumento do conteudo corporal de gordura leva a uma maior circulagdo de acidos
graxos livres que, ao serem captados por tecidos “ndo adiposos” como figado e
musculo esquelético, sdo oxidados. Os metabdlitos gerados neste processo de
oxidagdo podem induzir morte celular programada (apoptose) ou interferir na
sinalizacao intracelular do receptor de glicose (GLUT 4), reduzindo sua translocacao
para a membrana celular e resultando em menor captagédo de glicose plasmatica. A
hiperglicemia secundaria a alteragdo no GLUT 4 é compensada por uma maior

secregao de insulina pelo pancreas, resultando em hiperinsulinemia.®®

Concomitantemente, ocorre uma maior captacado de acidos graxos por células
hepaticas, com aumento na producdo de glicose (gliconeogénese) e trigliceridios
(lipogénese), além de reducédo na capacidade deste 6rgdo de degradar a insulina

84-85

circulante. Esses eventos propagam o estado de hiperglicemia,

hipertrigliceridemia e hiperinsulinemia.

Ha que se considerar, ainda, na etiologia da RI, o efeito de um estado
inflamatorio crénico, de baixo grau, presente em individuos com excesso de peso,
confirmado por elevados niveis circulantes de fibrinogénio, Proteina C Reativa
(PCR), TNFa, IL-6 e MCP-1. O acumulo de lipidios no tecido adiposo e hepatico
ativa uma cascata inflamatoéria — via quinase c-Jun N-terminal (JNK), | Kappa B
quinase beta (IkK-B) e proteina quinase ativada por mitogenos (MAPK) - que é
amplificada por citocinas liberadas por macréfagos presentes no préprio tecido
adiposo, inibindo a fosforilagdo do receptor de insulina (IRS) em tirosina,

favorecendo a fosforilagdo em serina e reduzindo sua translocagdo.*

TNFa, IL6 e resisitina, sdo algumas das adipocitocinas envolvidas em RI.
TNFa € uma citocina pré-inflamatéria, produzida principalmente por macrofagos e
linfécitos, mas também por adipdcitos. Apresenta correlagdo positiva com o grau de
obesidade e com a concentracédo de insulina plasmatica, e negativa com a atividade
da lipoproteina lipase no tecido adiposo. Sua inibicdo resulta em melhor

sensibilidade a insulina e aumento na captacao de glicose86

IL6 é outra citocina pré-inflamatéria, similar ao TNFa, e bastante aumentada

em individuos obesos. Produzida por fibroblastos, células endoteliais, mondcitos e
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adipocitos, apresenta-se diretamente correlacionada com a massa adiposa e
inversamente com a sensibilidade a insulina. Possui também forte correlagdo com
maior circulagcdo de PCR e trigliceridios. A producédo de IL6 pelo tecido adiposo
abdominal € 3 vezes maior que pelo tecido adiposo subcutaneo, indicando que este

pode ser um dos fatores que geram a associagao da obesidade abdominal com RI.%

Assim como TNFoa e IL6, a resisitina € uma citocina com propriedades
inflamatoérias, associada a RI e aterosclerose. Em roedores ¢é liberada
exclusivamente por adiécitos e, em humanos é liberada por mondcitos, macréfagos
e também por adipdcitos. Sua secrecdo € aparentemente estimulada por insulina e
inibida por TNFa. A gordura visceral é a que mais expressa resistina, cerca de 15
vezes mais que a gordura subcutdnea. Embora seja secretada em individuos

magros, seus niveis circulantes sdo mais elevados em obesos.?%%°

Apesar de varias adipocitocinas estarem envolvidas em induzir RI, a
adiponectina exerce um efeito contrario. Descrita em 1995, é a proteina mais
abundante produzida pelo tecido adiposo. Entre seus efeitos estdo: melhora da
sensibilidade a insulina, redugcdo na sintese hepatica de glicose, aumento na
vasodilatagcdo, reducdo na expressdo de TNFa, efeito antagonizador do
desenvolvimento de aterosclerose e inflamagao vascular. Em contraste com outras
adipocitocinas, a circulagdo plasmatica de adiponectina encontra-se reduzida em

individuos obesos e naqueles com resisténcia a insulina ou doenca cardiovascular.®”
89

1.3.3 Critérios diagnostico

Desde a proposic¢ao, por Reaven, do termo sindrome X, diversas instituicdes
vem buscando o melhor agrupamento de componentes (niveis séricos de glicose e
lipidios, presséao arterial e composigédo corporal) que indique um critério diagndstico
para a SM (quadro 1), mas até hoje nao existe consenso, nem quanto ao melhor

agrupamento dos componentes, nem sobre seus pontos de corte.
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Quadro 1 - Critérios propostos para o diagnéstico da Sindrome Metabdlica. Organizado pela autora.

Critérios

- OMS (1998) EGIR (1999) NCEP-ATP Il (2001) AACE (2003) IDF (2005)
A R_esist.éncia a Resisténcia a insulina + CA de acordo com
L Resisténcia a insulina + insulina ou Presenga 3 ou + fatores s
Critérios algum outro fator de grupos étnicos +

2 outros fatores de risco

hiperinsulinemia + 2

de risco

fatores de risco risco 2 fatores de risco
-DMm2
A - glicemia de jejum > Insulina plasmatica )
Resmtema a 110 mg/dL > percentil 75 em TOTG > 140 mg/dL
Insulina N P - Glicose em jejum entre
o . -TOTG 140 e 200 individuos néo
Identificada por: o 110 e 125 mg/dL
mg/dL diabéticos
- Glicemia < 110 mg /dL*
Pressao Arterial 2140/ = 90 mmHg** 2140 /90 mmHg =130/ =85 mmHg =130/ 85 mmHg 2130/ 2 85 mmHg*
Triglicerideos = 150 Triglicerideos > 180 Triglicerideos = 150 Triglicerideos = 150 Triglicerideos™*
mg/dL mg/dL mg/dL mg/dL > 150 mg/d
Lipidios HDL HDL HDL HDL**
< 35 mg/dL homens HDL < 40 mg/dL <40 mg/dL homens <40 mg/dL homens <40 mg/dL homens
< 39 mg/dL mulheres < 50 mg/dL mulheres < 50 mg/dL mulheres < 50 mg/dL mulheres
IMC > 30 Kg/m2 e/ou CA CA
C%rz‘r)osr'gfo >0 gR}?o Qmens 294 cm homens >102 cm homens IMC = 25 Kg/m? CAr(ljJe :SCZrtﬂ?ngm
P . = 80 cm mulheres > 88 cm mulheres grup
> (0,85 mulheres
Glicose >110 mg/dL e < 126 abetes ou Diabetes ou
mg/dL Glicemia de jejum Glicemia de jejum
>110 mg/dL > 100 mg/dL
Excrecio de albumina Historia familiar de
Xcreg ! DM2, HAS ou DCV,
urindria = 20 pg/min ou .
2 SOP, sedentarismo,
Outros relagéo )
) . idade avangada,
albumina/creatinina = 30 o X
mglg grupos étnicos de risco
para DM2 e DCV

DM2: diabetes mellitus tipo 2; TOTG: Teste Oral de Tolerancia & Glicose; HDL: Lipoproteina de Alta Densidade; IMC: Indice de Massa Corporal; RCQ:
Relagéo Cintura Quadril; CA: Circunferéncia Abdominal; HAS: Hipertensdo Arterial Sistémica; DVC: Doenga Cardiovascular; SOP: Sindrome dos

Ovarios Policisticos

* presenca de captacéo de glicose abaixo do menor quartil da populagao estudada quando em condigdes de euglicemia e hiperinsulinemia
** ou uso de medicamento antihipertensivo

*kk

ou uso de medicamento hipolipemiante

A Organizagdo Mundial da Saude (OMS), foi a primeira a sugerir um critério

diagndstico provisorio; em 1998. No seu entendimento identificar a presenca de
resisténcia a insulina é primordial, uma vez que este é um importante fator de risco e
talvez a principal causa da SM. Pela dificuldade de avaliar a RI, a OMS aceita
evidencias indiretas de sua presencga (diabetes mellitus tipo 2, intolerancia a glicose
e glicemia de jejum alterada) no seu diagnéstico. Por incluir testes que n&do fazem

parte da rotina, seu uso é pouco frequente na pratica clinica.*

Em 1999 o EGIR (European Group for the Study of Insulin Resistance’),
concordando com a OMS sobre a importancia da presenga de Rl para o diagnostico
da SM (ou da Sindrome da Resisténcia a Insulina, como preferiu denominar), propds

que esta fosse identificada por niveis plasmaticos de insulina + 2 outros fatores de

) Grupo Europeu para o Estudo da Resisténcia a Insulina. Tradugao da autora
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risco. Porém, ao contrario da OMS, excluiu pacientes com DM2, por entender que

nao ha uma forma simples de avaliar Rl em individuos diabéticos.®’

Em 2001, o Instituto Nacional do Coragao, Pulmédo e Sangue (NHLBI) através
do National Cholesterol Education Program - Adult Treatment Panel IlI" (NCEP
ATPIIl) excluiu do diagndstico a necessidade de identificar resisténcia a insulina,
uma vez que medidas diretas da RI sdo trabalhosas e ainda ndo bem padronizadas;
propondo que a simples presenca de 3 ou mais fatores de risco € o suficiente para
estabelecer o diagndstico da SM. Embora nao fique explicito, a obesidade abdominal
ganha destaque, por possuir um papel preditivo de complicagcbes metabdlicas a
longo prazo. Por sua praticidade, este € o critério adotado na | Diretriz Brasileira de

Diagnostico e Tratamento da SM.™ %2

Em 2003, a American Association of Clinical Endocrinologists™ (AACE),
retomou a necessidade de se identificar a RIl, por entender que esta condi¢do é a
base da SM e, em seus critérios, valoriza todo e qualquer indicador de RI
(diagnodstico de doencga cardiovascular, hipertensdo, sindrome dos ovarios
policisticos, diabetes gestacional, acantoses nigricans, hiperuricemia, entre outros).
A definicdo da AACE nao determina o numero de componentes que compde o

diagnéstico da SM, deixando esta avaliagdo a critério clinico.”

Por fim, em 2005, em mais uma tentativa de padronizar um critério
diagnéstico o International Diabetes Federation™ (IDF), promoveu em Berlim, o First
International Congress on Prediabetes and the Metabolic Syndrome™ " e propds uma
fusao de critérios, excluindo a necessidade de avaliar Rl e valorizando a medida da
circunferéncia da cintura (por sua associagao com todos os componentes da SM e
doengas cardiovasculares). Neste novo critério diagndstico, os pontos de corte da
circunferéncia da cintura foram os mesmos sugeridos pelo EGIR, que considera a

etnia da populacdo em estudo (quadro 2); e o ponto de corte adotado para a

’ Programa Nacional de Educacgao para o Colesterol. Il Painel de Tratamento do adulto. Tradugéo da
autora.
:*Associagéo Americana de Endocrinologistas. Tradugéo da autora.
_Federacao Internacional de Diabetes. Tradugéo da autora.
Primeiro Congresso Internacional de Pré Diabetes e Sindrome Metabdlica. Tradugao da autora.
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glicemia foi o proposto pela American Diabetes Association’ (ADA) que é 100
mg/dL.%*

Quadro 2 - Valores étnicos especificos para a circunferéncia da cintura 18
Circunferéncia da Cintura (cm)

Grupo Etnico

Homens Mulheres
Eu_ropeAus, Africanos, > 94 >80
Mediterraneos e Arabes
Americanos =102 = 88

Sul Asiaticos, Chineses e
Japoneses, Sul Americanos, 290 =280
Central Americanos

Diversas condi¢des fisiopatologicas estao fortemente associadas a presenca
de SM, entre elas sindrome dos ovarios policisticos, acanthoses nigricans, doenga
hepatica gordurosa n&o alcodlica, microalbuminuria, estados pro-tromboticos e pro-
inflamatdrios, disfuncdo endotelial e hiperuricemia, e devem ser consideradas na

avaliagdo para o diagndstico da sindrome.®

A SM é um tema que nao se esgota. A discussao a cerca do diagnostico, com
periddicas redefinicbes de componentes e pontos de corte, implica em diferentes
prevaléncias na populagdo e torna o assunto constante alvo de criticas. Mais
recentemente, uma re-analise dos resultados do estudo INTERHART, concluiu que
o risco cardiovascular determinado pela SM ndo é maior do que o risco determinado
por hipertensdo ou diabetes mellitus tipo 2.%° A polémica é tdo intensa que, nos
ultimos anos, especialistas discutem sua designacédo como “sindrome” e propdem
que, até que novas pesquisas definam seu real impacto no desenvolvimento de
doengas, seja vista como um complexo estado pré-patolégico, composto por
diversas doencgas crénicas degenerativas, devendo ser tratada com tal, sem levar
em conta se o paciente preenche este ou aquele critério para “sindrome

metabolica”.®’

’ Associacao Americana de Diabete. Tradugéo da autora.
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1.3.3 Tratamento nutricional

O principal objetivo do manejo clinico da SM é reduzir o risco cardiovascular e
prevenir o desenvolvimento de diabetes mellitus tipo 2. A énfase principal consiste
em modificar fatores de risco como obesidade, sedentarismo e dieta aterogénica,

através de mudanca no estilo de vida.?'

Dentro deste contexto, inumeras estratégias nutricionais podem ser
implementadas e os estudos mostram que podem apresentar resultados bastante
satisfatorios® %, fundamentalmente quando adesdo e motivacdo estdo presentes

nos individuos submetidos ao tratamento nutricional.

A | Diretriz Brasileira de Diagnéstico e Tratamento da Sindrome Metabdlica *°
traz que a adocado de um plano alimentar que promova perda sustentavel de 5 a
10% do peso inicial, € capaz de promover melhora metabdlica e pode ser

organizado a partir das recomendagdes apresentadas no quadro 3:

Quadro 3 - Composicao do plano alimentar recomendado para a sindrome metabolica.'®

Calorias e Macronutrientes Ingestdo recomendada

Calorias Totais Para reduzir o peso em 5% a 10%

Carboidratos 50% a 60% das calorias totais

Fibras 20ga30g/dia

Gordura Total 25% a 35% das calorias totais

Acidos Graxos Saturados < 10% das calorias totais

Acidos Graxos Poliinsaturados Até 10% das calorias totais

Acidos Graxos Monoinsaturados Até 20% das calorias totais

Colesterol < 300 mg/dia

Proteinas 0,8 g a 1,0 g/Kg de peso atual ou 15% das calorias totais
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E fundamental investir em estratégias que promovam perda de peso, e esta
pode ser alcangcada com dietas compostas de diferentes quantidades caldricas.
Deve-se considerar no entanto que, dietas muito restritivas, com muito baixo valor
caldrico (< 800Kcal) produzem uma perda de peso interessante (entre 15 a 20% em
até 4 meses), porém estdo associadas a inadequacgao nutricional e mais rapida
recuperacao do peso, quando comparadas a dietas de baixo valor calérico (800 a
1500Kcal), que podem promover uma perda de peso menor (até 8%) e mais lenta

(em até 6 meses) porém, mais duradoura.®’

A composi¢gao dos macronutrientes da dieta € outra estratégia que pode
auxiliar ndo somente na perda de peso, como também na melhora metabdlica. O
consumo de carboidratos simples e de elevado indice glicémico associa-se
diretamente a hiperinsulinemia e hipertrigliceridemia pds prandial, e também a
reducdo do HDL'%%'%; enquanto que o consumo de cereais integrais (ricos em
fibras, vitamina E, magnésio e antioxidantes) estdo associados negativamente a

presenca de SM.10419%°

Esmaillzadeh et al.*®

, com o objetivo de avaliar a relagédo entre o consumo de
graos integrais, sindrome metabdlica e fatores de risco metabdlicos em adultos,
realizaram uma avaliagdo clinico nutricional (questionario de frequéncia alimentar,
avaliacdo antropométrica e bioquimica, medida da presséo arterial) em 827
individuos e encontraram que o consumo de gréos integrais foi associado a um
menor risco de hipertrigliceridemia (p<0,01) e hipertensdo (p<0,03); enquanto o
consumo de graos refinados foi associado a maiores niveis de colesterol (p<0,04),
triglicerideos (p< 0,01) e hipertensdo (p<0,04). Os autores concluiram que o
consumo de graos refinados foi diretamente e o consumo de gréo integrais foi

inversamente associado a risco metabdlico.

As gorduras devem ter seus efeitos sobre a SM analisados de acordo com
suas diferentes classes. O consumo de gordura saturada e colesterol esta associado
ao aumento dos niveis de colesterol total e LDL."® O aumento no consumo de
gordura monoinsaturada parece melhorar os niveis de HDL'" O acido graxo

poliinsaturado, dmega 3, tem se mostrado benéfico na hipertrigliceridemia.'®’
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A dieta mediterréanea reune em si diversas recomendagdes nutricionais
preconizadas para uma melhora metabdlica e mostra resultados promissores na
prevencdo e tratamento da SM. PREDIMED (Efeito da Dieta Mediterranea na
Prevencdo Primaria da Doenca Cardiovascular ou PREvencdao com Dleta
MEDiterranea) € um ensaio clinico randomizado, controlado, multicéntrico, iniciado
em 2003, que tem como objetivo de avaliar, os efeitos da dieta mediterranea na
prevencao primaria de eventos cardiovasculares, em espanhdis com elevado risco
cardiovascular. Neste estudo os individuos sdo randomizados em 3 grupos para
receber: 1) dieta mediterranea com a orientagao de utilizar 1 litro de azeite de oliva
extra virgem/semana (n=257); 2) dieta mediterranea com a orientagdo de consumir
30 g/dia de um mix de oleaginosas (nozes, avelds e améndoas) (n=257) ; 3) dieta

com menor teor de lipidios - conforme preconizado pela AHA (n=255).1%

Estruch et al.'® avaliaram 3 meses de intervencédo do PREDIMED, através da
analise do peso corporal, pressao arterial, perfil lipidico, glicemia, ICAM-1, VCAM-1,
IL6 e PCR, nos 3 grupos randomizados. Como resultado, os autores encontraram
que, em relagdo ao grupo da dieta com menor teor de lipidios, os grupos que
receberam dieta mediterranea reduziram pressao sistdlica e diastdlica, glicemia,
insulinemia, relacao colesterol total/HDL, IL6, ICAM-1, VCAM-1 e aumentaram o
HDLc; somente o grupo que consumiu o mix de oleaginosas reduziu trigliceridios e
colesterol total. Os autores concluiram que, apesar do periodo de intervencao ter
sido curto para resultados clinicos, a dieta mediterrdnea parece ser benéfica no

manejo de individuos com risco de DCV.

Salas-Salvadé''®, avaliando o resultado do estudo PREDIMED na incidéncia

de diabetes encontraram, apdés um segmento médio de 4 anos, uma incidéncia de
10,1%, 11% e 17,9% entre os grupos dieta mediterranea com azeite de oliva, nozes
e dieta com menores quantidades de lipidios, respectivamente. Quando os grupos
recebendo dieta mediterranea foram analisados em conjunto, a incidéncia de
diabetes foi reduzida em 52%. Foi observado ainda que quanto maior a adesao a

dieta mediterranea, menor a incidéncia de diabetes.

De uma forma geral, mudangas no estilo de vida devem ser encorajadas nos
pacientes com SM. A associagao de reducdo de peso, modulacido dos nutrientes

dietéticos e atividade fisica sdo consideradas as terapias de primeira escolha por
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provocarem reducao na circunferéncia abdominal e consequentemente na RI,

grande deflagadora dos efeitos deletérios ao organismo atribuidos a SM.
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2 OBJETIVOS

2.1 GERAL

Avaliar o comportamento de parametros antropométricos e bioquimicos em
pacientes com excesso de peso e sindrome metabdlica, submetidos a tratamento

dietético.

2.2 ESPECIFICOS

- avaliar o efeito do tratamento nutricional nas medidas antropométricas

- correlacionar as medidas antropométricas com os exames bioquimicos
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3 PACIENTES E METODO

3.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Trata-se de um ensaio clinico ndo controlado, prospectivo, com individuos

portadores de Sindrome Metabdlica.

3.2 POPULACAO E AMOSTRA

A populagcdo do estudo foi composta por individuos com sobrepeso e
obesidade, encaminhados para atendimento no ambulatério Cardiometabdlico do
Hospital Sdo Lucas da PUCRS ou selecionados através de chamada publica em

jornal de grande circulagao de Porto Alegre/RS.

O tamanho da amostra necessario para estimar um coeficiente de correlagao
entre a perda ponderal e as variaveis bioquimicas pesquisadas — de 0,35 com
a=0,05 e poder de 90% - foi de 80 individuos.

O estudo foi realizado no periodo de agosto de 2008 a agosto de 2010.

3.3 CRITERIOS DE INCLUSAO

Foram incluidos no estudo individuos de ambos os sexos, com sobrepeso e
obesidade (indice de Massa Corporal entre 25 e 39,9Kg/m?), maiores de 30 anos,
portadores de sindrome metabodlica conforme os critérios adotados pelo National
Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel Ill (NCEP ATP 111)*2, onde a

associagao de 3 dos componentes abaixo, definem o diagndstico:
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e Circunferéncia abdominal: Homens: > 102 cm e mulheres: > 88 cm

e Triglicerideos = 150 mg/dL

e HDL-colesterol:Homens: < 40 mg/dL e Mulheres: < 50 mg/dL

e Presséo arterial sistolica =2 130 mmHg ou pressao diastolica = 85 mmHg

e Glicemia em jejum = 110 mg/dL

3.4 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Foram excluidos do estudo os individuos que apresentaram obesidade
mérbida (IMC=40Kg/m?), todos aqueles em tratamento para distdrbios da tiredide,
insuficiéncia renal, hepatopatia crénica, neoplasia e todos que estivessem em

corticoterapia.

3.5 PROTOCOLO DO ESTUDO

Os individuos foram selecionados do banco de dados do ambulatério
cardiometabdlico ou do banco de contatos (gerado a partir da chamada publica) e
agendados para a consulta com a nutricionista, através de contato telefénico. Neste
momento eram triados de acordo com os critérios de inclusao e exclusao, orientados
quanto aos objetivos do estudo e convidados a participar das avaliagdes por um

periodo de 4 meses (correspondente a 4 avaliagdes).
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3.5.1 AvaliagoOes

Na avaliagdo 1, os individuos eram reorientados quanto ao protocolo do
estudo e formalmente convidados a participar através da assinatura do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido. Neste momento era: a) realizada anamnese
clinico nutricional, avaliagdo antropométrica e dietética (APENDICE A); b) orientado
uma dieta individualizada, c) solicitados exames bioquimicos e d) coletada uma
amostra de sangue (que era imediatamente centrifugada, separada em aliquotas de

soro e plasma e armazenadas em freezer com temperatura - 80°C).

Nas avaliagbes 2, 3 e 4 (realizadas a cada 30 dias), os individuos eram
estimulados a esclarecer duvidas sobre a orientagdo alimentar e passavam por nova
avaliagao clinico nutricional, antropométrica e dietética (APENDICE B). Na avaliacdo
3 eram solicitados novos exames bioquimicos, que deveriam ser realizados uma
semana antes da ultima avaliagcdo. Somente na avaliagdo 4 uma nova amostra de

sangue era coletada e congelada a — 80°C.

3.5.1.1 Anamnese clinico nutricional

A anamnese clinico nutricional consistiu em identificar sexo, idade, histérico
de doengas e cirurgias, habito de fumar, consumo de bebida alcodlica, habito

intestinal, ingestao hidrica, pratica de atividade fisica e medicagdes de uso regular.

3.5.1.2 Avaliagédo antropométrica

Peso e Altura:

O peso e a altura foram medidos em balanga antropométrica da marca

Filizola, com capacidade para 150Kg, aferida pelo Servico de Engenharia
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Biomédica da PUCRS. Os pacientes foram pesados descalgos e com roupas leves,
estando posicionados no centro da balanga, com os pés juntos e os bragos ao longo
do corpo. A afericdo do peso foi feita em kilogramas, com o instrumento de aferigdo
apresentando variagdo em gramas. A estatura foi verificada estando o paciente em
pé, no centro da balanga, ereto, imével, com os bragos estendidos ao longo do
corpo, a cabecga erguida e livre de aderecgos, olhando para um ponto fixo na altura
dos olhos. Os ombros, as nadegas e os calcanhares permanecem encostados na
régua antropométrica. A afericdo foi feita em centimetros, com o instrumento de

afericdo apresentando variagdo da escala em milimetros.™"’

Com os dados de peso e altura foi realizado o célculo do indice de Massa
Corporal (IMC), através da férmula: peso (kg) / altura (m)? e classificado segundo as
recomendagdes da Organizagdo Mundial de Satude (OMS): 25Kg/m? a 29,9Kg/m?
pré-obesidade, 30Kg/m? a 34,9Kg/m? obesidade grau |, 35Kg/m? a 39,9Kg/m?
obesidade grau Il e = 40 kg/m? obesidade grau Ill.""? Apesar de alguns individuos
apresentarem idade superior a 60 anos, ndo se adotou a classificagdo de Lipchitz'"

para o IMC, para que todos fossem classificados dentro dos mesmos parametros.

Circunferéncias:

A medida da circunferéncia da cintura (CC) foi realizada com o paciente em
pé, ao final da expiragao, circundando com fita métrica inelastica, entre a crista iliaca
antero-superior e a Ultima costela.”® Os pontos de corte adotados foram os do
NCEP. %

A medida da circunferéncia do quadril (CQ) foi realizada com o paciente em
pé, circundando o quadril, com uma fita métrica inelastica, no local de maior

proeminéncia dos gluteos.

A relagdo cintura/quadril foi calculada dividindo-se o valor da CC pela CQ,
sendo considerada indicativo de risco cardiovascular quando o resultado for 21,0

para homens e = 0,80 para mulheres, respectivamente.’™

A medida da circunferéncia do pescoco foi realizada estando o paciente em

pé, circundando o pescog¢o com fita métrica inelastica, no ponto médio, ao nivel da
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cartilagem cricotiredidea.’® Em homens a medida foi realizada logo abaixo do Pomo
de Adao. Esta medida ¢ indicativo de sobrepeso se o resultado encontrado for 237
cm para homens ou = 34 cm para mulheres, ou € indicativo de obesidade se o

resultado encontrado for = 39,5 cm para homens ou 36,5 cm para mulheres.'™

3.5.1.3 Avaliagao dietética

Na primeira avaliagao foi aplicada uma adaptagao simplificada da Anamnese
ou Histéria Alimentar. Trata-se de um inquérito dietético, utilizado na pratica clinica,
na primeira consulta, com o objetivo de conhecer os habitos alimentares, sendo

capaz de estimar a ingestdo habitual qualitativa.’"’

Nas demais avaliagdes foi aplicado um recordatério de 24h. Inquérito dietético
que tem como objetivo conhecer alimentos e bebidas ingeridos no dia anterior a
entrevista. Este instrumento é utilizado para conhecer a ingestdo alimentar atual e
assim avaliar o seguimento da dieta, bem como esclarecer e reforgar as orientagdes

dietéticas.""”

3.5.1.4 Dieta orientada

Todos os pacientes receberam uma orientacdo alimentar individualizada,
conforme a | Diretriz Brasileira de Diagndstico e Tratamento da Sindrome
Metabolica.’ Para elaborar as dietas foi organizado um modelo de calculo por
equivalentes, onde para cada grupo de alimentos calcula-se um valor cal6rico médio
e distribui-se os grupos de acordo com os necessidades caléricas de cada individuo
com o objetivo de obtengdo de peso corporal desejavel; assim os alimentos podem

ser escolhidos de forma flexivel, facilitando a adeséao.
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Para determinacgao do valor energético total, adotou-se 25 Kcal/Kg peso atual
para pacientes com IMC entre 25 e 29,9 Kg/m? e 20 Kcal/Kg peso atual para
pacientes com IMC a partir de 30 Kg/mz. As dietas foram orientadas através da
entrega de um formulario, com os alimentos discriminados por refeicdo e suas
respectivas porcdes permitidas. A dieta foi fracionada em 6 refeicbes, sendo 3
principais (desjejum, almoco e jantar) e 3 intermediarias (colagao, lanche da tarde e
ceia). Foi ainda ressaltado a importéncia do consumo de leite e iogurte desnatados,
queijos brancos e carnes magras (com o objetivo de reduzir o consumo de gordura
saturada), o uso de 6leo de canola no preparo das refeicdes e azeite de oliva no
tempero das saladas (com o objetivo de aumentar o consumo de gordura
monoinsaturada), o consumo diario de frutas, hortaligas e leguminosas (para
aumentar a ingestao de fibras e antioxidantes), bem como a preferéncia por cereais
integrais. Era sempre desestimulado o consumo de temperos industrializados,

embutidos, conservas, enlatados, defumados e salgados de pacote tipo snacks.

3.5.1.5 Exames bioquimicos

A avaliagdo bioquimica consistiu de: perfil lipidico (triglicerideos, colesterol

total, colesterol HDL, colesterol LDL) glicose, acido urico e PCR-us.

Colesterol Total e HDL, Trigliceridios, Glicose e Acido Urico foram dosados no
laboratério de analises clinicas do Hospital Sdo Lucas da PUCRS, em um auto-
analisador Vitros Fusion Jonhson , utilizando kits Johnson & Johnson
(ROCHESTER, N. Y., USA) e metodologia de quimica seca. A determinagado de
LDL-c foi obtida pelo célculo de Friedewald: LDL-c = CT — HDL-c — TG/5. Nenhum

individuo apresentou TG sérico = 400mg/dl.""®

Os valores aceitaveis para o perfil lipidico, glicose, acido urico e indice
aterogénico foram: colesterol total até 200 mg/dl, HDLc > 40 mg/dl homem e > 50
mg/dl mulheres, trigliceridios < 150 mg/dl, LDLc < 100 mg/dI, glicose até 110mg/dI,
acido urico até 6,0 mg/dl para mulheres e até 7,0 mg/dl para homens, indice

aterogénico < 5,0."% 11°
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A PCR-us também foi dosada no laboratério de analises clinicas do Hospital
S3o0 Lucas da PUCRS, no auto-analisador Vitros Fusion Jonhson , utilizando kit
Johnson & Johnson (ROCHESTER, N. Y., USA), porém a metodologia adotada foi
turbidimetria. Resultados de PCR-us acima de 1,0 mg/dL foram analisados pelo
método de quimica seca. Os resultados foram avaliados conforme critérios da
American Heart Association (AHA), os mesmos adotados pelo Hospital Sdo Lucas
da PUCRS onde valores < 0,1 mg/dl s&o considerados de baixo risco cardiovascular;

entre 0,1 e 0,3 mg/dl, médio risco e > 0,3 mg/d|, alto risco cardiovascular.'®

3.6 ANALISE ESTATISTICA

Os dados foram armazenados em uma planinha Excel e transferidos para o
programa Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) versdo 17.0 , para

analise estatistica dos dados, estabelecendo-se o nivel de significancia de 5%.

As variaveis quantitativas foram descritas por média e desvio padrao
(distribuicdo simétrica) ou mediana e amplitude interquartilica (distribuigao
assimétrica). As variaveis qualitativas foram descritas por frequéncias absolutas e

relativas.

Para comparar os parametros nos 4 momentos do estudo (1%, 23 3% e 42
avaliagoes), foi aplicado a analise de variancia (ANOVA) para medidas repetidas
com post-hoc de Bonferroni. Nos parametros onde a avaliagao foi somente em 2
momentos do estudo (1?2 e 42 avaliagdes), o teste t para amostra pareadas foi

aplicado. Em casos de assimetria o teste de Wilcoxon foi aplicado.

Para ajustar o uso dos medicamentos foi utilizada a analise de covariancia
(ANCOVA).

Para comparar os grupos com perda e sem perda de peso, o teste t para
amostras independentes foi aplicado. Em casos de assimetria o teste de Mann-

Whitney foi utilizado.
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Na comparagao dos parametros qualitativos do inicio para o final do estudo o

teste qui-quadrado de McNemar foi aplicado.

Para avaliar as associagcdes entre as variaveis continuas ou ordinais os teste
de correlagdo de Pearson (distribuicdo simétrica) ou Spearman (distribuicdo

assimétrica) foram aplicados.

3.7 CONSIDERACOES ETICAS

O protocolo desta pesquisa somente teve inicio apds aprovacido, sendo os
principios éticos de privacidade e confiabilidade das informagdes respeitados
conforme as Diretrizes e Normas Regulamentadoras para a Pesquisa em Saude do
Conselho Nacional de Saude 96/1996. A pesquisa foi aprovada pela Comissao
Coordenadora do Programa de Pés-Graduagdo em Medicina e Ciéncias da Saude
(ANEXO A) e pelo Comité de Etica em Pesquisa da PUCRS, sob protocolo
04242/08 (ANEXO B). O termo de consentimento livre esclarecido foi assinado por
todos os participantes (APENDICE C).
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4 RESULTADOS

Participaram do estudo 80 pacientes de ambos os sexos, com idade média de
58,218,4 anos. Deste grupo, 71,3 % eram mulheres. Todos os pacientes realizaram
4 avaliagbes. De uma forma geral os pacientes, ao inicio do estudo, apresentavam
obesidade grau 1, medida da circunferéncia da cintura compativel com risco
cardiovascular, hiperglicemia, hipertrigliceridemia, hipercolesterolemia, elevados
niveis de PCR e baixos de HDL. O uso de medicamentos hipolipemiantes,
hipoglicemiantes e anti-hipertensivos, de forma isolada ou combinada, foi bastante
frequente entre os individuos envolvidos no estudo, no entanto n&o houve
modificacdo em suas doses ou interrupcdo do uso durante o periodo de
acompanhamento. As caracteristicas clinicas, antropométricas e bioquimicas da

amostra estao apresentadas nas tabelas 1 e 2.

Tabela 1 - Caracteristicas clinicas da amostra, no inicio do estudo

Variaveis Clinicas Total
n (%)

Sexo

Masculino 23 (28,8)

Feminino 57 (71,3)
Idade

Total 58,21+8,4

Homens 58,47+9,8

Mulheres 58,05+7,84
Tabagismo

Nao 71 (88,8)
Bebidas alcodlicas

Nao 68 (85)
Habito intestinal

Normal 58 (72,5)

Diarréia 29 (36,3)

Constipado 15 (18,8)
Ingestao hidrica

<1,0l 22 (27,5)

1,0a 1,5l 29 (36,6)

>1,51 29 (36,3)
Atividade fisica

Sim 23 (28,8)

Nao 57 (71,3)
Uso de hipoglicemiante

Sim 47 (58,8)
Uso de hipolipemiante

Sim 49 (61,3)

Uso de antihipertensivo
Sim 70 (87,5)
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Tabela 2 - Caracteristicas antropométricas e metabdlicas da amostra, no inicio do estudo.

Variaveis Média Desvio Minimo Maximo
Padréo (DP)
Idade (anos) 58,2 8,4 40 79
Peso (Kg) 81,99 13,2 48,8 123,8
IMC (Kg/m?) 32,3 3,8 25,4 42,4
CC (cm) 108,7 9,2 84 139
CQ (cm) 109,8 9,2 88 136
RCQ 0,99 0,06 0,86 1,15
CP (cm) 40,1 3,9 32 50
Glicemia (mg/dl) 143,8 63,7 70 341
Triglicerideos (mg/dl) 193 83,3 72 429
Colesterol total (mg/dl) 210,2 48,2 108 312
HDL colesterol (mg/dl) 45,6 10,8 28 82
CT/HDL 4,8 1,41 2,36 8,8
LDL colesterol (mg/dl) 126 44 51 222,6
Acido Urico (mg/dl) 5,62 1,58 1,3 9,7
PCRus (mg/dl) 0,57 0,6 0,01 3,1

IMC - indice de Massa Corporal; CC - Circunferéncia da Cintura; CQ - Circunferéncia do Quadril; RCQ - Relagdo
cintura/quadril; CP - Circunferéncia do Pescogo; HDL - lipoproteina de alta densidade; CT/HDL - colesterol total/HDL
colesterol; LDL - lipoproteina de baixa densidade; PCR-us - Proteina C Reativa ultrasensivel

Detalhando o excesso de peso: a obesidade esteve presente em 77% dos
individuos e o sobrepeso em 33%; a deposigdo de gordura visceral, indicada pela

medida da circunferéncia da cintura, esteve presente em 96,3%.

Dos parametros metabdlicos avaliados somente o acido urico encontrou-se
dentro da normalidade na maioria dos participantes (55%). O indice aterogénico
(CT/HDL) também se mostrou dentro do esperado em 56% dos individuos. De
acordo com o NCEP ATPIIl a associagao de, pelo menos, 3 componentes define a
presenca de sindrome metabdlica; neste estudo, 63,6% da amostra apresentou a
associacdo de mais de 3 componentes, indicando da presenca de elevado risco

cardiometabodlico (tabela 3).



53

Tabela 3 - Associagao dos componentes da Sindrome Metabdlica na amostra total

Numero de Critérios da SM Pacientes n (%)
3 29 (36,6%)
4 26 (32,5%)
5 25 (31,1%)

A circunferéncia da cintura e a hipertensdo arterial sistémica foram os
componentes presentes na quase totalidade dos individuos (96,3 e 92,5%
respectivamente), baixos niveis de HDLc foi o menos encontrado (51,3%) (Grafico
2).
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Grafico 2 - Prevaléncia dos componentes da Sindrome Metabdlica na amostra total.

Apds um periodo de 4 meses de acompanhamento, 62 (77,5%) pacientes
apresentaram perda de peso e 18 n&o responderam a intervencdo nutricional,
apresentando uma média de ganho de peso de 2% (1,9) do peso inicial, ao final do
estudo (0,17% a 6,53%) (4° més de seguimento). A média de perda de peso no
grupo que respondeu a intervencéao foi de 4,1% (3,4) ao final do estudo (0,43% a
13,86%). Sem diferenga entre os géneros (p=0,681). As médias do IMC, que
representam o comportamento do peso ao longo das 4 avaliagdes, estdo

apresentadas na Grafico 3.
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ANOVA para medidas repetidas; diferenca significativa entre tempos (teste de perfil); letras iguais ndo diferem estatisticamente
pelo teste de Bonferroni a 5% de significancia

Grafico 3 - Mudangas do indice de massa corporal (IMC - kg/m?), de acordo com o comportamento do
peso.

A tabela 4 apresenta os dados antropométricos e metabdlicos dos pacientes
divididos em: grupo que perdeu peso e grupo que ganhou peso. Os dados
antropométricos sdo apresentados ao longo das 4 avaliagdes, e os marcadores
metabodlicos nos 2 momentos avaliados (inicio e fim do estudo). Nota-se que, no
grupo que perdeu peso, as variaveis antropomeétricas reduziram significativamente,
com concomitante melhora nos niveis de glicemia, triglicerideos e colesterol total e
uma tendéncia de melhora nos niveis do LDL (mesmo quando ajustado para o uso
de medicamentos); porém os demais pardmetros analisados n&do modificaram. No
outro grupo, o ganho de peso, aparentemente, ndo foi suficiente para modificar
variaveis antropométricas e/ou metabdlicas significativamente. Somente peso e IMC

tiveram um aumento significativo (p=0,003).

Na analise do marcador inflamatoério (PCR-us) o grupo com perda de peso
apresentou uma mediana de 0,41 mg/dl na primeira avaliagdo e 0,32 mg/dl na ultima
(p=0,199); no grupo com ganho de peso a mediana foi 0,43 mg/dl na primeira
avaliacao e 0,27 mg/dl na ultima (p=0,081), nao houve diferenca significativa nos
resultado da PCRus entre os 2 grupos (p=0,204), ao final do acompanhamento. Nao
houve correlagdo significativa dos niveis da PCR-us com a redugéo do IMC (r=0,006;
p=0,964), da circunferéncia da cintura (r=0,117; p=0,367) ou da relagao
cintura/quadril (r=0,212; p=0,099).



Tabela 4 - Médias dos resultados antropométricos e metabdlicos no periodo de acompanhamento nos grupos com perda e ganho de peso

Grupo Perda de Peso Grupo Ganho de peso prek
(n=62) (n=18) Al/4

Varidveis Médias Médias Médias Médias P Médias Médias Médias Médias P

Avaliacdo 1 | Avaliaco2 | Avaliacdo 3 | Avaliacdo 4 Avaliacdo 1 | Avaliacdo 2 | AvaliacBo 3 | Avaliacdo 4

Peso (Kg) 81,212,9d 80,1 13c 79,512,9b 78,7 12,8a <0,001* 84,8 14,2a 85 14,2a 85,5 14,2a 86,2 14,5b 0,003* | <0,001
IMC (Kg/m2) 32,3 3,8d 31,93,8¢c 31,743,9b 31,4+3,8a <0,001* 32,1£3,7a 32,2+3,7a 32,4+3,7a 32,7+3,8b 0,003 | <0,001
CC (cm) 108,249,3c 107,319 106,849,1b 105,849a <0,001* 110,449,1 109,749,1 110,319,3 110,649,6 0,236* 0,001
CQ (cm) 109,6+9,5b 108,5+9,2a 107,949a 107,949,2a <0,001* 110,4+8,4a | 110,748,5ab | 111+9,2ab 111,848,5b | 0,009* | <0.001
RCQ 0,99+0,06ab | 0,99+0,06ab | 0,99+0,05b 0,98+0,0a 0,048* 10,08 0,99+0,07 0,99+0,08 0,99+0,08 0,100* 0,461
CP (cm) 39,843,7b 39,5+3,6ab 39,4+3,4ab 39,2+3,4a 0,004* 41,1447 41,1147 40,9446 41,1147 0,175* 0,099
GLI (mg/dl) 144,6166,1 118,8440,5 | <0,001** | 141,3+56,3 149,9+61,5 | 0,171* | 0,009
TG (mg/dl) 193,1481,8 161,78£66,1 | <0,001* | 192,9+90,8 184,3£92,3 | 0472 | 0,165
CT (mg/dl) 203,1+42,4 189,7+39,3 0,001** 234,6459,5 22234542 | 0,248** | 0,414
HDL (mg/dl) 45,8+10,9 45,5498 0,639* 44 8+11 451410,3 0,835 | 0,684
LDL (mg/dl) | 118,7439,4 111,8+35,8 0,058** 151,2450,6 140,447 0,253** | 0,770
AU (mg/dl) 57416 5,641,7 0,209* 53116 57417 0,408* | 0,197

55

IMC - indice de Massa Corporal; CC - Circunferéncia da Cintura; CQ - Circunferéncia do Quadril; RCQ - Relagao cintura/quadril; CP - Circunferéncia do Pescogo; Gli - Glicemia; TG - Triglicerideos;
CT - Colesterol Total; AU - Acido Urico;
a,b,c,d letras iguais nédo diferem estatisticamente a 5% pelo teste de Bonferroni
*ANOVA para medidas repetidas / ** teste t para amostras pareadas / *** teste t para amostras independentes na comparagéo entre os grupos de perda e ganho de peso em relagéo as variagdes
nos parametros do inicio para o final do estudo
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Correlacionando as variaveis antropométricas que reduziram
significativamente com a perda de peso e as variaveis metabdlicas, observou-se que
a redugao do IMC se associou significativamente com a reduc&o dos triglicerideos
(r=0,300; p=0,018) (Grafico 4) e a redugdo da CP se associou significativamente
com a redugao da glicemia (r=0,337; p=0,007) (Grafico 5) e do acido urico (r=0,390;
p=0,002) (Grafico 6).
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Graéfico 4 - Correlacao dos niveis de triglicerideos e IMC no inicio e fim do estudo dos grupos perda e
ganho de peso.
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Grafico 5 - Correlagado dos niveis de glicemia e circunferéncia do pescog¢o no inicio e fim do estudo

dos grupos perda e ganho de peso.
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Grafico 6 - Correlagao dos niveis de acido urico e circunferéncia do pescogo no inicio e fim do estudo

dos grupos perda e ganho de peso.
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Interessantemente, pacientes que reduziram o IMC e a circunferéncia da
cintura também apresentaram redugdo nos niveis de HDL (r=0,255; p=0,046;
r=0,276; p=0,03 respectivamente). No grupo que ganhou peso, o aumento do IMC
se correlacionou com redugdo do HDL (r=0,537; p=0,022) e pacientes que
aumentaram RCQ reduziram LDL (r=-0,538;p=0,021) e colesterol total (r=-0,537;
p=0,022).

Analisando o impacto da orientagdo nutricional nos habitos alimentares,
observou-se que, no grupo que perdeu peso, houve uma redugdo no consumo de
leite integral (p=0,001) e leguminosas (p=0,048) e um aumento no consumo de leite
desnatado (p=0,018), cereais integrais (p=0,001) e frutas (p=0,009). O grupo que
ganhou peso sO reduziu o consumo de leite integral (p=0,035) e aumentou o
consumo de vegetais (p=0,04). No entanto, o numero de por¢gdes consumidas de
cada grupo de alimentos avaliados, nédo foi significativamente diferente entre os
grupos (Tabela 5), ou seja, ambos apresentaram um habito alimentar bastante

parecido.

Tabela 5 - Resultado da orientagéo nutricional no fracionamento da dieta e no consumo de porgdes
dos diferentes grupos alimentares, nos grupos com perda e ganho de peso

Variaveis Grupo perda de peso Grupo ganho de peso px*
n =62 n=18 Al/4
Avaliagdo Avaliacéo p* Avaliacdo Avaliacao p*
1 4 1 4
Mediana Mediana Mediana Mediana
(p25-p75)  (p25-p75) (pP25-p75)  (p25-p75)
Fracionamento 5 (4-5) 55(-5,3) 0,086 4,5(4-5,3) 5 (4-5) 0,666 0,692
Frutas 2 (0-3) 2(1-3) 0,009 1(1-2,3) 15(1-2,3) 0,669 0,088
Vegetais 1(1-2) 1(1-2) 0,343 2(1-2) 2(1-2,3) 0,040 0,336
Leite integral 1(0-2) 0 (0-1) 0,001  0,5(0-1,3) 0(0-0,3) 0,035 0,703
Leite desnatado 0 (0-2) 1(0-2) 0,018 1(0-2) 2(0,8-2,3) 0,083 0,868
Cereais integrais 0 (0-1) 1(0-2) 0,001 0,5 (0-2) 1,5 (0-2) 0,357 0,402
Leguminosas 1(1-1) 1 (0-1) 0,048 1(1-1) 1(0-1,3) 0,480 0,753

*Teste de Wilcoxon para avaliar a diferenga entre a 12 e a 42 avaliagédo
** Teste Mann-Whitney para avaliar a diferenca entre o grupo de perda de peso vs ganho de peso relagéo as variagdes nos
parametros do inicio para o final do estudo
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Na avaliagcdo do consumo de grupos alimentares que, por sua composi¢cao
nutricional, poderia influenciar no aumento ou redugao das variaveis metabdlicas,
observamos que o maior consumo de frutas e cereais integrais (por seu teor de
fibras alimentares) ndo mostrou correlagdo com a melhora da glicemia (r=-0,051,
p=0,652; r=-0,001, p=0,992 respectivamente) ou dos triglicerideos (r=-0,010,
p=0,928; r=-0,050, p=0,659, respectivamente); assim como, o maior consumo de
leite desnatado n&o se correlacionou com reducédo dos niveis de colesterol total e
LDL (r=-0,102, p=0,367; r=-0,126, p=0,265 respectivamente).

Quanto as variaveis clinicas, pode-se observar que, de uma forma geral,
houve uma melhora na constipacgao intestinal com a orientagdo nutricional, porém o
mesmo impacto n&do foi observado na ingestdo hidrica e na pratica de atividade

fisica, que ndo se modificaram ao longo do tempo (Tabela 6).

Tabela 6 - Avaliagdo do habito intestinal, ingestao hidrica e pratica de atividade fisica, da amostra
total, ao inicio e fim do estudo

Variaveis Avaliagao 1 Avaliacao 4 p*
n (%) n (%)

Habito intestinal

Normal 58 (72,5%) 69 (86,3%)
Diarréia 7 (8,8%) 2 (2,5%) 0,054
Constipado 15 (18,8%) 9 (11,3%)

Ingestéo hidrica
<1,0l 22 (27,5%) 17 (21,3%)
1,0a1,5l 29 (36,3%) 40 (50%) 0,250
>1,5l 29 (36,3%) 23 (28,8%)

Atividade fisica
Sim 23 (28,8%) 28 (35%) 0,458
Nao 57 (71,3%) 52 (65%)

*teste qui-quadrado de McNemar

Por fim, analisando a motivagdo dos grupos para o acompanhamento, foi
possivel observar que a perda de peso ndo esteve relacionada estatisticamente com
a motivagao (p=1). Dos que perderam peso, 69,4% mostraram-se motivados com a

intervencao e, dos que ganharam peso, 72,2% mostraram-se motivados.
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5 DISCUSSAO

O excesso de peso esta associado ao aumento do risco cardiovascular.'’
Pacientes obesos, sobretudo aqueles com acumulo de gordura na regiao abdominal,
apresentam maiores chances de desenvolver sindrome metabdlica, caracterizada
pela presenga de resisténcia a insulina, hiperglicemia, hipertensao e dislipidemia.'
22 No presente estudo foram avaliados peso, circunferéncia da cintura, relacdo
cintura/quadril, glicemia, triglicerideos, colesterol total, LDL, HDL, acido urico e PCR-
us, antes e apds uma intervencao para perda de peso, em pacientes com excesso

de peso e sindrome metabdlica.

Embora na faixa etaria da populagdo estudada (58,21+8,4 anos) os habitos
alimentares encontrem-se consolidados (o0 que pode dificultar a adesdo a uma nova
proposta de dieta), a intervengao nutricional produziu efeito positivo na maioria dos
individuos acompanhados (77,5%), que atingiram uma perda de peso meédia de
4,1%; resultado semelhante ao encontrado por Foster et al.'®3, ao avaliar o feito de
uma dieta padrao com uma com baixos teores de carboidratos na perda de peso e
risco cardiovascular. A dieta padrao, em 3 meses de acompanhamento, foi capaz de

reduzir o peso dos participantes em 3,8%.

De uma forma geral, intervengdes para perda de peso produzem resultados
satisfatérios nos primeiros 6 meses de seguimento, com um periodo de platd na
sequéncia, reganho de algum peso e estabilizagdo ao final do primeiro ano. A
associagao de dieta, atividade fisica, farmacoterapia ou ainda algum tipo de cirurgia
bariatrica promove melhores resultados do que dieta sozinha ou apenas
aconselhamento nutricional. Uma revisdo sistematica conduzida por Franz et al
(2007)'** com o objetivo de avaliar a longo prazo o efeito de diferentes tipos de
intervengdes para perda de peso, analisou 80 estudos, com oito diferentes tipos,
combinados ou isolados, de intervengbes (dieta, exercicio e medicamentos). Os
resultados mostraram que as intervengdes que envolveram estratégias nutricionais
promoveram a perda de 5 a 9% do peso inicial nos primeiros 6 meses de
seguimento, com perda ao final de 12 meses entre 4,8 e 8% do peso inicial e perda
maxima mantida ao final de 48 meses de 4,3%. Os resultados com uso de

farmacoterapia foram um pouco melhores, entre 2 e 5% acima das intervengdes com
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dieta e exercicio, ao final de 24 meses. Resultados semelhantes aos encontrados

125 |126

por Curioni e Lourenco “° Douketis et al'=> e Hofso et al, avaliando a perda de peso

com dieta e exercicio, farmacoterapia e cirurgia bariatrica, respectivamente.

No presente estudo a perda de peso foi significativa (p<0,001) e se associou a
reducao na circunferéncia da cintura (p<0,001), relagédo cintura/quadril (p=0,048),
circunferéncia do pescocgo (p=0,004), glicemia (p<0,001), triglicerideos (p<0,001) e
colesterol total (p=0,001). Resultados concordantes com outros estudos que
encontraram impacto da perda de peso nas medidas que refletem obesidade

| 127 128-129
)

viscera glicemia e perfil lipidico.

Alguns estudos referem que a melhora metabdlica é alcangada com uma
perda de peso entre 10 e 20%,"° no entanto, a perda entre 5 e 10%'° e, até mesmo,
menor que 5% "' também pode melhorar parametros antropométricos e metabolicos,
mesmo que modestamente e, com a vantagem de ser alcangada mais rapidamente

e sem intervengdo medicamentosa.

Barbato et al.™'

avaliando o efeito da reducdo de peso, através de
orientagdes para modificacdbes no estilo de vida, nos perfis hemodindmico,
metabdlico e neuroendocrino de individuos obesos, encontraram uma reducao
acentuada no peso, na circunferéncia abdominal, na glicemia, no colesterol total e
LDL, nos individuos que perderam mais de 5% do peso inicial; mas também
encontraram redugao (embora mais modestas) nas mesmas medidas, nos individuos
que perderam menos que 5% do peso inicial. Os autores ressaltaram que, mesmo a
perda de peso menor que 5%, foi capaz de reduzir a circunferéncia abdominal,

sugerindo redugéo preponderantemente na gordura visceral.

Os niveis de PCR também mostram-se sensiveis & mudanga do peso.’#"'% A

PCR é um marcador de inflamacao sistémica, sendo correlacionado com doenca
cardiovascular atraveés de diversos mecanismos, entre eles, a possibilidade de seus
niveis refletirem inflamagdo de artérias coronarias e severidade da doenga
aterosclerdtica, ou ainda inflamagdo relacionada a isquemia miocardica.’*'%
Apesar de varios autores encontrarem uma reducdo nos marcadores inflamatorios

127, 136

com a perda de peso, no presente estudo, ao avaliarmos a PCR-us,

observamos redugdo em seus niveis (0,41 mg/dl vs 0,32 mg/dl), porém sem
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significancia estatistica (p=.199). Um fator que deve ser considerado neste achado é

o percentual de perda de peso. Tchernof et al (2002),"%?

ao testar a hipotese de que
a perda de peso poderia reduzir os niveis de PCR, em mulheres obesas pds
menopausa, encontraram uma redugéao significativa (p<0,0001) apés uma perda de
peso média de 15,6%. Ja Bastard et al (2000),"*" ao avaliarem os niveis de PCR, em
um grupo de mulheres obesas, submetidas a 3 semanas de dieta hipocaldrica,
encontraram concomitantemente a uma redugdo pequena (39.5%+1.1 vs 37.4+1.0),
mas significativa (p<0.005) no IMC, redugé&o nos niveis de PCR (6.3+1.1 vs 4.31£0.9),

porém sem significancia estatistica (p=0,14).

Outro achado aparentemente discrepante com a literatura, foram os niveis de
HDL, lipoproteina envolvida em protecéo cardiovascular,™® que n3o se alteraram
com a intervengao nutricional, apesar da literatura evidenciar associagao entre

mudanca no estilo de vida e aumento nos niveis de HDL."3140

Os estudos evidenciam que a resposta da HDL a perda de peso é
extremamente variada.'® Nosso resultado, aparentemente negativo, também foi
encontrado em outros estudos e parece ser justificado por 2 hipéteses principais: 1)
pela redugcéo nos niveis de lipoproteina lipase (LpL) durante restricdo alimentar e
perda de peso, o que pode resultar em menor catabolismo das VLDL e menor
transferéncia de lipidios para a HDL; mecanismo revertido quando a perda de peso é
estabilizada''; 2) por tratar-se de uma amostra predominantemente feminina, em
idade menopausal, com redugdo nos niveis de estrogénio, o que influencia

negativamente no perfil lipidico.'*?

No grupo que apresentou ganho de peso (2%), s6 o IMC aumentou de forma
significativa (p=0,003); a circunferéncia da cintura e a relagdo cintura/quadril ndo
apresentaram aumento significativo, assim como os parametros metabdlicos e
inflamatdrio avaliados. Porém, em uma analise mais criteriosa, foi possivel observar
que glicemia e acido urico apresentaram elevagdo com o ganho de peso, mas
triglicerideos, colesterol total e LDL reduziram levemente; ndo encontramos uma

justificativa para esta discreta melhora no perfil lipidico deste grupo.

Na avaliagao das correlagdes entre variaveis antropométricas e marcadores

metabdlicos, pode-se observar que a reducdo no IMC foi positivamente
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correlacionada com os niveis de triglicerideos, resultado ja observado em outros
estudos."™*"** A circunferéncia da cintura, apesar de também ter reduzido, nao
mostrou associagcdo com os niveis de triglicerideos, resultado que difere da

literatura. '

No presente estudo, a redugao na circunferéncia do pescog¢o, medida que
mostra uma forte correlagdo com sobrepeso e obesidade, destacando-se como um
indice de acumulo de gordura na regido superior do corpo, mais fortemente
relacionada com anormalidades metabdlicas, também se correlacionou com reducao
na glicemia e acido urico, embora nao tenha mostrado a mesma correlagao com os
demais parametros metabdlicos; resultado diferente do observado por Ben-Noun e
Laor™ que, com o objetivo de avaliar a relagédo entre circunferéncia do pescogo e
fatores de risco para doencas cardiovasculares, em 578 individuos adultos,
encontraram que esta medida se correlacionou fortemente com IMC, circunferéncia
da cintura e relagdo cintura/quadril e também com niveis de pressao arterial,
colesterol total, LDL, triglicerideos, glicemia e acido urico. Resultado semelhante ao
encontrado, pelos mesmos autores, em um estudo que envolveu 364 individuos e
concluiu que modificagdes na circunferéncia do pesco¢o sao positivamente
correlacionadas com trocas em fatores de risco presentes na sindrome metabdlica e,

consequentemente, no risco cardiovascular.'®

Embora a literatura evidencie uma associagcdo entre componentes da
sindrome metabdlica e hiperuricemia, por mecanismos ainda nao bem

esclarecidos, 47149

no presente estudo os niveis de acido urico estavam dentro dos
valores de referéncia no inicio do estudo, tanto no grupo que ganhou, quanto no que
perdeu peso. No entanto, no grupo que ganhou peso houve um leve aumento
(embora néo significativo, p=0,408) e no grupo que perdeu peso uma leve redugao
(embora nao significativa, p=0,209). Nao somente a redugao da circunferéncia do
pesco¢o, mas também a relagdo cintura/quadril se associou a menores niveis de
acido urico. A reducdo nestas medidas pode ter influenciado na melhora da
resisténcia a insulina e hipertensdo arterial (varaveis nao avaliadas). Tanto a
resisténcia a insulina, como a hipertensao arterial estdo envolvidas na elevagcao dos

niveis de acido Urico. %1%
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Ao longo dos ultimos anos diversos estudos com intervencédo dietética tem
mostrado que esta € uma estratégia capaz de produzir efeitos satisfatorios na
redugdo do peso e na melhora metabdlica.'®*'%> 192133 Ag principais sociedades
cientificas envolvidas na prevencgao, diagndstico e manejo das doengas crénicas néao
transmissiveis orientam em seus guidelines o uso de estratégias nutricionais como
tratamento ndo medicamentoso.'® *'%" Apesar dos resultados positivos, a
mudanga no padréo alimentar € de dificil adesao para muitas pessoas e este € um
importante fator para o insucesso do tratamento. Um estudo realizado por
Williamson et al.,'®® com o objetivo de identificar, com nutricionistas que atendiam
individuos diabéticos, os motivos pelos quais seus pacientes nao conseguiam aderir
ao tratamento nutricional, encontrou que os mesmos referiam como principais
barreiras a adesao: falta de tempo, auséncia de sintomas da doenca, inadequado
entendimento das orientagdes, baixa auto estima e desinformacao por parte de

familiares, parceiros e outros individuos diabéticos.

No presente estudo os pacientes foram estimulados a consumir frutas,
vegetais, alimentos integrais, a reduzir o consumo de agucares e a substituir os
laticinios integrais por magros; foi ainda orientado o uso de 6leo com elevado teor de
gordura monoinsaturada no preparo dos alimentos e no tempero das saladas. As
orientagbes surtiram efeito na maioria dos individuos, que perderam peso e
passaram a ingerir alguns grupos de alimentos significativamente melhor (leite
desnatado, cereais integrais e frutas), mas nao foi suficiente para promover mais de
5% de perda de peso, nivel recomendado por varias diretrizes. Quando comparamos
a ingestao alimentar entre os individuos que perderam ou que ganharam peso,

observamos que esta nio foi diferente.

Embora ndo tenhamos analisados variaveis sobre adesédo ao tratamento, ou
motivos que dificultaram a adesao, observamos que muitos pacientes referiram
dificuldades na familia para a pratica de novos habitos alimentares, consumo de
refeicdes fora de casa e eventos familiares adversos, como os principais fatores que
interferiram no seguimento das orientagdes. A motivagao para participar do estudo e
modificar habitos alimentares também foi avaliado subjetivamente, através da
observacdo dos pesquisadores a fala dos pacientes que, em sua maioria,
transpareceram estar motivados, ndao somente pela oportunidade de receber

orientacao nutricional, como pela possibilidade desta auxiliar na perda de peso.
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Apesar da aparente motivagao, acreditamos que as dificuldades relatadas e o
acompanhamento por um periodo inferior a 6 meses, podem ter contribuido para a

modesta perda de peso encontrada
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6 CONCLUSAO

No presente estudo, a intervengao nutricional foi capaz de produzir perda de
peso e esta, se associou a melhora das medidas antropométricas e bioquimicas. O
estudo indicou ainda que a intervencéo nutricional mostrou-se uma medida eficaz
nao somente na perda de peso total, como também na remodelagao corporal, com
reducédo nas medidas de obesidade central. Esses efeitos s&o semelhantes, a longo
prazo, aos produzidos com atividade fisica e medicamentos anti-obesidade, porém
sem investimento de tempo ou efeitos colaterais, bastando apenas a organizagao do
paciente para a mudangca de habitos alimentares. Individualmente, nossos
resultados, podem parecer modestos, porém, se aplicados a uma grande populagéao,

podem gerar impacto na qualidade de vida e na mortalidade cardiovascular.
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APENDICE A - Avaliag&o Clinico Nutricional — 12 Consulta

AVALIACAO CLINICO NUTRICIONAL - 1* CONSULTA

DADOS DE IDENTIFICACAO

Paciente nUmero: Prontuario niumero:
Data:

Nome:

Data de Nascimento: Idade:

Sexo: Profissao:
Endereco:

Telefone:

Critérios SM para entrada no ambulatorio:

( )HDL baixo ( ) Tgelevado ( )HAS ( ) DM/ Hiperglic. ( ) CC aumentada

ANAMNESE
Historico de Doencas:

) DM

) Hipertensao

) Dislipidemia, tipo:

) Obesidade

) Cardiopatias

) Céancer

) Alergias Alimentares

) Anemia

) Outras:

N N N N A~~~

) Cirurgias prévias:

Tabagismo: ( )sim ( )n° cigarros/dia ( )ndo ( ) ex-tabagista

Consumo de bebidas alcodlicas: ( )nao ( )sim - frequéncia

81

quantidade tipo:

Habito intestinal: ( ) normal ( ) diarréia frequente ( ) constipagao

Critérios para considerar constipagédo (Roma Il): no minimo 3

< 3 evacuacgodes/semana; esforgo para evacuar; fezes endurecidas;
sensacao de evacuacao incompleta; sensacao de bloqueio ano-retal;
necessidade de manobras manuais para facilitar a evacuacao

Ingestao Hidrica: ( )<1L ( )1,0a15L ( )>15L

Tipo:( )agua/chimarrdo ( )suco pacote/natural ( )refrigerante ( )cha ( )café



Atividade Fisica: ( )ndo ( )sim tipo:

Frequéncia:

MedicacOes em uso:

82

Avaliagcdo Antropométrica: Altura:

m Peso ideal:

Kg

Data Data:

Data:

Data:

Data:

Peso atual

IMC

Classificagdo IMC

C Cintura

C Abdomen

C Quadril

Relacao C/Q

C Pescoco

Exames Bioquimicos:

Exames

Data:

Data:

Glicose

Triglicerideos

Colesterol Total

HDL

LDL

CT/HDL

PCR ultra-sensivel

Acido Urico




Inquérito Recordatoério
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Refeicao/

Horario

Alimento

VET:

Conduta:




APENDICE B - Avaliag&o Clinico Nutricional — Reconsulta

AVALIACAO CLINICO NUTRICIONAL — RECONSULTA

Data: / /

Nome:

84

Dificuldades:

Habito intestinal: ( ) normal ( ) diarréia frequente ( ) constipagao
Ingestao Hidrica: ( )<1L ( )1,0a15L ( )>15L

Tipo:( )agua/chimarrdo ( )suco pacote/natural ( )refrigerante ( )cha (

)café

Atividade Fisica: ( )ndo ( )sim tipo:

Frequéncia:

Medicamentos:

Combinacdes:

Conduta:
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APENDICE C - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Como conseqliéncia de novos e piores habitos alimentares, aliado ao sedentarismo,
os brasileiros engordaram ao longo das ultimas trés décadas. Segundo pesquisa do IBGE
(2002-2003), o Brasil tem cerca de 38,8 milhdes de pessoas com peso acima do
recomendado, o equivalente a 40,6% de sua populagdo adulta. E sabido que o tecido
adiposo secreta uma série de substancias conhecidas como citocinas, que aumentam o
risco do desenvolvimento de diabetes mellitus tipo 2, dislipidemias e hipertensao arterial,
condicbes que favorecem o desenvolvimento de doencgas cardiovasculares. Este conjunto
de alteracbes metabdlicas tém sido denominada “Sindrome Metabdlica”.

Assim, estamos convidando-o a participar de uma pesquisa que tem como objetivo
avaliar quanto a perda de peso pode influenciar em parametros metabdlicos e inflamatérios
que predispbéem ao risco cardiovascular. Os resultados desse estudo poderao contribuir
para uma melhor definicho de metas de redugdo de peso e fornecer subsidios para a
elaboracgao de intervengdes especificas, em pacientes com sobrepeso e obesidade.

Para a realizagdo deste trabalho realizaremos uma avaliagdo nutricional mensal
(durante 4 meses), verificando seu peso, estatura e circunferéncias da cintura, quadril,
abdémen e pescoco. Forneceremos uma dieta personalizada e necessitaremos coletar uma
pequena quantidade de sangue, através de uma seringa com agulha descartavel, em uma
veia do braco (2 vezes, no periodo de 4 meses). As amostras de sangue servirdo para
realizar testes laboratoriais. No momento da coleta de sangue vocé sentira dor no locar
aonde for colocada a agulha. Apés a coleta, o local da picada podera ficar avermelhado por
algum tempo e podera ocorrer a formagdo de uma mancha arroxeada, que desaparecera
sozinha ao longo de algumas horas ou poucos dias. A quantidade de sangue retirada, por
seu muito pequena (10 ml), ndo afetara sua saude.

Ressaltamos que a concordancia em participar deste estudo e realizar a coleta de
sangue nao implica em qualquer alteragdo no tratamento que ja esta sendo realizado. A
nao concordancia em participar deste estudo também nao ir4 alterar, de forma alguma, o
seu tratamento. Vocé nao tera custo algum com esta pesquisa, seus dados serdo mantidos
em sigilo, sendo utilizados somente para fins deste estudo e vocé podera desistir de
participar do estudo a qualquer momento.

Vocé recebera uma copia deste documento de consentimento livre e esclarecido e
podera solicitar mais informagdes a qualquer momento durante o estudo, entrando em
contato com o Dr. Luiz Carlos Bodanese, pelo telefone (51) 3320-5120, de segunda a sexta-
feira, ou com a nutricionista Zilda de Albuquerque Santos, pelo telefone (51) 9116-7836.

BU, e , fui informado dos
objetivos desta pesquisa de maneira clara e detalhada. Recebi informagcdo a respeito da
coleta de sangue a ser realizada. Sei que poderei solicitar novos esclarecimentos e que, a
qualguer momento, terei a liberdade de retirar meu consentimento para participar do estudo.

O(a) pesquisador(a) Dr Luiz Carlos Bodanese / Nutricionista Zilda de Albuquerque
Santos certificou-me que as informagdes por mim fornecidas terdo carater confidencial e
servirdo somente para os fins de pesquisa.

Porto Alegre .......... [ [,
Assinatura do(a) PaCIENE..........oovviiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeee e

Assinatura do Pesquisador RESPONSAVEL.............uuuiiiviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeennenaens
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ANEXO A — Carta de Aprovacao do Programa de Pos-Graduacdo em Medicina e
Ciéncias da Saude da Faculdade de Medicina da PUCRS

"’i""‘;. l F% Pontificia Universidade Catolica do Rie Grande do Sul

¢ FACULDADE DF MEDICINA

b’ﬂ PUCRS]] POS-GRADUACAO FM MEDICINA ' CITHCIAS DA SAUDF
T

Of. 001/08-PG
Porto Alegre, 04 de janeiro de 2008.

A Pos-Graduanda
Zilda Elhzabeth de Albuquerque
N/Faculdade

Prezada Pos-Graduanda:

Comunicamos que a proposta da tese intitulada “Efeito da perda
de peso em parametros metabdlicos e inflamatorios que predispdem as
doencas cardiovasculares” foi aprovada pela Comissao Coordenadora do
Programa de Pés-Graduagdo em Medicina e Ciéncias da Saude. _

A mesma devera ser encaminhada ao Comité de Etica em
Pesquisa, através do CINAPE, 2° andar do Hospital S3o Lucas/PUCRS. Em
anexo, copia da avaliagao.

Atenciosamente,

Ly

b k_*'---",-'f-‘f’}\‘
Profa. Dr. Magda l}lorgue Nunes
Coordenadora do Programa de Pos-Graduacao
em Medicina e Ciéncias da Salde

C/c Prof. Dr. Luiz Carlos Bodanese

Campus Central
s Av. Ipiranga, 6690 ~ P. 60 - 3° andar - CEP 90610-000
M 5( t"- Porto Alegre - RS - Brasil
Fone: (51) 3320-3318 - Fax (51) 3320-331¢

E-mail: medicina-pgfipucrs.br
www_pucrs br/famed/pos
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ANEXO B — Carta de Aprovacédo do Comité de Etica em Pesquisa da PUCRS

Pontificia Universidade Catdlica do Rio Grande do Sul
PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUAGAO
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

OF.CEP 642/08 Porto Alegre, 21 de julho de 2008.

Senhor Pesquisador,

O Comité de Etica em Pesquisa da PUCRS apreciou e
aprovou seu protocoio de pesquisa registro CEP 08/04242, intitulado:
“Efeito do tratamento nutricional em parametros metabdlicos e
inflamatodrias que predispéem as doencas cardiovasculares”.

Salientamos que sua investigagdo estd autoiizada a partir
da presente data.

Os relatérios do andamento do protocolo devem ser

encaminhados a este CEP.

Atenciosamente,

berto Go%
of do CEP-PUCRS

Prof. Dr/ Jos

Iimo. Sr.
Prof. Dr. Luiz Carlos Bodanese
N/Universidade 2 4040

U6 TR36 S AP

7 Campus Central
Pu i S Av. Ipiranga, 6690 - 3%andar - CEP: 90610-000
P2 |sala 314 - Fone Fax: (51) 3320-3345
E-mail: cep@pucrs.br
www.pucrs.br/prppg/cep
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ANEXO C — Artigo Submetido a Publicacéo

Efeito da terapia nutricional em parametros bioquimicos de individuos com
Sindrome Metabdlica

Terapia nutricional na Sindrome Metabdlica

Effect of nutritional therapy on biochemical parameters in individuals with
Metabolic Syndrome

RESUMO

Fundamentos: Novos e piores habitos alimentares, associados ao sedentarismo,
resultaram no aumento de peso da populagdo. Individuos com excesso de peso
apresentam elevado risco de desenvolver sindrome metabdlica. A adogao de
medidas que possam auxiliar na reducao do peso, deve ser considerada como
estratégia de prevencgao e tratamento.

Objetivo: Avaliar a variagdo de parametros metabdlicos e inflamatério de individuos
com excesso de peso e sindrome metabdlica, submetidos a tratamento dietético.

Método: Ensaio clinico ndo controlado, com individuos adultos, de ambos os sexos,
avaliados a cada 30 dias, durante 4 meses, quanto a historia clinica, habitos
alimentares e medidas antropométricas. Exames bioquimicos foram solicitados ao
inicio e fim do estudo. Todos receberam, na primeira avaliacéo, dieta e orientagdes
alimentares.

Resultados: Participaram do estudo 80 individuos, dos quais 62 (77,5%) reduziram o
peso (4,1%) e 18 nao responderam a intervengao nutricional. Os pacientes que
perderam peso também reduziram IMC (p<0,001), circunferéncia da cintura
(p<0,001), circunferéncia do pescogo (p=0,004), relagc&o cintura/quadril (p=0,048),
glicemia (p<0,001) triglicerideos (p<0,001) e colesterol total (p=0,001). A redugao do
IMC se correlacionou com a redugéao dos triglicerideos (r=0,300 p=0,018) e a
reducao da circunferéncia do pescogo se correlacionou com a reducéo da glicemia
(r=0,337 p=0,007) e do acido urico (r=0,390 p=0,002).

Concluséo: A intervengao nutricional foi capaz de promover perda de peso, mesmo
que modesta (<5%) e reduzir variaveis metabdlicas envolvidas no risco
cardiovascular, porém nao foi capaz de modificar significativamente o marcador
inflamatério avaliado.

Palavras-chave: sindrome metabdlica, terapia nutricional, perda de peso, fatores de
risco
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ABSTRACT

Background: New and worse dietary pattern associated to sedentary lifestyle resulted
in increased population’s weight. Individuals whose weight is excessive are more
likely to develop metabolic syndrome. Attempting weight loss strategies should be
considered in the prevention and treatment approaches to obesity.

Objective: To evaluate inflammatory and metabolic parameters in patients with
excessive weight and metabolic syndrome submitted to dietary treatment.

Method: Non-controlled clinical trial involving male and female adults, 4-months of
follow up, evaluated every 30 days for clinical history, dietary pattern and
anthropometric parameters. Biochemical profile was measured at the beginning and
end of the study. All volunteers received dietary plan and counseling at the beginning
of the study.

Results: 80 individuals participated in the study, from whom 62 (77.5%) reduced
body weight (4.1%) and 18 did not respond to dietary treatment. Those who loose
weight also reduced BMI (p<0.001), waist circumference (p<0.001), neck
circumference(p=0.004), waist to hip ratio (p=0.048) glycemia (p<0.001), triglycerides
(p<0.001) and total cholesterol (p=0.001). BMI reduction was correlated with
triglycerides reduction (r=0.300 p=0.018) and neck reduction was correlated with
glycemia (r=0.337 p=0.007) and uric acid reduction (r=0.390 p=0.002).
Conclusion: Dietary intervention resulted in a modest weight loss (<5%) and reduced
metabolic parameters involved in cardiovascular risk, although it did not modify the
inflammatory marker evaluated in this study.

Keywords: metabolic syndrome, nutrition therapy, weight loss, risk factors
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INTRODUCAO

Como consequéncia de novos e piores habitos alimentares, aliado ao estilo de vida
sedentario, a populagdo mundial vem engordando ao longo dos ultimos anos. Em
2005, a Organizagdo Mundial da Saude estimava que 1,6 bilhdes de adultos no
mundo estavam com excesso de peso e destes 300 milhdes estavam obesos; as
projecdes para 2015 chegam a 700 milhdes de obesos'. Seguindo a tendéncia
mundial, o Brasil tem atualmente 46,6% da sua populagdo adulta com excesso de
peso e destes, 13,9% estdo obesos?.

Quando comparados a individuos eutroficos, aqueles com excesso de peso
possuem maior risco de desenvolver diabetes mellitus tipo 2°, dislipidemias* e
hipertensdo arterial®, condices que caracterizam a presenca de sindrome
metabdlica®. Esta sindrome, descrita por Gerald Reaven em 1988’, atualmente
acomete um quarto da populagdo mundial, elevando o risco de morte por doencas
cardiovasculares em 2,5 vezes e a mortalidade geral em 1,5 vezes®®.

O principal objetivo do manejo clinico da sindrome metabdlica é reduzir o risco
cardiovascular e prevenir o desenvolvimento de diabetes mellitus tipo 2. A énfase
principal consiste em modificar fatores de risco como obesidade, sedentarismo e
dieta aterogénica, através de mudanga no estilo de vida'®. Diversas sociedade
cientificas enfatizam que a perda de peso €& capaz de melhorar parametros
metabdlicos e inflamatérios alterados no sobrepeso e obesidade, com reducéao
importante do risco cardiovascular’’™®. No entanto, poucos estudos efetivamente
avaliam o impacto da perda de peso em pacientes com sindrome metabdlica. Assim,
o presente estudo teve como objetivo avaliar o comportamento de parametros
bioquimicos em pacientes com excesso de peso e sindrome metabdlica, submetidos
a tratamento dietético.

METODOS

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Pontificia
Universidade Catolica do Rio Grande do Sul (PUCRS), sob protocolo 04242/08.
Todos os pacientes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Trata-se de um ensaio clinico ndo controlado, com individuos portadores de
Sindrome Metabdlica, encaminhados para atendimento no ambulatério de Sindrome
Metabdlica do Hospital Sdo Lucas da PUCRS ou selecionados através de chamada
publica em jornal.

Foram incluidos no estudo individuos de ambos os sexos, com sobrepeso e
obesidade (indice de Massa Corporal — IMC: entre 25 e 39,9Kg/m?), maiores de 30
anos, portadores de sindrome metabdlica conforme os critérios adotados pelo NCEP
ATP 1l (National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel IIl) e |
Diretriz Brasileira de Diagnéstico e Tratamento da Sindrome Metabolica®. Foram
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excluidos obesos morbidos (IMC240Kg/m?) e todos aqueles em tratamento para
disturbios da tiredide, insuficiéncia renal, hepatopatia cronica, neoplasia e os que
estivessem em corticoterapia.

Desenho do estudo:

Os individuos selecionados foram acompanhados por 4 meses, com avaliagdes
mensais. Na avaliagao 1 era realizado uma anamnese clinico nutricional, avaliagao
antropomeétrica e dietética, orientado uma dieta hipocaldrica e solicitados exames
bioquimicos. Nas avaliacbdes 2, 3 e 4 os individuos eram estimulados a esclarecer
duvidas sobre a orientacdo alimentar e passavam por nova avaliagao clinico
nutricional, antropométrica e dietética. Na avaliacdo 3 eram solicitados novos
exames bioquimicos, que deveriam ser realizados uma semana antes da ultima
avaliacao.

Anamnese clinico nutricional - consistiu em identificar idade, historico de doencas e
cirurgias, habito de fumar, consumo de bebida alcodlica, habito intestinal, ingestdo
hidrica, pratica de atividade fisica e medicacbes em uso.

Antropometria - O peso e a altura foram medidos em balanga digital antropométrica
Filizola, aferida pelo Servico de Engenharia Biomédica da PUCRS, com os
pacientes sem sapatos e vestindo roupas leves. Com os dados de peso e altura foi
realizado o calculo do IMC e classificado segundo a Organizagdo Mundial da Saude
(OMS)™. A medida da circunferéncia da cintura (CC) e da circunferéncia do quadril
(CQ) foram realizadas com o paciente em pé, utilizando fita métrica inelastica. A CC
foi medida na regido entre a crista iliaca antero-superior e a ultima costela. A CQ foi
medida com o paciente em pé, circundando o quadril no local de maior proeminéncia
dos gluteos. A relagao cintura/quadril foi calculada dividindo-se o valor da CC pela
CQ. A medida da circunferéncia do pescoco foi realizada com o paciente em pé,
circundando o0 pescogo com fita métrica inelastica, ao nivel da cartilagem
cricotiredidea’. Em homens a medida foi realizada logo abaixo do Pomo de Adéo.

Avaliacao dietética - na primeira avaliagao foi aplicado uma adaptacido simplificada
da Anamnese ou Histéria Alimentar, com o objetivo de conhecer os habitos
alimentares, e estimar a ingestdo habitual de forma qualitativa. Nas demais
avaliagdes foi aplicado um recordatério de 24h , com o objetivo de conhecer a
ingestdo alimentar atual e assim avaliar o seguimento da dieta, bem como
esclarecer e reforgar as orientacdes dietéticas'®.

Orientagao nutricional - todos os pacientes receberam uma orientagao alimentar
individualizada, baseada nas recomendacgdes nutricionais da | Diretriz Brasileira de
Diagndstico e Tratamento da Sindrome Metabdlica®. Foi orientado o consumo de
leite e iogurte desnatados, queijos brancos e carnes magras (com o objetivo de
reduzir o consumo de gordura saturada), o uso de 6leo de canola no preparo das
refeicbes e azeite de oliva no tempero das saladas (com o objetivo de aumentar o
consumo de gordura monoinsaturada), o consumo diario de frutas, hortalicas e
leguminosas (para aumentar a ingestdo de fibras e antioxidantes), bem como a
preferéncia por cereais integrais. Foi ainda desestimulado o consumo de temperos
industrializados, embutidos, conservas, enlatados, defumados e salgados de pacote
tipo snacks. O plano alimentar foi fracionado em 3 refeigdes principais e 3 lanches
intermediarios.
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Avaliacdo bioquimica - Colesterol Total e HDL, Triglicerideos, Glicose e Acido Urico
foram dosados no laboratério de analises clinicas do Hospital da PUCRS, no auto-
analisador Vitros Fusion Jonhson , utilizando kits Johnson & Johnson
(ROCHESTER, N. Y., USA), com metodologia de quimica seca. O PCR-us foi
dosado no mesmo equipamento, com kit Johnson & Johnson (ROCHESTER, N. Y.,
USA) e metodologia de turbidimetria. O LDL foi calculado com a féormula de
Friedewald (todos os pacientes apresentaram niveis de triglicerideos inferiores a 400
mg/dL). Foi orientado jejum de 12h antes das coletas.

Analise estatistica:

Os dados foram analisados no programa Statistical Package for the Social Sciences
(SPSS) versao 17.0, estabelecendo-se o nivel de significancia de 5%. Foi aplicado
analise de variancia (ANOVA) para medidas repetidas com post-hoc de Bonferroni
para comparar os parametros nas 4 avaliagoes; teste t para amostra pareadas nos
parametros onde a avaliagdo foi somente em 2 momentos do estudo (1% e 42
avaliagdes); em casos de assimetria foi utilizado o teste de Wilcoxon. Para comparar
0s grupos com e sem perda de peso foi utilizado o teste t para amostras
independentes, em casos de assimetria o teste de Mann-Whitney foi utilizado. Na
comparacgao dos parametros qualitativos do inicio para o final do estudo o teste qui-
quadrado de MacNemar foi aplicado. Para avaliar as associacdes entre as variaveis
continuas ou ordinais os teste de correlacdo de Pearson (distribuicdo simétrica) ou
Spearman (distribuicdo assimétrica) forma aplicados.

A pesquisadora principal deste estudo ¢é bolsista da Coordenacdo de
Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior, CAPES, Brasil

RESULTADOS

Participaram do estudo 80 pacientes de ambos os sexos, com idade média de
58,2+8,4 anos. Deste grupo, 71,3 % eram mulheres. As caracteristicos gerais da
amostra, no inicio do estudo, estdo apresentadas nas tabelas 1 e 2. Cabe ressaltar,
que o uso de medicamentos hipolipemiantes, hipoglicemiantes e anti-hipertensivos,
de forma isolada ou combinada, foi bastante frequente entre os individuos, no
entanto, ndo houve modificacdo em suas doses ou interrupcdo do uso durante o
periodo do estudo. Dos parametros metabdlicos avaliados somente o acido urico
encontrou-se dentro da normalidade na maioria dos participantes (55%). O indice
aterogénico (CT/HDL) também se mostrou dentro do esperado em 56% dos
individuos.

Apdés um periodo de 4 meses de acompanhamento, 62 (77,5%) pacientes
apresentaram perda de peso e 18 ndo responderam a intervengao nutricional. A
média de perda de peso no grupo que respondeu a intervengao foi de 4,1% em
relacdo ao peso inicial. O grupo que ndo respondeu a intervengdo aumentou em
média 2% do peso inicial.

A tabela 3 apresenta os dados antropométricos e metabdlicos dos pacientes que
perderam peso. Nota-se que as variaveis antropométricas reduziram
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significativamente, com concomitante melhora nos niveis de glicemia, triglicerideos e
colesterol total e uma tendéncia de melhora nos niveis do LDL; porém os demais
parametros analisados ndo modificaram. No grupo que ganhou peso, este nao foi
suficiente para modificar variaveis antropométricas e/ou metabdlicas.

Na analise do marcador inflamatério (PCR-us) o grupo com perda de peso
apresentou uma mediana de 0,41 mg/dl na primeira avaliagao e 0,32 mg/dl na ultima
(p=0,199); no grupo com ganho de peso a mediana foi 0,43 mg/dl na primeira
avaliagdo e 0,27 mg/dl na ultima (p=0,081), nao houve diferenga significativa nos
resultados da PCR-us entre os 2 grupos ao final do acompanhamento (p=0,204).
Nao houve correlagdo significativa dos niveis da PCR-us com a redugéo do IMC
(r=0,006; p=0,964), da circunferéncia da cintura (r=0,117; p=0,367) ou da relagao
cintura/quadril (r=0,212; p=0,099).

Correlacionando as variaveis antropométricas que reduziram significativamente com
a perda de peso e as variaveis metabdlicas, observou-se que a redugao do IMC se
associou significativamente com a redugdo dos triglicerideos (r=0,300; p=0,018)
(figura 1) e a reducdo da CP se associou significativamente com a redugdo da
glicemia (r=0,337; p=0,007) (figura 2) e do acido urico (r=0,390; p=0,002) (figura 3).

Interessantemente, pacientes que reduziram o IMC e a circunferéncia da cintura
também apresentaram redugdo nos niveis de HDL (r=0,255; p=0,046; r=0,276;
p=0,03 respectivamente). No grupo que ganhou peso, pacientes que aumentaram o
IMC reduziram o HDL (r=0,537; p=0,022) e pacientes que aumentaram RCQ
reduziram LDL (r=-0,538;p=0,021) e colesterol total (r=-0,537; p=0,022).

Analisando o impacto da orientag&o nutricional nos habitos alimentares, observou-se
que, no grupo que perdeu peso, houve uma redugdo no consumo de leite integral
(p=0,001) e leguminosas (p=0,048) e um aumento no consumo de leite desnatado
(p=0,018), cereais integrais (p=0,001) e frutas (p=0,009). O grupo que ganhou peso
reduziu o consumo de leite integral (p=0,035) e aumentou o consumo de vegetais
(p=0,04). No entanto, o numero de porgdes consumidas de cada grupo de alimentos
avaliados, ndo foi significativamente diferente entre os grupos ou seja, ambos
apresentaram um habito alimentar bastante parecido (tabela 4).

Na avaliagdo do consumo de grupos alimentares que, por sua Ccomposi¢ao
nutricional, poderia influenciar no aumento ou redugao das variaveis metabdlicas,
observamos que o maior consumo de frutas e cereais integrais (ricos em fibras
alimentares) ndo mostrou correlagdo com a melhora da glicemia (r=-0,051, p=0,652;
r=-0,001, p=0,992 respectivamente) ou dos triglicerideos (r=-0,010, p=0,928; r=-
0,050, p=0,659, respectivamente); assim como, o maior consumo de leite desnatado
nao se correlacionou com redugao dos niveis de colesterol total e LDL (r=-0,102,
p=0,367; r=-0,126, p=0,265 respectivamente).

Quanto as variaveis clinicas, pode-se observar que, ao final do acompanhamento,
houve uma melhora na constipacgao intestinal com a orientagao nutricional (p=0,054),
porém o mesmo impacto ndo foi observado na ingestdo hidrica (p=0,250) e na
pratica de atividade fisica (p=0,458).
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Por fim, analisando a motivacdo dos grupos para o acompanhamento, foi possivel
observar que a perda de peso nao esteve relacionada estatisticamente com a
motivacdo (p=1). Dos individuos que perderam peso, 69,4% mostraram-se
motivados com a intervengdo e, dos que ganharam peso, 72,2% mostraram-se
motivados.

DISCUSSAO

No presente estudo foram avaliados peso, IMC, circunferéncia da cintura, relacéo
cintura/quadril, glicemia, triglicerideos, colesterol total, LDL, HDL, acido urico e PCR-
us, antes e apds uma intervencao para perda de peso, em pacientes com excesso
de peso e sindrome metabdlica.

Embora na faixa etaria da populagdo estudada (58,2+8,4 anos) os habitos
alimentares encontrem-se consolidados (0 que pode dificultar a ades&do a uma nova
proposta de dieta), a intervengao nutricional produziu efeito positivo na maioria dos
individuos acompanhados (77,5%), que atingiram uma perda de peso meédia de
4,1%. A perda de peso foi significativa (p<0,001) e se associou a reducédo na
circunferéncia da cintura (p<0,001), relacdo cintura/quadril (p=0,048),
circunferéncia do pescogo (p=0,004), glicemia (p<0,001), triglicerideos (p<0,001) e
colesterol total (p=0,001). Resultados concordantes com outros estudos que
encontraram impacto da perda de peso nas medidas que refletem obesidade
visceral'’, glicemia e perfil lipidico'®".

Alguns estudos referem que a melhora metabdlica é alcangada com uma perda de
peso entre 10 e 20%%°. No entanto, a perda entre 5 e 10%° e, até mesmo, menor
que 5%2' também & capaz de melhorar parametros antropométricos e metabdlicos,
mesmo que modestamente e, com a vantagem de ser alcangada mais rapidamente
e sem intervencdo medicamentosa. Barbato et al. (2006)?" avaliando o efeito da
reducdo de peso, através de orientacdes para modificagcdes no estilo de vida, nos
perfis hemodindmico, metabdlico e neuroendécrino de individuos obesos,
encontraram que houve uma reducdo acentuada no peso, na circunferéncia
abdominal, na glicemia, no colesterol total e LDL, nos individuos que perderam mais
de 5% do peso inicial; mas também encontraram redugdo (embora mais modestas)
nas mesmas medidas, nos individuos que perderam menos que 5% do peso inicial.
Os autores ressaltaram que, mesmo a perda de peso menor que 5%, foi capaz de
reduzir a circunferéncia abdominal, sugerindo redugdo preponderantemente na
gordura visceral.

Apesar de varios autores encontrarem uma reducdo nos marcadores inflamatorios
com a perda de peso'" ?. No presente estudo, ao avaliarmos a PCR-us,
observamos reducdao em seus niveis (0,41mg/dl vs 0,32 mg/dl), porém sem
significancia estatistica (p=.199). Um fator que deve ser considerado neste achado &
o percentual de perda de peso. Tchernof et al (2002)* ao testar a hiptese de que a
perda de peso poderia reduzir os niveis de PCR, em mulheres obesas poés
menopausa, encontraram uma redugéao significativa (p<0,0001) apés uma perda de
peso média de 15,6%. Ja Bastard et al (2000)** ao avaliarem os niveis de PCR, em
um grupo de mulheres obesas, submetidas a 3 semanas de dieta hipocaldrica,
encontraram concomitantemente a uma redugdo pequena (39.5%£1.1 vs 37.4+1.0),
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mas significativa (p<0.005) no IMC, reducdo nos niveis de PCR (6.3+1.1 vs 4.31£0.9),
porém sem significancia estatistica (p=0,14).

Outro achado aparentemente discrepante com a literatura, foram os niveis de HDL,
que nao se alteraram com a intervencao nutricional, apesar de a literatura evidenciar
associacdo entre mudanca no estilo de vida e aumento nos niveis de HDL®**?. Os
estudos mostram que a resposta da HDL a perda de peso é extremamente
variada'. Nosso resultado, aparentemente negativo, também foi encontrado em
outros estudos e parece ser justificado por 2 hipéteses principais: 1) pela redugéo
nos niveis de lipoproteina lipase (LpL) durante restrigdo alimentar e perda de peso, o
que pode resultar em menor catabolismo das VLDL e menor transferéncia de lipidios
para a HDL; mecanismo revertido quando a perda de peso é estabilizada®’; 2) por
tratar-se de uma amostra predominantemente feminina, em idade menopausal, a
reducéo nos niveis de estrogénio, pode influenciar negativamente no perfil lipidico?®.

No grupo que apresentou ganho de peso, s6 o IMC aumentou de forma significativa
(p=0,003); a circunferéncia da cintura e a relagéo cintura/quadril ndo apresentaram
aumento significativo, assim como os parametros metabdlicos e inflamatodrio
avaliados. Porém, em uma analise mais criteriosa, foi possivel observar que glicemia
e acido urico apresentaram elevagdo com o ganho de peso, mas triglicerideos,
colesterol total e LDL reduziram levemente; ndo encontramos uma justificativa para
esta discreta melhora no perfil lipidico deste grupo

Na avaliacdo das correlacbes entre variaveis antropométricas e marcadores
metabdlicos, pode-se observar que a reducdo no IMC foi positivamente
correlacionada com os niveis de triglicerideos, resultado ja observado em outros
estudos®®®°. A circunferéncia da cintura, apesar de também ter reduzido, nio
mostrou associacdo com os niveis de triglicerideos, resultado que difere da
literatura®®. A reducdo na circunferéncia do pescoco, medida que mostra uma forte
correlagdo com sobrepeso e obesidade, destacando-se como um indice de acumulo
de gordura na regidao superior do corpo, mais fortemente relacionada com
anormalidades metabdlicas, também se correlacionou com redugédo na glicemia e
acido urico, embora nao tenha mostrado a mesma correlacdo com os demais
parametros metabdlicos; resultado diferente do observado por Ben-Noun e Laor
(2003)*'que, com o objetivo de avaliar a relagdo entre circunferéncia do pescoco e
fatores de risco para doencas cardiovasculares, em 578 individuos adultos,
encontraram que esta medida se correlacionou fortemente com IMC, circunferéncia
da cintura e relagdo cintura/quadril e também com niveis de pressao arterial,
colesterol total, LDL, triglicerideos, glicemia e acido urico.

Embora a literatura evidencie uma associacdo entre componentes da sindrome
metabolica e hiperuricemia, por mecanismos ainda n3do bem esclarecidos®*>® no
presente estudo os niveis de acido urico estavam dentro dos valores de referéncia
no inicio do estudo, tanto no grupo que ganhou, quanto no que perdeu peso. No
entanto, no grupo que ganhou peso houve um leve aumento (embora né&o
significativo, p=0,408) e no grupo que perdeu peso uma leve redugdo (embora n&o
significativa, p=0,209). Nao somente a reducao da circunferéncia do pescogo, mas
também a relac&o cintura/quadril se associou a menores niveis de acido urico. A

reducdo nestas medidas pode ter influenciado na melhora da resisténcia a insulina e
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hipertensao arterial (varaveis nao avaliadas). Tanto a resisténcia a insulina, como a
hipertensao arterial estdo envolvidas na elevacgéo dos niveis de acido urico®°.

No presente estudo os pacientes foram estimulados a consumir frutas, vegetais,
alimentos integrais, a reduzir o consumo de agucares e a substituir os laticinios
integrais por magros; foi ainda orientado o uso de dleo com elevado teor de gordura
monoinsaturada no preparo dos alimentos e no tempero das saladas. As orientacdes
surtiram efeito na maioria dos individuos, que perderam peso e passaram a ingerir
alguns grupos de alimentos significativamente melhor (leite desnatado, cereais
integrais e frutas), mas nao foi suficiente para promover mais de 5% de perda de
peso, nivel recomendado por varios guidelines® ***3. Quando comparamos a
ingestdo alimentar entre os individuos que perderam ou que ganharam peso,
observamos que esta ndo foi muito diferente.

Embora ndo tenhamos analisados variaveis sobre adesao ao tratamento, ou motivos
que dificultaram a adesao, observamos que muitos pacientes referiram dificuldades
na familia para a pratica de novos habitos alimentares, consumo de refei¢cdes fora de
casa e eventos familiares adversos, como os principais fatores que interferiram no
seguimento das orientagdes. A motivagdo para participar do estudo e modificar
habitos alimentares também foi avaliado subjetivamente, através da observagao dos
pesquisadores a fala dos pacientes que, em sua maioria, transpareceram estar
motivados, ndo somente pela oportunidade de receber orientagcdo nutricional ,como
pela possibilidade desta auxiliar na perda de peso.

Apesar da aparente motivacdo, acreditamos que as dificuldades relatadas e o
acompanhamento por um periodo inferior a 6 meses, podem ter contribuido para a
modesta perda de peso encontrada.

CONCLUSOES

No presente estudo, a intervencao nutricional foi capaz de produzir perda de peso e
esta, mesmo modesta (<5%), se associou a melhora das medidas antropométricas e
de alguns dos marcadores metabdlicos avaliados. Mesmo o PCR-us, utilizado como
um marcador de inflamacdo, reduziu concomitantemente a perda de peso, no
entanto, sem significancia estatistica. O estudo indicou ainda que a intervencéo
nutricional mostrou-se uma medida eficaz ndo somente na perda de peso total,
como também na remodelagédo corporal, com reducdo nas medidas de obesidade
central. Esses efeitos sdo semelhantes, a longo prazo, aos produzidos com atividade
fisica e medicamentos anti-obesidade, porém sem investimento de tempo ou efeitos
colaterais.



Tabela 1. Caracteristicas clinicas da amostra total, no inicio do estudo

Variaveis Clinicas Total
n (%)

Sexo

Masculino 23(28,8)

Feminino 57 (71,3)
Idade

Total 58,2484

Homens 58,47+9,8

Mulheres 58,05+7,84
Tabagismo

Nao 71(88,8)
Bebidas alcodlicas

Nao 68 (85)
Habito intestinal

Normal 58 (72,5)

Diarréia 29 (36,3)

Constipado 15(18,8)
Ingest&o hidrica

<1,0l 22(27,5)

1,0a1,5l 29 (36,6)

>1,51 29 (36,3)
Atividade fisica

Sim 23(28,8)

Nao 57 (71,3)
Uso de hipoglicemiante

Sim 47 (58,8)
Uso de hipolipemiante

Sim 49 (61,3)

Uso de antihipertensivo
Sim
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Tabela 2. Caracteristicas antropométricas e metabdlicas da amostra total, no inicio do estudo
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Variveis Média Desvio Padrao Minimo Méaximo
Idade (anos) 58,2 8,4 40 79
Peso (Kg) 81,99 13,2 48,8 123,8
IMC (Kg/m2) 32,3 38 254 424
CC (cm) 108,7 9,2 84 139
CQ (cm) 109,8 9,2 88 136
RCQ 0,99 0,06 0,86 1,15
CP (cm) 40,1 39 32 50
Glicemia (mg/dl) 143,8 63,7 70 341
Triglicerideos (mg/dl) 193 83,3 72 429
Colesterol total (mg/dl) 210,2 48,2 108 312
HDL colesterol (mg/d) 45,6 10,8 28 82
CT/HDL 48 1,41 2,36 88
LDL colesterol (mg/dl) 126 44 51 222,6
Acido Urico (mg/dl) 5,62 1,58 1,3 97
PCRus (mg/dl) 0,57 0,6 0,01 3,1

IMC - indice de Massa Corporal; CC - Circunferéncia da Cintura; CQ - Circunferéncia do Quadril; RCQ - Relagao
cintura/quadril; CP - Circunferéncia do Pescogo; HDL - lipoproteina de alta densidade; CT/HDL - colesterol
total/HDL colesterol; LDL - lipoproteina de baixa densidade; PCR-us - Proteina C Reativa ultrasensivel
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Tabela 3. Médias dos resultados antropométricos e metabdélicos no periodo de acompanhamento, do grupo que

perdeu peso

Grupo Perda de Peso

(n=62)
Variaveis Médias Médias Médias Médias P
Avaliagéo 1 Avaliagao 2 Avaliagéo 3 Avaliagao 4

Peso (Kg) 81,2 12,9d 80,1 13¢c 79,5 12,9b 78,7 12,8a <0,001t
IMC (Kg/m?) 32,33,8d 31,9 3,8¢c 31,7+3,9b 31,443,8a <0,001t
CC (cm) 108,2+9,3c 107,3+9b 106,8+9,1b 105,8+9a <0,001t
CQ (cm) 109,6+9,5b 108,5+9,2a 107,9+9a 107,9+9,2a <0,001t
RCQ 0,99+0,06ab 0,99+0,06ab 0,99+0,05b 0,98+0,0a 0,048t
CP (cm) 39,8+3,7b 39,5+3,6ab 39,4+3,4ab 39,2+3,4a 0,004t
GLI (mg/dl) 144,666,1 118,8+40,5 <0,001%
TG (mg/dl) 193,1+81,8 161,78466,1 <0,001%
CT (mg/dl) 203,1+42,4 189,7+39,3 0,001%
HDL (mg/dl) 45,8+10,9 45,5+9,8 0,639%
LDL (mg/dl) 118,7+39,4 111,8+35,8 0,058%
AU (mg/dl) 5,716 5,6+1,7 0,209%

IMC - indice de Massa Corporal; CC - Circunferéncia da Cintura; CQ - Circunferéncia do Quadril; RCQ -
Relagéo cintura/quadril; CP - Circunferéncia do Pescogo; Gli - Glicemia; TG - Triglicerideos; CT -

Colesterol Total; AU - Acido Urico
(*) a,b,c,d letras iguais nao diferem estatisticamente a 5% pelo teste de Bonferroni
(1) ANOVA para medidas repetidas
() teste t para amostras pareadas
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Figura 1. Correlagéo dos niveis de triglicerideos e IMC no inicio e fim do estudo dos grupos perda e ganho de peso
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