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RESUMO

VIDIGAL, Fernanda de Carvalho, D.Sc., Universidade Federal de Vicosa,
marco de 2014. Sindrome metabdlica e seus determinantes em
profissionais de salde do municipio de Vigcosa (MG) - Estudo LATINMETS
Brasil . Orientadora: Josefina Bressan. Coorientadoras: Andréia Queiroz
Ribeiro e Regiane Lopes de Sales.

O presente estudo teve como objetivo determinar a prevaléncia de sindrome
metabdlica (SM) e seus determinantes ambientais e do estado inflamatério em
profissionais de saude. Trata-se de estudo observacional transversal que
integra o0 estudo multicéntrico LATIN America METabolic Syndrome
(LATINMETS). A amostra do estudo foi constituida por 226 profissionais de
saude (20-59 anos). Aferiu-se peso, estatura, perimetro da cintura (PC) e
perimetro do quadrii (PQ). Foram calculados o0s seguintes indices
antropomeétricos: indice de massa corporal (IMC), relacao cintura/quadril (RCQ),
relacdo cintura/estatura (RCE), indice de adiposidade corporal (IAC) e indice
de conicidade (ICO). A composicdo corporal foi avaliada por meio de
bioimpedancia elétrica tetrapolar horizontal. Os parametros bioquimicos
analisados foram perfil lipidico, glicemia de jejum, insulina, &cido Urico, proteina
C reativa ultrassensivel (PCR-us), complemento C3, adiponectina, interleucina-
18 (IL-1B), interleucina-6 (IL-6), interleucina-10 (IL-10) e fator de necrose
tumoral-a (TNF-a). A resisténcia a insulina foi avaliada por meio do indice
Homeostasis Model Assessment of Insulin Resistance (HOMA-IR). A analise
estatistica constituiu-se de teste do qui-quadrado de Pearson, t de Student,
Mann-Whitney, andalise de variancia com teste post-hoc de Tukey, Kruskal-
Wallis com teste post-hoc de Dunn’s, coeficientes de correlacdo de Pearson e
Spearman e construcdo de curvas ROC (Receiver Operating Characteristic
Curve). Dos 226 profissionais de saude incluidos no estudo, 74,3% eram do
sexo feminino, 77,0% graduados e 23,0% estudantes dos dois ultimos anos em
cursos da area da saude, com mediana de idade de 27 anos. A prevaléncia
global da SM foi de 4,5%, e aumentou com a idade (20 a 29 anos: 1,3%; 30 a
39 anos: 5,6%; = 40 anos: 26,3%) (p < 0,01). A pré-SM e a SM associaram-se
com indicadores de adiposidade, relacdes colesterol total/HDL-c e LDL-c/HDL-c
e complemento C3. Na analise ROC, avaliando-se as areas abaixo da curva
(AUC) de todos os indicadores avaliados, verificou-se que todos os indicadores

antropomeétricos e de composi¢do corporal apresentaram maiores AUC (>
Xiv



0,930) quando comparados com os biomarcadores metabdlicos e inflamatorios.
Os biomarcadores adiponectina, IL-13, IL-6 e IL-10 ndo se correlacionaram
com nenhum componente da SM, apoOs ajuste por sexo (p > 0,05). Dos
biomarcadores analisados, apenas PCR-us (r=0,154; p < 0,05) e complemento
C3 (r=0,391; p < 0,01) correlacionaram-se com a resisténcia a insulina. Na
analise ROC, verificou-se que a adiponectina apresentou maior valor absoluto
(AUC=0,827; 1C95%: 0,766-0,877) para predizer a SM, ao passo que O
complemento C3 foi o Unico biomarcador capaz de predizer tanto a SM
(AUC=0,815; IC95%: 0,753-0,867) quanto a resisténcia a insulina (AUC=0,736;
IC95%: 0,668-0,797). O estudo LATINMETS Brasil reportou aumento da
prevaléncia de SM com a idade, verificando-se elevada prevaléncia em
individuos com idade = 40 anos. Os indicadores antropométricos e de
composicdo corporal avaliados apresentaram maior acuracia do que oS
biomarcadores metabdlicos e inflamatérios, sendo mais promissores para a
identificagdo da SM em profissionais de saude do sexo feminino. Dentre os
biomarcadores inflamatérios avaliados, o complemento C3 foi mais promissor
para identificacdo tanto da SM quanto da resisténcia a insulina em profissionais

de saude.
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ABSTRACT

VIDIGAL, Fernanda de Carvalho, D.Sc., Universidade Federal de Vicosa,
March, 2014. Metabolic s yndrome and its determinants in healthcare
workers of city of Vigcosa (MG) - LATINMETS Brazil Study . Adviser: Josefina
Bressan. Co-advisers: Andréia Queiroz Ribeiro and Regiane Lopes de Sales.

The present study aimed to determine the prevalence of metabolic syndrome
(MS) and its environmental and inflammatory status determinants in healthcare
personnel. It was a cross-sectional observational study that integrates a
multicenter study LATIN America METabolic Syndrome (LATINMETS). The
study sample consisted of 226 healthcare personnel (20-59 years). It was
measured weight, height, waist circumference and hip circumference. The
following anthropometric indices were calculated: body mass index (BMI),
waist/hip ratio, waist/height ratio, body adiposity index (BAI) and conicity index.
Body composition was assessed by tetrapolar bioelectrical impedance. The
biochemical parameters assessed were lipid profile, fasting glucose, insulin, uric
acid, high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP), complement C3, adiponectin,
interleukin-13 (IL-1B), interleukin-6 (IL-6), interleukin-10 (IL-10) and tumor
necrosis factor-a (TNF-a). Insulin resistance was assessed by the Homeostasis
Model Assessment Index of Insulin Resistance (HOMA-IR). Statistical analysis
consisted of the Pearson's chi-squared test, Student's t test, Mann-Whitney,
analysis of variance with post-hoc Tukey's test, Kruskal-Wallis with post-hoc
Dunn's test, Pearson's and Spearman’s correlation coefficients and ROC curves
(Receiver Operating Characteristic Curve). Of the 226 healthcare personnel
included in the study, 74.3% were female, 77.0% graduated and 23.0%
students in the last two years of courses in health area, with a median age of 27
years. The overall prevalence of MS was 4.5%, and increased with age (20 to
29 years: 1.3%; 30 to 39 years: 5.6%, = 40 years: 26.3%) (p < 0,01). The pre-
MS and the MS were associated with measures of adiposity, total
cholesterol/HDL-c and LDL-c/HDL-c ratios and complement C3. In ROC
analysis, evaluating the areas under the curve (AUC) for all indicators
assessed, it was found that all anthropometric and body composition indicators
showed higher AUC (> 0.930) when compared with the metabolic and the
inflammatory biomarkers. Biomarkers adiponectin, IL-1B3, IL-6 and IL-10 were

not correlated with any MS component, after adjustment for sex (p > 0.05). Of
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the biomarkers analyzed, only hs-CRP (r=0.154, p< 0.05) and C3 (r=0.391, p <
0.01) correlated with insulin resistance. In ROC analysis, we found that
adiponectin showed higher absolute value (AUC=0.827, 95%CI: 0.766 to 0.877)
to predict the MS, while the complement C3 was the only biomarker capable of
predicting both the MS (AUC=0.815, 95%CI 0.753-0.867) and the insulin
resistance (AUC=0.736, 95%CI| 0.668-0.797). The LATINMETS Brazil study
reported increased prevalence of MS with age, verifying high prevalence in
individuals aged over 40 years. The anthropometric and body composition
indicators assessed showed higher accuracy than the metabolic and the
inflammatory biomarkers, being most promising for the identification of MS in
female healthcare personnel. Among the evaluated inflammatory biomarkers,
the complement C3 was the most promising biomarker for identifying both the

MS as the insulin resistance in healthcare personnel.
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1. INTRODUCAO GERAL

A sindrome metabdlica (SM) é um conjunto de altera¢cdes metabdlicas,
incluindo obesidade abdominal, baixas concentracbes de HDL-colesterol (HDL-
c), concentracOes elevadas de triglicerideos e glicose, e pressao arterial
elevada (1). A SM se associa com a presenca de diabetes tipo 2, doencas
cardiovasculares e mortalidade total (1-3).

A diversidade de definicbes para o diagnéstico da SM pode ser
considerada uma das principais limitagcbes metodologicas em estudos de
prevaléncia da SM. Além disso, a variedade de caracteristicas das populacdes
estudadas (sexo, faixa etdria e nivel socioecondmico) tem dificultado a
comparacdo das prevaléncias de SM entre as regibes do pais e,ou, entre
diferentes paises. Em 2009, uma definicAo harmonizada foi proposta por
representantes da International Diabetes Federation (IDF) e American Heart
Association/National Heart, Lung, and Blood Institute (AHA/NHLBI), levando em
consideracdo 0s mesmos fatores diagndsticos propostos pelo National
Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel IIl (NCEP-ATPIIII) (2005)
(4), ndo considerando a obesidade abdominal como fator obrigatorio, e
utilizando pontos de corte especificos para a mesma, de acordo com o
pais/grupo étnico (5).

A prevaléncia de SM € elevada em paises desenvolvidos. Estudo
realizado com individuos néo diabéticos de diversos paises da Europa verificou
prevaléncias de SM de 14 a 41%, sendo que a frequéncia da SM aumentou
com a idade (6). Buckland et al. (2008) (7) observaram prevaléncia de SM de
aproximadamente 25% na regido da Catalunha, Espanha, e verificaram que os
fatores de risco associados ao desenvolvimento da SM foram idade, género,
adiposidade, atividade fisica e classe social. Em paises em desenvolvimento a
prevaléncia de SM também tem sido preocupante. Estudos realizados com a
populacdo adulta da india e do Ird constataram prevaléncias de SM de 41% e
33,7%, respectivamente (8, 9). Em revisao sistematica, Marquez-Sandoval et al.
(2011) (10) estimaram prevaléncia de SM de 24,9% em paises da América
Latina. O estudo LATIN America METabolic Syndrome (LATINMETS) Coléombia
verificou prevaléncia de SM de 17,5% em profissionais de saude, de acordo
com o critério harmonizado pela IDF e pela AHA/NHLNI (11). No Brasil ainda
sado escassos 0s estudos que analisam a prevaléncia da SM e,ou, dos

diferentes componentes que a definem em amostras representativas da
1



populacdo, o que limita a qualidade da informacéo disponivel sobre a
magnitude do problema em nosso pais.

As causas de morbimortalidade na América Latina, inclusive no Brasil,
vém mudando nas Ultimas décadas devido, em parte, ao fendbmeno da
transicdo nutricional. A urbanizacdo aumentou a disponibilidade de alimentos
processados, com elevada densidade cal6rica, o qual apresenta efeitos
adversos sobre o padrdo alimentar da populacdo (12, 13), enquanto a
tecnologia modificou as atividades de trabalho, transporte e estilo de vida,
reduzindo a atividade fisica realizada durante o dia. Assim, neste subcontinente
que tradicionalmente esteve preocupado, principalmente, com a desnutricéo,
hoje se observa que a primeira causa de morte sdo as doencas
cardiovasculares, seguidas por outras doencgas crbnicas ndo transmissiveis
(14-16). Em 2010, no Brasil, as doencas do aparelho circulatério (30,87%)
foram as principais causas de morte, seguidas pelo cancer (16,93%) (17).

A etiologia da SM e de seus componentes ainda € desconhecida.
Sugere-se que o seu desenvolvimento seja devido a complexa interacdo entre
fatores sociodemograficos, genéticos, culturais e de estilo de vida,
especialmente, a dieta e a atividade fisica (18). Estudo realizado na Grécia,
com homens e mulheres de 18 a 89 anos sem doencas cardiovasculares,
verificou que individuos que realizavam atividade fisica moderada ou intensa e
cuja dieta se caracterizava por elevada ingestdo de cereais, pescados,
legumes, hortalicas e frutas apresentaram menor prevaléncia de SM, enquanto
agueles cuja dieta era rica em alcool e produtos de carne apresentaram maior
prevaléncia de SM (19). Em concordancia, dados do estudo Prevencdo com
Dieta Mediterranea (PREDIMED) indicaram que individuos que se encontravam
no maior quintil de adesdo a uma alimentacédo rica em cereais, pescados,
legumes, hortalicas e frutas (dieta mediterranea) apresentaram risco de SM
60% menor do que aqueles com menor adesdo a dieta mediterranea (20).
Outro estudo, realizado por este mesmo grupo, com uma coorte de individuos
de alto risco cardiovascular (PREDIMED), avaliou o efeito da dieta
mediterranea sobre a incidéncia de SM em um ano e observou que 0s
participantes que seguiram a dieta mediterranea, especialmente suplementada
com nozes, améndoas e avelds, diminuiram significativamente a incidéncia de

SM e seus componentes, em compara¢cdo com uma dieta controle (21).



Por outra parte, cada vez ha mais evidéncias cientificas de que a
inflamacéo esta diretamente associada a SM. Assim, verifica-se a importancia
de se conhecer melhor os mecanismos implicados na etiologia de tais
associacoes (22-24).

A obesidade pode ser caracterizada como um estado de inflamacao
subclinica, indicado pelo aumento das concentracbes de biomarcadores
inflamato6rios como, a proteina C reativa (PCR) e a interleucina-6 (IL-6). Este
estado inflamatorio pode ser considerado o elo entre a obesidade e suas
complicacbes associadas, como a resisténcia a insulina, as doencas
cardiovasculares, assim como, a presenca de SM (25-27). Os mecanismos
precisos que relacionam estes eventos com a obesidade e suas complicacdes
associadas permanecem, todavia, sem completa elucidacdo. Assim, esforcos
tém sido realizados no sentido de identificar biomarcadores para a avaliacéo de
tais processos, com o0 objetivo de sistematizar sua utilizagdo no diagnostico e
controle dos efeitos adversos dos mesmos.

O aumento das concentracdes do fator de necrose tumoral-a (TNF-a) e
outras citocinas tem sido associado as complicacbes metabdlicas relacionadas
a obesidade (28-31). O esclarecimento do papel dos diversos biomarcadores
do estado inflamatério se tornou muito importante para o maior entendimento
deste processo crénico. O TNF-a é uma das principais citocinas mediadoras da
resposta inflamatdria e imune, além de ser indutor da sintese do fator de
transformacdo do crescimento (TGF-beta), estando correlacionado
positivamente com o indice de massa corporal (IMC) (32, 33). A IL-6
juntamente com o TNF-a séo as citocinas mais estudadas na obesidade e suas
concentragdes se encontram elevadas em obesos tanto no plasma quanto no
tecido adiposo branco (34).

Apesar dos esforcos, verifica-se que 0 nimero de casos de SM vem
aumentando, o que pode ser explicado, pelo menos em parte, conforme
supracitado, pela falta de consenso nos critérios diagnosticos da SM e seus
determinantes. Isto pode dificultar a concepc¢ao de acdes mais especificas para
conter 0 aumento da prevaléncia de SM. Além disso, existem poucos estudos
realizados com profissionais de saude, participantes importantes no processo

educativo dirigido & mudanca de estilo de vida da populacéo (35).



2. OBJETIVOS
Objetivo geral
Determinar a prevaléncia de SM e seus determinantes ambientais e do

estado inflamatorio em profissionais de saude no municipio de Vigosa (MG).
Objetivos especificos
» Revisar sistematicamente dados epidemioldgicos disponiveis sobre a
prevaléncia da SM na populacéo adulta brasileira;

= Estimar a prevaléncia de SM e de seus componentes;

» Identificar associacdes entre caracteristicas sociodemograficas, de estilo

de vida, de saude e nutricionais e a ocorréncia de SM;

» Verificar a habilidade de indicadores antropométricos, de composicdo

corporal e biomarcadores metabolicos e inflamatdrios em predizer a SM,;

» |dentificar as possiveis relacdes entre biomarcadores inflamatérios e os

componentes da SM,;

» Avaliar a capacidade de biomarcadores inflamatorios em predizer a

resisténcia a insulina.



3. METODOLOGIA
3.1. Delineamento do estudo

Trata-se de estudo observacional transversal que integra um estudo
multicéntrico, intitulado “Prevalencia de sindrome metabdlico y sus
determinantes ambientales en profesionales formados o en formacion en
ciencias de la salud de diferentes paises de América Latina (LATINMETS)”,
realizado em colaboracdo com a Universitat Rovira i Virgili de Reus, Espanha,
com 0s mesmos critérios para definir a amostra do estudo e o diagndéstico da
SM. O estudo LATINMETS descrevera a prevaléncia de SM e seus
determinantes ambientais e genéticos, incluindo a conduta e fatores
relacionados a alimentacdo, assim como a avaliacdo dos conhecimentos sobre
SM e estilo de vida saudavel de diferentes grupos de cinco paises da América
Latina (Argentina, Brasil, Colémbia, México e Paraguai). Os resultados deste
estudo permitirdo conhecer e comparar a prevaléncia de SM com os atuais
critérios de definicdo da SM, entre diferentes paises da América Latina. Ainda,
permitirdo identificar os determinantes ambientais e genéticos associados a
presenca de SM, para fortalecer ou desenvolver, num segundo momento, em
médio prazo, estratégias de prevencdo da SM e seus componentes, em paises
da América Latina.

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos (Of. Ref. N° 005/2011) da Universidade Federal de Vigosa (UFV), em
18/02/2011, de acordo com os principios da Declaracéo de Helsinki (ANEXO 1),
e foi devidamente registrado (N40511262745), em 14/08/2012, na Pro -Reitoria
de Pesquisa e Pés-Graduagcdo da UFV. Os participantes foram esclarecidos
guanto aos objetivos da pesquisa e a metodologia a ser utilizada e assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (ANEXO 2). Os
resultados das avaliacbes dietética, bioquimica, antropométrica e de
composicdo corporal foram enviados a cada um dos participantes, com a
devida analise técnica dos mesmos. Este projeto obteve concessao de auxilio
financeiro (custeio e permanente) por meio dos editais/Chamada Universal -
CNPq n°14/2011 (processo 481518/2011-8) e Chamada Universal - CNPq n°
14/2012 (processo  481019/2012-0), totalizando aproximadamente
R$110.000,00.



3.2. Populagcéo alvo e amostra do estudo

A populacédo alvo do presente estudo LATINMETS Brasil foi constituida
por profissionais de saude de 20 a 59 anos que trabalhavam em
estabelecimentos de saude e,ou, em instituicbes de ensino superior no
municipio de Vigcosa (MG). Os profissionais de saude (médicos, enfermeiros,
nutricionistas, educadores fisicos, fisioterapeutas, odont6logos, farmacéuticos,
bioguimicos, psicologos e afins) foram identificados a partir dos registros de
cada instituicdo (estabelecimento de saude e,ou, instituicdo de ensino superior)
do municipio, sendo realizado um levantamento de 976 profissionais de saude
no municipio de Vigosa (MG). O tamanho da amostra calculado foi de 223
individuos, considerando-se nivel de confianca de 95%, erro amostral de 5% e
prevaléncia esperada de SM de 25%. Os profissionais de saude foram
convidados a participar do estudo por meio de telefonemas, divulgacdo em

websites, redes sociais, radios locais e panfletos.

3.2.1. Critérios de incluséo

Profissionais de saude (médicos, enfermeiros, nutricionistas, educadores
fisicos, fisioterapeutas, odontélogos, farmacéuticos, bioquimicos, psicélogos e
afins) que trabalhavam em estabelecimentos de saude e,ou, em instituicdo de
ensino superior e estudantes dos ultimos dois anos de cursos da area da
saude. Voluntarios aparentemente saudaveis que concordaram em participar
do estudo e assinaram o TCLE (ANEXO 2).

3.2.2. Critérios de exclusao

Gestantes ou mulheres que estivessem amamentando, individuos em
uso de corticoides ou antibiéticos no momento da inclusdo no estudo,
individuos que apresentassem alguma doenca que necessitasse de
hospitalizacdo, no momento do estudo, individuos que tinham ou tiveram
cancer nos ultimos trés anos, individuos que apresentassem dificuldades para
pesar, medir, aferir a presséo arterial ou realizar a coleta sanguinea, e estado
inflamatério presente. Aqueles que tiveram as concentracdes séricas de
proteina C reativa ultrassensivel (PCR-us) acima de 10 mg/L, por ser sugestivo

de inflamacéo e,ou, infeccdo em atividade (36, 37).



3.3. Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada no Laboratério de Metabolismo
Energético e de Composicdo Corporal (LAMECC) e no Laboratorio de Andlises
Clinicas (LAC) do Departamento de Nutricdo e Saude da UFV, no periodo de
janeiro de 2012 a julho de 2013. Os dados foram obtidos por meio de caderno
de coleta de dados previamente estabelecido (ANEXO 3). Foram realizados
dois encontros com cada participante (Figura 1).

Levantamento dos profissionais de saude no
municipio de Vigosa (MG) (n=976)

¢

Divulgacgao do projeto

|

Voluntarios que aceitaram participar do estudo
(n=238)

|

1° encontro

| |

= [International Physical Activity Questionarios autopreenchimento:
Questionnaire (IPAQ). = Nivel socioecondmico;

= Antecedentes familiares;

* Uso de medicamentos.

v
2° encontro

|

Antropometria;

Composigao corporal;
Afericao da pressao arterial;
Coleta de sangue:

#» Soro: glicemia de jejum, colesterol total, HDL-c, LDL-c,
triglicerideos, acido urico, proteina C reativa ultrassensivel,
complemento C3.

» Plasma: marcadores inflamatdérios (IL-6, IL-10, IL-1B, TNF-a

e adiponectina).

Voluntarios que finalizaram o estudo (n=226)

Figura 1. Fluxograma do estudo LATINMETS Brasil.



3.3.1. Primeiro encontro
No primeiro encontro foram obtidas informacgdes sobre a histoéria clinica e

foi aplicado o International Physical Activity Questionnaire (IPAQ), forma longa
(ANEXO 4), com o intuito de avaliar a pratica de atividade fisica (38). Os
participantes foram classificados em: sedentario, irregularmente ativo A,
irregularmente ativo B, ativo e muito ativo (ANEXO 5). Os participantes
classificados nas categorias sedentario e irregularmente ativo B foram
agrupados em nova categoria denominada “ndo ativo”, enquanto aqueles
classificados como irregularmente ativo A, ativo e muito ativo foram agrupados
em nova categoria denominada “ativo”.

Ao final do primeiro encontro, foram entregues a cada participante
questionarios de autopreenchimento para serem preenchidos em casa e
devolvidos no segundo encontro (ANEXO 6). Estes questionarios continham
informacdes sobre nivel socioeconémico, antecedentes familiares e pessoais

de determinadas doencas, tabagismo e uso de medicamentos.

3.3.2. Segundo encontro
No segundo encontro, realizou-se avaliacdo antropométrica e da
composicao corporal, afericdo da pressao arterial, coleta de sangue e foram

recolhidos os questionarios de autopreenchimento.

3.4. Metodologia aplicada
Avaliacdo antropométrica

O peso foi aferido em balanca eletrbnica digital, posicionada em
superficie plana, com capacidade de 150 kg e sensibilidade de 100 g. A
estatura foi aferida utilizando estadidmetro fixo a uma parede sem rodapé, com
extensdo de 2,00 m, dividido em centimetros e subdividido em milimetros, com
visor de plastico e esquadro acoplado a uma das extremidades. As medidas de
peso e estatura foram aferidas de acordo com as técnicas preconizadas pela
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) (39). O perimetro da cintura (PC) foi
aferido com o individuo em pé, com o auxilio de fita métrica flexivel e inelastica,
dividida em centimetros e subdivida em milimetros, ao final de uma expiracéo
normal e tomando-se o cuidado para ndo comprimir os tecidos, no ponto médio
entre a Ultima costela e a crista iliaca (39-42). O perimetro do quadril (PQ) foi

aferido na area de maior protuberancia na regido glatea, com auxilio de fita
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meétrica flexivel e inelastica, dividida em centimetros e subdivida em milimetros
(39).

indices antropométricos
A partir das medidas antropométricas foram calculados indices
antropomeétricos.
= [ndice de massa corporal (IMC): calculado a partir das variaveis
antropometricas peso e estatura. O IMC consiste na divisdo do peso

corporal (kg) pela estatura (m) elevada ao quadrado (39, 41).

» Relagao cintura/quadril (RCQ): obtida por meio do quociente entre as
medidas do PC (cm) e o PQ (cm) (39).

» Relacao cintura/estatura (RCE): obtida por meio do quociente entre as
medidas do PC (cm) e da estatura (cm) (43).

= indice de conicidade (ICO) , calculado utilizando a seguinte férmula

(44):
CO- PC(m)
Pesdkg
’ Estaturdm)

= [ndice de adiposidade corporal (IAC) , calculado utilizando a seguinte
férmula (45):

IAC = PQem) 18

Estaturdm)y/Estaturdm)

Avaliagao da composicdo corporal

A composicdo corporal foi avaliada por meio da analise de
bioimpedancia elétrica tetrapolar horizontal (BIA), utilizando o aparelho
Biodynamics modelo 310®. Os voluntarios foram orientados a seguir o
protocolo para realizacdo do teste. O protocolo do proprio aparelho sugere nédo
consumir alcool nas 24 horas que antecedem o teste, ndo praticar exercicio

fisico e ndo ingerir alimentos nas 4 horas anteriores ao teste.



Afericdo da presséo arterial
A pressdo arterial foi aferida com auxilio de esfigmoman6émetro
automatico (Omron HEM-742INT), de acordo com o protocolo recomendado

pelas VI Diretrizes Brasileiras de Hipertenséo (46).

Andlises bioquimicas

As amostras de sangue foram extraidas (30 mL de sangue), apés jejum
de 12 horas, mediante puncdo endovenosa na veia anticubital mediana,
utilizando sistema a vacuo, procedendo-se a centrifugacéo (2.500 rpm, 4° C, 10
min) e a seguinte separacao: 3 tubos com ativador de coagulo e gel separador
para obtencdo de aliquotas de soro e 4 tubos com EDTA-K3 para a obtencéo
de aliquotas de plasma EDTA. As amostras, devidamente separadas e
identificadas, foram armazenadas a -80C.

Glicemia de jejum foi determinada pelo método glicose oxidase. Acido
arico, colesterol total, HDL-c e triglicerideos foram dosados pelo método
enzimatico colorimétrico. LDL-colesterol (LDL-c) foi calculada pela formula de
Friedewald (47). Insulina foi dosada pelo método eletroquimioluminescéncia.
PCR-us e complemento C3 foram dosados por nefelometria. As dosagens
séricas de glicemia de jejum e perfil lipidico foram realizadas pelo laboratério
de Andlises Clinicas da Divisdo de Saude da UFV. A insulina foi dosada pelo
laboratorio Alvaro do Parana. Acido Grico, PCR-us e complemento C3 foram
dosados pelo laboratério HEMOLAB de Vigosa (MG).

indices bioquimicos

A presenca de resisténcia a insulina foi avaliada por meio do indice
HOMA-IR (Homeostasis Model Assessment - Insulin Resistance), calculado a
partir da formula (48):

insulina( U / mL)x glicemigmmol/ L)
225

HOMA- IR =

Biom arcadores i nflamatoérios
= Adiponectina e citocinas : IL-1f, IL-6, IL-10 e TNF-a
As concentra¢gdes plasmaticas de adiponectina (# HADK1MAG-61K) e
das citocinas inflamatorias IL-1B3, IL-6, IL-10 e TNF-a (# HCYTOMAG-60K)

foram determinadas com kits comerciais Milliplex® Max através do equipamento
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Luminex® 200™

system. A Tecnologia Luminex™ xMAP envolve um processo
exclusivo que cora microesferas de poliestireno com dois fluoréforos. Utilizando
proporcdes precisas de dois fluoréforos, podem ser criados 100 conjuntos
diferentes de microesferas, cada uma delas com uma assinatura baseada em
“codigo de cores” e que podem ser identificadas pelo instrumento Luminex. Os
kits Milliplex® Max foram desenvolvidos com estas microesferas e se
fundamentam no imunoensaio. Anticorpos de captura especificos para cada
analito estdo imobilizados as microesferas através de ligagcdes covalentes néo
reversiveis. Depois que o analito (amostra) se liga aos anticorpos de captura
localizados na superficie das microesferas, a deteccéo final é feita através de
um terceiro marcador fluorescente, Estreptavidina-Ficoeritrina (PE) ligada ao
anticorpo de deteccdo. O resultado final € um ensaio “sanduiche” realizado

através de microesferas. O equipamento Luminex® 200™

system movimenta
estas esferas em fila Unica através de feixes de dois lasers diferentes em um
citometro de fluxo. O primeiro feixe de laser detecta (classifica) a microesfera (o
codigo de cor para o0 ensaio) e o segundo laser quantifica o sinal de reporte em

cada micoresfera.

3.5. Definicdo da sindrome metabdlica

A presenca de SM foi definida como a presenca de trés ou mais dos
cinco critérios harmonizados pela IDF e AHA/NHLBI (5):
1. Obesidade abdominal: PC =90 cm em homens, e = 80 cm em mulheres;
2. Hipertrigliceridemia: = 150 mg/dL ou uso de medicamentos para reduzir os
triglicerideos;
3. HDL-c reduzido: < 40 mg/dL em homens, e < que 50 mg/dL em mulheres ou
uso de medicamento para aumentar as concentracdes de HDL-c;
4. Hipertenséao arterial: = 130 mmHg e,ou, = 85 mmHg ou uso de medicamento
anti-hipertensivo;
5. Hiperglicemia: = 100 mg/dL ou uso de medicamento hipoglicemiante e,ou,

insulina.

3.6. Analises estatisticas
SM foi codificada como varidvel dicotdmica (presengca ou auséncia),
assim como o numero de componentes da SM (variavel continua discreta). Na

estatistica descritiva, foram expressas em meédia e desvio padrdo (DP) as
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variaveis quantitativas com distribuicdo normal, e em mediana e intervalo
interquartilico as varidveis que ndo apresentaram distribuicdo normal, segundo
o teste Kolmogorov-Smirnov. As variaveis qualitativas foram apresentadas em
distribuicdo de frequéncias.

Utilizou-se o teste do qui-quadrado (%) de Pearson para comparacéo de
proporcdes. Para a comparacao de médias foram utilizados o teste t de Student
e a analise de variancia (ANOVA) com teste post hoc de Tukey para variaveis
com distribuicdo normal. Variaveis ndo parameétricas foram analisadas utilizando
o teste de Mann-Whitney e o teste de Kruskal-Wallis com teste post hoc de
Dunn’s.

Para estudar a relacdo linear entre duas varidveis continuas foram
utilizados o coeficiente de correlacdo de Pearson e o coeficiente de correlacéo
de Spearman, de acordo com a distribuicdo das varidveis na curva de
normalidade.

Foram estimadas odds ratio para avaliar a associagdo entre as variaveis
estudadas e a SM, e seus respectivos intervalos de confianga (IC) de 95%,
utilizando analise de regressao logistica simples.

Curvas ROC (Receiver Operating Characteristic Curve) foram
construidas para avaliar a acuracia dos indicadores metabdlicos, inflamatérios,
antropométricos e de composi¢ao corporal em predizer a SM.

O nivel de significancia (o)) adotado para todos os testes de hipoteses foi
de 5%. A analise estatistica foi realizada com auxilio dos programas SPSS para
WINDOWS (versado 17.0, SPSS Inc, Chicago, IL) e MedCalc (versédo 9.3).
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4. RESULTADOS
4.1. CARACTERIZAQAO DA AMOSTRA

Foram avaliados 238 profissionais de salude com idade entre 20 e 59
anos, dos quais 226 finalizaram as duas etapas do estudo, constituindo a
amostra final. As caracteristicas dos participantes do estudo, de acordo com o
sexo, encontram-se na Tabela 1. Dos 226 profissionais de saude incluidos no
estudo, 74,3% eram do sexo feminino, 77,0% graduados e 23,0% estudantes
dos dois ultimos anos em cursos da area da saude, com mediana de idade de
27 anos. De acordo com a area de atuacado, 51,8% eram da area de nutricdo
(64,3% mulheres) e 25,7% da educacdo fisica (58,6% homens). Em relacdo ao
nivel socioecondmico, 56,1% foram classificados em classe B, de acordo com
os critérios da Associacdo Brasileira de Empresas de Pesquisa (ABEP) (49). A
maioria (86,1%) tinha padrao ativo de atividade fisica e ndo tinha o habito de
fumar (95,2%). Quanto ao uso de medicamentos, 3,1% utilizavam anti-
hipertensivo; 1,3% hipolipemiante; 0,4% hipoglicemiante e,ou, insulina, sem
diferenca entre 0s sexos, e 39,3% das mulheres faziam uso de
anticoncepcional. Presséo arterial sistélica, pressao arterial diastolica, IMC, PC,
PQ, RCQ, RCE, massa magra, glicemia de jejum e acido arico foram maiores
nos homens, enquanto, IAC, percentual de gordura corporal, massa gorda,
niveis de HDL-c, PCR-us e complemento C3 foram maiores nas mulheres.

De acordo com o estado nutricional, 4,9% (n=11) dos participantes foram
classificados com baixo peso, 73,9% (n=167) eutrofia, 17,7% (n=40) sobrepeso
e 3,5% (n=8) obesidade, de acordo com a classificacdo da OMS (50).
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Tabela 1. Caracteristicas gerais de todos os profissionais de saude e

estratificadas por sexo. Vigosa, Minas Gerais, 2014.

Variaveis Total Homens Mulheres P
(n=226) (n=58) (n=168)

Idade (anos)* 27 (24-31) 27 (24,0-32,3) 26 (24-30) 0,763

Nivel de educacéo, % (IC

95%)

Graduados 77,0 (71,5-82,5) 84,5 (74,9-94,1) 74,4 (67,7-81,1) 0,116

Estudantes 23,0 (17,5-28,5) 15,5 (5,9-25,1) 25,6 (18,9-32,3)

Area, % (IC 95%)

Nutricdo 51,8 (45,2-58,3) 15,5 (5,9-25,1) 64,3 (57,0-71,6) <0,01

Educacao fisica 25,7 (19,9-31,4) 58,6 (45,6-71,7) 14,3 (8,9-19,6)

Outros 22,5 (17,1-28,1) 25,9 (14,3-37,5) 21,4 (15,2-27,7)

Nivel socioeconbmico, %

(IC 95%)

Classe A 14,6 (9,8-19,4) 20,8 (9,5-32,0) 12,6 (7,4-17,8) 0,275

Classe B 56,1 (49,4-62,9) 58,5 (44,8-72,2) 55,3 (47,5-63,2)

Classe C 25,0 (19,1-30,9) 18,9 (8,0-29,8) 27,0 (20,1-34,0)

Classe D 4,2 (1,5-7,0) 1,9 (-1,9-5,7) 5,0 (1,6-8,5)

Estilo de vida, % (IC 95%)

Nao ativo 13,9 (9,3-18,5) 12,1 (3,4-20,7) 14,5 (9,1-20,0) 0,639

Ativo 86,1 (81,5-90,7) 87,9 (79,3-96,6) 85,5 (80,0-90,9)

Tabagismo, % (IC 95%)

Nao fumante 95,2 (92,3-98,1) 90,4 (82,1-98,7) 96,8 (94,0-99,6) 0,124

Fumante 3,3(0,9-5,8) 7,7 (0,2-15,2) 1,9 (-0,3-4,1)

Ex-fumante 1,4 (-0,2-3,1) 1,9 (-1,9-5,8) 1,3 (-0,5-3,1)

Presséao arterial

Sistélica (mmHg)* 106,7 (100,5-116,7) 121,3 (114,7-127,8) 103,3(98,5-108,7) <0,01

Diastélica (mmHg)" 67,2+7,7 69,3 +8,9 66,5+7,1 0,034

Indicadores

antropométricos

Peso (kg)* 60,7 (54,3-72,0) 78,8 (72,1-83,7) 57,9 (52,9-62,4) <0,01

Estatura (cm) ' 1,67 £ 0,08 1,77 £ 0,06 1,64 £ 0,06 <0,01

IMC (kg/m?) ' 22,7+34 25,1 +3,3 21,9+31 <0,01

PC (cm)* 77,2 (72,0-85,0) 85,0 (80,6-89,8) 74,9 (70,8-80,0) <0,01

PQ (cm)* 98,4 (94,8-102,3) 101 (97,8-104,1) 97,6 (93,8-101,2) <0,01

RCQ* 0,79 (0,75-0,84) 0,84 (0,82-0,88) 0,77 (0,73-0,81) <0,01

IAC* 27,4 (25,2-30,3) 24,8 (22,8-26,3) 28,9 (26,2-30,8) <0,01

ICO* 1,17 (1,13-1,21) 1,18 (1,14-1,22) 1,17 (1,12-1,21) 0,157

RCE* 0,46 (0,43-0,50) 0,48 (0,45-0,51) 0,45 (0,43-0,49) <0,01
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Tabela 1. Caracteristicas gerais de todos os profissionais de saude e

estratificadas por sexo. Vicosa, Minas Gerais, 2014 (continuacao).

Variaveis Total Homens Mulheres P
(n=226) (n=58) (n=168)

Composicao corporal

Gordura corporal (%)T 22,7+6,5 16,7 £ 6,2 24,7 +5,2 < 0,01

Massa gorda (kg)* 13,9 (10,8-16,5) 11,6 (9,2-16,8) 14,3 (11,4-16,5) <0,01

Massa magra (kg)* 46,1 (41,9-57,0) 65,5 (61,4-68,7) 43,7 (40,8-46,9) <0,01

Parametros bioquimicos

Colesterol total (mg/dL) 184,0 + 36,4 179,8 +31,3 185,4 + 38,0 0,272

HDL-c (mg/dL) ' 59,3+ 15,3 49,8 +12,1 62,6 + 14,9 <0,01

Triglicerideos (mg/dL)* 86,5 (60,0-116,0) 82,0 (57,8-115,3) 89,0(61,5-116,3) 0,489

Glicemia de jejum 86 (80-93) 90 (84-97) 85 (79-91) <0,01

(mg/dL)*

Insulina (LUI/mL)* 6,5 (4,6-8,8) 6,2 (4,2-7,9) 6,6 (4,6-9,0) 0,346

HOMA-IR* 1,36 (0,94-1,89) 1,25 (0,96-1,86) 1,36 (0,94-1,91) 0,733

Acido urico (mg/dL)T 41+1,2 53+1,2 3,7+0,9 < 0,01

PCR-us (mg/L)* 1,05 (0,65-2,23) 0,85 (0,62-1,30) 2,00 (0,71-3,00) 0,01

Complemento C3 (mg/dL)" 105,5+ 18,3 99,5+17,2 107,4 £ 18,3 <0,01

Uso de medicamentos, %

(IC 95%)

Anti-hipertensivo 3,1(0,8-5,3) 6,9 (0,2-13,6) 1,8 (-0,2-3,8) 0,053

Hipolipemiante 1,3 (-0,2-2,8) 1,7 (-1,7-5,2) 1,2 (-0,5-2,9) 0,759

Hipoglicemiante e,ou, 0,4 (-0,4-1,3) 1,7 (-1,7-5,2) 0,0 0,088

insulina

Anticoncepcional 29,2 (23,0-34,9) 0,0 39,3 (31,8-46,8) <0,01

Hormonio tireoidiano 4,9 (2,0-7,6) 1,7 (-1,7-5,2) 6,0 (2,3-9,6) 0,197

Antidepressivo 6,2 (3,0-9,3) 3,4 (-1,4-8,3) 7,1(3,2-11,1) 0,314

* Variaveis ndo paramétricas.

"Variaveis paramétricas.

Teste do Qui-quadrado (#°) para varidveis categéricas apresentadas como percentagem (IC
95%). Teste t para varidveis paramétricas apresentadas como média + desvio-padrao. Teste de
Mann-Whitney para variaveis ndo paramétricas apresentadas como mediana (intervalo
interquartilico).

IC, intervalo de confianga; IMC, indice de massa corporal; PC, perimetro da cintura; PQ,
perimetro do quadril; RCQ, relacé@o cintura/quadril; IAC, indice de adiposidade corporal; ICO,
indice de conicidade; RCE, relacdo cintura/estatura; HDL-c, HDL-colesterol; HOMA-IR,
Homeostasis Model Assessment - Insulin Resistance; PCR-us, proteina C reativa
ultrassensivel.
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Abstract

Background: The metabolic syndrome (MS) is a complex of risk factors for cardiovascular disease. This syndrome
increases the risk of diabetes, cardiovascular disease and all-cause mortality. It has been demonstrated that the
prevalence of MS is increasing worldwide. Despite the importance of MS in the context of metabolic and
cardiovascular disease, few studies have described the prevalence of MS and its determinants in Latin America. The
present study aims to assess studies describing the prevalence of MS in Brazil in order to determine the global
prevalence of the syndrome and its components.

Methods: Systematic review. Searches were carried out in PubMed and Scielo from the earliest available online
indexing year through May 2013. There were no restrictions on language. The search terms used to describe M5
were taken from the PubMed (MeSH) dictionary: "metabolic syndrome x’, “prevalence” and "Brazil”. Studies were
included if they were cross-sectional, described the prevalence of MS and were conducted in apparently healthy
subjects, from the general population, 19-64 years old (adult and middle aged) of both genders. The titles and
abstracts of all the articles identified were screened for eligibility.

Results: Ten cross-sectional studies were selected, The weighted mean for general prevalence of M5 in Brazil was
29:6% (range: 14.9%-65.3%). Half of the studies used the criteria for clinical diagnosis of MS proposed by the
National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel Il (NCEP-ATP ll) (2001). The highest prevalence of
MS (65.3%) was found in a study conducted in an indigenous population, whereas the lowest prevalence of MS

hypertension (52.5%).

prevalence of M5 in the Brazilian adult population.

Keywords: Metabolic syndrome, Prevalence, Brazil

(14.99%) was reported in a rural area. The most frequent MS components were low HDL-cholesterol (59.3%) and

Conclusions: Despite methodological differences among the studies selected, our findings suggested a high

Background

The metabolic syndrome (MS) is a complex of interrelated
risk factors for cardiovascular disease and diabetes. These
factors include hyperglycemia, hypertension, high triacyl-
glycerol levels, low HDL-cholesterol (HDL-c) levels, and
abdominal obesity [1]. Separately the MS components
increase the risk of diabetes, cardiovascular disease and
all-cause mortality, but the full syndrome is associated
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with risk increases that are greater than the sum of the
risk of each feature [2], It has been reported that the
association of MS with cardiovascular disease increases
total mortality 1.5 times and cardiovascular death 2.5
times [3]. People with MS also have a 5-fold higher risk
of developing type 2 diabetes [4].

The underlying cause of MS continues to challenge
the experts. However, insulin resistance and abdominal
obesity are postulated to be the key components. Genetic
predisposition, physical inactivity, smoking, an unhealthy
dietary pattern, ageing, proinflammatory state and hor-
monal changes may also have a causal effect. Their role,
however, may depend on ethnic group [3-5]. The origin

© 2013 de Carvalho Vidigal et ai; ficensee BioMed Central Ltd. This s an Open Access article distributed under the terms of
the Creativie Commons Attribution License (hitpuifcreativecommions.org/licenses/oy/2.0), which permits unrestricted use,
distribution, and reproduction in any medium, provided the original work & property cited. The Creative Commaons Public

Domain Dedication waiver (hirpy/creativecommons.org/publicdomain/zeral 1 0/) applies 1o the data made available in this

artice, uniess othenwise stated,
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of all those metabolic disorders can be explained by a
proinflammatory state derived from excessive caloric
intake and overnutrition, and, perhaps, other chronic
inflammatory conditions. This hypothesis asserts that
this proinflammatory state, being characterized by an
increase in inflammatory mediators, induce insulin re-
sistance and leads to oxidative stress, with the potential
to impair several biological pathways inducing insulin
resistance. Therefore, insulin resistance could act as the
common link among all the components of MS [6].

It has been demonstrated that the prevalence of MS is
increasing worldwide, and for the adult population is esti-
mated to be about 20 to 25%, largely the result of greater
obesity and sedentary lifestyles [1,4]. In the United States
of America, the prevalence of MS estimated in adults from
the National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES) decreased from 25.5% in 1999/2000 to 22.9%
in 2009/2010 [7]. Studies conducted in Latin American
populations from Chile, Colombia, Mexico, Peru and
Venezuela revealed a high prevalence of MS which
ranged from 12.3% to 42.7% depending on the criteria
for clinical diagnosis and the characteristics of the study
population [8-12].

Despite of the importance of MS in the context of meta-
bolic and cardiovascular disease, in Brazil, few studies have
described the prevalence of MS and its determinants,
hence restricting the quality of information available on
the magnitude of this problem in the country. Therefore,
to help provide a clearer picture of the current situation in
Brazil, we aimed to systematically review the available epi-
demiological data on the prevalence of MS in the Brazilian
adult population.

Methods

Search strategy and eligibility criteria

An electronic bibliographic index (PubMed) and a
multidisciplinary database for Ibero-America (Scielo) were
searched from the earliest available online indexing
year through May 2013, with no language restrictions.
The search terms used to describe MS were taken from
the PubMed (MeSH) dictionary: “metabolic syndrome
x" [MeSH] AND “prevalence” [MeSH] AND “Brazil”
[MeSH] refined by ages (adult: 19-44 years AND middle
aged: 45-64) in “All Fields” as tag terms. The key words
used in Scielo were the same as those used in PubMed
{MeSH) without filter restrictions.

Studies were included if they were cross-sectional,
described the prevalence of MS and were conducted in
Brazilian populations. We restricted this review to studies
on healthy adults and/or on the general population. Stud-
ies were excluded if they were conducted in subjects with
diseases, in pregnant women, in the elderly (265 years) or
in a specific population (Figure 1).

Page 2 of 10
[ Initial search |
156 studies identified through 1 study identified
database searching throogh hand i
{PubMed= 145 studics and
Scielo= 11 swdies)
| 149 studies after dupli ]
149 potentially eligible studies 107 studics excluded for not
identified and screened by title and [— meeting inclusion or having
abstract exclusion criterin

!

42 full text articles svsessed for |

26 studies excluded for consisting of
subjects with dizeases:

2 climateric/posimenopansal women
4 diabetic or hyperiensive patients
3 polycystic ovary syndrome
1 after liver transplantation
| chronic hepatitis C virus
Y immunologic diseases
3 paychiatric patients
5 clinical outpatients
1 dermatomyositis
2 HIV infected
1 breast cancer

3 yudies excluded for consisting of

e — specific population (employees,
military service and truck drivers)
I study excluded for consisting of
— S

2 studies exchuded for consisting of
clderly subjects

|

10 studies included in the present
ic review

Figure 1 Flow chart of articles included in the present systematic
review.

L%

Study selection and data extraction

The title and abstracts of all the articles identified were
screened for eligibility. All potentially relevant titles and
abstracts were selected for full text examination. To be in-
cluded in the review, a study had to: 1) be cross-sectional;
2) focus on MS prevalence; 3) examine a healthy popula-
tion; 4) examine a general adult population (19 to 64 years
old) of both sexes; 5) provide sufficient information to
accomplish the objectives of the present systematic
review. Although the focus of our review was the adult
population, some of the articles selected included both
adult and elderly subjects, and therefore some subjects
were more than 65 years old.

A total of 156 studies containing data on the prevalence
of MS in Brazil were automatically identified by applying
the aforementioned search terms and 1 study was selected
by hand searching. The selection processes for the articles
are shown in Figure 1.
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Of the 145 studies identified in PubMed, 105 were
excluded because they did not meet the inclusion criteria
or had exclusion criteria. Of the 40 articles screened (titles
and abstracts), 31 were excluded for the following reasons:
25 were conducted on subjects with diseases, 3 were car-
ried out on specific populations, 1 comprised pregnant
women and 2 consisted of elderly subjects. Therefore, 9
studies from this database were included in our systematic
review.

Of the 11 studies identified by Scielo, 8 were excluded
because they were duplicates, 2 did not meet the inclusion
criteria or had exclusion criteria, and 1 was conducted
on subjects with diseases. Therefore, no studies from
this database were included.

One study was selected by hand searching, so a total
of 10 studies were finally selected for the present system-
atic review.

Onge the articles had been selected, the following sig-
nificant data were extracted: authors and year of publica-
tion, study location (city, region), number of participants
(W/M), age range, measurements, criteria for diagnosis of
MS, overall prevalence of MS (%), overall prevalence of
individual components of MS (%) and relevant findings/
associations.

Qutcome

The weighted mean prevalence observed in the present
systematic review was calculated as follows: sum of the
number of cases in the studies considered + sum of the
number of subjects in all studies considered x 100 [13].

Results of the studies reviewed
We summarize the results of ten cross-sectional studies
selected for the present systematic review (Table 1). The
studies had been published in scientific journals with
impact factors ranging from 0.4 [14,15] to 5.509 [16].
The studies were conducted in several populations,
and various criteria had been used to diagnose MS. Of
the ten cross-sectional studies selected, five had been
carried out in urban populations [5,15-18], 3 in rural
populations [14,19,20] and 2 in indigenous populations
[21,22]. According to demographic census by 2010 [23],
in Brazil the indigenous population was 817,963 (0.43%)
for a total population of 190,755,799. Therefore, it was
important to include the indigenous population in the
present review since they are part of the Brazilian popula-
tion. Five of the ten studies used the criteria for diagnosing
MS proposed by the National Cholesterol Education
Program Adult Treatment Panel III (NCEP-ATP III)
(2001) [5,16,19,20,22]; two the criteria of the International
Diabetes Federation (IDF) [15,21]; one the criteria of the
NCEP-ATP I (2005) [14]; one the harmonized criteria of
the IDF and American Heart Association/National Heart,
Lung, and Blood Institute (AHA/NHLBI) [18]; and one

Page 3 of 10

study used both IDF and NCEP-ATP III (2005) criteria
[17]. Five studies [5,14,16,19,20] used a mercury sphygmo-
manometer; de Oliveira et al. [21] used an aneroid sphyg-
momanometer; whereas Dutra et al. [18] and Gronner
et al. [17] used an automatic instrument (OMRON®) for
measuring blood pressure. The two remaining studies
[15,22] did not mention how blood pressure was mea-
sured. Nine studies reported the number of measurements
carried out (two [515,18,20,21] or three [14,16,17,19]).
Seven studies mentioned the measurement site of blood
pressure (right arm [14,19,21,22], left arm [16,20] or non-
dominant arm [5]). Of the ten studies, eight measured the
waist circumference at the midpoint between the iliac
crest and the lowest rib [14-19,21,22]; one at the lower
curvature between the lowest rib and the iliac crest [5];
and one at the umbilical level [20] (Table 1).

Prevalence of metabolic syndrome in Brazil

The studies selected [5,14-22] in this systematic review
comprised 8,505 subjects, 60.8% of whom were women
and 39.2% men. Nine studies had more women than
men [5,15-22], whereas one had similar numbers (50.6%
men and 49.4% women) [14].

In nine studies, the general prevalence of MS (unadjusted
for age and/or gender) was reported [5,14-16,18-22]. In
two of these the prevalence was adjusted for age [19,20],
and in one it was adjusted for age and gender [15]. One
study did not report the general prevalence and only
described the prevalence adjusted for age and gender [17].
In the studies that mentioned rates of prevalence, the
weighted mean for general prevalence of MS was 29.6%
[5,14-16,18-22]. In the studies that mentioned rates of
prevalence using the NCEP-ATP III (2001) criterion, the
weighted mean for general prevalence of MS was 28.9%
[5,16,19,20,22]. The weighted mean for age adjusted
prevalence was 22% [19,20] and the weighted mean for
age and gender adjusted prevalence was 41.3% [15,17],
using the NCEP-ATP III (2001) and the IDF criteria, re-
spectively. The weighted mean for general prevalence of
MS according to region was 29.8%, 20.1% and 41.5% in
urban [5,15,16,18], rural [14,19,20], and indigenous [21,22]
populations, respectively. Taking into account that the in-
digenous population represents only 043% of the total
Brazilian population, we calculated the weighted mean for
general prevalence of MS excluding the studies [21,22]
conducted in indigenous population. The weighted preva-
lence of MS without taking into account the indigenous
population was 28.3%, only 1.3% lower than those calcu-
lated using the indigenous population studies (29.6%).

MS was most prevalent (65.3%) in a study conducted
in the indigenous population of Rio Grande do Sul,
using the NCEP-ATP III (2001) criterion for diagnosing
MS [22]. The lowest prevalence of MS (14.9%) was re-
ported in Virgem das Gragas and Caju, a rural area in the
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Jequitinhonha Valley (Minas Gerais), using the NCEP-ATP
111 (2005) criterion [14].

Nine studies reported the prevalence of MS by gender
[5,14,16-22]. In five studies [14,19-22] the prevalence of
MS was higher in women than in men. In four other
studies [5,16-18] no difference was observed in the
prevalence of MS between genders. The difference in
prevalence between genders ranged between 0.2% [17]
and 44.7% [22].

Nine studies reported the prevalence of MS by age
[5,14,16-22]. In seven of these [5,14,16-20], the prevalence
of MS increased with age, whereas in the other two
[21,22] this was not demonstrated. The prevalence of
MS was highest verified in subjects more than 50 years
old, In contrast, prevalence was generally lowest in
those under 30, with the exception of the indigenous
population of Mato Grosso do Sul where the lowest
prevalence (9.6%) was observed in subjects between 60
and 69 [21].

Prevalence of the metabolic syndrome components

The prevalence of the individual components of MS
among the Brazilian population varied considerably be-
tween studies (Table 1). In six studies [14,16,17,19,20,22],
the overall prevalence of individual components of MS
was reported, whereas de Oliveira et al. [21] reported
only the prevalence of abdominal obesity, hypergly-
cemia and hypertension. The overall weighted mean
prevalence (range) by component was as follows: abdom-
inal obesity 38.9% (11.6%[14]-72.6%[17]); hyperglycemia
16% (6%[19]-38%[22]); hypertension 52.5% (40.3%[21]-
64.7%(22]); hypertriglyceridemia 24% (15.2%[14]-48.7%
[22]); low HDL-c 59.3% (37.1%[19]-76.3%[17]).

The prevalence of individual components of MS by gen-
der was reported in three studies [14,19,21]. In addition,
three other studies described the prevalence of MS com-
ponents by age and gender group [16,17,20]. In general,
the prevalence of abdominal obesity and low HDL-c was
higher in females, whereas prevalence of hypertension was
higher in males. Generally, the prevalence of the individual
components was higher in subjects more than 45 years
old, except for the low HDL-c component.

Abdominal obesity

Seven studies reported the prevalence of abdominal
obesity [14,16,17,19-22]. In these seven studies, the
weighted mean prevalence of abdominal obesity was
38.9%. The highest prevalence of abdominal obesity
(72.6%) was found in the urban population of Sio
Paulo using the IDF criterion [17], whereas the lowest
prevalence (11.6%) was observed in the rural popula-
tion of Minas Gerais using the NCEP-ATP III (2005)
criterion [14].
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Hyperglycemia

The prevalence of hyperglycemia was mentioned in seven
studlies [14,16,17,19-22]. The weighted mean prevalence of
hyperglycemia was 16%. The prevalence (38%) was highest
in the indigenous population of Rio Grande do Sul [22],
and lowest (6%) in the rural population of Minas Gerais
[19]. Both studies used the NCEP-ATP III (2001) criteria.

Hypertension
The prevalence of hypertension was reported in seven

studies [14,16,17,19-22]. The weighted mean prevalence
of hypertension was 52.5%. Hypertension was shown to be
the most prevalent (64.7%) in the indigenous population
of Rio Grande do Sul [22]. The prevalence (40.3%) was
lowest in the indigenous population of Mato Grosso do
Sul [21].

Hypertriglyceridemia
The weighted mean prevalence of hypertriglyceridemia

was 24% in six studies [14,16,17,19,20,22]. Hypertriglyc-
eridemia was most prevalent (48.7%) among the indigen-
ous population of Rio Grande do Sul [22], and least
prevalent (15.2%) in the rural population of Minas
Gerais [14].

Low HDL-cholesterol

Six studies reported the prevalence of the low HDL-c
component of the MS [14,16,17,19,20,22]. The weighted
mean prevalence of low HDL-c was 59.3%. The highest
prevalence of this component was 76.3% in the urban
population of Sio Paulo [17], and the lowest (37.1%) was
found in the rural population of Minas Gerais [19].

Factors associated with metabolic syndrome

The risk of MS increased significantly with age, body
mass index (BMI) and such conditions as having a white
skin color (compared with a non-white skin color), being
female, belonging to a low social class, and belonging to
the highest quartiles of C-reactive protein and Homeosta-
sis Model Assessment of Insulin Resistance levels (Table 1).
The strongest association was found with BMI 225 kg/m®
(OR =21.14; 95% CI 8.43-50.01) [19], followed by age with
subjects aged between 60 and 88 years old compared with
those under 30 (OR = 17.58; 95% CI 3.45-49.51) [19].

Two studies reported factors that protected against
the risk of MS. The education level in females [18], and
moderate alcohol consumption (0.1 to 20 g ethanol/day)
in males and females [14] were inversely related to MS
prevalence.

Discussion

The present systematic review provides data on the
prevalence of MS in the Brazilian adult population. Ac-
cording to this review, the weighted mean for the general
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prevalence of MS was between 28.9 and 29.6% according
to the criteria used to define MS. This observed preva-
lence was slightly higher than the prevalence estimated
around the world (between 20% and 25%) [4]. In fact, the
mean prevalence of MS in Brazil was higher than that
reported in such European countries as Portugal (27.6%)
[24], Spain (26.6%) [25], France (25% in males and 15.3%
in females) [26] and Italy (28% in males and 26% in fe-
males) [27]. It was also higher than in the United States of
America (22.9%) [7] and some Latin American countries:
Mexico (26.6%) [8] and Peru (18.1%) [10]. This mean
prevalence of MS was higher than that observed in the
CARMELA study, conducted in seven Latin American
countries, and with a prevalence ranging from 14% to 27%
[28]. Prevalences similar to the one we reported in Brazil
were found in Chile (29.5%) [12] and North Africa (30%)
[29]. The mean prevalence we found in Brazil, however,
was lower than that reported in Asia-China (33.9%) [30],
Turkey (36.6%) [31], and Iran (30.1% in males and 55% in
females) [32]-and some other Latin American countries:
Colombia (34.8%) [11] and Venezuela (35.3%) [9).

The highest prevalence (65.3%) of MS in Brazil was
reported in the indigenous population [22]. Likewise,
when analyzed by region (urban, rural and indigenous),
the highest weighted mean for general prevalence of MS
was found in the indigenous population (41.5%) [21,22],
which suggests that these individuals are at higher risk
of cardiovascular disease and diabetes. Kuang-Yao Pan
et al. [33] demonstrated that indigenous groups living in
the northern Ecuadorian Amazon had a 30% higher
probability of mortality and a 62% higher incidence rate
of all-cause morbidity than colonists. According to the
First National Survey of Indigenous People’s Health and
Nutrition, non-pregnant women presented the following
risk factors: overweight (30.3%), obesity (15.8%) and
hypertension (13.2%) [34].

It is evident that substantial socioeconomic and demo-
graphic changes have occurred in the Brazilian population
over the past decades and the transition from a rural to an
urban lifestyle has been associated with a deterioration in
the metabolic profile because of adverse changes in life-
style habits [19]. Observed disparities in health indicators
underscore that basic healthcare and sanitation services
are not yet as widely available in Brazil's indigenous com-
munities as they are in the rest of the country [34].

In the present review, the most frequent MS component
was low HDL-c (59.3%). The same results were found in
Venezuela (65.3%) [9], Colombia (96.1%) [11] and Peru
(females = 60.9%) [10]. In other studies, the most frequent
MS component was abdominal obesity: United States of
America (56.1%) and Chile (41.1%) [12]. In contrast, the
least frequent MS component in Brazil was hyperglycemia
(16%). This was also the rarest MS component observed
in studies conducted in Colombia (3.9%) [11], the United
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States of America (19.9%) [7] and Peru (5% in females and
5.4% in males) [10]. In the Chinese population, the least
frequent MS component was low HDL-c (5% in females
and 12.9% in males) [30].

The general prevalence of MS in Brazil, according to
this review, ranged from 14.9% [14] to 65.3% [22], the
differences in MS prevalence being as high as 50.4%. The
differences were also notable in terms of the prevalence of
MS components with the abdominal obesity component
showing the highest difference (61%). The study of MS
has been hampered by the lack of consensus on its defin-
ition, the cutoff points used for its respective components,
and how waist circumference and blood pressure should
be determined. This has an impact on clinical practice and
health policy [3]. Barbosa et al. [35] conducted a cross-
sectional study in a population subgroup of 1439 adults in
the city of Salvador in Brazil, and showed that the cutoff
points for waist circumference proposed by NCEP-ATP
111 [36] were inappropriate and underestimated the preva-
lence of MS in the population studied, particularly in men.
Different cutoff points for the waist circumference and the
measurement site of waist circumference make it difficult
to compare studies. Our results showed that in most stud-
ies [14-19,21,22] waist circumference was measured at the
midpoint between the iliac crest and the lowest rib. How-
ever, Salaroli et al. [5] took measurements at the natural
waist or the lower curvature between the lowest rib and
the iliac crest, and de Oliveira et al. [20] at the umbilical
level. Moreover, different techniques and instruments
were also used to measure blood pressure. Another factor
that limits the comparability between studies is the differ-
ent source and type of population studied. For instance,
five of the studies selected were conducted in urban popu-
lations [5,15-18], three in rural populations [14,19,20] and
two in indigenous populations [21,22]. Nevertheless, we
selected only studies that evaluated apparently healthy
adults from the general population in order to make it
possible to compare studies, despite the variability in the
populations studied. Nine studies had more women than
men [5,15-22], whereas one had similar numbers of men
and women [14].

In order to diagnose MS, half of studies [5,16,19,20,22]
used the NCEP-ATP III (2001) criterion. There is no
consensus about the best criterion for diagnosing MS in
clinical practice. Recently, IDF and AHA/NHLBI repre-
sentatives have held discussions in an attempt to resolve
the remaining differerices between MS definitions and
they have recognised that the risk associated with a par-
ticular waist circumference measurement will depend
on the population. The harmonized criterion proposed
by IDF and AHA/NHLBI will enable countries to be
compared in the future and should be used as a unifying
worldwide consensus definition for MS [1]. Apart from
the methodological differences between studies, the
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variability in the prevalence of MS observed in our re-
view between populations could be explained by demo-
graphic, epidemiological and nutritional transitions, as
well as environmental and social influences, and ethnic
differences [18].

Like other reviews, this study has some limitations, so
its findings should be interpreted with caution. The
multicultural characteristics and the demographic and
epidemiological variability in the Brazilian population
make it difficult to generalize the findings of this study
in Brazil. Further limitations are the different criteria
used to diagnose MS, the different measurement sites
and cutoff points for waist circumference and the cutoff
points for hyperglycemia. Hence, the neced for more
specific and structured research on the prevalence of
MS and its determinants in Brazil are imperative,

Conclusions

To our knowledge, thic is the first published systematic
review assessing studies on the prevalence of MS and its
determinants in the Brazilian adult population. Despite
the methodological differences and the lack of consensus
on criteria for MS diagnosis, our systematic review indi-
cates a high prevalence of MS in the healthy Brazilian
adult population, Criteria for MS diagnosis need to be
standardized and suitable cutoff points for individual
MS components in Brazil defined if the precise scope of
this public health problem in Brazil is to be determined.
Information about how the clinical MS components are
distributed and how they are related could provide
greater insight into MS and contribute to the planning
and implementation of public health strategies. Therefore,
primary preventive care could be used to reduce its preva-
lence and impact on human health.
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4.3. CAPITULO 1

Numero de componentes da sindrome metabdlica e pré -sindrome

metabolica em profissionais de saude: estudo LATINMETS Brasil

Introducao

A sindrome metabdlica (SM) é um conjunto de fatores de risco para
doencas cardiovasculares, caracterizada pela presenca de obesidade
abdominal, glicemia de jejum elevada, dislipidemia aterogénica e presséo
arterial elevada (1-3). A SM esté relacionada a outras comorbidades incluindo,
estado pro-trombético, estado pré-inflamatério, esteatose hepatica néo
alcoolica e disturbios reprodutivos (4). A SM associa-se ainda ao maior risco de
diabetes tipo 2, doencas cardiovasculares e mortalidade por todas as causas.
Além disso, h& evidéncias de que a SM é uma ferramenta clinica simples e
eficaz para identificar individuos de alto risco predispostos a doencgas
cardiovasculares e diabetes tipo 2. Do mesmo modo, os componentes da SM
sdo independentemente associados as doencas cardiovasculares e ao
diabetes tipo 2, tornando-se alvos terapéuticos de modificacbes no estilo de
vida, medicamentos, e intervencdes cirargicas (5-8).

Nesse sentido, a prevaléncia da SM esta aumentando em proporcdes
epidémicas tanto em paises desenvolvidos quanto em desenvolvimento (4). A
prevaléncia mundial de SM na populacédo adulta é estimada entre 20% e 25%
(9). De acordo com dados do National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES) de 2009-2010, aproximadamente um quinto da populacdo adulta
dos Estados Unidos da América apresentava elevado risco cardiometabdlico,
sendo a prevaléncia de SM (ajustada por idade) estimada em 22,9% (8).
Vidigal et al. (10), em recente revisdo sistematica, identificaram prevaléncia de
SM variando entre 4,9% e 65,3% em populacdo adulta brasileira, incluindo
populacao urbana, rural e indigena.

Os profissionais de saude constituem importante subgrupo populacional,
uma vez que oS mesmos estdo comprometidos com a promocdo da saude,
prevencao e,ou, tratamento de doencas, os quais afetam ndo somente 0 seu
proprio estado de saude, mas também comunidades, familias e individuos com

0S quais estes trabalham (11). O objetivo deste estudo foi investigar a
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prevaléncia de SM e de seus componentes em profissionais de saude do

municipio de Vigosa (MG).

Metodologia
Delineamento do estudo

Trata-se de estudo observacional transversal que integra um estudo
multicéntrico LATIN America METabolic Syndrome (LATINMETS), coordenado
pela Universitat Rovira i Virgili de Reus, Espanha, com 0s mesmos critérios
para definir a populacdo do estudo e o diagnostico da SM em cinco paises da
América Latina (Argentina, Brasil, Colémbia, México e Paraguai).

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos (Of. Ref. No 005/2011) da Universidade Federal de Vicosa (UFV), de
acordo com os principios da Declaracdo de Helsinki. Os participantes foram
esclarecidos quanto aos objetivos da pesquisa e a metodologia a ser utilizada e
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Populacao alvo e amostra do estudo

A populacéo do presente estudo LATINMETS Brasil foi constituida por
profissionais de saude (20-59 anos). Realizou-se um levantamento de 976
profissionais de saude no municipio de Vigcosa (MG). O tamanho da amostra
calculado foi de 223 individuos, considerando-se nivel de confianca de 95%,
erro amostral de 5% e prevaléncia esperada de SM de 25%. Os profissionais
de saude foram convidados a participar do estudo por meio de telefonemas,
divulgacdo em websites, redes sociais, radios locais e panfletos.

Considerou-se como critérios de inclusdo profissionais de saude
(médicos, enfermeiros, nutricionistas, educadores fisicos, fisioterapeutas,
odontodlogos, farmacéuticos, bioquimicos, psicélogos e afins) que trabalhavam
em estabelecimentos de saude e,ou, em instituicdo de ensino superior e
estudantes dos ultimos dois anos de cursos da area de saude. Voluntarios
aparentemente saudaveis que concordaram em participar do estudo e
assinaram o TCLE. Foram excluidos gestantes ou mulheres que estivessem
amamentando, individuos em uso de corticoides ou antibiéticos no momento de
inclusdo no estudo, individuos que apresentassem alguma doenca que
necessitasse de hospitalizacdo, no momento do estudo, individuos que tinham

ou tiveram cancer nos ultimos trés anos, individuos que apresentassem
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dificuldades para pesar, medir, aferir a pressdo arterial ou realizar a coleta
sanguinea, estado inflamatério presente. Aqueles que tiveram as
concentracdes séricas de proteina C reativa ultrassensivel (PCR-us) acima de

10 mg/L, por ser sugestivo de inflamacéo e,ou, infeccdo em atividade (12, 13).

Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada no Laboratério de Metabolismo
Energético e de Composicéao Corporal (LAMECC) e no Laboratério de Analises
Clinicas (LAC) do Departamento de Nutricdo e Saude da UFV, no periodo de
janeiro de 2012 a julho de 2013. Os dados foram obtidos por meio de caderno
de coleta de dados previamente estabelecido.

Avaliacao sociodemografica e pratica de atividade fisica

Foram obtidas informacdes sobre a historia clinica que avaliou nivel
socioecondmico, antecedentes familiares e pessoais de determinadas doencas,
tabagismo e uso de medicamentos. A pratica de atividade fisica foi avaliada por

meio do International Physical Activity Questionnaire (IPAQ), forma longa (14).

Avaliacao antropométrica e da composi¢ao corporal

O peso e a estatura foram aferidos de acordo com as técnicas
preconizadas pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) (15). O perimetro da
cintura (PC) foi aferido com auxilio de fita métrica flexivel e ineldstica no ponto
médio entre a ultima costela e a crista iliaca (15-18). O perimetro do quadril
(PQ) foi aferido na area de maior protuberancia na regido glutea, com auxilio
de fita métrica flexivel e inelastica (15). A partir das medidas antropométricas
foram calculados o0s seguintes indices antropométricos: indice de massa
corporal (IMC) que consiste na divisdo do peso (kg) pela estatura (m) elevada
ao quadrado (15, 17); relacdo cintura/quadril (RCQ) obtida por meio do
quociente entre as medidas do PC (cm) e do PQ (cm) (15); relacéo
cintura/estatura (RCE) obtida por meio do quociente entre as medidas do PC
(cm) e da estatura (cm) (19); indice de conicidade (ICO) calculado pela

equagdo PC (m)/0,109 \/peso (kg)/estatura (m) (20) e indice de adiposidade

corporal (IAC) calculado pela equagao [PQ (m)/estatura (m)./estatura (m)] —
18 (21).
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A composicdo corporal foi avaliada por meio da analise de
bioimpedancia elétrica tetrapolar horizontal (BIA), utilizando o aparelho

Biodynamics modelo 310°.

Afericdo da presséo arterial
A pressdo arterial foi aferida com auxilio de esfigmoman6émetro
automatico (Omron HEM-742INT), de acordo com o protocolo recomendado

pelas VI Diretrizes Brasileiras de Hipertenséo (22).

Andlises bioquimicas

As amostras de sangue foram extraidas (30 mL de sangue), apés jejum
de 12 horas, mediante puncdo endovenosa na veia anticubital mediana,
utilizando sistema a vacuo, procedendo-se a centrifugacéo (2.500 rpm, 4° C, 10
min). As amostras, devidamente separadas e identificadas, foram armazenadas
a -80C. A glicemia de jejum foi determinada pelo método glicose oxida se;
acido urico, colesterol total, HDL-colesterol (HDL-c) e triglicerideos pelo método
enzimatico colorimétrico. LDL-colesterol (LDL-c) foi calculada pela formula de
Friedewald (23). A insulina foi dosada pelo método eletroquimioluminescéncia.
PCR-us e complemento C3 foram dosados por nefelometria.

A presenca de resisténcia a insulina foi avaliada por meio do indice

HOMA-IR (Homeostasis Model Assessment - Insulin Resistance), calculado

pela equacao [insulina(xU / mL) x glicemigmmol/ L)]/ 225 (24).

Definicdo da sindrome metabolica

A presenca de SM foi definida como a presenca de trés ou mais dos
cinco fatores de risco harmonizados pela International Diabetes Federation
(IDF) e American Heart Association/National Heart, Lung, and Blood Institute
(AHA/NHLBI) (1): 1. Obesidade abdominal: PC = 90 cm em homens e = 80 cm
em mulheres; 2. Hipertrigliceridemia: = 150 mg/dL ou uso de medicamentos
para reduzir os triglicerideos; 3. HDL-c reduzido: < 40 mg/dL em homens e < 50
mg/dL em mulheres ou uso de medicamento para aumentar as concentracoes
de HDL-c; 4. Hipertensao arterial: pressao arterial sistélica = 130 mmHg e,ou,
presséao arterial diastolica = 85 mmHg ou uso de medicamento anti-hipertensivo;
5. Hiperglicemia: 2 100 mg/dL ou uso de medicamento hipoglicemiante e,ou,

insulina.
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Analises estatisticas

SM foi codificada como varidvel dicotdbmica (presengca ou auséncia),
assim como o numero de componentes da SM (variavel continua discreta). Na
estatistica descritiva, foram expressas em media e desvio-padrao as variaveis
quantitativas com distribuicdo normal, e em mediana e intervalo interquartilico
as variaveis nado paramétricas, segundo o teste Kolmogorov-Smirnov. As
variaveis qualitativas foram apresentadas em distribuicdo de frequéncias.
Utilizou-se o teste do qui-quadrado (3°) de Pearson para comparacgéo de
proporcdes. Para a comparacao de médias foram utilizados o teste t de Student
e a analise de variancia (ANOVA) com teste post-hoc de Tukey para variaveis
com distribuicdo normal. Variaveis ndo paramétricas foram analisadas
utilizando o teste de Mann-Whitney e o teste de Kruskal-Wallis com teste post-
hoc de Dunn’s. Foram estimadas odds ratio (OR) para avaliar a associagédo
entre as variaveis estudadas e a SM, e seus respectivos intervalos de
confianca (IC) de 95%, utilizando analise de regressdo logistica simples. O
nivel de significancia (o) adotado para todos os testes de hipoteses foi de 5%.
A andlise estatistica foi realizada com auxilio do programa SPSS para
WINDOWS (verséo 17.0, SPSS Inc, Chicago, IL).

Resultados

Foram avaliados 238 profissionais de salude com idade entre 20 e 59
anos, dos quais 226 finalizaram as duas etapas do estudo, constituindo a
amostra final. Dos 226 profissionais de saude incluidos no estudo, 74,3% eram
do sexo feminino, 77,0% graduados e 23,0% estudantes dos dois ultimos anos
em cursos da area da saude, com mediana de idade de 27 anos. De acordo
com a area de atuacado, 51,8% eram da area de nutricdo (64,3% mulheres) e
25,7% da educacdo fisica (58,6% homens). Em relacdo ao nivel
socioeconémico, 56,1% foram classificados em classe B, de acordo com os
critérios da Associacdo Brasileira de Empresas de Pesquisa (ABEP) (25). A
maioria (86,1%) tinha padrédo ativo de atividade fisica e ndo tinha o habito de
fumar (95,2%). Quanto ao uso de medicamentos, 3,1% utilizavam anti-
hipertensivo; 1,3% hipolipemiante; 0,4% hipoglicemiante e,ou, insulina, sem
diferenca entre o0s sexos, e 39,3% das mulheres faziam uso de
anticoncepcional. Pressao arterial sistélica, pressao arterial diastolica, IMC, PC,

PQ, RCQ, RCE, massa magra, glicemia de jejum e &cido arico foram maiores
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nos homens, enquanto, IAC, percentual de gordura corporal, massa gorda,
concentragbes de HDL-c, PCR-us e complemento C3 foram maiores nas
mulheres (p < 0,05) (dados nao apresentados).

De acordo com o estado nutricional, 4,9% (n=11) dos participantes foram
classificados com baixo peso, 73,9% (n=167) eutrofia, 17,7% (n=40) sobrepeso
e 3,5% (n=8) obesidade, de acordo com a classificacdo da OMS (26).

Na Tabela 1, verifica-se a prevaléncia da SM e de seus componentes. A
prevaléncia de SM foi de 4,5% (IC 95%: 1,7-7,2) entre os profissionais de
saude, sem diferenca significante entre os sexos. Hipertensao arterial (24,1%),
obesidade abdominal (20,7%) e HDL-c reduzido (19,0%) foram os
componentes da SM mais prevalentes entre os homens, enquanto obesidade
abdominal (26,2%), HDL-c reduzido (19,3%) e hipertrigliceridemia (12,0%)
foram mais prevalentes nas mulheres. A presenca dos componentes

hipertensao arterial e hiperglicemia foi maior entre os homens (p < 0,01).

Tabela 1. Prevaléncia global e estratificada por sexo da sindrome metabdlica e

de seus componentes em profissionais de saude. Vigosa, Minas Gerais, 2014.

Total Homens Mulheres P

(n=226) (n=58) (n=168)
Sindrome metabdlica, % 4,5 (1,7-7,2) 8,6 (1,2-16,1) 3,0 (0,4-5,6) 0,075
(IC 95%)
Componentes da sindrome
metabdlica, % (IC 95%)
Obesidade abdominal 24,8 (2,9-19,1) 20,7 (9,9-31,4) 26,2 (19,5-32,9) 0,403
Hipertrigliceridemia 11,6 (7,4-15,8) 10,3 (2,3-18,4) 12,0 (7,0-17,1) 0,727
HDL-c reduzido 19,2 (14,0-24,4) 19,0 (8,6-29,4) 19,3 (13,2-25,3) 0,959
Hipertensao arterial 9,3 (5,5-13,2) 24,1 (12,8-35,5) 4,2 (1,1-7,3) <0,01
Hiperglicemia 7,1 (3,7-10,5) 15,5 (5,9-25,1) 4,2 (1,1-7,3) <0,01

Teste do Qui-quadrado (;(2).
IC, intervalo de confianga; HDL-c, HDL-colesterol.

A prevaléncia de SM aumentou significantemente com a idade, assim
como a prevaléncia dos componentes obesidade abdominal e hiperglicemia
(Tabela 2).
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Tabela 2. Prevaléncia da sindrome metabdlica e de seus componentes em
profissionais de saude, de acordo com a faixa etaria. Vicosa, Minas Gerais,
2014.

20 a 29 anos 30 a 39 anos 2 40 anos P
(n=151) (n=55) (n=20)

Sindrome metabdlica, % (IC 1,3 (-0,5-3,2) 5,6 (-0,8-11,9) 26,3 (4,5-48,1) <0,01
95%)
Componentes da sindrome
metabdlica, % (IC 95%)
Obesidade abdominal 15,2 (9,4-21,0) 34,5 (21,6-47,5) 70,0 (48,0-92,0) <0,01
Hipertrigliceridemia 9,9 (5,1-14,8) 13,0 (3,7-22,2) 21,1 (0,9-41,2) 0,339
HDL-c reduzido 15,9 (10,0-21,8) 22,2 (10,8-33,7) 36,8 (13,0-60,7) 0,074
Hipertenséo arterial 7,3 (3,1-11,5) 11,1 (2,5-19,8) 20,0 (0,8-39,2) 0,162
Hiperglicemia 5,3 (1,7-8,9) 9,3 (1,3-17,2) 15,8 (-2,3-33,9) <0,01

Teste do Qui-quadrado ().
HDL-c, HDL-colesterol.

A Tabela 3 descreve as caracteristicas dos profissionais de saude de
acordo com o numero de componentes da SM em fungdo das variaveis
estudadas. De acordo com o sexo, 20,7% dos homens e 11,4% das mulheres
apresentaram dois ou mais componentes. A presenca de trés ou mais
componentes da SM foi mais frequente em individuos com idade igual ou
superior a 40 anos (26,3%). Analisando o nivel de educacdo, 15,7% dos
graduados e 7,6% dos estudantes apresentaram dois ou mais componentes.
De acordo com a area de atuacao, os graduados e,ou, estudantes de nutricao
(13,0%) e educacéo fisica (10,3%) apresentaram dois ou mais componentes.
Considerando o nivel socioeconbmico, a frequéncia de trés ou mais
componentes foi similar entre o extrato mais alto (13,3%) e o0 mais baixo
(11,1%). A presenca de trés ou mais componentes foi maior entre os nao ativos
(12,9%) comparada com individuos ativos (3,1%). Analisando o estado
nutricional, 20,8% dos individuos com excesso de peso apresentaram trés ou
mais componentes da SM, enquanto nenhum individuo eutréfico apresentou
mais de dois componentes. Vale ressaltar que nenhum profissional de saude

apresentou os cinco componentes da SM.
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Tabela 3. NUumero de componentes da sindrome metabdlica de acordo com as

caracteristicas dos profissionais de saude. Vigosa, Minas Gerais, 2014.

Variaveis n Numero de componentes (%)
0-1 2 >3
Sexo
Masculino 58 79,3 12,1 8,6
Feminino 166 88,6 8,4 3,0
Idade (anos)
20a29 151 92,7 6,0 1,3
30a39 54 77,8 16,7 5,5
240 19 57,9 15,8 26,3
Nivel de educacéo
Graduados 172 84,3 11,0 4.7
Estudantes 52 92,4 3,8 3,8
Area
Nutricdo 115 87,0 10,4 2,6
Educacéo fisica 58 89,7 8,6 1,7
Outros 51 80,4 7.8 11,8
Nivel socioeconémico
Classe A 30 83,4 3,3 13,3
Classe B 119 84,9 11,8 3,3
Classe C 53 86,8 11,3 1,9
Classe D 9 88,9 0,0 11,1
Estilo de vida
Nao ativo 31 74,2 12,9 12,9
Ativo 191 88,0 8,9 3,1
Tabagismo
N&o fumante 198 85,9 10,1 40
Fumante 7 85,7 0,0 14,3
Ex-fumante 2 100,0 0,0 0,0
IMC (kg/m?)
<25 176 94,3 5,7 0,0
225 48 56,3 22,9 20,8

IMC, indice de massa corporal.

Pressado arterial diastolica, IMC e PQ aumentaram com o numero de
componentes da SM. Profissionais de salde com dois ou mais componentes
apresentaram maiores valores de idade, peso, PC, RCQ, ICO, RCE, percentual
de gordura corporal, massa gorda, triglicerideos e HOMA-IR, e menores
concentragbes de HDL-c comparados com aqueles que apresentaram um ou
nenhum componente. Profissionais de saude com SM apresentaram maiores
niveis de pressao arterial sistélica, insulina e complemento C3 comparado com
individuos com um ou nenhum componente. Aqueles com SM apresentaram
maiores valores de IAC e maiores concentracées de acido urico comparado
com individuos sem SM. Estatura, colesterol total, glicemia de jejum e PCR-us

nao diferiram entre os grupos (Tabela 4).
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Tabela 4. Numero de componentes da sindrome metabdlica de acordo com

idade, indicadores clinicos, metabdlicos e de adiposidade. Vigosa, Minas

Gerais, 2014.
NUmero de componentes P
0-1 2 >3
(n=193) (n=21) (n=10)
Idade (anos)* 26 (24-30)? 30 (26,0-35,5)° 37,5(28,3-46,0° <0,01
Pressao arterial
Sistélica (mmHg)* 105,3 (100,1-114,4)* 116 (102,5-125,00* 125,5(119,7-132,6)° < 0,01
Diastélica (mmHg)' 66,1 + 6,8° 71,7 +9,0° 79,3 +8,4° <0,01
Indicadores
antropométricos
Peso (kg)* 59,3 (53,9-68,1)? 68,9 (60,8-82,3)" 84,7 (73,3-90,2)> <0,01
Estatura (cm)’ 1,67 +£0,08° 1,69 +0,08° 1,67 +0,09° 0,669
IMC (kg/m?)" 22,0+2,7° 25,0 + 3,6° 30,6 +4,9° <0,01
PC (cm)* 76 (71-82)? 85 (80,0-92,7)° 103,8 (89,3-107,4)> < 0,01
PQ (cm)' 97,9 £5,7° 101,7 + 6,8° 108,2 + 11,4° <0,01
RCQ* 0,78 (0,74-0,83)? 0,83 (0,79-0,90)° 0,94 (0,90-1,01)° <0,01
IAC' 27,4 + 3,52 28,5 + 4,3° 32,2+4,8° < 0,01
ICO* 1,16 (1,12-1,20)? 1,21 (1,17-1,28)° 1,33 (1,26-1,37)> <0,01
RCE* 0,45 (0,43-0,49)? 0,51 (0,47-0,54)" 0,62 (0,55-0,68)° < 0,01
Composicao corporal
Gordura corporal (%)' 21,9 +6,1° 26,1 +6,6" 28,8 + 8,5 <0,01
Massa gorda (kg)* 12,9 (10,4-15,8)? 17 (15,3-20,3)° 24 (16,7-29,9)° <0,01
Massa magra (kg)* 45,2 (41,6-52,7)% 50,2 (44,9-64,0)* 58,7 (49,0-68,8)° < 0,01
Parametros bioquimicos
Colesterol total (mg/dL)" 183,5 + 35,9°¢ 190,1 + 40,12 183,9 + 39,9°% 0,735
HDL-c (mg/dL)" 61,3 + 14,6° 51,2 +14,3" 39,7 +6,9° <0,01
Triglicerideos (mg/dL)* 82 (58-105)2 115 (79-150)° 206,5 (101,5-251,5)> < 0,01
Glicemia de jejum 85,5 (80-92)* 90 (80,5-101,0)* 93,5 (86-102)? 0,052
(mg/dL)*
Insulina (LUI/mL)* 6,2 (4,4-8,6) 7.8 (5,8-9,6) 13,9 (7,6-17,5)° <0,01
HOMA-IR* 1,29 (0,90-1,84)? 1,75 (1,20-2,02)° 2,85 (1,79-3,98)> <0,01
Acido drico (mg/dL)" 3,99 +1,14° 4,2 +0,91° 5,4+ 1,53 <0,01
PCR-us (mg/L)* 1,00 (0,65-2,00)? 1,50 (0,64-6,25)* 3,00 (0,72-5,50)* 0,231
Complemento C3 103,7 £17,72 113,4 + 14,6* 127,7 £ 22,7° <0,01

(mg/dL)’

* Variaveis nao paramétricas.
"Variaveis paramétricas.

ANOVA com teste post-hoc de Tukey para variaveis paramétricas. Teste de Kruskal-Wallis com
teste post-hoc de Dunn’s para variaveis ndo paramétricas. Comparagdo entre colunas. Letras
diferentes indicam diferenca estatistica entre os valores apresentados.

IMC, indice de massa corporal; PC, perimetro da cintura; PQ, perimetro do quadril; RCQ,
relagdo cintura/quadril; IAC, indice de adiposidade corporal; ICO, indice de conicidade; RCE,
relacdo cintura/estatura; HDL-c, HDL-colesterol; HOMA-IR, Homeostasis Model Assessment -
Insulin Resistance; PCR-us, proteina C reativa ultrassensivel.

A pré-sindrome metabdlica (pré-SM), ou seja, presenca de dois
componentes da SM associou-se com IMC, percentual de gordura corporal,
relacdes colesterol total/HDL-c e LDL-c/HDL-c e complemento C3. Para cada
incremento de 1 kg/m? no IMC e 1% na gordura corporal houve aumento de
36% e 12% na chance de pré-SM. Em relacdo aos indices bioquimicos
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avaliados, para cada aumento de 1 unidade nas relacdes colesterol total/HDL-c
e LDL-c/HDL-c a chance de pré-SM foi de 2,53 vezes. Para cada aumento de 1
mg/dL nas concentracdes complemento C3 a chance de SM foi de 1,03 vezes.
Ao passo que a SM associou-se com idade, inatividade fisica, IMC, IAC,
percentual de gordura corporal, relacdes colesterol total/HDL-c e LDL-c/HDL-c,
acido arico e complemento C3. Individuos com 40 anos ou mais tiveram 14,29
vezes mais chance de SM em comparagdo com aqueles com menos de 40
anos. Profissionais de saude ndo ativos tiveram chance de SM 4,57 vezes
superior & mesma chance dos ativos. Para cada incremento de 1 kg/m? no
IMC, 1 unidade de IAC e 1% na gordura corporal houve aumento de 75%, 32%
e 18% na chance de SM, respectivamente. Em relacdo aos indices bioquimicos
avaliados, para cada aumento de 1 unidade nas relacdes colesterol total/HDL-c
e LDL-c/HDL-c a chance de SM foi de 3,38 e 2,49 vezes, respectivamente.
Para cada aumento de 1 mg/dL nas concentracbes de acido Uarico e
complemento C3 a chance de SM foi de 2,06 e 1,06 vezes, respectivamente
(Tabela 5).

Tabela 5. Odds ratio para a associagdo entre idade, padréo de atividade fisica,
indicadores de adiposidade e parametros bioguimicos e a pré-sindrome
metabdlica e a sindrome metabdlica em profissionais de saude. Vigosa, Minas
Gerais, 2014.

Variaveis

Pré-SM SM
OR (IC 95%) OR (IC 95%)
2,76 (0,70-10,80) 14,29 (3,69-55,26)
1,72 (0,53-5,55) 4,57 (1,21-17,24)

Idade (= 40 anos)
Padrao de atividade fisica (ndo ativo)

IMC (kg/m?)

IAC

Gordura corporal (%)
Colesterol total/HDL-c
LDL-c/HDL-c

Acido arico (mg/dL)
Complemento C3 (mg/dL)

1,36 (1,17-1,58)
1,08 (0,96-1,22)
1,12 (1,04-1,21)
2,53 (1,54-4,15)
2,53 (1,44-4,46)
1,18 (0,79-1,75)
1,03 (1,00-1,06)

1,75 (1,35-2,27)
1,32 (1,13-1,56)
1,18 (1,06-1,32)
3,38 (1,89-6,05)
2,49 (1,28-4,86)
2,06 (1,32-3,22)
1,06 (1,02-1,09)

Pré-SM, pré-sindrome metabdlica; SM, sindrome metabdlica; OR, odds ratio; IC, intervalo de
confianca; IMC, indice de massa corporal; IAC, indice de adiposidade corporal; HDL-c, HDL-
colesterol; LDL-c, LDL-colesterol.

Discussao
O estudo LATINMETS Brasil reportou prevaléncia global de SM de 4,5%

(IC 95%: 1,7-7,2) em profissionais de saude, sem diferenca significante entre

0s sexos, de acordo com o critério harmonizado pela IDF e pela AHA/NHLBI. A
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prevaléncia de SM relatada no presente estudo foi menor do que previamente
publicada, de acordo com diferentes critérios para definicdo da SM (7, 8, 10, 11,
27-29). O estudo LATINMETS Colombia identificou prevaléncia de SM de
17,5% entre os profissionais de saude avaliados (n=285), utilizando o mesmo
critério do presente estudo (11). Dados do NHANES demonstraram reducao na
prevaléncia de SM nos Estados Unidos da América de 25,5% em 1999-2000
para 22,9% em 2009-2010, de acordo com o critério harmonizado pela IDF e
pela AHA/NHLBI (8). No México, a prevaléncia da SM variou entre 13,6% e
26,6%, dependendo do critério diagnostico utilizado (27). A prevaléncia global
estimada pelo estudo CARMELA gque avaliou a SM em sete paises da América
Latina (Argentina, Chile, Colémbia, Equador, México, Peru e Venezuela) foi de
21,0%, de acordo com o critério do National Cholesterol Education Program
Adult Treatment Panel 1l (NCEP-ATP IIlI) (7). Bustos et al. identificaram
prevaléncia de SM de 7,6% em populagcdo urbana do Brasil e 10,1% em
populacdo semi-rural do Chile (28), enquanto Silva et al. (29) verificaram
prevaléncia de SM de 15,4% em populacao rural do Brasil, de acordo com o
critério do NCEP-ATP Ill. Uma recente revisdo sistematica estimou prevaléncia
de SM em 29,6% da populagdo adulta brasileira, utilizando diferentes critérios
para definicdo da SM (10).

Apesar da prevaléncia global de SM ter sido baixa, verificou-se que a
mesma aumentou com a idade, apresentando-se elevada em individuos com
idade igual ou superior a 40 anos (26,3%). Esse dado também foi reportado
pelo estudo LATINMETS Colémbia (11). Corroborando esses achados, todos
0s paises latino-americanos avaliados pelo estudo CARMELA demonstraram
aumento da prevaléncia da SM com a idade (7), assim como estudos com a
populacao brasileira (30, 31).

Os componentes da SM mais prevalentes entre os homens, avaliados no
presente estudo, foram hipertensédo arterial, obesidade abdominal e HDL-c
reduzido, ao passo que entre as mulheres os mais prevalentes foram
obesidade abdominal, concentracdes de HDL-c reduzidas e hipertrigliceridemia.
As frequéncias de obesidade abdominal e hiperglicemia aumentaram com a
idade. No Brasil, outros estudos também identificaram a hipertensao arterial
como o componente mais prevalente da SM entre os homens, seguido pelas
concentracdes reduzidas de HDL-c e hipertrigliceridemia (30-32). Avaliando-se

as mulheres, Salaroli et al. (31) e Veldsquez-Meléndez et al. (32) verificaram
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que os componentes da SM mais frequentes foram hipertensdo arterial,
concentracdes de HDL-c reduzidas e obesidade abdominal.

De acordo com o nivel socioeconémico, a prevaléncia de SM foi similar
entre 0 extrato mais alto (classe A) e o mais baixo (classe D) da amostra
estudada. Vale ressaltar que a maioria (70,7%) pertencia aos niveis
socioecondmicos mais elevados (classes A e B) e que apenas 4,2%
pertenciam a classe D, sendo que nenhum participante se enquadrou na classe
E. Buckland et al. (2) verificaram que a SM permaneceu associada ao baixo
nivel socioeconémico, apos ajuste por variaveis de confusdo. Em concordancia,
Bustos et al. (28) avaliaram a prevaléncia de SM em dois paises com diferentes
niveis socioecondmicos, e seus resultados sugerem a existéncia de um
fendmeno cultural, educacional e socioeconémico que possivelmente influencia
a prevaléncia do diagndstico dos componentes da SM com base em diferencas
no estilo de vida, ao invés de pertencer a um determinado lugar. Vale ressaltar,
gue a amostra estudada foi constituida por profissionais de saude e,ou,
estudantes de nivel superior, portanto, homogénea quanto ao grau de instrucao.
Desta forma, nossos resultados ndo sdo comparaveis quando se considera a
populacao geral.

A SM foi mais frequente entre profissionais de salude nao ativos e esteve
presente apenas em individuos com excesso de peso. A combinacdo de
obesidade e inatividade fisica esta relacionada a resisténcia a insulina, o que
pode explicar a maior prevaléncia de SM nesses individuos (4, 33, 34). O
estudo LATINMETS Coldmbia verificou que a prevaléncia de SM em individuos
com excesso de peso foi dez vezes maior quando comparada com aqueles
com IMC normal (11).

IMC e PQ aumentaram com o0 numero de componentes da SM.
Profissionais de salude com dois ou mais componentes apresentaram maiores
valores de idade, peso, RCQ, ICO, RCE, percentual de gordura corporal,
massa gorda, triglicerideos e HOMA-IR, e menores concentracdes de HDL-c
comparados com aqueles que apresentaram um ou nenhum componente.
Verifica-se que a presenca de dois componentes da SM ja é capaz de
identificar maiores valores de indicadores antropomeétricos de obesidade,
dislipidemia aterogénica e indice de resisténcia a insulina. Pode-se dizer que a
pré-SM (35-37) j& é capaz de identificar alteragbes em indicadores

antropométricos e metabdlicos, mostrando que esta fase precoce que precede
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a SM caracteriza-se também pelo risco de complicacdes aterosclerdticas e
resisténcia a insulina. No presente estudo, a prevaléncia de pré-SM foi de
12,1% e 8,4% em homens e mulheres, respectivamente. Vale ressaltar que ao
se comparar individuos com pré-SM com aqueles com SM poucos parametros
foram estatisticamente diferentes, fato que revela um perfil de saude bastante
insatisfatorio daqueles ainda sem a SM instalada.

Profissionais de saude com SM apresentaram maiores concentragfes de
insulina e complemento C3 comparado com individuos com um ou nenhum
componente. Individuos com SM apresentaram maiores valores de IAC e
maiores concentragbes de acido urico comparado com aqueles sem SM. O
IAC, com base nas medidas do PQ e da estatura, tem sido sugerido como
indice de adiposidade por correlacionar-se melhor com o percentual de gordura
corporal que o IMC (21, 38). Dados do estudo Triglyceride and Cardiovascular
Risk in African-Americans (TARA), identificaram correlacdo entre o percentual
de gordura corporal, avaliado por meio de Absorciometria por Dupla Emisséo
de Raios-X (DEXA), e o IAC de 0,849 (p < 0,001) (21). Entretanto, Zhang et al.
verificaram que o IAC néo foi melhor que o IMC e o PC em predizer percentual
de gordura corporal, anormalidades metabdlicas e aterosclerose subclinica em
chineses (38). A hiperuricemia, mesmo em manifestacbes clinicas
assintomaticas, é fator de risco cardiometabdlico em adultos (37). Em
concordancia com o presente estudo, Desai et al. demonstraram que as
concentragfes de &cido drico aumentaram linearmente com o aumento do
namero de componentes da SM em homens brasileiros (46 £ 7 anos) (39).
Além disso, um estudo sugeriu o acido arico como indicador confiavel da preé-
SM em adolescentes obesos (10 a 15,9 anos) (37). Corroborando esses dados,
estudos com populacdo da Asia (China, Coréia do Sul, Tailandia e Jap&o)
também encontraram associacdo entre SM e concentracfes de &cido Urico (40-
43). Phillips et al. verificaram risco trés vezes maior de SM e seus fendtipos,
incluindo, obesidade abdominal, resisténcia a insulina e concentracdes
reduzidas de HDL-c, em individuos com maiores concentracbes de
complemento C3 (> mediana), uma proteina de fase aguda com importante
funcdo no sistema imune inato (44). Onat et al. demonstraram que as
concentracfes do complemento C3 estdo positivamente associadas com PC,
triglicerideos e PCR, e inversamente com tabagismo. Além disso, as

concentragcdes do complemento C3 foram capazes de predizer a SM (45).
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No presente estudo, a pré-SM e a SM associaram-se com IMC,
percentual de gordura corporal, relagdes colesterol total/HDL-c e LDL-c/HDL-c
e complemento C3. Além dessas variaveis, a SM se associou também com
idade, inatividade fisica, IAC e acido uarico. Buckland et al. verificaram que,
apos ajuste por variaveis de confusdo, a SM foi positivamente associada com
sexo masculino, idade, IMC, inatividade fisica e baixo nivel socioeconémico, ao
passo que tabagismo e estado civil ndo foram associados a SM (2).
Participantes do estudo Coronary Artery Risk Development in Young Adults
(CARDIA) com maior IMC ao inicio do estudo, que nao ingeriam alcool
(comparado com uma a trés doses por dia), com maior ingestdo de
carboidratos, e menor ingestdo de fibras tiveram maior risco de SM (risco
relativo: 1,3 a 1,9), enquanto a pratica de atividade fisica apresentou efeito
protetor (risco relativo: 0,84; IC 95%: 0,76-0,92) (46).

A principal limitagdo deste estudo € inerente as caracteristicas de um
estudo transversal, ou seja, as associacdes entre a SM e as variaveis
estudadas ndo podem ser interpretadas como associacdes causais. Outra
limitacdo apresentada refere-se ao questionario utilizado para avaliar a pratica
de atividade fisica. O IPAQ, apesar de ser um instrumento validado
internacionalmente, ndo é o melhor método para estimar a pratica de atividade
fisica, pois 0 mesmo tende a superestimar o numero de individuos ativos (47).
O ideal seria utilizar peddometros ou acelerébmetros. No entanto, dentre os

instrumentos disponiveis neste estudo, o IPAQ foi o mais adequado.

Concluséo

O estudo LATINMETS Brasil reportou baixa prevaléncia global de SM
entre os profissionais de saude comparada com dados da literatura cientifica.
Observou-se aumento da prevaléncia de SM com a idade, verificando-se
elevada prevaléncia em individuos com idade igual ou superior a 40 anos. A
SM associou-se a alteragcbes em diversos indicadores antropométricos e
metabdlicos, e a mesma esteve presente somente em individuos com excesso
de peso. A pré-SM e a SM associaram-se com indicadores de adiposidade,
relacbes colesterol total/HDL-c e LDL-c/HDL-c e complemento C3, revelando
um perfil de saude bastante insatisfatério mesmo em individuos sem a SM
instalada. Cabe as agéncias do governo e aos profissionais de saude a

discusséo sobre o tema e a implementacdo de politicas publicas de satde com
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o0 intuito de contribuir para a reducéo do excesso de peso e incentivo a pratica
de habitos de vida saudaveis, e consequente prevencdo deste problema na

populacao.
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4.4. CAPITULO 2

Indicadores antropométricos sdo melhores preditores da sindrome
metabolica do que biomarcadores metabdlicos e inflamatorios em

prof issionais de saude do sexo feminino

Introducao

A sindrome metabdlica (SM) é um conjunto de fatores de risco para
doencas cardiovasculares e diabetes tipo 2. Os fatores de risco incluem
pressao arterial elevada, dislipidemia aterogénica, glicemia de jejum elevada e
obesidade abdominal (1). A resisténcia a insulina €, provavelmente, o
mecanismo responsavel por alteracdes no metabolismo de lipidios e
carboidratos nestes individuos que apresentam, como caracteristica
antropométrica frequente, distribuicdo de gordura com predominio na regido

abdominal, embora a patogénese nao tenha sido definitivamente estabelecida
(2).

Para prevenir doencas cardiovasculares € importante identificar
individuos, sobretudo, em elevado risco. Medidas antropométricas sao
ferramentas clinicamente Gteis, uma vez que sao baratas e ndo invasivas (3).
Uma diversidade de indicadores antropométricos tem sido utilizada para avaliar
o risco de doencas, principalmente, diabetes e outras condi¢bes de risco, como
a hipertensao arterial ou a SM (4). O indicador mais amplamente reconhecido é
o indice de massa corporal (IMC). Apesar do IMC correlacionar-se com a
gordura corporal total, ndo € possivel distinguir a massa gorda da massa magra
ou diferentes distribuicées de gordura corporal (5, 6).

Perimetros, principalmente da cintura (PC) e do quadril (PQ), estdo
sendo cada vez mais utilizados como medidas de tamanho e forma corporal,
adiposidade, e risco de saude. A dependéncia do PC e do PQ com a estatura
tem sido estudada, concluindo que é necessario estabelecer valores de
referéncia para esses perimetros corrigidos pela estatura do individuo (7).
Dentre os indicadores de obesidade associados ao maior risco cardiovascular
encontram-se a relacdo cintura/quadril (RCQ) (8), o indice de adiposidade
corporal (IAC) (5), o indice de conicidade (ICO) (9) e a relacdo cintura/estatura
(RCE) (4, 10).
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Evidéncias sugerem associacdo entre excesso de gordura corporal e
aumento das concentracdes séricas de proteina C reativa ultrassensivel (PCR-
us), acido urico e complemento C3 (11-15). Estes biomarcadores tém sido
relacionados a SM e a resisténcia a insulina (14-21). Denzer et al.
demonstraram que o acido urico € um indicador da pré-sindrome metabdlica
(presenca de dois componentes da SM), em adolescentes obesos (22). O
indice Homeostasis Model Assessment of Insulin Resistance (HOMA-IR)
representa uma das alternativas para a avaliacao da resisténcia a insulina, por
ser de mais facil aplicacdo e por apresentar correlagdo forte com o clamp
euglicémico hiperinsulinémico (23).

Diante da diversidade de indicadores de obesidade e biomarcadores
plasmaticos relacionados ao maior risco cardiometabdlico, o objetivo deste
estudo foi verificar a habilidade de indicadores antropométricos e de
composicdo corporal, bem como de biomarcadores metabdlicos e inflamatérios

em predizer a SM em profissionais de saude do sexo feminino.

Metodologia
Delineamento do estudo

Trata-se de estudo observacional transversal que integra um estudo
multicéntrico LATIN America METabolic Syndrome (LATINMETS), coordenado
pela Universitat Rovira i Virgili de Reus, Espanha, com 0s mesmos critérios
para definir a populacdo do estudo e o diagndstico da SM em cinco paises da
América Latina (Argentina, Brasil, Colémbia, México e Paraguai).
O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos
(Of. Ref. No 005/2011) da Universidade Federal de Vigcosa (UFV), de acordo
com os principios da Declaracdo de Helsinki. Os participantes foram
esclarecidos quanto aos objetivos da pesquisa e a metodologia a ser utilizada e

assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Populacao alvo e amostra do estudo

A populacédo do presente estudo LATINMETS Brasil foi constituida por
profissionais de saude do sexo feminino (20-59 anos). Realizou-se um
levantamento de 976 profissionais de saude no municipio de Vigosa (MG). O
tamanho da amostra calculado foi de 223 individuos, considerando-se nivel de

confiangca de 95%, erro amostral de 5% e prevaléncia esperada de SM de 25%.
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Os profissionais de saude foram convidados a participar do estudo por meio de
telefonemas, divulgacdo em websites, redes sociais, radios locais e panfletos.

Considerou-se como critérios de inclusdo profissionais de saude
(médicos, enfermeiros, nutricionistas, educadores fisicos, fisioterapeutas,
odontodlogos, farmacéuticos, bioquimicos, psicélogos e afins) que trabalhavam
em estabelecimentos de saude e,ou, em instituicdo de ensino superior e
estudantes dos ultimos dois anos de cursos da area de saude. Voluntarios
aparentemente saudaveis que concordaram em participar do estudo e
assinaram o TCLE. Foram excluidos gestantes ou mulheres que estivessem
amamentando, individuos em uso de corticoides ou antibiéticos no momento de
inclusdo no estudo, individuos que apresentassem alguma doenca que
necessitasse de hospitalizacdo, no momento do estudo, individuos que tinham
ou tiveram cancer nos Uultimos trés anos, individuos que apresentassem
dificuldades para pesar, medir, aferir a pressdo arterial ou realizar a coleta
sanguinea, e estado inflamatério presente. Aqueles que tiveram as
concentracfes séricas de PCR-us acima de 10 mg/L, por ser sugestivo de
inflamacéo e,ou, infeccdo em atividade (3, 24).

Foram avaliados 238 profissionais de saude no periodo de janeiro de
2012 a julho de 2013, sendo que 226 finalizaram o estudo. Para o presente
estudo foram selecionados apenas os profissionais de saude do sexo feminino
(n=168; 74,3%).

Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada no Laboratorio de Metabolismo
Energético e de Composicao Corporal (LAMECC) e no Laboratério de Analises
Clinicas (LAC) do Departamento de Nutricdo e Saude da UFV. Os dados foram
obtidos por meio de caderno de coleta de dados previamente estabelecido.

Avaliacao sociodemografica e pratica de atividade fisica

Foram obtidas informacdes sobre a historia clinica que avaliou nivel
socioecondmico, antecedentes familiares e pessoais de determinadas doencas,
tabagismo e uso de medicamentos. A pratica de atividade fisica foi avaliada por

meio do International Physical Activity Questionnaire (IPAQ), forma longa (25).
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Avaliacao antropométrica e da composic¢ao corporal

O peso e a estatura foram aferidos de acordo com as técnicas
preconizadas pela Organiza¢do Mundial de Saude (OMS) (26). O PC foi aferido
com o auxilio de fita métrica flexivel e inelastica no ponto médio entre a ultima
costela e a crista iliaca (9, 26-28). O PQ foi aferido na area de maior
protuberancia na regiao glutea, com auxilio de fita métrica flexivel e inelastica
(26). A partir das medidas antropométricas foram calculados os seguintes
indices antropométricos: IMC que consiste na divisdo do peso (kg) pela
estatura (m) elevada ao quadrado (26, 28); RCQ obtida por meio do quociente
entre as medidas do PC (cm) e do PQ (cm) (26); RCE obtida por meio do
guociente entre as medidas do PC (cm) e da estatura (cm) (29); ICO calculado

pela equagdo PC (m)/0,109 \/peso (kg)/estatura (m) (30) e IAC calculado
pela equacao [PQ (cm)/estatura (m)\/estatura] — 18 (5).

A composicdo corporal foi avaliada por meio da analise de
bioimpedancia elétrica tetrapolar horizontal (BIA), utilizando o aparelho

Biodynamics modelo 310°.

Afericdo da presséo arterial
A pressdo arterial foi aferida com auxilio de esfigmomandémetro

automatico (Omron HEM-742INT), de acordo com o protocolo recomendado
pelas VI Diretrizes Brasileiras de Hipertenséo (31).

Andalises bioquimicas

As amostras de sangue foram extraidas (30 mL de sangue), apds jejum
de 12 horas, mediante puncdo endovenosa na veia anticubital mediana,
utilizando sistema a vacuo, procedendo-se a centrifugacéo (2.500 rpm, 4° C, 10
min). As amostras, devidamente separadas e identificadas, foram armazenadas
a -80<C. Glicemia de jejum foi determinada pelo método glicose oxidase; acido
arico, colesterol total, HDL-colesterol (HDL-c) e triglicerideos pelo método
enzimatico colorimétrico. LDL-colesterol (LDL-c) foi calculada pela formula de
Friedewald (32). Insulina foi dosada pelo método eletroquimioluminescéncia, e
PCR-us e complemento C3 foram dosados por nefelometria.

A presencga de resisténcia a insulina foi avaliada por meio do indice
HOMA-IR, calculado pela equacao
[insulina (uU /mL) X glicemia (mmol/L)]/22,5 (33).
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Definicdo da sindrome metabdlica

A presenca de SM foi definida como a presenca de trés ou mais dos
cinco critérios recentemente harmonizados pela International Diabetes
Federation (IDF) e pela American Heart Association/National Heart, Lung, and
Blood Institute (AHA/NHLBI) (1): 1. Obesidade abdominal: PC = 90 cm em
homens e = 80 cm em para mulheres; 2. Hipertrigliceridemia: = 150 mg/dL ou
uso de medicamentos para reduzir os triglicerideos; 3. HDL-c reduzido: < 40
mg/dL em homens e < 50 mg/dL em mulheres ou uso de medicamento para
aumentar as concentracdes de HDL-c; 4. Hipertensao arterial: pressao arterial
sistolica =2 130 mmHg e,ou, presséo arterial diastdlica 2 85 mmHg ou uso de
medicamento anti-hipertensivo; 5. Hiperglicemia: = 100 mg/dL ou uso de

medicamento hipoglicemiante e,ou, insulina.

Andlises estatisticas

SM foi codificada como variavel dicotbmica (presencga ou auséncia). Na
estatistica descritiva, foram expressas em mediana e intervalo interquartilico as
variaveis que ndo apresentaram distribuicdo, segundo o teste Kolmogorov-
Smirnov. As variaveis qualitativas foram apresentadas em distribuicdo de
frequéncias. Para a comparacdo de médias foi utilizado o teste de Mann-
Whitney para variaveis ndo paramétricas. Curvas ROC (Receiver Operating
Characteristic Curve) foram construidas para avaliar a acuracia dos indicadores
metabdlicos, inflamatérios, antropométricos e de composi¢cdo corporal em
predizer a SM. Aplicou-se o teste Z para comparacgéo das curvas ROC. O nivel
de significancia (o)) adotado para todos os testes de hipoteses foi de 5%. A
analise estatistica foi realizada com auxilio dos programas SPSS para
WINDOWS (versao 17.0, SPSS Inc, Chicago, IL) e MedCalc (verséao 9.3).

Resultados

Foram avaliados 168 profissionais de saude do sexo feminino, com
idade entre 20 e 59 anos, pelo estudo LATINMETS Brasil. Dos 168
profissionais de saude do sexo feminino incluidos no estudo, 74,4% eram
graduados e 25,6% estudantes dos dois Ultimos anos em cursos da area da
saude, com mediana de idade de 26 anos. De acordo com a area de atuacéao,
64,3% eram da area de nutricdo e 14,3% da educacéo fisica. A maioria (85,5%)

tinha padrao ativo de atividade fisica e ndo tinha o habito de fumar (96,8%). Em
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relacdo ao uso de medicamentos, apenas 1,8% faziam uso de anti-hipertensivo
e 1,2% hipolipemiante, sendo que nenhuma participante fazia uso de
hipoglicemiante e,ou, insulina. A prevaléncia de SM entre os profissionais de
saude do sexo feminino foi de 3,0% (IC 95%: 0,4-5,6).

Os profissionais de saude do sexo feminino com diagnostico de SM
apresentaram maiores medianas para todos os indicadores antropométricos
avaliados (p < 0,01). Mulheres com SM apresentaram maior percentual de
gordura corporal e maiores medianas para todos os indicadores metabolicos e
inflamatorios avaliados, com excecdo, da PCR-us que nao diferiu entre os

grupos (Tabela 1).

Tabela 1. Indicadores metabdlicos, inflamatérios, antropométricos e de
composicao corporal dos profissionais de saude do sexo feminino, de acordo
com a presenca ou auséncia de sindrome metabdlica. Vigosa, Minas Gerais,
2014.

Variaveis Auséncia de SM Presenca de SM P
(n=161) (n=5)

Indicadores antropométricos
IMC (kg/m?) 21,1 (19,6-22,9)
PC (cm) 74,6 (70,5-79,0)

30,0 (27,5-33,7) < 0,001
103,0 (94,3-108,7) < 0,001

RCQ 0,77 (0,73-0,81) 0,95 (0,88-1,02) < 0,001
IAC 28,8 (26,0-30,6) 34,0 (32,1-38,0) 0,001
ICO 1,17 (1,12-1,21) 1,37 (1,29-1,38) < 0,001
RCE 0,45 (0,43-0,48) 0,66 (0,57-0,69) < 0,001
Composicéo corporal

Gordura corporal (%) 24,3 (21,5-27,0) 33,3 (30,9-36,4) 0,001
Indicadores metabdlicos e

inflamataorios

Colesterol total/HDL-c 2,98 (2,47-3,42) 4,50 (3,72-6,03) 0,001
LDL-c/HDL-c 1,7 (1,2-2,1) 2,52 (2,09-3,05) 0,011
HOMA-IR 1,36 (0,93-1,88) 1,91 (1,68-4,07) 0,027
Acido urico (mg/dL) 3,5(3,1-4,2) 4,7 (3,9-5,6) 0,018
PCR-us (mg/L) 2,00 (0,71-3,00) 5,00 (1,66-5,75) 0,141

Complemento C3 (mg/dL) 105,0 (95,1-118,0)  126,5(114,3-141,0) 0,026

Variaveis apresentadas em mediana e intervalo interquartilico.

Teste de Mann-Whitney.

IMC, indice de massa corporal; PC, perimetro da cintura; RCQ, relacdo cintura/quadril; 1AC,
indice de adiposidade corporal; ICO, indice de conicidade; RCE, relacao cintura/estatura; HDL-
¢, HDL-colesterol; LDL-c, LDL-colesterol; HOMA-IR, Homeostasis Model Assessment - Insulin
Resistance; PCR-us, proteina C reativa ultrassensivel.

A Tabela 2 descreve a acuracia de indicadores antropométricos e de
composicdo corporal em predizer a SM. Na analise ROC, verificou-se que a
RCE apresentou maior valor absoluto para area abaixo da curva (AUC) (0,991;
IC95%: 0,962-0,999). A aplicacdo do teste Z identificou que ndo houve
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diferenca estatistica entre as AUC dos diferentes indicadores antropomeétricos e

de composicéo corporal avaliados (p > 0,05).

Tabela 2. Acuracia de indicadores antropométricos e de composicao corporal
em predizer a sindrome metabdlica em profissionais de saude do sexo

feminino. Vigosa, Minas Gerais, 2014.

Variaveis Mulheres (n=166)
AUC (EP) IC 95%

PC (cm) 0,990 (0,031) 0,960-0,999
IMC (kg/m?) 0,974 (0,050) 0,937-0,992
RCQ 0,975 (0,050) 0,937-0,993
IAC 0,934 (0,078) 0,885-0,967
ICO 0,976 (0,048) 0,940-0,993
RCE 0,991 (0,029) 0,962-0,999

Gordura corporal (%) 0,943 (0,073) 0,896-0,973
AUC, area abaixo da curva; EP, erro padrao; IC, intervalo de confianca; PC, perimetro da
cintura; IMC, indice de massa corporal; RCQ, relacdo cintura/quadril; IAC, indice de
adiposidade corporal; ICO, indice de conicidade; RCE, relacao cintura/estatura.

A Tabela 3 descreve a acuracia dos biomarcadores metabdlicos e
inflamato6rios em predizer a SM. Verificou-se que a PCR-us apresentou maior
valor absoluto para AUC (0,904; IC95%: 0,844-0,946). O teste Z identificou que
nao houve diferenca estatistica entre as AUC dos biomarcadores metabdlicos e

inflamatorios avaliados (p > 0,05).

Tabela 3. Acuracia de biomarcadores metabdlicos e inflamatérios em predizer
a sindrome metabdlica em profissionais de saude do sexo feminino. Vigosa,
Minas Gerais, 2014.

Variaveis Mulheres (n=145)
AUC (EP) IC 95%

Colesterol total/HDL-c 0,865 (0,165) 0,799-0,916
LDL-c/HDL-c 0,834 (0,178) 0,763-0,890
HOMA-IR 0,785 (0,194) 0,709-0,849
Acido urico (mg/dL) 0,626 (0,214) 0,542-0,705
PCR-us (mg/L) 0,904 (0,144) 0,844-0,946
Complemento C3 (mg/dL) 0,808 (0,187) 0,734-0,868

AUC, area abaixo da curva; EP, erro padréo; IC, intervalo de confianca; HDL-c, HDL-colesterol;
LDL-c, LDL-colesterol; HOMA-IR, Homeostasis Model Assessment - Insulin Resistance; PCR-
us, proteina C reativa ultrassensivel.

Na Tabela 4, encontram-se os pontos de corte sugeridos de indicadores
antropométricos e de composicdo corporal e biomarcadores metabdlicos e
inflamatorios, para profissionais de salude do sexo feminino, capazes de

predizer a SM. Os pontos de corte > 0,55 e > 4,0 mg/L foram os que atingiram
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maior soma entre os valores de sensibilidade e especificidade para a RCE e a
PCR-us, respectivamente, apresentando maior acuracia na predi¢cdo do risco
de SM.

Tabela 4. Pontos de corte de indicadores antropométricos e de composicao
corporal e biomarcadores metabdlicos e inflamatérios para profissionais de

saude do sexo feminino. Vigosa, Minas Gerais, 2014.

Varidveis Mulheres (n=166)
Ponto de corte  Sensibilidade (%) Especificidade (%)

PC (cm) > 89,2 100,0 95,7
IMC (kg/m?) > 24,66 100,0 90,1
RCQ > 0,84 100,0 90,1
IAC > 30,91 100,0 78,3
ICO > 1,26 100,0 91,9
RCE > 0,55 100,0 96,3
Gordura corporal (%) > 28,8 100,0 83,2
Colesterol total/HDL-c > 4,07 80,0 92,5
LDL-c/HDL-c > 2,02 100,0 71,9
HOMA-IR > 1,64 100,0 63,1
Acido urico (mg/dL) > 45 80,0 84,1
PCR-us (mg/L) >4,0 75,0 87,9
Complemento C3 (mg/dL) >110 100,0 59,6

PC, perimetro da cintura; IMC, indice de massa corporal; RCQ, relacéo cintura/quadril; 1AC,
indice de adiposidade corporal; ICO, indice de conicidade; RCE, relacéo cintura/estatura; HDL-
¢, HDL-colesterol; LDL-c, LDL-colesterol; HOMA-IR, Homeostasis Model Assessment - Insulin
Resistance; PCR-us, proteina C reativa ultrassensivel.
Discussao

O presente estudo verificou a capacidade preditiva de indicadores
antropometricos, de composicdo corporal, biomarcadores metabdlicos e
inflamatorios na ocorréncia da SM em profissionais de saude do sexo feminino.

Evidéncias tém sugerido que a gordura central ou “distribuicdo androide”
€ mais fortemente relacionada ao risco cardiovascular que a gordura periférica
ou “distribuicdo ginoide” (34). Isto pode ser explicado pelo fato de que a
gordura abdominal esta associada ao aumento da secrecédo de acidos graxos,
adipocitocinas, proteina C reativa (PCR), hiperinsulinemia, resisténcia a
insulina, hipertenséo arterial e dislipidemia aterogénica, o que conduz a maior
risco cardiometabdlico (15, 35, 36).

No presente estudo, a analise ROC revelou que a medida de
adiposidade central RCE apresentou maior valor absoluto (AUC=0,991; 1C95%:
0,962-0,999) na predicéo do risco de SM. Por outro lado, todos os indicadores

antropomeétricos e de composicao corporal investigados apresentaram elevada
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capacidade de predizer a SM (AUC > 0,900). Além disso, o teste Z identificou
que ndo houve diferenca estatistica nas AUC dos indicadores antropomeétricos
e de composicao corporal avaliados, ou seja, tanto os indicadores de
adiposidade central quanto os indicadores de adiposidade geral foram capazes
de predizer a SM. De fato, diversos estudos demonstraram que a RCE possui
capacidade preditiva para detectar diabetes, doencas cardiovasculares e SM
(2, 4, 6, 10). Soto Gonzélez et al., por meio de andlises ROC, identificaram a
RCE como o melhor determinante da SM (0,758; IC 95%: 0,634-0,882) (10),
enquanto Bellido et al., verificaram que o PC (0,724; IC 95%: 0,706-0,742) e a
RCE (0,729; IC 95%: 0,711-0,747) foram melhores que o IMC (0,680; IC 95%:
0,661-0,699) em predizer a SM em populagéo espanhola. Em concordancia, no
estudo PREDIMED, uma grande coorte de individuos idosos da regido
mediterranea com elevado risco cardiovascular, foi identificado que as AUC
para RCE e PC foram significativamente maiores que a AUC para IMC na
discriminagao de diabetes tipo 2, hiperglicemia, dislipidemia aterogénica e SM.
Por outro lado, o IMC foi o melhor preditor de hipertensao arterial (4). Browning
et al., em revisdo sistematica que incluiu estudos realizados em diversos
paises com individuos caucasianos, asiaticos e da América Central, verificaram
que a RCE e o PC foram preditores de diabetes e doencas cardiovasculares,
ambos sendo mais fortes e independentes do IMC. A anélise ROC indicou a
RCE como uma ferramenta clinica mais util que o PC com ponto de corte de
0,5 (6), similar ao ponto de corte sugerido para a RCE (> 0,55) no presente
estudo.

Vale a pena destacar que, no presente estudo, o ponto de corte sugerido
para o IMC (> 24,66 kg/m?) na identificacdo da SM foi semelhante ao ponto de
corte proposto pela OMS para deteccdo de excesso de peso (37). Mooney et
al. compararam diferentes medidas antropométricas e de composi¢ao corporal
como preditoras dos componentes da SM, e concluiram que o IMC é uma
medida de adiposidade adequada para propositos clinicos (38).

As mulheres com SM apresentaram maiores concentracdes de &cido
arico e complemento C3, bem como maiores valores para as relacdes
colesterol total/HDL-c e LDL-c/HDL-c e indice HOMA-IR, no presente estudo.
Onat et al. (14) demonstraram que as concentracdes do complemento C3 estéo
associadas de forma independente e linear com os componentes da SM (PC e

triglicerideos) e com PCR, e inversamente com tabagismo. As concentracdes
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do complemento C3 foram preditores independentes da SM. Em concordancia,
Volp et al. (39) identificaram os triglicerideos e a massa gorda como possiveis
preditores independentes das concentracbes do complemento C3 em adultos
brasileiros aparentemente saudaveis. Deste modo, as concentracbes do
complemento C3 poderiam ser utilizadas como marcador precoce das
manifestacdes da SM. Estudos tém verificado a presenca de associagado entre
elevadas concentracdes de &cido Urico e a SM (16-18). Por sua vez, Kawamoto
et al. (40) verificaram que as relacbes colesterol total/HDL-c (AUC=0,78;
IC95%: 0,72-0,84) e LDL-c/HDL-c (AUC=0,74; 1C95%: 0,68-0,81) foram
capazes de predizer a SM em mulheres japonesas. Por outro lado, Kimm et al.
(41) demonstraram, por meio de analise de regressao linear multivariada, que
as relacdes colesterol total/HDL-c e LDL-c/HDL-c apresentaram associacao
significativa com o numero de componentes da SM e indice HOMA-IR em
adultos sem SM (p < 0,001).

A resisténcia a insulina é a desordem metabdlica primaria associada a
obesidade e parece ser o principal mediador da SM (42), sendo proposta como
um tipo de via comum final para fatores ambientais negativos, os quais
interagem com a genética do individuo e causam alteracbes metabdlicas e
hemodindmicas, e esta associada a inflamacéo (43). Yin et al. verificaram que
a resisténcia a insulina, avaliada por meio do HOMA-IR, esta fortemente
associada a SM, e que o indice HOMA-IR pode ser util para avaliar a
resisténcia a insulina precoce em criancas e adolescentes, e pode ter beneficio
a longo prazo na intervencdo terapéutica preventiva e de diagnéstico (42).
Hadaegh et al. mostraram que o maior quarti de HOMA-IR foi preditor
independente da SM (44).

Por outro lado, néo foi verificada diferenca estatistica nas concentracfes
de PCR-us de profissionais de saude do sexo feminino com auséncia e
presenca de SM, em nosso estudo. Contudo, na analise ROC, dentre os
biomarcadores metabolicos e inflamatorios avaliados, a PCR-us apresentou
maior valor absoluto (AUC=0,904; 1C95%: 0,844-0,946) na predicdo do risco de
SM. De fato, concentragbes circulantes de adiponectina, fator de necrose
tumoral-a, interleucina-6, PCR-us e complemento C3 tém sido identificados
como os mediadores mais préximos relacionados a obesidade, SM e doencas
metabdlicas (45, 46). Mohan et al. (11) demonstraram forte associa¢ao entre as

concentragdes de PCR-us com doenca arterial coronariana e diabetes, mesmo
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apos ajuste por sexo e idade. Por sua vez, Pannacciulli et al. (47) verificaram
forte associagéo entre gordura corporal total, adiposidade central e resisténcia
a insulina com as concentracbes de PCR-us em mulheres adultas
aparentemente saudaveis. Todavia, den Engelsen et al. (48) demonstraram
que a PCR-us apresentou capacidade limitada (AUC=0,570; 1C95%: 0,53-0,60)
para predizer a SM em uma populagdo com obesidade central.

Na analise ROC, avaliando-se as AUC de todos os indicadores incluidos
no presente estudo, verificou-se que todos os indicadores antropomeétricos e de
composicao corporal apresentaram maiores AUC quando comparados com 0s
biomarcadores metabdlicos e inflamatérios, ou seja, os primeiros foram
melhores preditores da SM em profissionais de saude do sexo feminino.

A principal limitacdo deste estudo é inerente as caracteristicas de um
estudo transversal, ou seja, as associacdes entre a SM e as variaveis
estudadas ndo podem ser interpretadas como associagdes causais. Outra
limitacdo apresentada refere-se ao fato de terem sido avaliados apenas
profissionais de saude do sexo feminino. Ao todo foram avaliados pelo estudo
LATINMETS Brasil, 226 profissionais de saude, sendo 168 mulheres e 58
homens. No entanto, a analise ROC deve ser realizada com um valor minimo
de 100 observacdes, oferecendo assim, conclusdes confiaveis por meio das
curvas (49). Portanto, como o numero de homens avaliados foi menor que 100,
optou-se por avaliar, no presente estudo, apenas profissionais de saude do

sexo feminino.

Concluséo

Os indicadores antropométricos e de composi¢cdo corporal avaliados
apresentaram maior acuracia do que o0s biomarcadores metabdlicos e
inflamatoérios, sendo mais promissores para a identificacgdo da SM em
profissionais de saude do sexo feminino. Além disso, os indicadores de
adiposidade possuem as vantagens de serem nao invasivos e de baixo custo,
principalmente, quando comparados com o elevado custo dos biomarcadores
inflamatoérios. Os resultados do presente estudo sugerem a utilizacdo dos
indicadores antropométricos e de composicao corporal na pratica clinica, com o
intuito de avaliar o risco cardiometabdlico e estabelecer medidas de prevencéao

de doencas cardiovasculares em profissionais de saude do sexo feminino.
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4.5. CAPITULO 3
Complemento C3 é capaz de predizer a sindrome metabdlica e a

resisténcia a insulina em profissionais de saude

Introducao

A obesidade é considerada um estado de inflamacdo subclinica,
indicado pelo aumento das concentracbes de biomarcadores inflamatoérios,
como proteina C reativa (PCR), interleucina-1p (IL-18), interleucina-6 (IL-6) e
fator de necrose tumoral-a (TNF-a), os quais estdo associados com fatores de
risco cardiovasculares (1-5). Um conjunto de fatores de risco, incluindo
obesidade abdominal, resisténcia a insulina, hipertenséo arterial e dislipidemia
aterogénica tém sido incluidos como caracteristicas da sindrome metabdlica
(SM) (6, 7).

Resisténcia a insulina, obesidade abdominal e inflamagéo subclinica tém
sido propostos como a patogénese central da SM. A relacdo entre resisténcia a
insulina e processo inflamatério é bidirecional, ou seja, qualquer processo
inflamatorio crénico induz resisténcia a insulina, e esta, por sua vez, acentua o
processo inflamatoério. Portanto, diversos biomarcadores inflamatoérios tém sido
atribuidos como indicadores da SM e doencas cardiovasculares (8, 9).

A SM e seus componentes, e a resisténcia a insulina estdo associadas
com elevadas concentracdes de biomarcadores pré-inflamatérios, como a PCR
(10, 11), o complemento C3 (12, 13), a IL-1B (14, 15), a IL-6 (6, 16) e 0 TNF-a
(6, 17), e com concentracdes reduzidas de adiponectina (18-20) e interleucina-
10 (IL-10) (20, 21), uma citocina com propriedades anti-inflamatorias, cuja
principal funcdo é a regulacdo do sistema imune, uma vez que inibe de maneira
potente a expressao e,ou, producdo de citocinas pro-inflamatorias (9).

O sistema complemento desempenha um importante papel no sistema
imune. O complemento C3 € uma citocina produzida principalmente pelo
figado, mas também sintetizado por adipécitos e macréfagos ativados em sitios
de inflamacao. A constatacao de que o tecido adiposo é o local de producéo de
alguns componentes do complemento estabelece a ligacdo entre o sistema de
balanco energético e a imunidade (12, 13, 22).

Desta forma, o objetivo deste estudo foi identificar as possiveis relacbes

entre biomarcadores inflamatdrios e os componentes da SM, bem como avaliar
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a capacidade de biomarcadores inflamatorios em predizer a SM e a resisténcia

a insulina em profissionais de saude.

Metodologia
Delineamento do estudo

Trata-se de estudo observacional transversal que integra um estudo
multicéntrico LATIN America METabolic Syndrome (LATINMETS), coordenado
pela Universitat Rovira i Virgili de Reus, Espanha, com 0s mesmos critérios
para definir a populacdo do estudo e o diagnostico da SM em cinco paises da
América Latina (Argentina, Brasil, Colémbia, México e Paraguai).

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos (Of. Ref. No 005/2011) da Universidade Federal de Vicosa (UFV), de
acordo com os principios da Declaracdo de Helsinki. Os participantes foram
esclarecidos quanto aos objetivos da pesquisa e a metodologia a ser utilizada e
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Populacao alvo e amostra do estudo

A populacédo do presente estudo LATINMETS Brasil foi constituida por
profissionais de saude (20-59 anos). Realizou-se um levantamento de 976
profissionais de saude no municipio de Vigosa (MG). O tamanho da amostra
calculado foi de 223 individuos, considerando-se nivel de confianca de 95%,
erro amostral de 5% e prevaléncia esperada de SM de 25%. Os profissionais
de saude foram convidados a participar do estudo por meio de telefonemas,
divulgacdo em websites, redes sociais, radios locais e panfletos.

Considerou-se como critérios de inclusdo profissionais de saude que
trabalhavam em estabelecimentos de saude e,ou, em instituicdo de ensino
superior e estudantes dos ultimos dois anos de cursos da area de saude.
Voluntarios aparentemente saudaveis que concordaram em participar do
estudo e assinaram o TCLE. Foram excluidos gestantes ou mulheres que
estivessem amamentando, individuos em uso de corticoides ou antibioticos no
momento de inclusdo no estudo, individuos que apresentassem alguma doenca
que necessitasse de hospitalizacdo, no momento do estudo, individuos que
tinham ou tiveram cancer nos ultimos trés anos, individuos que apresentassem
dificuldades para pesar, medir, aferir a pressdo arterial ou realizar a coleta

sanguinea, e estado inflamatorio presente. Aqueles que tiveram as
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concentracfes seéricas de proteina C reativa ultrassensivel (PCR-us) acima de

10 mg/L, por ser sugestivo de inflamacéo e,ou, infeccdo em atividade (23, 24).

Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada no Laboratorio de Metabolismo
Energético e de Composicdo Corporal (LAMECC) e no Laboratorio de Andlises
Clinicas (LAC) do Departamento de Nutricdo e Saude da UFV, no periodo de
janeiro de 2012 a julho de 2013. Os dados foram obtidos por meio de caderno
de coleta de dados previamente estabelecido. A pratica de atividade fisica foi
avaliada por meio do International Physical Activity Questionnaire (IPAQ),

forma longa (25).

Avaliacdo antropométrica

O peso e a estatura foram aferidos de acordo com as técnicas
preconizadas pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) (26). Calculou-se o
indice de massa corporal (IMC) que consiste na divisdao do peso (kg) pela
estatura (m) elevada ao quadrado (26, 27). O estado nutricional foi classificado
de acordo com o0s pontos de corte propostos pela OMS (28). O perimetro da
cintura (PC) foi aferido com auxilio de fita métrica flexivel e ineldstica no ponto
meédio entre a Ultima costela e a crista iliaca (26, 27, 29, 30). A partir das
medidas do PC (cm) e da estatura (cm), calculou-se a relacdo cintura/estatura
(RCE). O ponto de corte utilizado para a RCE (> 0,55) baseou-se em estudo
prévio, realizado com a mesma populacdo do presente estudo, o qual verificou

que este ponto de corte obteve maior acuracia na predi¢cao do risco de SM.

Afericao da pressao arterial
A pressdo arterial foi aferida com auxilio de esfigmomanbémetro
automatico (Omron HEM-742INT), de acordo com o protocolo recomendado

pelas VI Diretrizes Brasileiras de Hipertenséo (31).

Andlises bioquimicas

As amostras de sangue foram extraidas (30 mL de sangue), apds jejum
de 12 horas, mediante puncdo endovenosa na veia anticubital mediana,
utilizando sistema a vacuo, procedendo-se a centrifugacéo (2.500 rpm, 4° C, 10

min). As amostras, devidamente separadas e identificadas, foram armazenadas
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a -80<C. Glicemia de jejum foi determinada pelo método glicose oxidase; HDL -
colesterol (HDL-c) e triglicerideos pelo método enzimatico colorimétrico.
Insulina foi dosada pelo método eletroquimioluminescéncia, e PCR-us e
complemento C3 foram dosados por nefelometria.

A presenca de resisténcia a insulina foi avaliada por meio do indice
HOMA-IR, calculado pela equacao
[insulina (uU/mL) X glicemia (mmol/L)]/22,5 (32).

As concentragfes plasmaticas de adiponectina (# HADK1MAG-61K) e
das citocinas inflamatorias IL-1B, IL-6, IL-10 e TNF-a (# HCYTOMAG-60K)
foram determinadas com kits comerciais Milliplex® Max. Utilizou-se metodologia

XMAP. A leitura foi realizada no equipamento Luminex® 200™ system.

Definicdo da sindrome metabolica

A presenca de SM foi definida como a presenca de trés ou mais dos
cinco critérios recentemente harmonizados pela International Diabetes
Federation (IDF) e pela American Heart Association/National Heart, Lung, and
Blood Institute (AHA/NHLBI) (33): 1. Obesidade abdominal: PC = 90 cm em
homens e = 80 cm em para mulheres; 2. Hipertrigliceridemia: = 150 mg/dL ou
uso de medicamentos para reduzir os triglicerideos; 3. HDL-c reduzido: < 40
mg/dL em homens e < 50 mg/dL em mulheres ou uso de medicamento para
aumentar as concentracdes de HDL-c; 4. Hipertensao arterial: pressao arterial
sistolica (PAS) = 130 mmHg e,ou, pressao arterial diastolica (PAD) = 85 mmHg
ou uso de medicamento anti-hipertensivo; 5. Hiperglicemia: = 100 mg/dL ou uso

de medicamento hipoglicemiante e,ou, insulina.

Analises estatisticas

Na estatistica descritiva, as variaveis qualitativas foram apresentadas
em distribuicdo de frequéncias. As variaveis ndo paramétricas foram expressas
em mediana e intervalo interquartilico, segundo o teste Kolmogorov-Smirnov.
Para a comparacdo de meédias foi utilizado o teste de Mann-Whitney para
variaveis ndo paramétricas. Para estudar a relacao linear entre duas variaveis
continuas foram utilizados o coeficiente de correlacdo de Pearson e o
coeficiente de correlacdo de Spearman, de acordo com a distribuicdo das
variaveis na curva de normalidade. Curvas ROC (Receiver Operating

Characteristic Curve) foram construidas para avaliar a acuracia dos
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biomarcadores inflamatorios em predizer a SM e a resisténcia a insulina. Para
estas andlises, resisténcia a insulina foi considerada quando HOMA-IR foi = p
90 (HOMA-IR = 2,595) da amostra avaliada. O nivel de significancia (o)
adotado para todos os testes de hipéteses foi de 5%. A analise estatistica foi
realizada com auxilio do programa SPSS para WINDOWS (verséao 17.0, SPSS
Inc, Chicago, IL).

Resultados

Foram avaliados 226 profissionais de saude (20-59 anos) pelo estudo
LATINMETS Brasil. Destes, 74,3% eram do sexo feminino, 77,0% graduados e
23,0% estudantes dos dois ultimos anos em cursos da area da saude, com
mediana de idade de 27 anos. A maioria (86,1%) tinha padrdo ativo de
atividade fisica e ndo tinha o habito de fumar (95,2%).

Profissionais de satde com IMC > 24,9 kg/m? apresentaram menores
concentracbes de adiponectina (p < 0,01). N&o foi verificada diferenca
estatistica entre as concentracdes de PCR-us, complemento C3, IL-18, IL-6, IL-
10 e TNF-a entre individuos com IMC < 24,9 kg/m? e com IMC > 24,9 kg/m?
(Tabela 1).

Tabela 1. Concentracdes de biomarcadores inflamatérios em profissionais de
saude, de acordo com o estado nutricional. Vigcosa, Minas Gerais, 2014.

Variaveis IMC < 24,9 kg/m* IMC > 24,9 kg/m? P
(n=178) (n=48)

Biomarcadores inflamatdrios

PCR-us (mg/L) 1,00 (0,64-2,15) 1,20 (0,75-3,00) 0,502
Complemento C3 (mg/dL) 104,0 (92,4-115,0) 112,0 (91,1-125,5) 0,056
Adiponectina (ng/mL) 14,3 (10,3-18,9) 10,0 (7,3-13,5) <0,01
IL-1B (pg/mL) 1,1(0,9-1,3) 1,1(1,1-1,3) 0,214
IL-6 (pg/mL) 1,3(1,1-1,3) 1,3(0,9-1,3) 0,212
IL-10 (pg/mL) 1,6 (1,4-2,0) 1,8(1,4-2,2) 0,088
TNF-a (pg/mL) 6,2 (5,0-7,8) 6,6 (5,5-8,9) 0,117

Variaveis apresentadas em mediana e intervalo interquartilico.

Teste de Mann-Whitney.

IMC, indice de massa corporal; PCR-us, proteina C reativa ultrassensivel; IL, interleucina; TNF-
a, fator de necrose tumoral-a.

De acordo com a Tabela 2, profissionais de saude com RCE > 0,55
apresentaram maiores concentracdes de complemento C3 (p < 0,01) e TNF- a
(p < 0,05). N&o foi verificada diferenca estatistica entre as concentragdes de
PCR-us, adiponectina, IL-183, IL-6 e IL-10 entre individuos com RCE < 0,55 e
com RCE > 0,55.
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Tabela 2. Concentracdes de biomarcadores inflamatérios em profissionais de

saude, de acordo com a relacéo cintura/estatura. Vigosa, Minas Gerais, 2014.

Variaveis RCE < 0,55 RCE > 0,55 P
(n=209) (n=17)

Biomarcadores inflamatorios

PCR-us (mg/L) 1,00 (0,65-2,00) 2,00 (0,90-5,00) 0,073
Complemento C3 (mg/dL) 104,0 (91,2-115,0) 122,5(98,3-137,8) <0,01
Adiponectina (ng/mL) 13,6 (9,7-18,3) 11,3 (7,4-16,1) 0,138
IL-1B (pg/mL) 1,1(0,9-1,3) 1,1(1,0-1,3) 0,315
IL-6 (pg/mL) 1,3(1,1-1,3) 1,3(1,0-1,3) 0,395
IL-10 (pg/mL) 1,6 (1,4-2,0) 1,7 (1,4-2,5) 0,257
TNF-a (pg/mL) 6,3 (5,0-7,8) 8,2 (5,8-10,6) < 0,05

Variaveis apresentadas em mediana e intervalo interquartilico.
Teste de Mann-Whitney.

RCE, relacéo cintura/estatura; PCR-us, proteina C reativa ultrassensivel; IL, interleucina; TNF-
a, fator de necrose tumoral-a.

Profissionais de saude com SM apresentaram maiores concentracdes de
complemento C3 e menores concentracdes de adiponectina (p < 0,01). As
concentracbes de PCR-us, IL-1f3, IL-6, IL-10 e TNF-a nao diferiram entre os
grupos (p > 0,05) (Tabela 3).

Tabela 3. Concentracdes de biomarcadores inflamatorios em profissionais de

saude, de acordo com a presenca ou auséncia de sindrome metabdlica. Vigosa,
Minas Gerais, 2014.

Variaveis Auséncia de SM Presenca de SM P
(n=212) (n=10)

Biomarcadores inflamatdrios

PCR-us (mg/L) 1,00 (0,65-2,00) 3,00 (0,72-5,50) 0,150
Complemento C3 (mg/dL) 104,0 (92,2-116,0) 128,5(114,3-142,0) <0,01
Adiponectina (nug/mL) 13,6 (9,8-18,6) 8,1 (4,3-10,9) <0,01
IL-1B (pg/mL) 1,1(0,9-1,3) 1,3(1,1-1,3) 0,082
IL-6 (pg/mL) 1,3(1,1-1,3) 1,3(0,9-1,3) 0,116
IL-10 (pg/mL) 1,6 (1,4-2,1) 1,7 (1,4-2,9) 0,464
TNF-a (pg/mL) 6,3 (5,0-7,8) 8,5 (5,0-13,5) 0,055

Variaveis apresentadas em mediana e intervalo interquartilico.
Teste de Mann-Whitney.

SM, sindrome metabdlica; PCR-us, proteina C reativa ultrassensivel; IL, interleucina; TNF-a,
fator de necrose tumoral-a.

A Tabela 4 descreve as correlacbes entre os biomarcadores
inflamatorios e os componentes da SM. PCR-us correlacionou-se com PAS e
triglicerideos (p < 0,05). Complemento C3 correlacionou-se apenas com as
concentracbes de triglicerideos (p < 0,01), enquanto IL-10 correlacionou-se
apenas com 0s hiveis pressoricos (p < 0,05). Adiponectina correlacionou-se,
negativamente, com PC, niveis pressoricos e glicemia de jejum, e,
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positivamente, com HDL-c (p < 0,05). TNF-a correlacionou-se com PC, PAD,
HDL-c e triglicerideos (p < 0,05). Os biomarcadores IL-1B e IL-6 ndo se
correlacionaram com os componentes da SM (p > 0,05).

ApoOs ajuste por sexo, TNF-a permaneceu correlacionado apenas com
triglicerideos (r=0,157; p < 0,05). PCR-us permaneceu correlacionada com
triglicerideos (r=0,263; p < 0,01) e passou a correlacionar-se com PC (r=0,179;
p < 0,05). Complemento C3 permaneceu correlacionado com triglicerideos
(r=0,481; p < 0,01) e passou a correlacionar-se com PC (r=0,317; p < 0,01) e
PAD (r=0,144; p < 0,05). Os biomarcadores adiponectina, IL-13, IL-6 e IL-10
nao se correlacionaram com nenhum componente da SM, apGs ajuste por sexo
(p > 0,05) (Tabela 5).
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Tabela 4. Correlagbes entre biomarcadores inflamatorios e os componentes da sindrome metabdlica em profissionais de saude. Vigosa,
Minas Gerais, 2014.

Componentes da sindrome metabdlica

r (IC95%)
Biomarcadores PC PAS PAD HDL-c TG Glicemia de jejum
inflamatérios
PCR-us 0,028 (-0,110-0,165) - 0,149* (-0,280- -0,012) 0,011 (-0,127-0,148) 0,031 (-0,107-0,167) 0,294" (0,163-0,415) - 0,047 (-0,184-0,091)
Complemento 0,110 (-0,027-0,244) - 0,060 (-0,195-0,078) 0,119 (-0,018-0,252) 0,041 (-0,096-0,177) 0,506 (0,397-0,602) 0,09 (-0,128-0,146)
c3
Adiponectina - 0,409" (-0,513- -0,293) -0,385' (-0,491- -0,267) - 0,165* (-0,291- -0,034) 0,323" (0,199-0,436) - 0,045 (-0,176-0,0872) - 0,187' (-0,311- -0,057)
IL-18B 0,020 (-0,112-0,151) 0,012 (-0,120-0,143) 0,028 (-0,104-0,159) 0,006 (-0,125-0,138) 0,100 (-0,032-0,229) 0,076 (-0,056-0,206)
IL-6 - 0,075 (-0,204-0,057) - 0,053 (-0,183-0,079) - 0,094 (-0,223-0,038) 0,064 (-0,068-0,194) - 0,108 (-0,236-0,024) 0,095 (-0,037-0,224)
IL-10 0,107 (-0,025-0,235) 0,167* (0,037-0,293) 0,160* (0,029-0,286) - 0,088 (-0,217-0,045) 0,101 (-0,032-0,229) - 0,020 (-0,151-0,112)
TNF-a 0,137+ (0,005-0,264) 0,073 (-0,059-0,203) 0,138* (0,007- 0,265) - 0,132* (-0,259- -0,001)  0,171* (0,0405-0,296) - 0,018 (-0,150-0,113)
*p <0,05
"p<o0,01

Correlacdo de Pearson para variaveis paramétricas. Correlacdo de Spearman para variaveis nao paramétricas.
IC, intervalo de confianga; PC, perimetro da cintura; PAS, presséo arterial sistélica; PAD, presséo arterial diastélica; HDL-c, HDL-colesterol; TG, triglicerideos; PCR-
us, proteina C reativa ultrassensivel; IL, interleucina; TNF-a, fator de necrose tumoral-a.
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Tabela 5. CorrelagBes, com ajuste parcial por sexo, entre biomarcadores inflamatorios e os componentes da sindrome metabdlica em

profissionais de saude. Vigcosa, Minas Gerais, 2014.

Componentes da sindrome metabdlica

Biomarcadores Glicemia de
_ _ PC PAS PAD HDL-c TG -
inflamatorios jejum
PCR-us 0,179* -0,023 0,056 -0,072 0,263T 0,020
Complemento C3 0,317" 0,038 0,144* -0,031 0,481" 0,047
Adiponectina -0,062 -0,071 -0,072 0,098 -0,141 -0,032
IL-18 - 0,024 -0,030 -0,057 0,009 0,039 0,102
IL-6 -0,075 -0,023 -0,082 -0,015 -0,089 0,012
IL-10 0,068 0,080 0,128 -0,053 0,061 -0,084
TNF-a 0,125 -0,008 0,112 -0,127 0,157* -0,098

*p<0,05

"p<0,01

Correlacdo de Pearson para variaveis paramétricas. Correlacdo de Spearman para variaveis nao paramétricas.
IC, intervalo de confianga; PC, perimetro da cintura; PAS, presséo arterial sistdlica; PAD, presséo arterial diastélica; HDL-c, HDL-colesterol; TG, triglicerideos; PCR-

us, proteina C reativa ultrassensivel; IL, interleucina; TNF-a, fator de necrose tumoral-a.
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Dos biomarcadores analisados, apenas a PCR-us (r=0,154; p < 0,05) e 0
complemento C3 (r=0,391; p < 0,01) correlacionaram-se com a resisténcia a
insulina, avaliada por meio do indice HOMA-IR (dados ndo apresentados).

A Tabela 6 descreve a acuracia dos biomarcadores inflamatorios em
predizer a SM e a resisténcia a insulina. Na analise ROC, verificou-se que a
adiponectina apresentou maior valor absoluto (AUC=0,827; 1C95%: 0,766-
0,877) para predizer a SM. A aplicacao do teste Z identificou que n&o houve
diferenca estatistica entre as AUC da adiponectina (AUC=0,827; IC95%: 0,766-
0,877) e do complemento C3 (AUC=0,815; IC95%: 0,753-0,867), ou seja, ndo
houve diferenca na capacidade destes dois biomarcadores em predizer a
ocorréncia da SM (p > 0,05). O complemento C3 foi o Unico biomarcador capaz
de predizer tanto a SM (AUC=0,815; 1C95%: 0,753-0,867) quanto a resisténcia
a insulina (AUC=0,736; 1C95%: 0,668-0,797).

Tabela 6. Acuracia de biomarcadores inflamatérios em predizer a sindrome
metabdlica e a resisténcia a insulina em profissionais de saude. Vigcosa, Minas
Gerais, 2014.

Sindrome metabdlica Resisténcia a insulina (n=193)

Biomarcadores AUC (EP) IC 95% AUC (EP) IC 95%
inflamatorios

PCR-us 0,621 (0,125) 0,548-0,689 0,630 (0,072) 0,558-0,698
Complemento C3 0,815 (0,106)" 0,753-0,867 0,736 (0,062)"  0,668-0,797
Adiponectina 0,827 (0,079)" 0,766-0,877 0,544 (0,079) 0,471-0,616
IL-18 0,671 (0,071) 0,600-0,737 0,542 (0,064) 0,469-0,614
IL-6 0,283 (0,068) 0,151-0,416 0,393 (0,070)  0,256-0,530
IL-10 0,571 (0,120) 0,498-0,642 0,470 (0,070) 0,332-0,608
TNF-a 0,613 (0,146) 0,541-0,682 0,549 (0,075) 0,476-0,620

"p<0,01

AUC, area abaixo da curva; EP, erro padrdo; IC, intervalo de confianca; PCR-us, proteina C
reativa ultrassensivel; IL, interleucina; TNF-a, fator de necrose tumoral-a.

Os pontos de corte > 120 mg/dL e > 121 mg/dL para o complemento C3
atingiram maior soma entre os valores de sensibilidade e especificidade
apresentando maior acuracia na predicdo do risco de SM e resisténcia a
insulina, respectivamente. Em relacdo a adiponectina, o ponto de corte < 11,13

Hg/mL apresentou maior acuracia na predicao do risco de SM.
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Discussao

O presente estudo verificou a relacdo entre biomarcadores inflamatorios
e 0s componentes da SM em profissionais de salde. Considerando-se que a
maior producdo de citocinas pro-inflamatorias ocorre pelos adipdcitos, a
relacdo entre maior secrecdo e concentracdes elevadas de citocinas em
pessoas com excesso de peso seria esperada, predispondo ao risco de
desenvolver SM (9). Estudo com adultos jovens (18-30 anos) aparentemente
saudaveis demonstrou que individuos com maior PC e maior RCE
apresentaram maiores concentracdes de PCR, complemento C3 e IL-6 (4).
Contudo, no presente estudo, ndo foi verificada diferenca estatistica (p > 0,05)
entre as concentragdes de PCR-us, complemento C3, IL-13, IL-6, IL-10 e TNF-
a entre profissionais da satude com IMC < 24,9 kg/m? e aqueles com excesso
de peso. Por outro lado, profissionais de salude com excesso de peso
apresentaram menores concentragdes de adiponectina, enquanto profissionais
de saude com RCE > 0,55 apresentaram maiores concentracbes de
complemento C3 (p < 0,01) e TNF- a (p < 0,05). Por sua vez, Szabova et al.
(22) identificaram maiores concentracdes de complemento C3 em individuos
com excesso de peso, ndo sendo observada diferenca estatistica nas
concentragdes de IL-6, IL-10 e TNF-a entre as diferentes categorias de IMC em
adultos (40-45 anos).

No presente estudo, profissionais de saude com SM apresentaram
maiores concentragdes de complemento C3 e menores concentragbes de
adiponectina, ao passo que as concentracdoes de PCR-us, IL-183, IL-6, IL-10 e
TNF-a nao diferiram entre individuos sem SM e aqueles com SM. Todavia,
estudos tém demonstrado que individuos com SM apresentaram menores
concentracbes de adiponectina (6, 16, 18, 20, 34) e IL-10 (20), e maiores
concentracbes de PCR-us (6, 16, 18, 20, 34, 35), IL-6 (6, 16, 20) e TNF-a (6).
Por outro lado, Nishida et al. (36) ndo encontraram diferenca estatistica entre
as concentracoes de IL-10 e TNF-a em individuos com e sem SM.

Analisando as relagcdes entre os componentes da SM e os
biomarcadores inflamatérios em nosso estudo, verificou-se que, apés ajuste
por sexo, TNF-a correlacionou-se apenas com triglicerideos, enquanto PCR-us
correlacionou-se com triglicerideos e PC, e complemento C3 correlacionou-se

com triglicerideos, PC e PAD. Volp et al. (13), por meio de andlise de regressao
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linear mdultipla, identificaram que os triglicerideos e a massa gorda foram
independentemente associados com complemento C3, apds ajuste por idade,
sexo, tabagismo e atividade fisica; sugerindo que os triglicerideos e a massa
gorda desempenham um papel independente como possiveis preditores das
concentracfes do complemento C3. Além disso, a adiposidade abdominal tem
sido relacionada ao desenvolvimento de um estado pro-inflamatorio (4, 37). As
principais citocinas pré-inflamatérias sédo a IL-1B, IL-6 e TNF-a. IL-13 e IL-6 s&o
citocinas pleiotropicas com uma ampla gama de efeitos imunes, humoral e
celular relacionados a inflamacéo, defesa do hospedeiro e leséo tecidual. A IL-
6 também é um mediador central da resposta de fase aguda e a principal
determinante da producdo de PCR (38). Contudo, no presente estudo, os
biomarcadores adiponectina, IL-1B, IL-6 e IL-10 ndo se correlacionaram com
nenhum componente da SM. Por sua vez, Forouhi et al. (2) identificaram que a
PCR esteve associada com PC em europeus (=0,04 + 0,02; p < 0,05) e sul-
asiaticos ($=0,04+0,01; p < 0,01), apos ajuste por idade, sexo e tabagismo.
Além disso, encontraram associacdo entre PCR e concentracbes de
triglicerideos e HDL-c, ap0s ajuste por idade, sexo, tabagismo e grupo étnico.
Por outro lado, von Frankenberg et al. (18) demonstraram que as
concentracOes de adiponectina foram positivamente correlacionadas com HDL-
Cc, € negativamente correlacionadas com PC, glicemia de jejum, triglicerideos e
HOMA-IR.

Dos biomarcadores analisados em nosso estudo, apenas a PCR-us e 0
complemento C3 correlacionaram-se com a resisténcia a insulina, avaliada por
meio do indice HOMA-IR. Pannacciulli et al. (11) avaliaram mulheres
aparentemente saudaveis (18-60 anos) e demonstraram associacdo entre as
concentracbes de PCR com PC (r=0,337; p< 0,01) e resisténcia a insulina
(r=0,468; p< 0,01), avaliada por meio do HOMA-IR, sugerindo que a inflamacéo
subclinica pode ser mais um componente da SM e um mediador do perfil
aterogénico desta sindrome.

A adiponectina é a mais abundante adipocina na circulagdo e exerce
atividade anti-inflamatéria. Tem sido demonstrado que a adiponectina modula a
sensibilidade a insulina, estimulando a utilizacdo de glicose e a oxidacdo de
acidos graxos através da fosforilacdo e ativacdo da proteina quinase ativada
por AMP (AMPK) no musculo e no figado (6, 39).

71



Na analise ROC, no presente estudo, verificou-se que a adiponectina e o
complemento C3 foram capazes de predizer a SM. Entretanto, o complemento
C3 foi 0 Unico biomarcador capaz de predizer tanto a SM quanto a resisténcia a
insulina. Por sua vez, Devaraj et al. (34) verificaram que a adiponectina
(AUC=0,692; 1C95%: 0,619-0,765) e a PCR-us (AUC=0,738; 1C95%: 0,668-
0,808) foram preditores da SM em adultos. Oda e Kawai (40) demonstraram
que a PCR-us apresentou capacidade preditiva na identificacdo da SM em
adultos japoneses (AUC=0,71; IC95%: 0,68-0,75 em homens; AUC=0,74;
IC95%: 0,70-0,79 em mulheres). Por outro lado, Cizmecioglu et al. (41), por
meio de andlises ROC, identificaram que as concentracbes de PCR-us e
adiponectina nao foram capazes de predizer a SM em criangas e adolescentes.
Em modelo de regresséao logistica, apos ajuste para sexo, idade, tabagismo, y-
glutamil transferase, PCR, grau de atividade fisica, e consumo de alcool, o
maior quartil de complemento C3 foi capaz de predizer a SM com risco relativo
(RR) de 3,69 (IC95%: 1,54-8,86) em 295 homens e 5,98 (IC95%: 2,47-14,5) em
311 mulheres sem SM (12). Por sua vez, estudo prospectivo com homens
adultos (38-50 anos) revelou que, apés ajuste para idade, ano de triagem e
glicemia no inicio do estudo, a odds ratio (OR) para o desenvolvimento de
diabetes foi de 2,9 (IC95%: 1,4-6,0) e 5,6 (IC95%: 2,8-10,9) para individuos
com complemento C3 no 3° e 4° quartis, respectivamente (p < 0,01) (42).

O sistema complemento é ativado em lipemia pos-prandial, e os
quilomicrons estimulam a producdo de complemento C3 pelos adipdcitos
através da ativacdo da cascata alternativa do complemento. No entanto, a
funcdo do complemento C3 na fisiopatologia da SM e do diabetes ainda néo
esta clara. Tem sido sugerido que as concentracdes do complemento C3
desempenham importante papel na expressao da SM (12). Nossos resultados
confirmam que o sistema complemento, a SM e a resisténcia a insulina estéo
relacionados, o que sugere que a resisténcia a insulina seja o possivel elo

entre a inflamacéo subclinica e as caracteristicas da SM.

Concluséo

O complemento C3 e a adiponectina foram capazes de predizer a SM.
Todavia, o complemento C3 foi o biomarcador mais promissor para detecgéo
tanto da SM quanto da resisténcia a insulina em profissionais de saude, o que
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permite sugerir a utilizacado deste biomarcador na pratica clinica com intuito de

identificar individuos em elevado risco cardiometabdlico.
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5. CONCLUSOES GERAIS

O estudo LATINMETS Brasil reportou baixa prevaléncia global de SM
entre os profissionais de saude comparada com dados da literatura cientifica.
Observou-se aumento da prevaléncia de SM com a idade, verificando-se
elevada prevaléncia em individuos com idade igual ou superior a 40 anos. A
SM associou-se a alteracbes em diversos indicadores antropométricos e
metabdlicos, e a mesma esteve presente somente em individuos com excesso
de peso. A pré-SM e a SM associaram-se com indicadores de adiposidade,
relacGes colesterol total/HDL-c e LDL-c/HDL-c e complemento C3, revelando
um perfil de salude bastante insatisfatério mesmo em individuos sem a SM
instalada. Além dessas variaveis, a SM se associou também com idade,
inatividade fisica, IAC e &cido urico.

Os indicadores antropométricos e de composi¢cdo corporal avaliados
apresentaram maior acuracia do que os biomarcadores metabdlicos e
inflamatoérios, sendo mais promissores para a identificagdo da SM em
profissionais de saude do sexo feminino. Além disso, os indicadores de
adiposidade possuem as vantagens de serem nao invasivos e de baixo custo,
principalmente, quando comparados com o elevado custo dos biomarcadores
inflamatoérios. Os resultados do presente estudo sugerem a utilizacdo dos
indicadores antropométricos e de composicao corporal na pratica clinica, com o
intuito de avaliar o risco cardiometabdlico e estabelecer medidas de prevencéao
de doencas cardiovasculares em profissionais de saude do sexo feminino.

Dentre os biomarcadores inflamatorios avaliados, o complemento C3 e a
adiponectina foram capazes de predizer a SM. Contudo, o complemento C3 foi
o biomarcador inflamatério mais favoravel para deteccdo tanto da SM quanto
da resisténcia a insulina em profissionais de saude, o que permite sugerir a
utilizacdo deste biomarcador na préatica clinica com intuito de identificar

individuos em elevado risco cardiometabdlico.
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7. ANEXOS

%% “";z;,@ MINISTERIO DA EDUCACAO

i @ d UNIVERSIDADE FEDERAL DE VICOSA

COMITE DE ETICA EM PESQUISA COM SERES HUMANOS
Campus Universitario - Vigosa, MG - 36570-000 - Telefone: (31) 3899-1269

Of. Ref. N° 005/2011/Comité de Etica

Vicosa, 18 de fevereiro de 2011.
Prezada Professora:

Cientificamos V. $% de que o Comité de Etica em Pesquisa
com Seres Humanos, em sua 1* Reunido de 2011, realizada em 18-2-2011,
analisou e aprovou, sob o aspecto ético, o projeto de pesquisa intitulado
Prevaléncia de sindrome metabolica e seus determinantes ambientais em
profissionais formados em ciéncias da saiide de diferentes paises da
América Latina.

Atenciosamente,

Professor Giz’bertg%x&'o Rosado
Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos

Presidente

Professora
Josefina Bressan
Departamento de Nutrigdo € Saude

/rhs.

ANEXO 1

82



ANEXO 2

Universidade Federal de Vigcoa .
Departamento de Nutricdo e Saude Larmvid
Programa de PdsGraduagao em Ciéncia da Nutricdo g{g*f—

Campus Universitarie Vicosa, MG- 3657G000- Telefone: (31) 3892569- Fax: (31) 38992541- E-mail: dns@ufv.br

Nome: Data: [

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO -TCLE

Convidamos vocé a participar, voluntariamente, do estudo denominado
“Prevaléncia de sindrome metabdlica e seus determinantes ambientais e geo&i
em profissionais de saude do municipio de Vigosa (MG)tujo objetivo € conhecer
sobre a Sindrome Metabdlica, incluindo: hipertenséo arterial, tabagismo, senentar
excesso de peso e maus habitos alimentares, além disso, queremos sabaesebecé
qualquer tipo de tratamento e acompanhamento.

Sera realizada uma entrevista para completar um questionario sobre a pratica de
atividade fisica e o0 consumo habitual de alimentos.

Serd medido o seu peso, a sua altura, a sua circunferéncia da cintura e do quadril
e sera aferida a sua pressao arterial. Sera realizada avaliacdo da composi¢cao corporal.
Seré retirada, em jejum, uma amostra de sariggtaamostra desangueserautilizada
paramedircolesterol totak fracdes, triglicerideasglicemia

Os resultadosde todas asnedidase exames realizados serdo apresentados,
comunicados e/ ou publicados rfaeasde prevencdo e promocao dalude eseunome
serdmantidoconfidencial

Vocé nao terd nenhurgastopor suaparticipacaoneste estudovVocé recebera
café da mnha A extracdo do sangue pode ser dolorosa e causar hemg&tormso
local da puncéo(picada)na dobrado cotovelp como qualquer outreoleta de sangue
gue vocé&enha feitono passado.

Tanto a medida de pressao arterial, como a de peso, altura e circunferéncia da
cintura e do quadril ndo causardao nenhum incoveniente ou qualquer tipo de risco.

Vocéreceber&s resultados de todos os exames realizados para qudgwdssa
losaoseu médico, quem decidira, com essa informagpdemedidasomar

A decisdode participarneste estudé completamentgoluntéria.Vocé podese
recusara participar ou saido estudo, a qualquenomento, mesmdepois de dao seu
consentimento, esta atitudendo Ihe trard prejuizaso futuro. Em qualquer momento
vocé podera fazequalquer pergunta sobre o estudo ou esclarecer davidas, para o qual
poderd entrar em contato com Fernanda Vidigat3@a9-3388/ 31- 8816-38931-
92760422), Julia Carraro (38756-6451/ 31-9242-69)6e/ou Larissa Chaves (31
8779-1871).

Ao assinareste documento,confirmo queme foi explicadoo objetivo deste
estudg os procedimentos a que serei submetido, os riscos e 0s beneficios ponteciais que
eu possa experimentar, e 0s possiveis destinos dos resultados que serdo obtidos neste
estudo. As perguntasque foram feitas foram satisfatoriamente respondidas, li e
compreendi este termo de consentimento, ficando em meu poder uma copia do mesmo.
Portanto, assino e dou meu consentimento para participar deste estudo.

Pesquisadora Voluntario
Responsavel pelo Projeto
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ANEXO 3

PREVALENCIA DE SINDROME METABOLI CAE
SEUS DETERMINANTES AMBIENTAILS: EM
PROFISSIONAIS FORMADQOS EVMI CIENICIAS: DA
SAUDE DE DIFERENTES PAISES DA AMERIICA

LATIINA,

CADERNO DE COLETA DE DADQGS
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INSTRUCOES PARA © PREENCHIMENTO DO CADERN® DE COLET'A DE
DADOS (CCD)

Cada registro devera ser datado e assinado pelo pesquisador autorizado.

Devera completar todas e cada uma das quadriculas. Se nédo se dispde de algum
dado que é solicitado, devera colocar ND (nao disponivel), NR (nédo realizado) ou
DE (desconhecido), de acordo com o que corresponda.

Utilize caneta de tinta preta . N&o use lapis, caneta tinteiro ou marcador.

Utilize letras MAIUSCULAS.

As datas serdo registradas com o seguinte formato DD-MM-AA.

Os erros devem ser riscados com uma linha horizontal, escrevendo ao lado a
correcado. Deverdo ser colocadas, também, as iniciais de quem corrigiu e a data

da correcdo. Nao utilize nenhum tipo de corretivo liquido ou corretivo em fita.

As datas que né&o estiverem de acordo com a sequéncia esperada, deverdao ser
comprovadas e corrigidas, se tratar-se de um erro de transcricao.

Os resultados incomuns ou os valores laboratoriais que excedam os intervalos
fixados deverdo ser verificados e seu significado sera anotado ao lado do dado.
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COMPROMISSO DO PESQUISADOR

Eu,

(nome e sobrenomes do pesquisador)

CERTIFICO que as informag@es contidas neste CCD sdo um registro completo e preciso
dos dados correspondentes a este paciente, que o estudo foi realizado de acordo com as
diretrizes emitidas pelo protocolo, e com os principios éticos da Declaragdo de Helsinki
(52" WMA Assembleia Geral, Edimburgo, Escécia, Outubro de 2000) e que se obteve o

consentimento do paciente para participar neste estudo.

Data

Assinatura
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CRONOGRAMA DE VISITAS E INVESTIGACOES

VISITA Inclusdo Visita 1 | Visita 2 | Autopreenchimento
DIA -1 a-15 0 Devolv er na visita 2
Cumprimento dos critérios de .

inclusao

Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido

Historia clinica *

IPAQ *

Entregar ao voluntario os

guestionarios de *
autopreenchimento

Peso *
Estatura *
IMC *
Perimetro da cintura *
Perimetro do quadril *
Composicdo corporal - BIA .
310°

Pressao arterial *
Coleta de sangue *
Nivel socioeconémico *

Antecedentes familiares e
pessoais

Medicacéo *

O (*) indica quando sera realizado o teste com o voluntario e isto dependera da visita, conforme
indicado no calendério.

87



FOLHA DE ASSIINATIURAS

Toda pessoa que tenha participado na complementacao deste CCD

devera constar na seguinte lista de assinaturas:

Nome e sobrenomes

Assinatura

Data

Relacao com o projeto
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CRITERI OS DE I NCLUSAO

sim [0 Nao [ Idade entre 20 e 59 anos
_ Profissional de saude formado que trabalha em hospitais
sim [ Nzo [ S . .
e,ou, instituicdo de ensino superior

CRITERI OS DE EXCLUSAO

sim [0 Nao [ |Gestantes ou mulheres que estejam amamentando
sim [0 Nao [0 |Uso de corticoides ou antibiéticos no momento do estudo
sim [0 Nao [0 |Doenca que precise de hospitalizagéo

Presenca de cancer ou que tenha tido cancer nos ultimos 3
sim [0 Nao

anos
sim [0 N&ao [ |Dificuldades para pesar, medir ou aferir a pressao arterial
sim [0 Nao [ |Dificuldades para realizar a coleta de sangue

Para que o voluntario possa ser incluido no estudo, todas as respostas aos critérios
de inclusdo devem ser SIM e todas as respostas aos critérios de exclusdo devem

ser NAO.

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido assinado - Sim ] Nao ]

Assinatura do pesquisador:

Imprescindivel assinar o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido para continuar o estudo.

PARA A PROXIMA VISITA:

sim

Nio [

Dé a data da proéxima visita

Sim []

Nao []

Peca ao paciente que venha em jejum na préxima visita para a realizacdo dos
exames de sangue e que traga a medicacdo que toma normalmente. (Com a
finalidade de garantir o nome correto dos medicamentos e aqueles que sejam

realmente consumidos)

DADOS PARA CONTATO:

Telefone residencial/ trabalho:

Celular:
Email:

Endereco:
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Dados demograficos

HISTORIA CLIiNICA

Pais:

B|R|A|S|I|L

Cidade:

vil|clo|s|aA

Tamanho da cidade:

Mil habitantes

Instituicao:

1 [ universidade particular
2 [0 Hospital ou consultério
particular

3 [ Hospital ou universidade

1 [ Hospital S&o Sebastido

2 [ Hospital S&o Jodo Batista

3 [ Divisao de Satde da Universidade Federal de Vigosa
4 [ Clinica Santa Maria

5 [ prefeitura Municipal de Vigosa

6 [ universidade Federal de Vigosa

plblica 7 [ univigosa

8 [ outro
Sexo: [ Masculino [ Feminino
Data de Nascimento: - - DD - MM - AA

Profissao:

1 [ Lic. em Enfermagem

2 [ Lic. em Medicina

3 [ Lic. em Nutricédo

4 [ Lic. em Fisioterapia

5 [ Lic. em Psicologia

6 [ Lic. em Odontologia

7 [ Lic. em Educagéo Fisica

8 [ Lic. em Farmacia e Bioquimica

9 [ outro

Etnia

1 [ Africa-Subsariana

2 [ Americana

3 [ Asiatica

4 [ caucasiana

5 [ América Central e do Sul

6 [1 china

7 [ oOriente Médio, Mediterraneo
8 [ Europeia

9 [] Japonesa
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Antropometria

Nos Gltimos 3 meses tem

aumentado de peso Sim [] Nao[] Quantos kg kg

Nos Gltimos 3 meses tem

perdido peso Sim [ Nao[ ] Quantoskg kg
Peso , kg Estatura , cm  IMC , kg/m?
Cintura , cm  Quadril , cm
Pressao Arterial
Braco direito
Pressao arterial 1 Sistolica: Diastélica: mmHg
Pressao arterial 2 Sistolica: Diastélica: mmHg
Pressédo arterial 3 Sistélica: Diastélica: mmHg
Frequéncia cardia ca 1 p/min
Frequéncia cardiaca 2 p/min
Frequéncia cardiaca 3 p/min
Braco esquerdo
Pressao arterial 1 Sistdlica: Diastdlica: mmHg
Pressao arterial 2 Sistolica: Diastélica: mmHg
Pressao arterial 3 Sistdlica: Diastdlica: mmHg
Frequéncia cardiaca 1 p/min
Frequéncia cardiaca 2 p/min
Frequéncia cardiaca 3 p/min

As medidas de pressdo arterial serdo realizadas com intervalo de 1-2 minutos e depois de haver
transcorrido pelo menos 5 minutos de descanso para a primeira das medidas.

Anamnese - (Preencher em caso de mulher)

Data da Ultima menstruagéao: |:| N&o sabe

I:l Menopausa

Dia Més Ano
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COMPOSI GAO CORPORAL — BIA 310

Bioimpedéancia Elétrica (Bl A)

Gordura Corporal (%)

Peso da gordura corporal (kg)

Peso da massa magra (kg)

Taxa Metabélica Basal (TMB) (cal/ dia)

Agua Corporal (L)

= % peso do corpo

. % massa magra

Bioresisténcia (ohms)

Reactancia (ohms)

DETERMINAGOES BIOQUI MI CAS

Valor Unidades
Colesterol Total mg/dL
HDL mg/dL
TG mg/dL
VLDL mg/dL
LDL mg/dL
Colesterol Total/ HDL
LDL/ HDL
Glicose mg/dL
I nsulina puUl/mL




REGI STRO DE AMOSTRAS DE SANGUE E RECOMENDAGOES

sim [0 Nao [ Foi realizada extragdo completa de sangue

sim [ N&o [ Foram obtidas todas as aliquotas de soro e plasma

sim [ N&o [ Foram dadas recomendagfes gerais para o participante
INCIDENTES:
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FINAL DO ESTUDO

O pacientezconcluiuTOTALMENTE © estudo?

sim [1 Nao [ l

Comple te o seguinte paragrafo

Expliqgue o motivo pelo qual o paciente ndo completo

u o estud o.
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ANEXO 4

INTERNATIONAL PHYSICAL ACTIVITY QUESTIONNAIRE (IPAQ)

Para responder as questdes lembre que:
» Atividades fisicasVIGOROSAS sédo aquelas que precisam de um grande esforco
fisico e que fazem respirar MUITO mais forte que o normal
» Atividades fisicasMODERADAS sdo aquelas que precisam de algum esforgo
fisico e que fazem respirar UM POUCO mais forte que o normal

SECAO 1- ATIVIDADE FiSICA NO TRABALHO

Esta secao inclui as atividades que vocé faz no seu servico, que incluem trabalho
remunerado ou voluntario, as atividades na escola ou faculdade e outro tipo de trabalho
n&do remunerado fora da sua c&$80 incluir trabalho ndo remunerado que vocé faz na

sua casa como tarefas domeésticas, cuidar do jardim e da casa ou tomar conta da sua
familia. Estas serdo incluidas na secéo 3.

la. Atualmente vocé trabalha ou faz trabalho voluntério fora de sua casa?
( ) Sim () Nao- Caso vocé responda nélé para secdo 2: Transporte

As proximas questdes sdo em relacéo a toda a atividacke dise vocé fez naltima
semanacomo parte do seu trabalho remunerado ou ndo remunéiddd.inclua o
transporte para o trabalho. Pense unicamente nas atividades que vocé paeio por
menos 10 minutos continuas

1b. Em quantos dias de uma semana nornogéwanda, durantepelo_menos 10
minutos_continuos como parte do seu trabalh@Por favor,NAO inclua o
andar como forma de transporte para ir ou voltar do trabalho.

dias pdBEMANA ( ) nenhum V& para a secao 2 Transporte.

1c. Quanto tempo nootal vocé usualmente gasROR DIA caminhandocomo
parte do seu trabalho?
horas minutos

1d. Em quantos dias de uma semana normal vocé faz atividealdsradas, por
pelo menos 10 minutos continuosomo carregar pesos levesmo parte do
seutrabalho?
dias pdBEMANA ( ) nenhum V& para a questdo 1f

le Quanto tempo no total vocé usualmente g&DR DIA fazendo atividades
moderadagsomo parte do seu trabalh®
horas minutos

1f. Em quantos dias de uma semana normatévgasta fazendo atividades
vigorosas,porpelo menos 10 minutos continuog;omo trabalho de construcéo
pesada, carregar grandes pesos, trabalhar com enxada, escavar ou subir escadas
como parte do seu trabalho:
dias pdBEMANA ( ) nenhum Va para a guestdo 2a.
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1g. Quanto tempo no total vocé usualmente g&PR DIA fazendo atividades
fisicas vigorosasomo parte do seu trabalh@
horas minutos

SECAO 2- ATIVIDADE FiSICA COMO MEIO DE TRANSPORTE

Estas questdes se referem a foripeda como vocé se desloca de um lugar para outro,
incluindo seu trabalho, escola, cinema, lojas e outros.

2a. O guanto vocé andou na ultima semana de carro, 6nibus, metrd ou trem?
dias pdBEMANA () nenhum V@ para questdo 2c

2b. Quanto émpo no total vocé usualmente gaBtaR DIA andando de carro,
onibus, metrd ou trenf?
horas minutos

Agora pensesomenteem relacdo a caminhar ou pedalar para ir de um lugar a outro na
ultima semana.

2c. Em quantos dias da ultima semana vocé andou de biciclef@imomenos 10
minutos_continuospara ir de um lugar para outrd?X0 inclua o pedalar por
lazer ou exercicio)

dias poiSEMANA ( ) Nenhum V& para a questéo 2e

2d. Nos dias que vocé pedala quanto tempo no total vocgie@R DIA para ir
de um lugar para outro?
horas minutos

2e. Em guantos dias da ultima semana vocé caminhopgormenos 10 minutos
continuospara ir de um lugar para outrd@X0 inclua as caminhadas por lazer
ou exercicio)
dias polSEMANA ( ) Nenhum V& para a Secédo 3

2f. Quando vocé caminha para ir de um lugar para outro quanto fe@RaDIA
vocé gasta™AO inclua as caminhadas por lazer ou exercicio)
horas minutos

SECAO 3- ATIVIDADE FISICA EM CASA: TRABALHO, TAREFAS
DOMESTICAS E CUIDAR DA FAMILIA.

Esta parte inclui as atividades fisicas que vocé fez na ultima semana na sua casa e ao
redor da sua casa, por exemplo, trabalho em casa, cuidar do jardim, cuidar do quintal,
trabalho de manutencdo da casa para cuidar da sua familia. Novamente pense
somente naquelas atividades fisicas que vocé faxr pelo menos 10 minutos
continuos

3a. Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividaueieradas por pelo
menos 10 minutos como carregar pesos leveqali vidros, varrer, rastelao
jardim ou quintal.
dias pdBEMANA ( ) Nenhum Va para questao 3b
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3b.

3c.

3d.

3e

3f.

Nos dias que vocé faz este tipo de atividades quanto tempo no total vocé gasta
POR DIA fazendo essas atividades moderadagrdim ou no quintal ?
horas minutos

Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividadeieradas por pelo
menos 10 minutos como carregar pesos leves, limpar vidros, varrer ou limpar o
chéodentro da sua casa

dias poBEMANA () Nenhum V& para questdo 3d.

Nos dias que vocé faz este tipo de atividades modeckadso da sua casa
guanto tempo no total vocé gaBt@R DIA?
horas minutos

Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividades fidgasas no
jardim ou quintal por pelo menos 10 minutos como carpir, lavar o quintal,
esfregar o chao:

dias poBEMANA ( ) Nenhum Va para a secéo 4.

Nos dias que vocé faz este tipo de atividades vigomsagiintal ou jardim
guanto tempo no total vé@astdPOR DIA?
horas minutos

SECAO 4- ATIVIDADES FiSICAS DE RECREACAO, ESPORTE, EXERCICIO

E DE LAZER.

Esta secdo se refere as atividades fisicas que vocé fez na ultima semana unicamente por
recreacao, esporte, exercicio ou lazer. Novamente pense somente nas atividades fisicas
que fazpor pelo menos 10 minutos continuodor favor,NAO inclua atividades que

vocé ja tenha citado.

4a

4b.

4c.

4d.

Sem contar qualquer caminhada que vocé tenha citado anteriormentem
guantos dias da  ultia semana vocé caminhpar pelo menos 10 minutos
continuosno seu tempo livr&

dias paBEMANA ( ) Nenhum V& para questdo 4b

Nos dias em que vocé camint@ seu tempo livre quanto tempo no total vocé
gastaPOR DIA?
horas minutos

Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividatmeradas no seu
tempo livre por pelo menos 10 minutos, como pedalar ou nadar a velocidade
regular, jogar bola, volei , basquete, ténis :

dias poiSEMANA () Nenhum V& para questao 4d.

Nos dias em que voceé faz estas atividades modenadsesu tempo livrequanto
tempo no total vocé gasROR DIA?
horas minutos
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de Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividagesosasno seu tempo
livre por pelo menos 10 minutos, como correr, fazer aerdbicos, nadar rapido,
pedalar rapido ou fazgrgging
dias poBEMANA ( ) Nenhum V& para secéo 5.

4f, Nos dias em que vocé faz estas atividades vigorasagu tempo livrequanto
tempo no totlvocé gast&OR DIA?
horas minutos

SECAO 5- TEMPO GASTO SENTADO

Estas dltimas questdes sdo sobre o tempo que vocé permanece sentado todo dia, no
trabalho, na escola ou faculdade, em casa e durante seu tempo livre. Isto imspo o te
sentado estudando, sentado enquanto descansa, fazendo licdo de casa visitando um
amigo, lendo, sentado ou deitado assistindo TV. N&o inclua o tempo gasto sentando
durante o transporte em 6nibus, trem, metrd ou carro.

5a. Quanto tempo no total vocé gasta sentado duranthaude seman&

horas __ minutos
5b.  Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante edmawoe final de
seman&
horas ___minutos
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ANEXO 5

CLASSIFICACAO DO NIiVEL DE ATIVIDADE FiSICA IPAQ

1. MUITO ATIVO:  aquele que cumpriu as recomendacgdes de:

a) VIGOROSA: = 5 dias/sem e > 30 minutos por sessio

by VIGOROSA: = 3 dias/sem e = 20 minutos por sessao + MODERADA efou

CAMINHADA: = 5 dias/sem e = 30 minutos por sesséo.

2. ATIVO: aquele que cumpriu as recomendagbes de:

a) VIGOROSA: > 3 dias/sem e > 20 minutos por sessfo; ou

b) MODERADA ou CAMINHADA: = 5 dias/sem e = 30 minutos por sessido; ou

¢) Qualquer atividade somada: = 5 dias/sem e = 150 minutos/sem (caminhada +

moderada + vigorosa).
3. IRREGULARMENTE ATIVO: aquele que realiza atividade fisica porem insuficiente para ser
classificado como ativo pois nao cumpre as recomendagdes quanto a freqliéncia ou duracéo. Para
realizar essa classificagdo soma-se a fregliéncia e a duragao dos diferentes tipos de atividades
(caminhada + moderada + vigorosa). Este grupo foi dividido em dois sub-grupos de acordo com o
cumprimento ou nao de alguns dos critérios de recomendacao:
IRREGULARMENTE ATIVO A: aquele que atinge pelo menos um dos critérios da
recomendacgao quanto a freqiiéncia ou quanto a duracao da atividade:
a) Fregliéncia: 5 dias /semana ou
b) Duragao: 150 min / semana
IRREGULARMENTE ATIVO B: aquele que ndo atingiu nenhum dos critérios da recomendacgéo

quanto a freqtiéncia nem quanto a duragao.
4. SEDENTARIO: aquele que ndo realizou nenhuma atividade fisica por pelo menos 10 minutos

continuos durante a semana.

Exemplos:
s Caminhada Moderada Vigorosa : 5

Individuos 5 = = 5 = g = Classificagao

1 - - - - - - Sedentario

2 4 20 1 30 - - Irregularmente Ative A

3 3 30 = = " " Irregularmente Ative B

4 3 20 3 20 1 30 Ativo

5 5 45 - - - - Ativo

6 3 30 3 30 3 20 Muito Ativo

7 - - - - 5 30 Muito Ativo

F = Frequéncia — D = Duragéo

CENTRO COORDENADOR DO IPAQ NO BRASIL- CELAFISCS -
INFORMAGOES ANALISE, CLASSIFICAGAO E COMPARAGAO DE RESULTADOS NO BRASIL
Tel-Fax: — 011-42298980 ou 42299643. E-mail: celafiscs@celafiscs.com.br
Home Page: www.celafiscs.com.br IPAQ Internacional: www.ipaq.ki.se
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ANEXO 6

Nivel socioecondmico

Propriedade da Habitacéo

1. Esta casa é?

Prépria e totalmente paga [ | Presenteada ou doada O

Prépria e estdo pagando [ | Emprestada O

Alugada [J | sem resposta O

Recebida como um beneficio [ | Nao sabe O
Caracteristicas da Habitacéo

2. De que material é a feita a maior 3. Quais servicos incluem nesta habitagédo?

parte da habitacdo?

Madeira O | Agua O

Adobe O | cas O

Parede fina, tijolo, blocos de [ | Rede de esgoto O

concreto

Pedra O | Eletricidade O

Concreto O | Telefone O

Outro material [0 | Internet O

4. Quantos comodos tem a

morada? Incluindo sala de estar, [I 5. Quantos banheiros tem a habitacdo? I:I

sala de jantar e cozinha

Equipamentos do Lar
6. Este lar conta com: SIM  NAO Quantos?

Som estéreo, modular

Radio cassete com leitor de CD

Radio cassete sem leitor de CD

Televisdo em cores

DVD (leitor de discos de video) e/ou videocassete

Microondas

Fogao a gés ou elétrico

Maquina de lavar

Ferro elétrico

Computador

Impressora

Scanner, gravador, modem e outros dispositivos

Video-games Nintendo, Play Station e/ou outros

Geladeira

Freezer (aparelho independente ou parte da geladeira duplex)

OO00O0O0Oo0OoOooOooooOooan
oo ooboboooodn

Empregada mensalista (trabalha pelo menos 5 dias por

semana)

(2]
<
z

7. Este lar conta com: Quantos?

Automoével

Caminhonete fechada ou com cabine van, mini-van

Caminhonete pick up

oooo
oooaosg

Motocicleta
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Moradores do Lar

nesta habitacdo?

8. Quantas pessoas vivem normalmente | 8a. Quantos sdo menores de idade?

8b. Quantos sdo adultos com mais de 60 anos?

[T ]

9. Quantas pessoas apresentam renda para os gastos de sua habitacdo?

[T ]

10. Pensando na pessoa que contribui para o maior rendimento neste lar:

Analfabeto/ Até 32 série
fundamental

Até 42 série fundamental
Fundamental completo
Médio completo

Superior completo

a. Qual é o seu nivel de escolaridade?

b. Qual é a sua ocupacéo?

O

Diarista ou trabalhador ndo especializado

Trabalhador ou empregado
Cargo médio

Cargo alto

O0o0OnO

Outro

ooaod

Antecedentes familiares

Obesidade

Diabetes

Dislipidemia
Hipertenséo arterial
Cardiopatia isquémica
Outra doenga

aterosclerética

Antecedentes pessoais

Diabetes
Dislipidemia
Hipertenséo arterial

Neoplasia

(somente considerar os pais e irmaos do voluntario)

Sim
Sim
Sim
Sim
Sim

Sim

ooOoooan

Sindrome da apneia obstrutiva do sono

Cardiopat ia isquémica

Outra doenca aterosclerética

Outros

Nao [
N&o [
N&o [
N&o [
Nao [
N&o [

Ano de diagnostico

(se aplicavel):

sim [1 N&o[]
sim [1 N&o[]
sim [1 Nao[]
sim [0 Nao[
sim [0 Nao[d
sim [0 Nao[d
sim [1 Nao[]
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Tabagismo: [ Nao fumante
[ Fumante
[ Ex-fumante

Medicacédo atual

Tratamento da hipertenséo arterial
Tratamento da hipercolesterolemia
Tratamento da hipertrigliceridemia
Tratamento do diabetes
Tratamento hormonal (somente

mulheres)

Medicacédo atual

Nome comercial

Numero de cigarros por dia

sim [] Nao[] Né&o sabe/sem
sim [] Nao[] Né&o sabe/sem
sim [0 N&o[] N&o sabe/sem
sim [0 N&o[d Nao sabe/sem
sim [] N&o[] N&o sabe/sem

Nome genérico

resposta []
resposta []
resposta [J
resposta [J
resposta []

Dose/ dia

Especificar em dose a quantidade total diaria administrada do medicamento. No caso de medicamentos
administrados dois dias por semana, referenciar a dose extrapolada para a dose total diaria (neste caso
multiplicar a dose administrada por 2 dias e dividir por 7 dias).
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